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RESUMO

A xerostomia é uma das principais manifestagdes bucais observadas em
pacientes submetidos as terapias antineoplasicas, afetando principalmente pacientes
com cancer de cabega e pescogo. Caracteriza-se pela sensagdo de “boca seca”
decorrente da reducao da produgéo de saliva, afeta a integridade dos tecidos bucais e,
consequentemente, a qualidade de vida dos pacientes. Numerosas estratégias estéo
sendo aplicadas e outras desenvolvidas para a redugdo e prevengdo da xerostomia.
Desta forma, o objetivo deste trabalho foi revisar a literatura sobre praticas atuais de
prevencao e tratamento, que visem a melhora do quadro de saude dos pacientes
xerostémico.
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ABSTRACT

Xerostomia is one of the main oral complications that affect patients submmited
to antineoplastic treatments, mainly head and neck cancer patients. It is characterized
by the "dry mouth” sensing resulting from decrease of salivary flow. It is persistent and
affects the oral tissues integrity, therefore, affecting significantly patients quality of life.
Many strategies have been applied and other developed to reduce and prevent
xerostomia. This way, the goal of this paper was to review the literature about current
actions of prevention and freatment, that seek the improvement of the xerostomic
patients quality of life.
Key words: Xerostomia; Radiotherapy; Chemotherapy
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1. INTRODUCAO

Céncer é o nome dado a um conjunto de mais de 100 doencgas caracterizadas
pelo crescimento desordenado de células, que invadem tecidos e 6rgaos. Dividindo-se
rapidamente, estas células tendem a ser muito agressivas e incontrolaveis,
determinando a formacdo de neoplasias malignas. De acordo com a Organizagao
Mundial da Saude (OMS), o cancer é responsavel por cerca de uma em cada cinco
mortes no mundo. Mais de 14 milhdes de pessoas desenvolvem algum tipo de cancer
todos 0s anos e a projecao € que esse numero cresga para mais de 21 milhdées em
2030. Segundo as estimativas do Instituto Nacional de Cancer (INCA), os tipos mais
frequentes no Brasil serdo: Em homens, prostata (28,6%), pulméao (8,1%), intestino
(7,8%), estdbmago (6,0%) e cavidade oral (5,2%) - Em mulheres, mama (28,1%),
intestino (8,6%), colo do utero (7,9%), pulmao (5,3%) e estdmago (3,7%) (INCA,
2017).

As estratégias de tratamento das neoplasias malignas sao complexas, e de
diferentes tipos. Podem ser realizados individualmente ou associadas, sendo a
cirurgia, quimioterapia (QT) e radioterapia (RT) as terapéuticas antineoplasicas mais
utilizadas (TARTARI; BUSANELLO; NUNES, 2010).

A QT se constituiu no emprego de medicamentos que atuam na destruicao das
células de rapida renovagao, como as das neoplasias malignas, impedindo a formacgéao
de um novo acido desoxirribonucleico (DNA), bloqueando suas fungdes essenciais ou
induzindo a apoptose. Por ser um tratamento sistémico, mesmo os tecidos saudéveis
podem ser afetados, embora em diferentes graus (TARTARI; BUSANELLO; NUNES,
2010).

A RT é uma modalidade terapéutica, principal ou coadjuvante, muito utilizada
no tratamento das neoplasias malignas. Objetiva administrar uma dose de irradiagédo a
um volume definido, com o menor dano possivel aos tecidos normais adjacentes,
resultando na erradicagdo do tumor, em melhor qualidade de vida (QoL) e no
aumento das taxas de sobrevida (CACCELLI; PEREIRA; RAPOPORT, 2009).

Tais tratamentos ndo sdo seletivos as células malignas, consequentemente
causam prejuizo aos tecidos normais, afetando a QoL dos pacientes. Os efeitos
adversos podem ser agudos, se mostrando durante o tratamento, ou tardios, surgindo
meses ou anos apos a conclusao deste (GAETTI et al., 2015).

Um dos efeitos colaterais mais comuns da QT e RT € a xerostomia, definida
como a sensagdo subjetiva de boca seca. E consequéncia da reducédo da produgéo
de saliva, denominada hipossalivagdo. A xerostomia é responsavel pela sensagéao de
“boca seca”’ e de ardéncia bucal, queixas frequentes dos pacientes submetidos a
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esses tratamentos (GAETTI et al., 2015). A redugcdo do fluxo salivar pode causar
prejuizos nas fungdes orais basicas e aumentar o risco de carie, doenca periodontal e
infec¢des oportunistas, influenciando diretamente na QoL dos pacientes (GONELLI et
al., 2016).

Apesar de ser uma alteragdo comum e extremamente desagradavel, o controle
da xerostomia bem como, do hipofluxo salivar, consiste principalmente, em
tratamentos paliativos, incluindo aplicagdo de substitutos e estimulantes salivares,
laserterapia de baixa poténcia e prescricdo de medicamentos (GHAZZAOUI et al.,
2016).

Diante da dificuldade de manejo da xerostomia e do seu impacto negativo na
QoL dos pacientes, o objetivo do presente estudo é realizar um levantamento da
literatura atual buscando novas e potenciais alternativas de tratamento e prevencao da

xerostomia associada aos tratamentos antineoplasicos.

2. METODOLOGIA

Foi realizada uma revisao sistematica e descritiva no banco de dados LILACS,
SCIELO, PUBMED, MEDLINE e BIREME, nas bibliografias disponiveis e atualizadas
sem restricdo de idioma para material de pesquisa. Utilizaram-se as seguintes
palavras chave: xerostomia, radioterapia e quimioterapia. Os critérios de inclusdo
envolveram os trabalhos relacionados a etiologia, tratamento e prevencado da
xerostomia na ultima década. Depois de uma andlise criteriosa de titulos e artigos
pesquisados, foram selecionados estudos clinicos e em modelo animal, além de
revisdes sistematicas e artigos classicos e aqueles que tinham as caracteristicas

evidenciadas das palavras-chave estudadas.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 Xerostomia induzida pelo tratamento oncolégico

A Xerostomia é definida como sensagao de “Boca Seca”. Apresenta sintomas
relacionados a falta de saliva causada pela diminuigdo, interrupcdo e perda de
qualidade da fungao das glandulas salivares (GOULART et al., 2016).

