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RESUMO

Dentre as terapias para o enfrentamento das neoplasias de cabeca e pescoco, a
cirurgia e a radioterapia sdo as mais usadas. A radioterapia € usada para destruicao
de células malignas, mas que afeta células normais também, trazendo varios efeitos
maléficos aos tecidos. Problemas como mucosite, xerostomia, carie de radiacéo, e a
consequéncia mais grave a osteorradionecrose podem aparecer em virtude da
radioterapia. Esta complicacdo € caracterizada como uma exposi¢do éssea cronica
no meio bucal, sendo de dificil resolucdo. Apesar disso, diversas terapéuticas sao
propostas para o enfrentamento da osteorradionecrose. Entretanto nenhuma é
eficaz isoladamente para resolucdo desta complicacdo. Assim, novas propostas
terapéuticas estao surgindo, a partir de reformulagdes da fisiopatogénia da doenga.
De todo modo, os profissionais de saude, especialmente da odontologia, tem papel
fundamental na prevencao dessa complicacdo na cavidade bucal. Os esfor¢cos para
evitar esse grave problema devem ser concentradas na prevencdo da
osteorradionecrose.

Palavras chaves: Mandibula. Osteoradionecrose. Radioterapia.



ABSTRACT

The Therapies of surgery and radiotherapy are generally the most used for coping
with tumors in head and neck. Radiation therapy is used to destroy malignant cells,
but have on affect inside normal cells, bringing umpteen harmful effects to the
tissues. Some problems like mucositis, xerostomia, radiation caries, and the most
serious consequence: osteoradionecrosis, may appear because radiation exposure.
This complication is characterized as a chronic bone exposure in the spot oral, being
difficult to solve. Nevertheless, several therapies are proposed to treat the
osteoradionecrosis. However, these treatments are not effective alone to solve this
complication. However, new therapeutic approaches are emerging from
reformulations of the pathophysiology of the disease. Anyway, health professionals,
especially dentistry professionals, have a fundamental function in the prevention of
this complication in the oral cavity. Efforts to prevent this serious problem must be
focused on prevention of osteoradionecrosis.

Key Words: Jaw. Osteonecrosis. Radiotherapy. Face anatomy.



LISTA DE QUADROS

QUADRO 1. Frequéncia relativa da osteorradionecrose e prevaléncia de sitio de

aparecimento, segundo autores.

QUADRO 2. Classificacdo da osteorradionecrose segundo varios autores (Notani et

al..; Stare et al.; Epstein et al.; apud Aldunate et al. 2010)

QUADRO 3. Cuidados basicos a serem instituidos pelos cirurgibes-dentistas em

paciente submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco.



LISTA DE SIGLAS

CD - cirurgido(6es)-dentista(s)

Gy- Gray

cGy- Centigray

OHB- Oxigenioterapia hiperbérica

ORN - Osteorradionecrose, ou osteonecrose por radiacédo

RT - Radioterapia



SUMARIO

(R0 ] 510070 J T 11
2 REVISAO DE LITERATURA ..ottt ettt ees ettt en ettt n e, 12
2.1 A RADIACAO IONIZANTE ...ttt ettt 12
2.2 COMPLICACOES NO TRATAMENTO RADIOTERAPICO DE CABECA

=] =100 1@ JE O TTR 12
2.3 FISIOPATOIOGIA DA OSTEORRADIONECROSE...........cooiovieeieeeeeee e 13
2.4 TRATAMENTO DAOSTEORRADIONECROSE.........cooiiiiiieiiee e 16

25 PREVENCAO DA OSTEORRADIONECROSE PELO CIRURGIAO-

DEN T ST A oottt 19
S OBIETIVO GERAL . ..o oo ettt ettt 25
A METODOLOGIA. ..o e ettt ettt e, 26
D DI SCUSSAD . ..ot 27
6 CONSIDERAGOES FINAIS......oe oottt 31

REFERENCIAS. ... e oot e e e e et e e e et e e e e et e e et e e e e e e e e e e e e, 32



11

1 INTRODUCAO

O céancer de cabeca e pescoco representa cerca de 10% dos casos de
neoplasias malignas em nivel mundial sendo causa de morbidade e mortalidades
nesses pacientes (FREITAS et al., 2011), sendo que o tratamento da radioterapia
frequentemente realizado podendo estd associada ou ndo a quimioterapia e a

procedimentos cirdrgicos.

A radioterapia de cabeca e pescoco pode trazer varias sequelas durante e
apos o tratamento radioterapico que repercutem negativamente na qualidade de vida
desses pacientes. Entre as complicagfes podemos citar a xerostomia, candidose,
mucosite, e a consequéncia mais grave: a osteorradionecrose (ORN) (FREITAS et
al., 2011).

A xerostomia, a candidose e a mucosite aparecem em um intervalo curto de
tempo, geralmente durante o tratamento radioterapico, sendo a causa restrita a
tecidos moles. Além disso, associado a radioterapia pode aparecer o trismo e caries
rampantes (caries de radiacdo) (ROCHA et al, 2008). Entretanto, a
osteorradionecrose (ORN) é o comprometimento de tecidos 6sseos, podendo ter

consequéncias graves e tratamento complexo.

A osteorradionecrose € caracterizada como a necrose 0Ossea isquémica
provocada por radiacdo e €, uma das mais sérias complicacdes da radioterapia (RT)
(ROCHA et al., 2008), tendo como agravante o fato de que a complicacdo pode
surgir como consequéncia de procedimentos clinicos instituidos inadvertidamente

pelos cirurgifes-dentistas em seus consultorios.

