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RESUMO

A mucosite oral (MO) é uma complicagdo comum em adolescentes e criangas submetidos ao tratamento quimioterapico, causando desconforto
e afetando a qualidade de vida. O objetivo deste trabalho foi avaliar o grau de MO neste grupo de pacientes e a relagdo da presenca de fatores
associados com o aumento da gravidade dessa condicdo. Trata-se de um estudo epidemioldgico transversal utilizando fonte de dados
secundarios de uma pesquisa realizada com 30 pacientes de idades entre zero e dezenove anos, utilizando estatistica descritiva e a correlagao
bivariada de Kendall. O grau 1 de MO foi 0 mais prevalente na amostra, uma correlacédo negativa fraca (p < 0,05) entre o grau de MO e o nivel
de escolaridade dos pais foi observada, bem como entre o grau de mucosite e o farmaco quimioterapico utilizado. Além disso, constatamos
uma correlacdo negativa moderada (p < 0,01) entre o grau de mucosite e o diagndstico do tumor. Esses resultados contribuem para um melhor
entendimento dos fatores associados ao agravamento dessa inflamacéo, destacando a importancia de intervencdes precoces e estratégias de
suporte durante o tratamento quimioterapico em adolescentes e criangas, visando reduzir os impactos negativos da MO em sua qualidade de
vida.

Palavras-chave: Estomatite; Antineoplésicos; Odontopediatria; Neoplasias.
ABSTRACT

Oral mucositis (OM) is a common complication in adolescents and children undergoing chemotherapy, causing discomfort and impacting
their quality of life. The objective of this study was to assess the degree of oral mucositis in this group of patients and the relationship with the
presence of factors associated with the increased severity of this condition. This is a cross-sectional epidemiological study using secondary
data sources from a research conducted with 30 patients aged between zero and nineteen years, employing descriptive statistics and Kendall's
bivariate correlation. Grade 1 OM was the most prevalent in the sample, and a weak negative correlation (p < 0.05) between the degree of OM
and the parents' level of education was observed, as well as between the degree of mucositis and the chemotherapy drug used. Furthermore,
we found a moderate negative correlation (p < 0.01) between the degree of mucositis and the tumor diagnosis. These results contribute to a
better understanding of the factors associated with the worsening of this inflammation, highlighting the importance of early interventions and
support strategies during chemotherapy treatment in adolescents and children, aiming to reduce the negative impacts of OM on their quality of
life.
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1- INTRODUCAO

O céancer é uma das principais causas de morte infanto juvenil, sendo as leucemias, 0s
tumores do sistema nervoso central e os linfomas, as neoplasias malignas mais
frequentemente encontradas . Além de uma doenca rara nesta faixa etaria, também é
agressiva, portanto se torna muito importante para o prognéstico do paciente fazer o
diagndstico o quanto antes, pois ao ser realizado de forma precoce, permite uma maior

chance de sucesso no tratamento 2.

A escolha do tratamento varia de acordo com o tipo de cancer e com o estagio da doenca.
Ele pode ser feito através da quimioterapia (QT), radioterapia, cirurgias ou 0 conjunto de
ambos 2. Apesar de bastante eficiente, o intervalo entre uma dose toxica e a dose necessaria
para o tratamento é bastante estreito, podendo destruir ndo sé as células malignas, mas
também causar danos as células saudaveis 3. A QT, tende a causar efeitos colaterais mais
exacerbados em jovens, em virtude da maior atividade mit6tica que ocorre no corpo destes
pacientes durante essa fase da vida, dentre as implicacdes estdo: vomitos, fadiga, toxicidade

hepética e renal, alopecia, xerostomia e a mucosite oral (MO) 4,

Considerada a principal alteracdo oral clinica, proveniente do tratamento oncoldgico, a MO
é definida como uma inflamacéo no tecido da mucosa bucal 3. Ela pode aparecer cerca de 3
a 10 dias ap6s a administracdo da QT, pode ser vista clinicamente como: areas eritematosas,
com inflamacéo, Ulcera e até necrose tecidual *°. A mucosa ndo queratinizada do palato
mole, mucosa jugal, lateral da lingua e labios sdo os locais mais propicios ao surgimento da
MO &7, Os agentes citotdxicos que sdo utilizados no tratamento, as doses dos antineoplasicos

e a higiene oral deficiente do paciente, também podem influenciar no seu desenvolvimento
6