Além de desempenhar um papel vital na protegao da mucosa oral, a saliva esta
associada a acao antimicrobiana, protegcdo da estrutura dentaria e auxilio nos
processos digestivos, gustativos e fala (SOUSA et al., 2014).

A funcgédo salivar inadequada gera desconforto aos pacientes, tornando-os mais
suscetiveis a multiplos problemas, incluindo ma higiene dental, propensao a infec¢oes
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bucais, doenga periodontal, caries rampantes, distirbios do sono, dor bucal e
dificuldade em mastigar e engolir (DEASY et al., 2010).

Sua etiologia e fatores modificadores sao muito variados, e estao fortemente
relacionados aos tratamentos antineoplasicos, que causam danos aos tecidos das
glandulas salivares. No entanto, podem estar associada a outras condicoes, como
medicamentos e patologias (GHAZZAOUI et al., 2016).

3.2 Patogénese
3.2.1 Xerostomia associada a radioterapia

A RT em pacientes com neoplasias malignas de cabega e pescoco traz uma
série de complicagdes por consequéncia dos efeitos indesejaveis da radiagdo que,
uma vez que se trata de um tratamento ndo seletivo, afeta células neoplésicas e
células saudaveis (CACCELLI; PEREIRA; RAPOPORT, 2009; CHUNG et al., 2016;
ACAUAN et al., 2015).

As complicacdes orais induzidas por radiagdo sao processos patobiolégicos
complexos e dindmicos. Ha evidéncias consideraveis de que os efeitos citotoxicos da
radiacao ionizante sdo decorrentes das reagodes fisico-quimicas que levam a produgao
de radicais livres (RL). Estes compostos também estariam relacionados como
mediadores nas lesdes as glandulas salivares (CHUNG et al., 2016; FREIRE et al.,
2016).

Assim que é administrada, a radiagao gera efeitos diretos ao DNA, induzindo a
quebra nas fitas. Simultaneamente, ocorre liberacdo de RL, e consequente
desequilibrio nas reagdes de estresse oxidativo, 0 que desempenha um papel crucial
na iniciagdo do dano celular nas glandulas salivares (CHUNG et al., 2016; FREIRE et
al., 2016).

O desenvolvimento da xerostomia depende ainda de multiplos fatores como a
dose e frequéncia da radioterapia, local e volume irradiado, idade, condicdes
sistémicas do paciente e tratamentos associados (GAETTI et al., 2015).

Estudos demonstram que os tecidos glandulares sdo altamente sensiveis a
radiacao. Doses de 20 Gray (Gy) podem causar reducao do fluxo salivar j4 doses
acima de 50Gy sédo capazes de gerar cessacao irreversivel deste, levando a um
crescente comprometimento nos tecidos bucais, geralmente no primeiro trimestre apés
o inicio da radioterapia (GAETTI et al., 2015). Levando em consideracdao que o
tratamento do carcinoma de cavidade oral normalmente exige a administragéo de 60 a
70Gy, podendo levar a rapido declinio do fluxo salivar durante a primeira semana de
radiacdo, com reducao eventual de 95% na regido. Apds cinco semanas de irradiagao,
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tanto fluxo estimulado como o de repouso s&o inibidos, virtualmente cessa e
raramente recupera-se completamente (FREIRE et al., 2016).

3.2.2 Xerostomia associada a quimioterapia

A QT é a modalidade de tratamento antineoplasico que possui maior indice de
cura e aumento da sobrevida dos pacientes portadores de cancer (ARAUJO et al.,
2015). Trata-se de um tratamento fundamentado na administracao de farmacos que
atuam na fase mitética das células tumorais a partir da acao citotéxica e inducéao de
morte celular (JESUS et al., 2016).

Essas acles citotdxicas sao sistémicas, ocorrendo nas células tumorais e nas
normais, causando danos principalmente aos tecidos da mucosa oral (GONNELLI et
al., 2016; ARAUJO et al., 2015). Isso ocorre devido a mucosa oral apresentar um
constante processo de renovagao celular, tornando-se mais vulneravel aos efeitos das
drogas antineoplasicas, onde muitas dessas causam destruicdo de células em
reproducédo ativa por afetarem em nivel de DNA, &cido ribonucléico (RNA) ou na
sintese de proteinas (ARAUJO et al., 2015).

As drogas antineoplésicas podem apresentar efeito direto na mucosa bucal
pela secrecdo das substancias quimioterdpicas na saliva, ou indiretamente pela
supressao da produgao de células imunes na medula 6ssea (JESUS et al., 2016). As
reacoes dos medicamentos parecem estar ligadas diretamente a redugdo da
renovagao das células na camada basal do epitélio, resultando no aparecimento de
descamacao, ulceracgao, inflamacao e atrofia (JESUS et al., 2016; HESPANHOL et al.,
2010). A exposicdo da mucosa bucal aos medicamentos parece contribuir para o
surgimento de patologias como mucosite, xerostomia e sangramento gengival
(HESPANHOL et al., 2010). Em um estudo realizado por Freire et al. (2016), observou-
se que os farmacos gencitabina, doxorrubicina, fluoruracil e ciclofosfamida,
apresentam maior citotoxicidade na cavidade oral.

A xerostomia é uma das manifestagdes mais comuns associadas a algumas
medicacoes, dentre elas drogas usadas para a quimioterapia antineoplasica como, o
paclitaxel, carboplatina, cisplatina e 5-fluorouracil (JESUS et al., 2016; MRAVAK,
2012).

A xerostomia ocorre em virtude da concentracdo de agentes quimioterapicos
na saliva, o que resulta na exposi¢cao da mucosa oral a toxicidade (HESPANHOL et al.,
2010; MRAVAK, 2012).