O presente trabalho busca elucidar os mecanismos do desenvolvimento da
osteorradionecrose, e seu tratamento, assim como determinar o papel do cirurgido-
dentista na prevencao e aparecimento da sequela objetivando formas de prevenir o
problema.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 A RADIACAO IONIZANTE

A radioterapia tem sido largamente difundida para o combate de tumores de
cabeca e pescoco; sendo esse tipo de tratamento mais indicado para os casos de
tumores pequenos, exofiticos bem vascularizados e bem oxigenados (Sassi e
Machado, 2009) promovendo a ionizacdo no meio onde incide, tornando-o
eletricamente instavel (radiacdo ionizante). Este tipo de radiacdo age no DNA
nuclear, levando a perda da capacidade reprodutiva da célula ou a morte celular
(JHAM e FREIRE, 2006).

Os métodos de radiacdo séo a teleterapia e a braquiterapia, sendo este mais
utilizado, apesar da escolha depender da localizacdo do tumor. A braquiterapia tem
a vantagem de poupar os tecidos vizinhos ao tumor preservando-0s mais dos danos
(FREITAS et al. 2011). Os efeitos danosos podem aparecer em todas as regioes
humanas, desde que previamente irradiado. Temos exemplos, em &reas 6sseas,
como, pelve, clavicula, cabeca do fémur, os ossos craniofaciais (KREISNER,
OLIVEIRA E WEISMANN, 2005).

2.2 COMPLICACOES NO TRATAMENTO RADIOTERAPICO DE CABECA E
PESCOCO

A radioterapia (RT) e a cirurgia sdo 0s tratamentos mais instituidos para os
pacientes com neoplasia de cabeca e pescoco (FREITAS et al.,, 2011). Estes
métodos utilizados no tratamento sdo usados isoladamente ou em associacdo com
a RT antes ou depois da cirurgia (ROCHA et al., 2008).

Entretanto, ndo ha tratamento sistémico capaz de destruir apenas células
tumorais, com preservacdo das ceélulas sadias. Complicacbes orais sdo notadas
guase gque uniformemente em pacientes que foram submetidos a radioterapia de
cabeca e pescoco (NEVILLE et al., 2009). Para Sassi e Machado (2009) a

complicacdo mais encontrada € a xerostomia.
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Freitas et al. (2011) informam que frequentemente estes pacientes
desenvolvem alteracdes e sequelas na cavidade bucal como a xerostomia, a
mucosite a candidose e a osteorradionecrose sendo as mais comuns. Ao passo que
Rocha et al. (2008) acrescentam ainda as caries rampantes e o trismo associados

a radioterapia (RT).

Para Neville et al. (2009) os efeitos secundarios mais encontrados sdo a
mucosite aguda dolorosa e a dermatite. Para ele ainda pode aparecer também, além
de todas as complicagcbes anteriormente citados, a perda de paladar (hipogeusia) e
anormalidade do crescimento. Além disso, a flora bacteriana da boca sofre
alteracOes causadas pela irradiagédo (KREISNER, OLIVEIRA E WEISMANN, 2005).
Salazar et al. (2008) ainda acrescentam que como qualquer tecido exposto a

radiacéo, o periodonto, pode sofrer acdo da radiacao.
2.3 FISIOPATOLOGIA DA OSTEORRADIONECROSE

A radioterapia (RT) promove vérias alteracdes (quimicas, fisicas e biolégicas)
ao nivel celular, por acao direta e obliteracdo da microcirculacéo local, como se pode
observar na osteorradionecrose (ORN) as células 6sseas e a vascularizacdo podem
ser irreversivelmente injuriadas (ROLIM; COSTA e RAMALHO, 2011).

A primeira descricdo da fisiopatologia da ORN foi feita em 1983 por Marx.
Este informou que a RT causa uma endoarterite que resulta em hipoxia tecidual,
hipocelularidade e hipovascularidade, os quais desorganizam o tecido e promovem
feridas crbnicas ndo cicatrizadas. Estes eventos reduzem a atividade celular, a
formacao de coldgeno e a capacidade de cicatrizacdo das feridas (MENDONCA et
al. 2011). Além disso, ha reducao da proliferacdo da medula 6ssea, das células
endoteliais e do periésteo (ALDUNATE et al. 2010). Mecanismo linear de
aparecimento da ORN de radiag&o, trauma e infec¢do, ndo podiam mais explicar por

exemplo, o surgimento de ORN espontanea.

A deficiéncia de nutrientes para as células e a diminuicdo das células de
defesa, devido a hipovascularizacdo e hipoxia, termina por degenerarem os tecidos
atingidos. Ha também diminuicdo da atividade osteoblastica e osteocistica, fibrose
dos espacos medulares e fibrose periosteal (GRIMALDI et al. 2005). Ao exame
histologico, observa-se destruicdo de ostedcitos e auséncia de osteoblastos, assim

como de nova matriz mineralizada ou ostedide. As paredes dos vasos sangiineos
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regionais encontram-se espessadas por tecido conjuntivo fibroso, e o tecido que
substitui a medula 6ssea torna-se infiltrado por linfécitos, plasmécitos e macrofagos
(Shafer et al.,(1987) apud. Vier et al., (2005).

Varios fatores clinicos e fisicos estdo associados ao risco de ORN, entre eles
incluem as variaveis relacionadas ao tratamento, paciente e tumor. A
osteorradionecrose deve ser entendida como a necrose do tecido 0sseo, tendo
como etiologia a radiagdo ionizante; podendo seu desenvolvimento acontecer apés
trauma fisico ou espontaneamente, com exposicdo O6ssea persistindo sem

cicatrizagéo por trés meses (PEREIRA et al., 2007).

Os para-efeitos nas irradiac6es de neoplasias de boca e orofaringe, a ORN é
a consequéncia mais grave. Sua ocorréncia depende de varios fatores como
qualidade e quantidade de radiacao, fracionamento da dose, localizacdo da lesao,
qualidade periodontal, dental e 6ssea, além do grau de trauma sobre os tecidos
(CACCELLI E RAPOPORT , 2008).

Para Sassi e Machado (2009) a osteorradionecrose é um processo
inflamatorio créonico formando uma lesédo infiltrativa devido a morte celular por
transferéncia de energia radiante. A ORN ocorre mais na mandibula que na maxila,

devido a maior densidade 0ssea e a menor vascularizacao (SALAZAR et al., 2008).