Durante o diagndstico a MO ¢ dividida nos seguintes quadros: leve, moderado e grave *.
Inicialmente, o paciente pode apresentar apenas um ressecamento bucal, podendo evoluir
para areas com eritema, ulceracéo, dor e dificuldade de degluticéo °. O estado grave costuma
ser bastante doloroso e traz maior risco de infec¢do oral e sistémica para 0 paciente, com
uma possivel progressdo de comprometimento do trato gastrointestinal, quadros de
desnutricdo, podendo acarretar na interrupgdo do tratamento oncoldgico 8.
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A mucosite pode ser avaliada de acordo com os graus de severidade através de escalas, sendo
uma das mais utilizadas a Escala de Toxicidade Oral para avaliacdo de mucosite oral da
World Health Organization (1979)°, na qual é avaliada, através de cinco graus, a
sintomatologia do paciente, a presenca de eritema e de ulceragdes e os efeitos na deglutigéo.
Deve-se ter um acompanhamento frequente de sua condi¢&o clinica para evitar que o quadro
evolua, assim como manter uma higiene oral adequada, pois é imprescindivel para a satde
bucal de qualquer paciente, seja oncologico ou ndo, para evitar possiveis infeccdes e 0

agravamento do caso >,

Apesar de existirem varias opcOes terapéuticas para o tratamento da MO, ainda néo existe
um protocolo especifico. Dentre as que sdo comumente utilizadas, estdo: a
fotobiomodulacéo, o uso de analgésicos, anti-inflamatorios, agentes naturais e a crioterapia
11 As diversas alternativas de tratamento visam diminuir a inflamac&o, a dor, a duragéo, o
seu desenvolvimento e prevenir seu aparecimento, evitando que o quadro se agrave para ndo
gerar mais complicacdes para o paciente pediatrico, como alteracdo do humor, a dificuldade
na fala, em se alimentar e afetar seu tratamento oncolégico 2. Portanto, a MO como
ocorréncia isolada ou quando associada a outros efeitos colaterais e condi¢des de satde bucal
inadequadas, pode exercer um impacto significativo na diminuicdo da qualidade de vida dos

pacientes >

Considerando os efeitos da MO na qualidade de vida dos jovens pacientes com cancer e a
limitada compreensdo dos fatores associados a sua ocorréncia, devido a caréncia de
informacBes que promovam um entendimento mais abrangente sobre o tema na literatura
cientifica atual, ressalta-se a importancia de pesquisas que abordem essa relacdo. Nesse
contexto, o principal objetivo deste estudo € avaliar o grau de mucosite oral em criancas e

adolescentes que fazem o uso de quimioterapia.
2-METODOS

Trata-se de um estudo epidemiologico do tipo transversal, com abordagem quantitativa. O
presente estudo utilizou a base de dados da pesquisa intitulada: Avaliacdo da qualidade de
vida de pacientes oncopediatricos com mucosite oral quimioinduzida, realizada no periodo
de junho de 2022 a janeiro de 2023 e foi registrada no Comité de Etica em Pesquisa (CEP)

do Hospital Universitario Alcides Carneiro da Universidade Federal de Campina Grande sob

o protocolo CAAE n° 55561322.0.0000.5182.
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Foram selecionados 30 pacientes do banco de dados, os quais possuiam faixa etéria entre 0
e 19 anos, independente do sexo, com diagnostico de neoplasia maligna, que fazem QT como
tratamento e ndo possuiam inflamacdo na mucosa oral anteriormente ao tratamento

quimioterapico.

Fizeram parte dos critérios de exclusdo, os individuos que foram isolados por questfes do
seu estado de salde, impossibilitados de participar dos procedimentos necessarios para a
coleta dos dados e todos 0s que ndo aceitarem participar da pesquisa. Por fim, a amostra foi

organizada em planilhas atraves do Excel.

As variaveis utilizadas foram os dados socioecondmicos como: a idade, que foi dividida em
trés intervalos (0 a 5 anos, 6 a 11 anos e 12 a 19 anos); sexo: masculino e feminino; etnia:
branca, preta, parda, amarela e indigena. O grau de escolaridade dos responsaveis: ensino
fundamental incompleto e completo, ensino médio incompleto e completo, ensino superior
incompleto e completo; renda familiar dividida em menos de 1 salario minimo, entre 1 a 3

salarios e mais de 4 salarios; uso do laser de baixa poténcia: sim ou ndo.

Os graus de MO foram analisados de acordo com a World Health Organization (1979)°: grau
0, grau 1, grau 2, grau 3 e grau 4. O diagndstico do tumor: tumores hematolégicos ou solidos
e os farmacos utilizados, cujo critério foi o tipo de farmaco quimioterapico ministrado para

o tratamento de cada paciente.