Em um estudo recente, no qual foram avaliados 127 pacientes com céancer
avangado, a xerostomia foi 0 4° sintoma mais relatado (78% dos pacientes). O grau de
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xerostomia foi relacionado com o numero total de drogas quimioterapicas utilizadas. A
xerostomia foi apontada como o 3° sintoma mais perturbador, sendo sua severidade
relacionada com desconforto bucal, disgeusia, disfagia e disfonia (FREIRE et al.,
2016).

A literatura sugere que o0s quimioterdpicos podem alterar quantitativa e
qualitativamente o fluxo salivar e os componentes da saliva, como a amilase salivar e
imunoglobulinas A (IgA). Acarretando no aumento da viscosidade e reduzindo o fluxo
salivar, consequentemente, ocasionando a sensacao de boca seca, que promove um
desconforto na alimentagcédo e na fonacao, predisposicdo a candidose oral, lesdes
traumaticas, disfagia e aumento no indice de caries (JESUS et al., 2016; HESPANHOL
et al., 2010).

3.3 Diagnéstico

Para se diagnosticar a xerostomia, o paciente deve passar por uma avaliagéo
clinica criteriosa, que consiste na observacdo da mucosa bucal, seu estado de
hidratacédo, a existéncia de saliva sob a lingua e seu aspecto macroscopico, se ha
presenca de lesées em tecidos moles, céries, entre outros (GOULART et al., 2016).

As taxas de fluxo salivar fornecem informacdes fundamentais sobre a funcéo
das glandulas salivares. Para avaliar a secrecdo e o comprometimento dessas
glandulas, foram desenvolvidos diversos métodos, como questiondrios auto-relatados,
medidas funcionais simples como observar se um espelho dental se adere a mucosa
bucal ou se um paciente pode mastigar e engolir biscoitos secos sem agua, além dos
exames de sialometria e cintilografia (GOULART et al., 2016; MASULO et al., 2013).

A sialometria é 0 exame mais objetivo para avaliar a fungéao e volume de saliva
(MASULO et al., 2013). E um método que mede a quantidade de saliva produzida num
determinado intervalo de tempo (GOULART et al.,, 2016). Uma das técnicas de
sialometria mais utilizadas consiste na pesagem de dois roletes de algoddes, apds
acomodacao dos mesmos por tempo determinado em assoalho bucal. A relagdo entre
0 peso inicial e o peso final dos roletes é convertida em mililitros por minuto (ml/min).
Outra técnica muito utilizada se da a partir da estimulacdo de saliva através da
mastigacao de um fragmento de parafina. A salivacao estimulada e a salivacdo em
repouso podem ser coletadas em um tubo de ensaio de Falcon e posteriormente
comparadas de acordo com uma tabela universal (MEMTSA et al., 2017).

Ja a cintilografia € um exame que consiste em posicionar o paciente na camara
de cintilagéo, injetar um farmaco intravenoso como marcador e realizar imagens

durante 30 minutos (min). Apo6s 15 min é realizado um estimulo oral, o farmaco
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injetado é primeiro concentrado e depois eliminado pelas glandulas salivares
avaliando-se assim, a funcao e excre¢do do marcador pelas glandulas (GOULART et
al., 2016). Apesar de sua eficiéncia, o custo agregado a esse exame faz com que seja
pouco indicado na rotina clinica.

O diagnéstico preciso da xerostomia propde ainda métodos de avaliacao
morfologica e funcional, tais como avaliagao histologica, tomografia computadorizada,
imagem de ressonancia magnética (MR) e ultra-sonografia. Como esses métodos sao
tecnicamente complexos e nao fazem parte da realidade em todo o cenario clinico,
sua avaliacao depende principalmente de auto-relatos do paciente principalmente
considerando-se que a xerostomia € um sintoma subjetivo (PLEMONS; AL-HASHIMI;
MAREK, 2014).

O diagnostico precoce da xerostomia possibilita que se estabelegcam
estratégias de manejo que favorecem a reducdo das sequelas proporcionando mais
conforto e QoL para os pacientes. Os dentistas sdo essenciais para diagnosticar e
tratar pacientes com xerostomia (FREITAS et al., 2011).

3.4 Manifestacoes e complicacoes clinicas associadas a xerostomia

A saliva executa um papel fundamental na manutencdo do equilibrio da
cavidade bucal. O pH salivar oscila entre os 6,5-7,4, mantendo-se em niveis
adequados devido ao seu sistema tampao (TANASIEWICZ; HIDELBRANDT;
OBERSZTYN, 2016). A saliva desempenha diversas fungdes, como a reparagao
tecidual, lubrificagdo da boca, manutengao do pH neutralizando a acidez, formagéo do
bolo alimentar, agdo antimicrobiana, antiviral e antifungica, maturacdo do esmalte
dental e protecdo contra desmineralizacao do mesmo (GOULART et al., 2016).

O primeiro e mais comum sintoma relatado por pacientes afetados pela
xerostomia, € o desconforto proveniente da sensacao de boca seca, devido ao fluxo
salivar reduzido, causado pela fungcdo glandular inadequada, por ocasidao dos
tratamentos antineoplasicos (GOULART et al.,, 2016; RANDALL et al.,, 2013). O
comprometimento dessas glandulas, facilita a agressao aos tecidos moles, afetando a
integridade da mucosa oral, que se encontra desprovida da protecado da lubrificacao
salivar, proporcionando condicdes favoraveis para a ocorréncia de infecgoes
secundérias (GAETTI et al., 2015; GAETTI et al., 2015; GOULART et al., 2016).

As modificacées produzidas nas glandulas salivares incluem degeneracao
acinosa e adiposa, além de fibrose, com acentuada diminuigdo do fluxo salivar e
aumento da viscosidade da saliva. Sdo observados aumentos significativos nas
concentracdes de osmolalidade, viscosidade, lactoferrina, proteina, sédio e cloreto
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(TANASIEWICZ; HIDELBRANDT; OBERSZTYN, 2016; RANDALL et al., 2013;
MOHSIN et al., 2017).