Caccelli e Rapoport (2008) buscaram a frequéncia das complicacfes
relacionadas a radioterapia em um estudo retrospectivo com 300 pacientes. Foram
selecionados 110 pacientes portadores de carcinoma espinocelular de boca e
orofaringe submetidos a tratamento radioterapico, e a maioria a quimioterapico
também (alguns submetidos a tratamento cirargico). As complicacdes encontradas
foram a mucosite (83,6%), alteracdo de paladar (38,2%), osteoradionecrose (3,6%),
xerostomia (75,5%) e trismo (2,7%).

Varios autores buscaram a frequéncia da ORN e seus sitios de aparecimento,

conforme é demonstrado no quadro 1.
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FREQUENCIA DE OSTEORRADIONECRE

AUTOR FREQUENCIA (%) SITIO DE APARECIMENTO
MAIS COMUM

MENDONCA et al. (2011) 2% a2,7 % Mandibula
ALDUNATE et al. (2010) 5% Mandibula
LOBO E MARTINS (2009) 40% Mandibula
ROCHA et al. (2008) 20% Mandibula
CACCELLI E RAPOPORT 3,6% Mandibula
(2008)

Mandibula
GOMES et al. (2007) 2% a 2,7%.
BONAN et al. (2006) 21,3% Mandibula
GRIMALDI et al. (2005) 0,4% a 56% Mandibula
CURI E KOWALSKI 1% a 40% Mandibula
(2003)

Quadro 1. Frequéncia relativa da osteorradionecrose e prevaléncia de sitio de

aparecimento, segundo autores.

Mesmo com o0s avancos técnico-cientificos alcancados nos ultimos anos, para
enfrentamento do problema, ndo houve significativa reducédo da incidéncia da ORN
(GONCALVES, 2009). Ademais Gomes et al. (2007) atestaram que apesar da
relativamente baixa frequéncia, a ORN traz vérios sintomas como dor, odor fétido,
disgeusia, disestesia ou anestesia, trismo, dificuldade de mastigacdo, degluticdo e
fonacdo, formacdo de fistula, fratura patoldgica e infec¢do local ou sistémica. O
quadro clinico apresentado depende de muitas variaveis, relacionadas a terapia
adotada e a outros quadros relativas ao paciente. Isso a torna uma complicacao
séria que precisa de uma abordagem multiprofissional, tanto para a prevencao
quanto para o tratamento.

Aldunate et al. (2010) propuseram buscar a classificacdo para ORN, mas
ainda ndo ha consenso de qual seria a melhor classificacdo para a doenca. As

classificacOes estao assim propostas:
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Classificagdo da osteorradionecrose

Segundo Notani et al. (2003)

Grau | Limitada ao osso alveolar
Grau Il Até o canal dentario inferior
Grau lll Ultrapassando o canal dentario, ou com fratura patoldgica ou fistula.

Segundo Stgre et al.(2000)

Estadio 0 Apenas defeito da mucosa

Estadio | Evidéncia radioldgica de ossonecrético, mas com mucosa intacta

Estadio Il Osteonecrose radiolégica com osso desnudado intraoralmente

Estadio IlI Osso radionecrético exposto clinicamente e por imagenologia, com presenca

de fistulas cutaneas e infecgéo.

Segundo Epstein et al. (2008)

Estadio | Resolvida, curado
(A) Auséncia de fratura

(B) Fratura patoldgica

Estadio Il Cronica, persistente
(A) Auséncia de fratura

(B) Fratura patoldgica

Estadio Il Ativa, progressiva
(A) Auséncia de fratura

(B) Fratura patoldgica

Quadro 2. Classificacdo da osteorradionecrose segundo varios autores (Notani et

al..; Stare et al.; Epstein et al.; apud Aldunate et al. 2010).

2.4 DIAGNOSTICO E TRATAMENTO DA OSTEORRADIONECROSE

Entre os fatores de maior importancia para o0 desenvolvimento da

osteorradionecrose, temos as exodontias realizadas antes ou depois da RT.

(GOMES et al. 2007). Os autores informam que a regidao mais acometida de ORN é
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a mandibula, sobretudo devido a menor vascularizacdo da regido e da maior

densidade 6ssea.

A osteorradionecrose segundo Cardoso et al. (2005) pode ser diagnosticada
através da avaliagado clinica e radiografica (radiografia periapical e panoramica), em
que a presenca de ulceracdo da mucosa com exposicdo Ossea, associada a
sintomas dolorosos, trismo e visualizacdo radiografica de areas de reabsorcédo e

neoformacéo, sequestro 6sseo, faculta o diagnéstico de ORN.

Para Aldunate et al. (2010) os achados clinicos mais comuns para o
diagnéstico sdo a dor local, trismo, halitose, exposicdo Ossea, drenagem de
secrecdo e fistulizacdo para pele ou mucosa. Contudo, muitos casos Ss&o
assintomaticos, sendo suspeitados pela presenca de uma area com 0SSO

desvitalizado.

O diagnéstico diferencial dos sintomas expostos pode ser tanto de
osteorradionecrose, quanto de osteonecrose associado ao uso de bifosfonatos.
Para a exclusdo deste é necessario um anamnese completo a fim de elucidar qual o
tratamento instituido para a neoplasia ou outras patologias 6sseas do paciente.
Assim, paciente que fizeram uso de farmacos bifosfonatos para tratamento de
neoplasia com repercussao 0ssea ou patologias 6sseas, o diagnostico pode ser de

osteonecrose associado ao uso de bifosfonados (PAZ, 2011).