Os dados foram analisados no Programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
para Windows, versdo 20 IBM, considerando um nivel de confianca de 95%. Durante a
andlise, foram empregadas técnicas de estatisticas descritivas e contagem de ocorréncias
para descrever as caracteristicas da amostra. A correlagdo bivariada de Kendall’s foi
realizada para observar se havia probabilidade do efeito observado entre as variaveis, serem

derivadas do acaso, e observar a forca e o direcionamento das correlagdes.
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3- RESULTADOS

Foram consultados os dados de 31 pacientes no banco de dados e apds a aplicacdo dos
critérios de elegibilidade, a amostra final foi composta por 30 pacientes. Destes, onze
(36,7%) sdo do sexo feminino e dezenove (63,3%) séo do sexo masculino. No que se refere
a etnia, a condi¢do afetou igualmente brancos e pardos (46,7%). Em relacéo a faixa etéria, a
média de idade dos pacientes foi de 5,8 anos e 63,3% tém entre 0 a 5 anos. Quanto a estrutura
familiar foi possivel observar uma maior prevaléncia de pais com ensino médio completo
(40%) e renda familiar entre 1 e 3 salarios-minimos (56,7%). Além disso, a maioria dos

pacientes estavam fazendo uso do laser de baixa poténcia.

Com relagdo ao grau de MO dos pacientes do estudo, a maioria dos pacientes que
participaram da amostra possuem grau 1 na Escala de Toxicidade Oral para avaliacdo de
mucosite oral de acordo com a World Health Organization (1979)°, podendo apresentar,
eritema, irritacdo e dor e apenas um (3,3%) era paciente grau 4, apresentando

impossibilidade de alimentacdo via oral (Tabela 1).

Tabela 1. Grau de mucosite oral da amostra.

GRAU DE MUCOSITE ORAL

Frequéncia Percentual
Grau 0 - Sem alteracdes 4 13,3
Grau 1- Eritema, irritacéo e dor 12 40,0
Grau 2- Eritema, Ulceras (dieta sélida) 10 33,3
Grau 3- Ulceras (dieta liquida) 3 10,0
Grau 4 — Impossibilidade de alimentagdo | 1 3,3
Total 30 100,0

Fonte: Autores, 2023.
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Neste estudo apenas 40% dos responsaveis dos pacientes possuiam o ensino médio
completo, através da correlacéo bivariada de Kendall’s foi possivel observar uma correlagdo
negativa fraca (com nivel de significancia de p<0,05) entre as variaveis grau de MO e o grau
de escolaridade dos pais (tau= -,308*), portanto, quanto maior o grau de MO dos pacientes,

menor o grau de escolaridade dos responsaveis .

Quanto ao diagnostico do tumor, sete (23,3%) pacientes possuiam tumores solidos e vinte e
trés (76,7%) possuiam tumores hematoldgicos. Também foi observada uma correlacdo
negativa moderada (com nivel de significancia de p<0,01) entre as variaveis grau de MO e
o diagndstico do tumor (tau= -,453**), ou seja, 0s tumores hematolégicos estao relacionados

com 0s maiores graus de MO (Tabela 2).

Tabela 2. Associacdo entre o grau de mucosite oral e o diagnostico do tumor.

GRAU DE TUMORES TUMORES Total  Valor
MUCOSITE HEMATOLOGICOS SOLIDOS geral deP
ORAL

0 2 2 4

1 7 5 12

2 10 10 <0,01
3 3 3

4 1 1

Total geral 23 7 30

Fonte: Autores, 2023.

Nenhum paciente que fazia uso da associacdo de vincristina e carboplatina apresentou
mucosite. Todos 0s outros quimioterapicos estavam associados a presenca dessa inflamacao,

sendo que o farmaco que esteve associado a uma maior ocorréncia de MO grau 3 foi 0
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imatinibe. Apenas 3,3% da amostra apresentou grau 4 de mucosite e o farmaco utilizado foi

0 metotrexato (Tabela 3).

Tabela 3. Associacao entre o grau de mucosite oral e o farmaco quimioterapico utilizado.

GRAU DE MUCOSITE ORAL

FARMACO QUIMIOTERAPICO 0

1 2 3 4 Total geral ValordeP

Citarabina

Imatinib

Irinotecan e Temozolomida
Metotrexato

Metotrexato e Citarabina
Qarziba

Temozolomida

Vincristina e Carboplatina
Vincristina e Daunorrubicina

Total geral

Fonte: Autores, 2023.