Alteracées na composicao da saliva decorrentes da terapia antineoplasica,
tanto quantitativa como qualitativa, ocasionam fluxo salivar reduzido, diminui¢do do pH
salivar, reducédo da capacidade tampao, alteracdes na atividade das amilases e IgA,
ocorrendo consequente acidificacdo do meio. Também ocorrem alteracées dos
diversos eletrélitos como calcio, potassio, sodio e fosfato. Criando condi¢cdes
favoraveis para a implantacdo e proliferagdo de microrganismos bucais, como o0s
streptococos do grupo mutans, candida albicans e lactobacillus spp. Dessa forma,
tornando os pacientes mais suscetiveis a uma série de patologias como disgeusia,
atrofia das papilas linguais, queilite angular, halitose, candidiase, doengas
periodontais, desenvolvimento de caries (GAETTI et al., 2015; GAETTI et al., 2015;
TANASIEWICZ; HIDELBRANDT; OBERSZTYN, 2016; RANDALL et al.,, 2013;
MOHSIN et al., 2017).

O aumento na incidéncia de caries, frequentemente observado em pacientes
xerostémicos, € decorrente do acumulo excessivo de placa dentaria, além de que,
pacientes com xerostomia geralmente ingerem alimentos doces e &cidos para aliviar
seus sintomas, o que tende a aumentar o risco de carie dentaria (RANDALL et al.,
2013).

Pacientes xerostdmicos também apresentam dificuldades com a utilizacéo de
préteses. A falta de saliva diminui a retencdao das proteses, provocando o
deslocamento das mesmas, causando desconforto ao paciente (ANDERSON;
MEDEIROS; CIAMPONI, 2014).

O desconforto oral pela sensacdo de boca seca torna-se ainda maior, por
afetar a fonacao, degluticdo e mastigacdo, comprometendo de forma negativa a QoL
do paciente e até mesmo, sua aderéncia ao tratamento antineoplasicos (GAETTI et al.,
2015; GOULART et al., 2016) .

3.5 Prevencao e Tratamento

Os cuidados relacionados com a saude bucal sdo de indiscutivel importancia
nos periodos pré, trans e pés-tratamento antineoplasico. O ideal para os pacientes
oncolégicos, € que a avaliagdo odontoloégica anteceda o tratamento antineoplasico,
prevenindo as principais complicacdes bucais decorrentes da RT e da QT (VISSINK et
al., 2014).

O planejamento do tratamento odontoldgico deve priorizar a orientagdo em
higiene bucal para um melhor controle de possiveis complicagées bucais e controle
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das fungdes estomatognaticas. Deve ser realizado com o objetivo de eliminar fontes
de traumas, tais como aparelhos ortodénticos, proteses mal-adaptadas, dentes ou
restauracdes fraturadas, que possam lesar a mucosa ja fragilizada, remocéao de dentes
sépticos e doencga periodontal, evitando-se, assim, processos infeciosos oportunistas
(VISSINK et al., 2014).

O tratamento da xerostomia é principalmente paliativo. Pode ser realizado por
meio do uso de estimulantes mastigatorios, gustatorios, eletrénicos, substitutos da
saliva ou agentes sistémicos. Métodos alternativos também como a acupuntura séo
citados como forma de tratamento da xerostomia. Atualmente s&o utilizados métodos
qgue protegem as glandulas salivares contra a radiagdo, como cirurgia de transferéncia
das glandulas submandibulares, radioterapia de intensidade modulada (IMRT), terapia
com células tronco, entre outros métodos que estao sendo desenvolvidos pra melhoria
da qualidade de vida desses pacientes (TARIQ; JAMSHAID; MAJEED, 2015). O
principal objetivo do tratamento deve ser o alivio dos sintomas associados a
xerostomia bem como, suas complicagdes (JENSEN et al., 2010).

3.5.1 Prevencao
3.5.1.1 Radioterapia de Intensidade Modulada (IMRT)

A IMRT é uma moderna técnica capaz de reduzir os efeitos da radiagcao sobre
os tecidos normais. Comparada com a RT convencional, a IMRT proporciona uma
entrega especifica da dose de radiagdo para o tumor poupando os tecidos sadios
(TARIQ; JAMSHAID; MAJEED, 2015). E baseada e planejada em um computador que
otimiza o tratamento através de softwers de alta tecnologia, os quais permitem que
direcione doses maiores no alvo do tumor, diminuindo as doses que sao recebidas
pelos tecidos saudaveis adjacentes a ele (MASULO et al., 2013).

Nas glandulas salivares, a IMRT pode minimizar a severidade da xerostomia e
seus efeitos secundarios, uma vez que as glandulas salivares que sao poupadas da
radiacao, recebendo menores doses, tendem a manter a capacidade de se regenerar
ao longo do tempo ap6s o tratamento, ao contrario dos tratamentos realizados por
radiacao convencional (BLANCHARD et al., 2016).

Apesar da alta tecnologia empregada, nao se pode usar a IMRT em todos os
casos. Tumores que se originam da linha média, ou atravessam a linha média e em
casos de metastases do linfonodos, nao é possivel utilizar essa técnica. Além disso, o
custo envolvido no emprego e manutengdo desse tipo de equipamento desfavorece
sua aplicabilidade, principalmente nos servigos publicos (MASULO et al., 2013).
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3.5.1.2 Terapia com protons de intensidade modulada (IMPT)

A IMPT é um método semelhante a IMRT, utilizado para reduzir a dose de
radiacao para os tecidos normais, diminuindo significativamente os efeitos colaterais
da radiagao, entre eles a xerostomia. Apresenta propriedades fisicas intrinsecas, que
possuem capacidade de reduzir a dose integral entregue aos pacientes, mantendo
uma cobertura alvo altamente conformal, diminuindo a toxicidade em comparagao RT
de fétons atual (RAMAEKERS et al., 2013).

Estudos dosimétricos demostraram que a IMPT permitiu uma reducao de dose
para varias estruturas de tecido normais, incluindo as glandulas submandibulares e
parétidas, cavidade oral, medula espinhal e tronco encefalico (RAMAEKERS et al.,
2013).