O tratamento da ORN ainda é um desafio nos dias atuais para o clinico,
devido a complexidade da sequela, e da necessaria multifatorialidade da abordagem
(Aldunate et al. 2010), sem que esteja com terapéutica satisfatoria disponivel
(GONCALVES, 2009). Para tratamento dos pacientes com essas neoplasias
malignas se faz necesséario o envolvimento de uma equipe interdisciplinar (cirurgibes
de cabeca e pescoco, cirurgides plasticos, oncologistas, radioterapéutas,
enfermeiros, psicélogos, fonoaudiélogos, nutricionistas, assistentes sociais), onde
todos cooperam para a eliminacdo da doenca e na busca da qualidade de vida do
paciente (ALMEIDA et al., 2004).

Segundo Grimaldi (2005) o tratamento da ORN deve ser inicialmente de
maneira conservadora por intermédio de debridamento e limpeza da ferida cirtrgica
com soluc¢des antimicrobianas, por antibioticoterapia e cirurgias de pequeno porte

(sequestrectomia).
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Como tratamento conservador Aldunate et al. (2010) informaram que a
antibioticoterapia topica ou sistémica sdo as mais utilizadas, também a oxigenacéo
hiperbarica podendo estd associada a antibioticoterapia, como terapia inicial ou
complementar a cirurgia, sendo essa associacdo sinérgica tornando desfavoravel a
proliferacdo bacteriana e bactericida para as anaerdbicas (ZANETIN E FRANZ,
2013). Essa acéo favorece de forma direta a cicatrizacao tecidual, seja como terapia
principal seja como coadjunvante ao tratamento radical, a saber, tratamento

cirdrgico.

Ainda, desde os anos 70 o uso da OHB foi estabelecida como efeito benéfico
para os tecidos, tendo como mecanismo de acdo a restauracdo nos tecidos da
tensdo de oxigénio e a estimulacdo a neovascularizagdo. Dessa forma, diminui os
efeitos maléficos da RT como a hipoxia tecidual e hipovascularidade decorrentes da
endoarterite. A HBO serve como adjuvante contra a ORN mandibular e profilaxia de
complicacBes antes e pos-manipulacdo 0ssea, ou tecidos moles irradiados, como
por exemplo, em casos de exodontias (ZANETIN E FRANZ, 2013). Neste ultimo
caso 0s autores ainda resaltam que a taxa e sucesso HBO antes e depois da
exodontia é em torno de 98,5% de sucesso na cicatriza¢do, segundo a sua literatura
pesquisada. Para Madrid, Abarca e Bouferrache (2010) o tratamento cirdrgico para
0s casos de osteorradionecrose ja esta estabelecido. Entretanto esta modalidade de
tratamento deveria ser minima, visto que € muito agressivo ao paciente, outras

formas conservadores de tratamento devem ser buscadas.

Pesquisas na é&rea da laserterapia aplicada no tratamento da
osteorradiorradionecrose necessitam serem realizadas, para evidenciacdo dos seus
possiveis beneficios na bioestimulacdo da regeneracéo tecidual e alivio da dor, por
exemplo. Trabalhos ja realizados demonstram os efeitos benéficos da laserterapia
de baixa poténcia na estimulacdo a atividade celular, inclusive a angiogénese,
acelerando o processo de cicatrizagdo (KELNER; CASTRO, (2007) apud Marinho et
al. (2011).

Outro auxilio para o combate da osteorradionerose € o ultra-som de baixa
intensidade. Em seu trabalho, Gongalves (2009) concluiu que a utilizagdo do ultra-
som em baixa intensidade foi efetivo contra a ORN, sobretudo quando a doenca
tinha manifestacdo mais superficial. Apesar disso, ele adverte a desvantagem de

que o tratamento necessita de muitas aplicacbes, o que dificulta a adesao do
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paciente por causa do deslocamento para fazer a terapia em local apropriado em um

grande numero de vezes.

Assim, os diversos estudos ja realizados ndao demonstram a melhor forma de
proceder para um tratamento rapido, eficaz e resolutivo da ORN (ALDUNATE et al.
2010).

2.5 PREVENCAO DA OSTEORRADIONECROSE PELO CIRURGIAO-DENTISTA

Tendo em vista que a radioterapia pode acarreta uma série de problemas na
cavidade bucal no individuo irradiado, torna-se necessario o encaminhamento
destes pacientes, pelos radioterapéutas para atendimento odontolégico. Isto visando
a minimizacdo dos efeitos adversos na cavidade bucal, e buscando condi¢Bes
satisfatorias de salde para os pacientes, assim contribuindo para a qualidade de
vida e autoestima deles (LOBO E MARTINS, 2009).

A ORN sendo a complicacdo mais grave da RT torna-se mais séria
justamente pelo fato de seu aparecimento poder-se da anos apOs o término do
tratamento radioterapico (ndo somente logo apés o fim do tratamento) (Sassi e
Machado, 2009), assim interven¢des odontolégicas apos o tratamento podem
desencadear a ORN. Medidas preventivas do surgimento da ORN podem e devem
ser tomadas antes, durante e depois do tratamento radioterapico (GRIMALDI et al.
2005). Assim, se faz necesséario a assisténcia odontolégicas com o objetivo de
preparar a boca para a radioterapia, evitando os focos de infeccdo que poderiam
desencadear a ORN (ZANETIN e FRANZI, 2013).

Além disso, pacientes que ndo tém a saude bucal satisfatéria e séo
submetidos a RT correm grande risco de desenvolver a ORN em intervalo curto de
tempo. Torna-se imprescindivel instituir protocolo, pelos cirurgides-dentistas, de
avaliacdo e tratamento pré-radioterapia. Para Vier et al.(2005) a realizacdo de
tratamento odontologico preventivo e curativo € necessaria para a reducao da
probabilidade de complicacdes orais durante e apdos a RT, como as infeccdes
periapicais e periodontais, e que estas, ndo sejam fatores de risco para o

desenvolvimento de complicagbes como a ORN.
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Salazar et al. (2008) propuseram cuidados a serem tomados pelos cirurgides-

dentistas antes, durante e depois da RT de cabeca e pescoco, conforme quadro 3:

CUIDADOS ANTES, DURANTE E APOS A RADIOTERAPIA

ANTES DA RADIOTERAPIA

Instrucdes de higiene oral

Profilaxia

Aplicacgéo topica de flaor

Tratamentos restauradores e periodontal
Exodontias necessarias

Eliminacao de traumas

DURANTE A RADIOTERAPIA

Controle e orientacdo de higiene bucal
Uso de Fluor tépico

Exodontia contra-indicada

APOS A RADIOTERAPIA

Controle e orientacdo de higiene bucal

Evitar exodontias por um ano

Visitas regulares ao consultorio odontologico

Quadro 3. Cuidados basicos a serem instituidos pelos cirurgides-dentistas em
paciente submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco (adaptado de Salazar et al.
2008).