4- DISCUSSAO

4 1 5

1 1

1 1

2 6 110
2 3 2 7 <0,05

1 2

2 2

1

1

12 10 3 1 30

Dos 30 pacientes em tratamento oncol6gico pediatrico que foram considerados na amostra,

63,3% sdo do sexo masculino. Esse resultado se alinha com achados anteriores na literatura

pesquisada, que também indicaram que o0 sexo masculino tende a ser mais prevalente entre

0s pacientes pediatricos submetidos a tratamento quimioterapico ** 4. No entanto, é
. __________________________________________________________________________________________________________________________________________________|
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relevante observar que essa constatagdo nao obteve significancia estatistica quando analisada
em relacdo ao grau de MO apresentado nesses pacientes. Além disso, o grau 1 de MO foi o

mais prevalente na amostra, sendo apresentado em 40% dos pacientes.

Através da correlagdo bivariada de Kendall’s foi possivel verificar que quanto maior o grau
de MO dos pacientes, menor era 0 grau de escolaridade dos responsaveis. 1sso pode ser
compreendido ao se considerar a conexao entre a educacao e seu impacto na satde bucal.
Nesse contexto, é observado que pessoas com niveis educacionais mais baixos tendem a ter
uma frequéncia maior de problemas bucais, tal situacdo pode aumentar a probabilidade de
ocorréncia de MO em pacientes cujos responsaveis possuam um nivel de instrugdo mais

limitado .

No presente estudo, a maioria dos responsaveis eram alfabetizados. Esse ponto também foi
salientado por Aradjo et al. (2023)'°, cujo trabalho revelou que a maioria dos participantes
responsaveis detinha habilidades de leitura e escrita. 1sso sugere que possuiam uma aptidao
ampliada para adquirir conhecimento e, consequentemente, uma maior facilidade para cuidar

da saude bucal dos pacientes ao longo do tratamento.

O estudo de Velten (2017) ', aponta que os niveis socioecondmicos e niveis de escolaridade
dos cuidadores desempenham um papel significativo no tratamento prolongado de pacientes
pediatricos em tratamento oncoldgico. O acompanhamento do grau da MO ao longo do
tempo e a implementacdo de um programa educacional direcionado a pacientes pediatricos
e seus cuidadores podem ser elementos cruciais para minimizar a gravidade da mucosite,
conforme apontado também por Yavuz (2015) 8. lIsso reforca a importancia da
conscientizacao e educacdo para melhorar o cuidado bucal e, por consequéncia, a qualidade

de vida de pacientes pediatricos em tratamento oncoldgico.

Em relagdo ao diagnostico do tumor, foi encontrado um maior nidmero de tumores
hematoldgicos nos pacientes, esse dado estad de acordo com outros estudos encontrados na
literatura 1®. Observou-se na amostra uma associag&o entre esse tipo de tumor e a ocorréncia
de graus de MO mais graves, sendo visto também como um elemento que aumenta a
probabilidade de desenvolver a mesma e isso é justificado por sua agdo como um supressor

do sistema imunoldgico e a presenca de altas concentracGes de citocinas pré e anti-
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inflamatorias, a literatura relata que a frequéncia da terapia quimioterépica também deve ser

levada em consideragdo nessa relagéo % 20,

Com base na anélise da amostra, foi observado que o uso da carboplatina, daunorrubicina
associados a vincristina, ndo acarretou em qualquer incidéncia de MO nos pacientes
avaliados. Esse achado contrasta com a tendéncia geral que foi estabelecida em estudos
anteriores. Por exemplo, um estudo conduzido por Curra et al. (2018) 2! evidenciou que a
administracdo de 5-FU e outros derivados da platina (como cisplatina, carboplatina e
oxaliplatina) intensificou tanto a frequéncia quanto a gravidade da mucosite entre um ciclo

quimioterapico e outro 22,

A vincristina € um alcal6ide derivado da planta rosa pervinca, reconhecido por suas
propriedades antimitéticas . Este composto ¢ categorizado como um agente quimioterapico
de origem natural e tem sido correlacionado com a ocorréncia de dor oral que se manifesta
juntamente com ulceracdes na cavidade oral %, Contudo, é notavel que, na amostra em
analise, 0 seu uso nao resultou em ocorréncia de MO, demonstrando uma variacao no perfil

de toxicidade desse agente em relacéo a essa condicéo especifica.