A IMPT mostrou-se uma excelente técnica para prevengao da xerostomia,
principalmente por poupar as glandulas salivares dos efeitos da radiagdo. Uma
pesquisa usando modelos de risco para o desenvolvimento desta alteragdo
demonstrou a reducado de 70% dos efeitos colaterais (TARIQ; JAMSHAID; MAJEED,
2015).

Quando comparada com a IMRT, a IMPT atinge taxas de cura semelhantes
(KALUZNY et al., 2013). Em um estudo feito por Ramaekers et al. (2013) comparando
as duas técnicas, demonstrou que a ocorréncia estimada de xerostomia e disfagia em
12 meses, foi menor para os pacientes submetidos a IMPT. A IMPT também se

mostrou mais eficaz para todos os pacientes, porém, é a estratégia mais onerosa.

3.5.1.3  Transferéncia das Glandulas Salivares

A transferéncia cirargica de glandulas salivares pode ser um método preventivo
empregado para evitar ou minimizar a sensacdo de boca seca. E uma estratégia de
gestdo quando em um tratamento, todas as glandulas salivares forem incluidas nos
campos de radiagdo (SOOD et al., 2014).

A transferéncia cirargica da glandula submandibular pode ser feita para o
espaco submental, se este estiver fora da area de radiacdo. Essa estratégia
apresentou preservacao na fungdo da glandula submandibular, e como resultado
positivo a redugdo da xerostomia induzida por radiagdo sem alterar a intencao
oncoldgica (BLANCHARD et al., 2016; COPPES; STOKMAN, 2011).

Mesmo sendo uma técnica excelente para prevenir a xerostomia, a cirurgia de
transferéncia da glandula submandibular tem a peculiaridade de se tratar de um
procedimento cirdrgico invasivo. Deve-se considerar o tempo necessario para a
intervencgao, a infraestrutura adequada, profissional especializado, além disso, ndo ha
beneficios desse procedimento a pacientes sob QT, uma vez que essa modalidade
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exerce efeito sistémico, o que tende a reduzir o numero de beneficiados com essa
medida (GAETTI et al., 2015).

3.5.1.4 Terapia com células tronco e células estimais

Pesquisas recentes apontam que o transplante de células progenitoras de
glandulas salivares é capaz de restaurar a homeostase dos tecidos das glandulas,
reverter a hipossalivacdo e controlar a xerostomia. Essas células progenitoras,
necessarias para a manutencao dos tecidos devem ser coletadas antes do tratamento
antineoplasico, e apds o tratamento sao transplantadas para as glandulas salivares
afetadas (NEVENS; NUYTS, 2016).

Desde 2004, vem sendo realizados varios estudos em que células estimais das
glandulas salivares, submandibulares e parétidas foram transplantadas em modelos
animais ap0s a radioterapia (VISSINK et al., 2010).

Uma populacdo de células recentemente reconhecidas, chamadas c-kit+,
parecem ter a capacidade de restaurar danos como a fungdo e a morfologia, apés a
radiagdo das glandulas salivares de roedores submetidos a tratamentos
antineoplasicos. Curiosamente essas células c-kit+ também s&o encontradas em
glandulas salivares humanas e tem 0 mesmo potencial de regeneratividade, porém, os
estudos a respeito deste potencial ainda devem ser aprofundados (VISSINK et al.,
2010; ALEVIZOS et al., 2017).

3.5.1.4 Transferéncia de Genes

A terapia génica pode ser definida como a inser¢édo de um gene
funcional em certas células, para corrigir uma disfuncao celular ou para induzir uma
nova funcao celular. Atualmente explorada para o tratamento de um vasto conjunto de
patologias humanas desde neoplasias, doengas cardiovasculares, doengas infeciosas
(onde se destaca a VIH/SIDA), doengas neurologicas, doengas oftalmoldgicas,
doengas inflamatdrias, entre outras. Também na regido maxilofacial tem sido estudada
para o tratamento do céncer oral, da hipofuncdo salivar, da xerostomia, da dor
orofacial e para a regeneracao tecidual (ULLOA; FREDES, 2016).

Uma das aplicagbes mais relevantes e promissoras da terapia génica em
medicina dentdria tem como alvo as glandulas salivares. Podem distinguir-se duas
grandes éareas de aplicagdo: prevencdao e reparagdao da hipofuncdo salivar e
xerostomia e produgdo nas glandulas salivares de proteinas terapéuticas para agéao
local ou sistémica (TARIQ; JAMSHAID; MAJEED, 2015).
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A terapia genética é considerada uma opgéao para a hipofungao salivar induzida
em pacientes que estdo em tratamento oncolégico e que sofrem danos nas glandulas
salivares (TARIQ; JAMSHAID; MAJEED, 2015; ULLOA; FREDES, 2016).

A transferéncia de genes para as células podem ser realizadas usando vetores
virais e ndo virais. Na época atual os vetores virais sdo 0os mais utilizados, pois levam
a uma transferéncia de gene muito eficiente e produzem altos niveis de proteina
transgénica, porém também sao considerados problematicos por apresentarem risco
de mutagénese e desencadear respostas imunes inatas, celulares e humorais (TARIQ;
JAMSHAID; MAJEED, 2015; ULLOA; FREDES, 2016).

Para as glandulas salivares, dificilmente existem vetores n&o virais, a
transmissdo do DNA apresenta menos riscos de seguranga, no entanto € ineficiente
na transducao das células (TARIQ; JAMSHAID; MAJEED, 2015).

Apesar de que a maioria das pesquisas foram feitas em modelos animais,
como roedores, elas também foram feitas em humanos, e mostraram que a
transferéncia de genes é segura e eficaz, e se mostra como uma alternativa de
minimizar os efeitos causados da radioterapia melhorando a QoL dos pacientes. No
entanto, nenhuma aplicagao oral da terapia génica se encontra pronta para uso clinico
rotineiro em humanos, apesar de provado o seu sucesso em estudos animais e de
recente evidéncia de utilidade em ensaios clinicos humanos (ALEVIZOS et al., 2017).