Nota-se que o0s cuidados basicos propostos devem ser entendidos como
minimos ou rotineiros que deve ser instituidos a qualquer paciente pelo cirurgido-
dentista. Visto que a saude bucal deve ser buscada para todos, ndo importando a
condicdo de saude geral desses pacientes. A excecdo esta no caso das exodontias,
devido as particularidades que estdo presentes nos pacientes irradiados. Advertem
Grimaldi et al. (2005) que o contato do tecido 6sseo com 0 meio séptico bucal
propicia o surgimento da ORN, como por exemplo, infeccdo dentaria periapical ou
periodontal, extracdo dentaria, biopsia expondo o tecido 6sseo ou ferida gengival de

origem protética.

A exodontia estd indicada nas seguintes circunstancias: lesdes cariosas
avancadas com estado pulpar questionavel ou envolvimento pulpar; lesbes

periapicais extensas; doenca periodontal moderada a avancada; raizes residuais
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incompletamente cobertas por osso alveolar ou apresentando radiolucéncia
periapical; dentes parcialmente erupcionados que ndo estejam cobertos por 0Sso
alveolar ou que estejam em contato com o ambiente oral e dentes proximos ao
tumor. Dentes ndo vitais localizados no campo da radiacdo sem leséo periapical e
sem sintomatologia dolorosa podem ser tratados endodonticamente. Ja aqueles com
pequenas e moderadas lesdes periapicais, sem envolvimento periodontal, e que sao
importantes para a reabilitacdo posterior da fungcdo devem ser apicetomizados. Um
tempo de cicatrizacdo de pelo menos trés semanas entre os procedimentos den-
tarios extensos e o inicio da radioterapia deve ser respeitado (Jansma et al.(1992)
apud Vier et al. 2005).

Os cuidados dados aos pacientes pelo CD desempenham importante papel,
seja como coadjuvante da cirurgia para evitar infeccbes poés-cirirgicas, seja no
tratamento radioterapico para evitar ou amenizar complicacdes, como a ORN
(Cardoso et al. 2005). Assevera Marinho et al. (2011) que o paciente deve ser
acompanhado continuamente, afim de proporcionar a eles melhor qualidade de vida.
O cirurgido-dentista deve dispor de conhecimentos necessarios no intuito de prevenir
a ORN (VIER, 2005).

Todavia, a osteorradionecrose torna-se uma das complicacdes mais sérias,
em decorréncia da exposicdo 0ssea e do grave comprometimento da qualidade de
vida do paciente. Ndo obstante esta complicacdo pode nao estd diretamente
relacionada com a radiacdo, mas pode surgir em consequéncia de procedimentos
realizados inadvertidamente na cavidade bucal do paciente irradiado (BEUMER et
al., (1984) Apud ZANETIN E FRANZI, 2013).

Além do grave comprometimento da saude e da qualidade de vida do
paciente, o tratamento do mesmo pode torna-se muito dispendioso. Tratamentos
cirdrgicos instituidos em casos mais grave além da oxigenoterapia hiperbéarica
associada, levam a gastos elevados para o sistema de saude. Tornando-se
necessario a busca por formas de prevencdo e o tratamento precoce dessa
complicacédo (ALMEIDA et al,. 2012).

Fica evidente a importancia da apropriagdo do tema pelos cirurgides-dentista,
para que estes nao se tornem agentes no surgimento da osteorradionecrose. Assim
como o esclarecimento de abordagens preventivas, antes, durante e apds a terapia,

para esses pacientes no intuido de promocéo da sua qualidade de vida.
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Cardoso et al. (2005) avaliaram 42 pacientes com média de 54,2 anos de
idade que foram submetidos a cirurgia e radioterapia ou RT exclusiva, para
tratamento de neoplasia malignas de cabeca e pescoco. Do total, apenas 12 foram
acompanhados para elaboracdo do estudo, por cumprir todas as etapas propostas
(acompanhamento antes, durante e depois da radioterapia em cerca de 250 dias).
Os protocolos de prevencdo aos agravos bucais e acompanhamento dos pacientes
sugerem ser efetivos para evitar ou abrandar diversas complica¢cdes da RT. No
acompanhamento de seis meses, seguindo protocolo preventivo e curativo, nao

houve casos de ORN.

No estudo de Curi e Kowalski (2003) evidenciaram as incidéncias de
osteorradionecrose sendo os picos de surgimento da doenga no primeiro ano € no
segundo ao quinto ano pés-radioterapia. Enquanto o aparecimento da complicagcéo
surge em meédio durante os 18 meses iniciais. Todavia a ORN foi encontrado em

intervalo de 3 meses a 15 anos pods tratamento radioterapico.

Almeida et al.(2004) buscaram esclarecer os principais problemas bucais
presentes em pacientes com neoplasia maligna de cabeca e pescoco, na fase pré-
radioterapia e pOs-radioterapia. No grupo A (pré-radioterapia) observou-se que
todos os pacientes (18) do grupo estavam com algum problema bucal. Sendo 2/3
com problemas periodontais e caries. No grupo B (pOs-radioterapia) e que nao havia
sido estabelecido tratamento odontolégicos prévios a RT observou-se que os
pacientes (12) apresentavam elevado porcentagem de céarie 85,7%, com metade
desse percentual sendo céarie de irradiacdo. Também foram visto elevadas
porcentagens de doenca periodontal (71,5%), e, ainda 1/3 desses pacientes tinham
fatores de irritacdo bucal. Além disso, houve varios agravos clinicos como mucosite,
ardéncia bucal, trismo, decorrentes do tratamento. Os autores ressaltaram como a
falha na prevencéo e tratamento oportuno das doencas bucais que afeta a qualidade
de vida dos pacientes, visto que nesse estudo mesmo ap0s a radioterapia, pacientes
apresentavam problemas bucais, a exemplo de restos radiculares, o que contribui no

desenvolvimento da ORN.