A literatura também revela que drogas como metotrexato, fluouracil, doxorrubicina,
dactinomicina e bleomicina foram associadas a uma maior incidéncia de MO nos pacientes,
e 0 uso de combinacGes como floxuridina, mitomicina, vincristina e vinorelbina foi relatado
por potencializar a ocorréncia de inflamacdo na mucosa oral 7. A falta de ocorréncia de
mucosite nos pacientes que receberam a combinagdo de vincristina e carboplatina,
vincristina e daunorrubicina pode sugerir um perfil de toxicidade diferente para essa

especifica combinagdo de medicamentos em relacdo a MO.

No entanto, é essencial considerar que esses resultados podem ser influenciados por uma
série de fatores individuais, incluindo caracteristicas dos pacientes, dosagens administradas,
duracdo do tratamento e outros elementos do contexto clinico. A utilizagdo da laserterapia
de forma preventiva ou como tratamento das lesées, por exemplo, pode reduzir a gravidade

e 0 tempo necessario para o processo de cicatrizagéo 8.

A maioria dos pacientes da amostra utilizavam a laserterapia, isso pode ter influenciado nos
achados da pesquisa, ja que doze dos trinta pacientes apresentaram grau 1 de MO, porém
ndo foram encontrados resultados relevantes estatisticamente quando esses dados foram
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relacionados. Portanto, para um entendimento mais completo dos padrbes de incidéncia
dessa inflamacdo em diferentes regimes de tratamento quimioterapico, sdo necessarios

estudos adicionais, com uma amostragem maior e uma investigacao mais aprofundada.

Em contrapartida, todos os demais tipos de farmacos estiveram associados a ocorréncia de
MO, com destaque para o imatinib. O paciente que foi submetido ao tratamento com esse
farmaco exibiu um nivel significativamente elevado desta inflamac&o. O imatinib pertence
a classe miscelanea e atua como um inibidor seletivo da enzima tirosino quinase, os estudos
apontam que pacientes diagnosticados com tumores sélidos enfrentam um risco ampliado de
desenvolver a MO grave ao receberem terapias quimioterapicas das classes miscelanea e

antimetabdlitos 1422,

Somente uma pequena proporcao de 3,3% dos participantes da amostra apresentou MO de
grau 4, sendo que o metotrexato, uma droga antineoplésica, classificado como um
antimetabolito, foi o medicamento utilizado como tratamento quimioteréapico. E notavel que
os efeitos do metotrexato no corpo sdo motivo de grande preocupacdo, uma vez que essa
substancia é reconhecida como uma das mais estomatotoxicas 4. Dentre as manifestacdes
adversas, a mucosite, que engloba estados eritematosos, erosivos e ulcerativos, é a reacdo
mais frequentemente associada ao uso do metotrexato, resultado da suscetibilidade das
células epiteliais presentes na cavidade bucal e no trato intestinal, trazendo prejuizos que

podem levar ao interrompimento do tratamento quimioterapico 424,

As restricdes deste estudo podem ser relacionadas a disponibilidade reduzida de pacientes
no ambulatério de oncopediatria do hospital escolhido, a forma como os dados dos pacientes
foram distribuidos entre as varidveis sob investigacao, a limitacdo da amostra em termos de
tamanho também impediu a realizagdo de associacOes e analises estatisticas mais complexas.
Uma vez que a maioria dos dados foram obtidos por meio de autodeclaracédo, € importante
considerar a natureza subjetiva das respostas, que potencialmente introduz viés nos

resultados.
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5- CONCLUSAO

Em sintese, concluimos que a maioria dos pacientes apresentaram grau 1 de MO, podendo
apresentar eritema, irritacdo e dor na cavidade oral, de acordo com a Escala de Toxicidade
Oral da Organizacdo Mundial de Saude. O estudo contribui para o entendimento da variacao
nos perfis de toxicidade entre diferentes diagndsticos, niveis educacionais dos responsaveis
e regimes de tratamentos propostos, porém amostras maiores e anélises mais aprofundadas,
podem proporcionar uma compreensdo mais completa dos fatores que influenciam a
ocorréncia e gravidade da MO nestes pacientes. Em ultima andlise, a conscientizacao,
educacéo e adaptacdo de protocolos de tratamento sdo elementos cruciais para minimizar os
impactos adversos do tratamento quimioterapico. Com essa compreensao, os profissionais
de saude podem trabalhar em conjunto para melhorar a qualidade de vida dos pacientes

pediatricos em tratamento oncoldgico.
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