3.5.1.5 Amifostina

A amifostina é um farmaco, conhecido por seu potente efeito citoprotetor. E
empregado na redugao dos efeitos indesejaveis de certos agentes de QT e da RT, age
diminuindo a producdo de RL e consequente desequilibrio do estresse oxidativo
(VIVES-SOLER; LOPEZ-LOPEZ; JANE-SALAS, 2017).

Apoés sua administragao, a amifostina € transformada em metabdlito ativo, por
meio da fosfatase alcalina, que penetra no nucleo celular e remove os RL, oxidativos,
prevenindo danos aos cromossomos (SASPORTAS et al., 2013; JENSEN et al., 2010).
Este metabdlito ativo é tomado por células saudaveis onde fornece protegdo contra
efeitos nocivos da RT e QT, é preferencialmente acumulado em certos tecidos,
incluindo as glandulas salivares, tornando-os menos sensivel aos danos (JENSEN et
al., 2010; BLANCHARD et al., 2016). Exerce sua acgao protetora inativando os RL e
induzindo anoxia celular, evitando assim o efeito de fixacdo das lesbes moleculares
causadas pelo oxigénio (O2). Sua acumulacdo em células saudaveis é 100 vezes
maior do que em células neoplasicas, devido a acdo das fosfatases alcalinas
celulares, da vascularizagdo e do pH mais elevado no tecido normal. Dessa forma,
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acredita-se que as células do tumor ficam mais expostas aos efeitos deletérios do
tratamento e as células saudaveis mais protegidas (GAETTI et al., 2015).

A fim de reduzir a gravidade da xerostomia, a amifostina pode ser usada
durante e ap6s a QT e RT. Tem capacidade de fornecer radioprotecao direta para as
glandulas salivares quando grande parte delas estdo envolvidas no campo de
radiagdo®®*?°. Sua administracdo se da por via intravenosa com dose diaria de 200
miligrama por superficie corpérea (mg / m2) previamente a cada sessao
(SASPORTAS et al., 2013; GAETTI et al., 2015; ALEVIZOS et al., 2017). Embora a
real amplitude dos beneficios dependa de aspectos particulares de cada paciente e do
tratamento instituido, como dose, fracionamento e envolvimento glandular, a
amifostina tem demonstrado reduzir a ocorréncia da xerostomia nos pacientes
irradiados (GAETTI et al., 2015).

Como limitagcdo desse tipo de intervengdo deve-se considerar que a
administragao intravenosa de amifostina € acompanhada por muitos efeitos colaterais.
Seu uso é debatido pelos efeitos adversos severos que produz como nauseas,
vOmitos e hipotensdo, além disso, alguns estudos ainda questionam o potencial de
protecdo as células tumorais. Dessa forma, a controvérsia continua quanto a questao
de saber se a amifostina € segura para uso em pacientes oncologicos (ALEVIZOS et
al., 2017).

3.5.1.6 Tempol

Tempol é um nitroxido estavel que oferece radioprotecdo seletiva contra os
danos das glandulas salivares induzidas por radiagdo (ALEVIZOS et al., 2017). E um
farmaco radioprotetor emergente, administrado de forma sistémica (intravenosa e
subcuténea) ou tépica (bochechos e gel). Possui diversos mecanismos de acao,
incluindo imitacdo de atividade de superdxido dismutase, metais de transicdo
oxidantes e eliminacdo de RL, sendo considerado um potente antioxidante, capaz de
limitar o estresse oxidativo (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015).

Seu potencial radioprotetor foi observado quando administrado 5-10 min antes
da radiacdo (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015). Estudos realizados em ratos apontam
que a disfungdo das glandulas salivares pode ser consideravelmente reduzida pela
administragcao deste produto. Além disso, o tempol tem tendéncia a fornecer protecéo
apenas para glandulas salivares, sem proteger tecido tumoral®®. Esses estudos
apoiam ainda mais o desenvolvimento de ensaios clinicos sobre o uso de tempol em
humanos para prevencdao da xerostomia (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015;
ALEVIZOS et al., 2017).
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3.5.1.7 Fatores de Crescimento

Alguns tratamentos preventivos da xerostomia, incluem administracéo
sistémica de fatores de crescimento como fator de crescimento de insulina 1 (IGF-1)
ou fator de crescimento de queratinécitos (KGF). Em estudos, ambos os fatores foram
aplicados em ratos e mostraram proteger as glandulas salivares, preservando suas
funcoes através de dois mecanismos possiveis: aumentar a sobrevivéncia e
proliferacdo de células acinares salivares e células estaminais e suprimir a apoptose
dessas células (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015).

A administracdo do fator de crescimento de insulina 1 (IGF-1), mostrou reduzir
a apoptose induzida pelos tratamentos antineopléasicos e preservar a fungao das
glandulas salivares, propondo uma relagdo causal entre a apoptose e a disfungéao
salivar (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015; ALEVIZOS et al., 2017).

O uso de fator de crescimento de queratindcitos (KGF), administrado por via
subcutanea, previamente ou logo ap6és a QT ou RT, demonstrou reduzir a
hipossalivagdo. Sua administragdo pds-RT, provocou um crescimento acelerado do
grupo de ceélulas progenitoras/estaminais que sobreviveram ao tratamento de
irradiagéo (ALEVIZOS et al., 2017).

A Food and Drug Administration (FDA) ndo aprovou as injecdes de fator de
crescimento de insulina 1 (IGF-1) em seres humanos para varias aplicacoes
importantes, como diabetes e esclerose lateral amiotréfica, parecendo ser improvavel
receber a aprovacao para o tratamento com xerostomia. Além de que sao necessarios
mais estudos acerca da utilizacdo de fatores de crescimento como um agente
preventivo para a xerostomia (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015).