Bonan et al. (2006) também se propuseram a avaliar a condi¢cdo bucal de
pacientes oncologicas (40 pacientes), sendo todos com nivel s6cio-econdémico baixo
e deficientes quanto a higiene oral. A maioria dos pacientes era do sexo masculino e

fumante (65%) ou ex-fumante (32,5%) de longo prazo; tendo resultados parecidos
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para o uso de alcool. Antes do tratamento foram encontradas a seguintes condi¢des
odontoldgicas: 28 pacientes eram dentados e doze edéntulos, sendo que todos
esses apresentavam péssimas condi¢Bes sistémicas e higiene oral deficiente. O
tratamento mais comumente empregado foi a extracdo dentaria e 23 (82%)
pacientes (dos 28 dentados) tiveram a média de 8,6 dentes extraidos. Um em 9
(11,1%) pacientes dentados desenvolveram carie por radiagdo e 5 em 23 (21,73%,
dos pacientes que se submeteram a exodontia) osteorradionecrose, sendo um caso
associado diretamente a extracdes dentarias prévias a radioterapia e outros 4 com

origem traumatica fisica e/ou quimica ou relacionado a condi¢cfes sistémicas.

Martins Junior, Hilgenberg e Keim (2008) propuseram-se a fazer um estudo
retrospectivo com 5 pacientes com idade de 54 a 68 anos de idade que ja
apresentavam ORN. Foi observado que os pacientes apresentaram a ORN em
periodo de 7 a 30 meses apOs o tratamento radioterapico. Para tratamento destes
casos foram feitas mandibulectomia regional total, seguida de reconstrucao;
mandibulectomia e enxertia livre de osso iliaco e um com mandibulotomia
segmentar. Os autores salientam para a necessidade de coadjuvante no tratamento
da ORN a oxigenioterapia hiperbarica, pré e pos-cirurgia, para melhor cicatrizacao
dos tecidos. Sendo importante em casos mais graves uma correta abordagem

cirdrgica.

No estudo os autores, através questionario padréo, propuseram-se a avaliar
0os beneficios da HBO em pacientes com ORN tipo Il (0o que ocorre
espontaneamente apds a radioterapia e ndo esta relacionado a qualquer trauma),
numa amostra de 18 pacientes, a maioria homem. Como resultados encontraram-se
beneficios em categorias pesquisadas, tanto efeitos bioldgicos positivos quanto
efeitos psicolégicos. O acompanhamento foi por 4 anos, em pacientes avaliados
apos media de 55 meses de tratamento RT. Sendo que o0s pacientes ndo se
submeteram a cirurgia durante o estudo, havendo estabilizacdo da progressdo da

doenca.

Aas et al. (2010) buscaram a identificagdo bacteriana em osteorradionecrose
mandibular utilizando técnicas genéticas de identificacdo. Foram usados 8 amostras
de tecido 6sseo do corpo mandibular para a pesquisa bacteriana. Dos espécimes
estudados foram encontrados bactérias correspondentes a 6 filos diferentes:

incluindo Firmicutes, Actinobactérias, Proteobacteria, Fusobactérias, espiroquetas, e
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Bacteroidetes. Entre as espécies encontradas estdo: Parvimonas micra,
Peptoniphilus lacrimalis, Porphyromonas asaccharolytica, e buccalis Prevotella. A
Streptococcus intermedius foi a espécie bacteriana predominante no estudo, ela faz
parte da flora bucal nativa, mas esté presente também em condi¢Bes patoldgicas. No
estudo mostrou-se uma predominancia de anaerdbias. O estudo enfatiza a
necessidade de levar em consideracdo a complexa comunidade bacteriana presente
na ORN para apoiar a antibioticoterapia de forma consistente.

Todavia Fritz et al.(2010) em suas pesquisas em bases de dados da Medline
de 1948 a 2008 resgataram um total de 696 artigos sobre a eficacia do HBO, sendo
selecionados para o estudo 14 artigos. Como resultado os autores ndo encontraram
nenhuma evidéncia confidvel para refutar ou apoiar o uso do HBO profilatico na
prevencdo de ORN pds-exodontia em pacientes previamente irradiados. Eles
sugerem que se facam estudos clinicos controlados para que se chegue a

resultados confiaveis.

Almeida et al.(2012) buscaram formas conservadores de tratar pacientes com
ORN, em virtude das dificuldades para tratamento convencionais (cirurgia e
oxigenoterapia hiperbérica), sobretudo a indisponibilidade em tempo habil do
tratamento e seu custo elevado. Desse modo os autores fizeram relatos em que
usaram em seis pacientes, terapia conservadora, quais sejam cuidadosa higiene e
uso de gluconato de clorexidina a 0,12% periodicamente por longos periodos. Como
resultado da terapia tem-se trés pacientes apresentaram remissdo parcial, trés
pacientes remissdo total sendo que em todos os casos apdés inicio da irrigacdo
houve remissao total dos de sinais prodromicos. Apesar dos longos periodos de
tratamento (10 a 28 meses) houve resposta positiva em todos os casos, quando ndo
a cura. Para Aldunate et al. (2010) pode ser utilizado uma abordagem conservadora

nas lesdes iniciais, deixando a abordagem cirlrgica para 0s casos mais graves.
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3 OBJETIVO GERAL

O presente trabalho teve como objetivo geral uma revisédo de literatura acerca

do tema osteorradionecrose dos maxilares e suas consequéncias.
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4 METODOLOGIA

A metodologia adotada foi de natureza exploratoria e descritiva, utilizando a
abordagem de revisao bibliografica nas bases de dados Biblioteca virtual em saude
(BVS), Scielo, Periodicos Capes, Servico de comutagdo bibliografica (COMUT) da
UEPB . Na selecdo do material bibliografico foi utilizada as expressfées como

descritor osteorradionecrose e osteoradionecrosis, no periodo dos ultimos 10 anos.