3.5.2 Estratégias de Tratamento

3.5.2.1 Toxina Botulinica

A aplicagéo intraglandular de toxina botulinica vem sendo investigada e seus
resultados demonstram ser um promissor tratamento farmacolégico emergente para
xerostomia induzida pelos tratamentos antineoplésicos. O mecanismo de agéao deste
tratamento ainda ndo é claro, aparentemente, a toxina botulinica reduz a atividade
secretéria da glandula, por reduzir a estimulagéo nervosa sobre a mesma, diminuindo
a sensibilidade dos tecidos acinares a QT e RT (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015;
GAETTI et al., 2015). Ocorre desnervagao transitéria das glandulas salivares, estando
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associada a secrecao salivar reduzida, alteragdes estruturais e funcionais, atrofia e
quantidades reduzidas de granulos de tory das células acinares (SOOD et al., 2014).

Estudos realizados em modelos animais demonstram que quando aplicada a
injecao de toxina botulinica antes da RT, pode levar a involugdo glandular temporaria,
qgue leva a reducao da producao de saliva durante a RT, evitando a concentracdo de
radiacdo onde se encontram o0s solutos inorganicos da saliva, o que pode reduzir
significativamente a sensibilidade a radiagdo (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015;
SOOD et al.,, 2014). Além disso, a toxina botulinica mostrou aumentar a resposta
tumoral a radioterapia, sugerindo que este tratamento nao teria o risco de protecédo ao
tumor (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015).

Como a toxina botulinica ja € uma droga aprovada pela FDA para muitas
aplicagbes, os clinicos provavelmente estardo inclinados a prescrever esse tipo de
tratamento citoprotetor, mas ainda n&o existem protocolos estabelecidos
experimentalmente para sua utilizagao clinica (PEREIRA; SILVA; SANTOS, 2015;
GAETTI et al., 2015).

3.5.2.2  Acupuntura

A acupuntura foi originada na China ha mais de trés mil anos. Consiste na
insercao de agulhas em pontos especificos do corpo, chamados acupontos, que estao
em intima relacdo com nervos, vasos sanguineos, tenddes, peridésteos e capsulas
articulares. Assim sdo possiveis, estimulagdes diretas ao sistema nervoso central. A
acupuntura visa regular as funcoes fisicas, psiquicas, mentais e espirituais, obtendo o
equilibrio energético (SAITO et al., 2012).

O estimulo nos acupontos tem capacidade de aumentar a liberagao de CGRP
(peptideo relacionado ao gene da calcitonina) das terminagdes nervosas do sistema
nervoso autdénomo e sensorial elevando, dessa forma, o fluxo salivar (GOULART et al.,
2016).

Um estudo feito por Ghazzaoui et al. (2016) sugere que a acupuntura influencia
o sistema nervoso autdbnomo, o qual estimula as glandulas salivares, a liberar
quantidades aumentadas de neuropeptideos que, por sua vez, podem causar
dilatagdo dos vasos sanguineos e aumento da secrecao salivar. Foi possivel constatar
gue os pacientes submetidos a acupuntura tiveram um aumento na producao de saliva
e consequentemente aumento do fluxo sanguineo (GOULART et al., 2016).

A acupuntura é aplicada de maneira integral e dindmica podendo ser usada
isoladamente ou de forma integrada a outros recursos terapéuticos. O tratamento de
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acupuntura deve ser mantido por pelo menos seis meses e seus efeitos demonstram
durar por até 3 anos (BLANCHARD et al., 2016; JENSEN et al., 2010).

E comprovado que a acupuntura traz beneficios no tratamento de individuos
com xerostomia (GOULART et al., 2016). A estimulacdo da capacidade de secrecao
salivar pela acupuntura mostrou resultados promissores em pacientes que estao ou
irdo realizar RT de cabeca e pescoco. Dentre os beneficios da acupuntura nos
pacientes com xerostomia, estdo o aumento no fluxo salivar, melhoria durante a
alimentacéo, fala e na qualidade do sono, proporcionando uma melhor QoL a esses
pacientes (SAITO et al., 2012; PALMA et al., 2017).

3.5.2.3 Laser de baixa poténcia

Os efeitos tardios da RT e QT sdo cada vez mais abordados, considerando
aumento da expectativa de vida de pacientes oncoldgicos. Uma possivel abordagem
de tratamento eficaz para a hipossalivagdo e xerostomia, é a terapia com laser de
baixa poténcia (DABIC et al., 2016; SALEH et al., 2014).

A luz do laser de baixa poténcia tem demonstrado eficacia no tratamento de
inimeras complicagcdes ou doencgas, por possibilitar biomodulagdo do metabolismo
celular, analgesia e efeitos anti-inflamatorios, sem efeitos mutagénicos e foto térmicos
(DABIC et al., 2016; SALEH et al., 2014). Seus efeitos com base na modulagédo de
metais metabdlicos, bioquimicos e processos foto fisicos, transformam a luz do laser
em energia util para as células (SILVA et al., 2016; SALEH et al.,, 2014)

Acredita-se melhorar a microcirculagdo local, induzir a proliferagdo celular
glandular, aumentar a respiragdo celular, producdo de adenosinotrifosfato (ATP),
sintese de proteinas e nivel de calcio intracelular. Por ser uma técnica nao invasiva, de
custo acessivel e facilidade de aplicagéao, poderia estar disponivel na rotina clinica dos
servigos oncologicos (DABIC et al., 2016; SALEH et al., 2014; SILVA et al., 2016).

No entanto, na literatura ainda ha controversa sobre o laser de baixa poténcia,
enquanto alguns estudos sugerem que o laser seria capaz de aumentar a produgao
residual de saliva ou diminuir a sensagao de boca seca, outros autores referem obter
apenas melhorias nao significativas (DABIC et al., 2016; GAETTI et al., 2015; SALEH
et al., 2014; SILVA et al., 2016).

Contudo, levando em consideracdo que essa intervengao é eficiente para a
atenuacao da hipofuncao salivar, apds os tratamentos antineoplasicos, e pode fazer a
manutengao do fluxo salivar dentro da normalidade, a laserterapia € muito desejada
pelos pacientes e pode ofertar um menor impacto dos tratamentos de QT e RT na QoL
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dos pacientes (DABIC et al., 2016; GAETTI et al., 2015; SALEH et al., 2014; SILVA et
al., 2016).