A construcdo do referencial tedrico foi por meio de leitura de textos
cientificos da osteorradionecrose e osteoradionecrosis, para melhor embasar

cientificamente a pesquisa.
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5 DISCUSSAO

Observa-se que os pacientes com diagnéstico de carcinoma epidermdide
chegam para tratamento com varias patologias bucais, como carie, doencas
periodontais entre outras. Almeida et al.(2004) ainda evidencia que metade desses
pacientes apresentam fatores de trauma na mucosa bucal constituindo um risco
principalmente para osteorradionecrose. Assim fica evidente a necessidade de
protocolo odontoldgico eficaz pré-radioterapia (SASSI e MACHADO, 2009).

Entretanto para Kreisner, Oliveira e Weismann (2005) ha casos de ORN que
aparecem espontaneamente no paciente, ndo existindo uma relagao de causa-efeito
observavel. Ao passo que fatores como inadequada cicatrizacdo pdés-exodontia
antes do inicio da RT, doses altas de irradiacdo, abuso de alcool e tabaco,
procedimentos cirdrgicos apos a RT, trauma no osso irradiado, fatores nutricionais e
higiene bucal inadequada sao fatores para o desenvolvimento da ORN. Em contra
ponto Rocha et al. (2008) em seu estudo retrospectivo ndo encontrou relacao direta

entre a dose de irradiacédo e a ocorréncia de ORN.

Corroborando a ideia Grimaldi et al. (2005) ao afirmarem que a ORN € um dos
piores efeitos secundarios da RT, recomendam que a prevencao da sequela, através
do cuidado em saude bucal, antes, durante e depois da RT ainda € a melhor
conduta. Sendo o cirurgido-dentista fundamental nesse processo, ao proporcionar
conforto e qualidade de vida a esses pacientes durante a prevencdo ou tratamento
das complicacdes radioterapicas (SALAZAR et al., 2008; MARINHO et al., 2011,
FREITAS(b) et al., 2011).

Outro fator interessante, relacionado ao surgimento ou agravamento da ORN
sdo o consumo de drogas a exemplo do tabaco e o alcool (BONAN et al., 2006). Os
estudos mostram quao grave a condicao de saude bucal das pessoas que chegam
para tratamento antineoplasico nos servicos de saude. A odontologia preventiva
deve buscar a restauracao do equilibrio do sistema estomatognatico antes que a RT

venha a ser instituida.

Alem disso, fatores locais parecem que s&o cruciais ao desenvolvimento da
osteorradionecrose e que ndo estd diretamente relacionada a infeccdo, mas a
condicdo de hipoxia dos tecidos irradiados que levam a uma condigcdo de

hipocelularidade e hipovascularidade com consequente subreparagdo/remodelagao
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dos tecidos. Como consequéncia temos que traumas que nao sdo reparados
adequadamente, desenvolvendo a complicagéo. Essa condicdo tecidual peculiar faz
com que a doenca possa apresentar-se durante toda a vida do paciente. Sendo que
a complicacdo, para Martins Junior, Hilgenberg e Keim (2008), aparece nos 3

primeiros anos apoés o tratamento radioterapico.

Apesar de elementos dentarios serem fatores de risco ao desenvolvimento da
ORN, a exodontia ndo deve ser realizada de forma indiscriminada. Assim como 0s
dentes podem ser focos de infec¢do a partir da cérie, o biofilme e tartaro, que levam
ao surgimento da ORN, proteses dentarias mal-adaptadas também levam ao
surgimento da ORN. Por fim, o mais importante parece ser evitar o trauma e a sepse

tecidual.

Para Zanetin e Franzi (2013) a cirurgia continua como primeira op¢ao para o
tratamento de carcinoma epidermoide de boca, sendo a radioterapia indicada como
coadjuvante da cirurgia ou casos de céancer em estagio avancado. A titulo de
exemplo temos margem cirargica comprometida, linfonodos com metastase e cancer
avancado em estagio Ill e IV. Assim ndo é incomum a necessidade da RT, pré-
cirurgia ou poés-cirurgia. Entretanto mesmo a cirurgia ndo estd isenta de
complicagbes, a exemplo de reabsorcdo de enxertos 0sseos em caso de
reconstrucdo mandibular, por exemplo, (MARTINS JUNIOR, HILGENBERG, KEIM
2008). H& muitas controvérsias sobre a melhor forma de tratamento da ORN, assim

como a melhor fora de classificar a doenca (ALDUNATE et al., 2010).

Em contra partida a cirurgia o tratamento conservador € uma alternativa,
como o uso de gluconato de clorexidina a 0,12%, mostrou-se efetivo na redugéo ou
até a cura dos pacientes acompanhados por Almeida et al. (2012). Estes autores
levam em consideracao a dificuldade em conseguir a oxigenoterapia hiperbarica e a
cirurgia no servigo publico, devido ao elevado custo do tratamento. Todavia, Gomes
et al. (2007) em seu relato de caso ndo encontrou resolutividade utilizando métodos
conservadores (clorexidina a 0,2% semanal e antibioticoterapia por 4 meses), apés
nova reavaliagdo de 5 meses; apenas a oxigenoterapia hiberbarica e a cirurgia

foram resolutivos em um acompanhamento de um ano.

Outro ponto a ser abordado é a terapia antibidtica. Existe grande namero de
farmacos disponiveis no mercado, com varias indicacbes e formas de

administracdes. A administracdo sistémica usada nos casos de ORN parece um
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contra senso, visto que a area de interesse a acdo do farmaco ja estd com
vascularizagdo comprometida. Por conseguinte, a acéo farmacoldgica pode ndo ser

eficaz, devida a néo disponibilidade do farmaco na area de interesse.

A respeito da oxigenacéo hiperbarica a literatura ndo mostra consenso sobre
sua real eficiéncia. Ainda, Zanetin e Franzi (2013) asseveram que apesar de néo
haver namero suficiente de trabalhos e evidéncias clinicas, um grande namero de
autores (NEOVIUS, LIND e LIND, 1997; CRONJE, 1998; HAO et al., 1999; MUNOZ
et al., 2005; MOEAIS et al., 2008; KOGA et al., 2008; NABIL e SAMMAN, 2010)
preconizam a utilizacdo da HBO como coadjuvante no tratamento pré-cirurgico e
pos-cirurgico de sequestrectomia e mandibulectomia ou como importante formador
de angiogénese e estimulador celular com efeito terapéutico cicatrizador. Zanetin e
Franzi (2013) chamam atencéo para que se afaste a possibilidade de recidiva de
neoplasia antes do inicio de tratamento com HBO, para este ndo favoreca o

crescimento de células tumorais.

Ademais para Peleg e Lopez (2006) a oxigenoterapia hiperbarica € um
importante meio auxiliar para a cura da osteorradionecrose, servindo como suporte a
cirurgia, ao propiciar melhora dos niveis teciduais de oxigénio, de celularidade e
vascularizagdo sanguinea. Em seu trabalho, os autores buscaram classificar os
pacientes conforme a necessidade de uso da terapia com oxigénio aliada ou ndo a
cirurgia. Entretanto Harding et al.(2012) admite que ha uma controvérsia com a
utilizacdo do HBO associado a cirurgia quando se preconiza essa associacao em
todos os casos de ORN.

Corroborando a ideia Teng e Futran (2005) constatam que ndo ha evidéncias
cientificas confiaveis quanto a resolutividade da HBO nos casos de ORN. Para os
autores, a doenca parece ter como etiologia o desenvolvimento de processos
fibroatréficos, tirando o foco dos mecanismos de desarranjo vascular e hipéxia que
tanto sustento o tratamento com oxigenoterapia hiperbarica. Para eles ha uma
necessidade de esclarecimento dos mecanismos celulares de surgimento e

progressdo da doenca.

Entretanto para Aas et al. (2010) ha uma predominéncia de bactérias
anaerobias nas lesbes necroticos 6sseas na ORN. O que corrobora a ideia de
Zanetin e Franzi (2013) de que a HBO atua de forma bactericida pra os anaerobios.
E tendo como verdadeiro a fisiopatogénia de Marx de hipovascularidade, hipéxia e
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hipoceluraridade como fatores etioldégicas para a ORN Zanetin e Franzi (2013)
afirmam que ha um sucesso por volta de 98,5% quando a HBO ¢ utilizado para a
cicatrizacdo em pds-exodontia. A partir disso, pressupdem-se que a HBO sirva como
fator de reversao do mecanismo dos 3 “H” e também como bactericida para essas

bactérias anaerobias presentes na progressao da ORN.

A despeito dos avancos tecnologicos, os tratamentos tém indices
consideraveis de insucessos, mostrando-se ineficazes (VIER et al., 2005). Além da
problematica quanto ao melhor tratamento a ser instituido, Mendonca et al. (2011)
ainda ressaltam que se deve fazer o correto diagnéstico da ORN, para que a mesma
nao seja confundida com uma osteomielite, ou ainda, com a osteonecrose associado
ao uso do bifosfanato (Paz, 2011), para que o tratamento ndo seja inadequado com

consequente comprometimento da qualidade de vida do paciente.

Como contra-ponto novas teorias tém surgido para a fisiopatogénese da
osteorradionecrose. As teorias antes em voga parecem nao serem suficientes para
sustentar formas de tratamentos eficazes e seguros. Novas propostas de tratamento
tém surgido, principalmente depois de relatos de que mecanismos fibroatréficos e
radicais livres desempenham papel importante no estabelecimento da ORN. O uso
do HBO parece néao ter validade e novos estudos controlados necessitam serem
feitos para validar as novas terapias propostas, como a inativacdo de radicais livres
e a modulacéo celular (LYONS E GHAZALI, 2008).

Em relacdo a prevencédo os cuidados que o cirurgido-dentista deve tomar com
seus pacientes devem ser meticulosos. Pois outra consequéncia da RT é na polpa
causando sua diminuicdo da sensibilidade; assim processos cariosos que em
pacientes normais seriam logo percebidos e tratados em pacientes irradiados podem
passar despercebidos e causar grandes destruicfes cariosas. Este processo pode
necessitar de exodontia, o que é fator limitante para o CD (RODRIGUES, FRANZI,
DEDIVITIS; 2006). A solugcdo para estes casos seria 0 tratamento endodoéntico.
Mesmo este apresenta dificuldade devido aos problemas presentes na cavidade
bucal do paciente. Assim, a prevencdo é sempre a melhor terapia. Para Jham e
Freire (2006) o tratamento multidisciplinar € a melhor alternativa para minimizacao e

ou prevencao das complicacdes da RT, incluindo a ORN.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Para tratamento da osteorradionecrose ndo ha uma Unica proposta eficaz
para a resolu¢cdo do caso. Imperioso se faz uma abordagem multifatorial entre os
diversos profissionais envolvidos, sendo a prevengdo o melhor tratamento. O
cirurgido-dentista tem papel fundamental nesse processo, pois é atraves, dele que
se pode acompanhar e intervir nas alteracdes, desde o estado inicial, que aparecem
na cavidade bucal do paciente. Também se faz necessérios estudos cientificos
randomizados, duplo-cego para o estabelecimento dos beneficios das terapias
propostas e estudo dos mecanismos celulares do surgimento e progressdo da

osteorradionecrose.
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