3.5.2.4 Sialogogos/ substitutos salivares

Sialogogos caracteriza qualquer forma de estimulagéo salivar, promovendo a
funcdo das glandulas salivares, consequentemente aumentando seu fluxo de saliva
(JENSEN et al., 2010). Os estimulantes e substitutos salivares sdo usados como
alternativas para o controle dos sintomas da xerostomia ja instalada (SOUSA et al.,
2014).

O efeito dos sialogogos pode ser alcangcado por estimulagdo gustativa,
mastigatdria ou pelo uso de medicacao (JENSEN et al., 2010).

A forma gustativa se da pela ingestao de frutas citricas como, a macga e a pera,
ou pela utilizacao de liquidos simples como solugdes de bicarbonato, 4gua com gotas
de limdo, cha de camomila, soro fisioldgico ou contendo perdxido de hidrogénio
(MONTANUCI et al., 2013). A estimulacao da saliva também pode ser conseguida ao
chupar comprimidos de Vitamina C. Porém, o uso de agua com limao e comprimido de
Vitamina C, apresenta ac¢ao erosiva que pode causar desconforto na mucosa bucal e
gastrica (SOUSA et al., 2014).

Ja na estimulagdo mastigatéria, sdo preconizadas as gomas de mascar sem
acucar, essas normalmente nao possuem efeitos adversos (MONTANUCI et al., 2013).
O uso de gomas de mascar aumenta o fluxo salivar pelo estimulo mastigatorio e
gustativo. A utilizagdo de goma de mascar aumenta a capacidade tampao da saliva
pelo aumento do fluxo salivar, essa elevagdo do fluxo salivar, na auséncia de uma
producao significante de acidos, como ocorre nas gomas adogadas com sorbitol e
xilitol, aumenta o pH da saliva e do biofilme, mantendo os niveis do ph*. Séo contra
indicagdes para o uso das gomas de mascar os pacientes edéntulos, individuos com
préteses mal adaptadas, individuos que apresentam disfuncdo temporomandibular
(DTM) e aqueles que apresentem intolerancia aos componentes da goma. As gomas
de mascar promovem elevacdo do fluxo salivar imediato e duradouro
(CHARALAMBOUS, 2017).

Outra intervencdo nao-farmacolégica € a massagem da glandula paroétida,
empregada para reduzir o dano nas glandulas salivares, reduzindo a acumulagéo de
iodo radioativo (CHARALAMBOUS et al., 2017).

Uma nova alternativa para o controle da xerostomia € o uso do mel de tomilho

que se apresenta como uma linha de gel de prépolis. Acredita-se que a presenca do
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mel na cavidade oral tenha um efeito sialagogo, estimulando as glandulas salivares
para que produzam mais saliva, devido a alta concentragdo de agucar contida no mel
(AGBO-GODEAU et al., 2017).

Existe uma longa lista de sialogogos farmacolégicos, mas apenas dois
farmacos sao aprovados pelo FDA para o tratamento da xerostomia: pilocarpina e
cevimelina (SASPORTAS et al., 2013).

A pilocarpina é uma alcaléide natural com ampla gama de alvos biolégicos, que
age como um imitador parasimpatico, sendo um agonista ndo seletivo dos receptores
muscarinicos, imita sinais nervosos indutores de saliva, estimulando a fungao
glandular, de modo que nao bloqueie o efeito da QT e RT. O efeito benéfico desta
droga depende da dose recebida pelas glandulas. Esta disponivel em comprimidos de
5 miligrama (mg), € administrado por via oral de trés a quatro vezes ao dia, uma dose
de 5-10 mg a cada 8 horas (dose diaria maxima de 30 mg). A incidéncia de efeitos
adversos depende da dose, sendo estes derivados do efeito colinérgico: sudorese,
nauseas, epifora, dor abdominal, vermelhidao facial, aumento da frequéncia urinaria,
diarreia, broncoespasmo, hipotensao e bradicardia (SASPORTAS et al., 2013, GAETTI
et al., 2015).

Seus efeitos em pacientes irradiados permanecem em discussdo. Em um
estudo realizado por Gaetti Jardim Janior et al. (2015), evidenciou-se que a sensagao
de secura bucal pode ser significativamente reduzida, mas evidéncias objetivas
sugerem que os efeitos da pilocarpina podem ter apenas discreto beneficio sobre a
salivacdo. J4 em estudos realizados por Sasportas et al. (2013), demonstrou que,
embora o aumento do fluxo salivar tenha sido mostrado, pode n&o haver diferenga na
percepcao subjetiva da xerostomia. Além disso, a pilocarpina parece ser mais eficaz
se administrada no pré-tratamento com RT, e na pds-radiacdo, entao poderia ter um
efeito preventivo.

Sousa et al. (2014) relatou que a pilocarpina aplicada ou ministrada antes da
RT possui acao protetora e preventiva para as glandulas salivares, reduzindo a
xerostomia pés-radiacdo e otimizando a terapia. Quando a pilocarpina € ministrada
apenas apd6s ou durante a RT, ndo promove grandes resultados, com baixa
porcentagem de sucessos no que diz respeito ao aumento do fluxo salivar, entretanto,
0s sintomas da xerostomia sdo minimizados.

Como propriedades estimulantes esses sialogogos sado de curta duragédo e
seus efeitos positivos desaparecem assim que o0 paciente interrompe o tratamento,
entdo essas drogas precisam ser tomadas durante a vida inteira de um paciente.
Devido ao seu efeito colinérgico, essas drogas possuem contra-indicagbes como

asma, doenga pulmonar obstrutiva crénica, insuficiéncia cardiaca, epilepsia,
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hipertireoidismo, glaucoma, Ulcera gastrica e doenga de Parkinson (CHARALAMBOUS
et al., 2017).

Quando a funcéo salivar for nula, ela ndo podera ser estimulada. Nestes casos
devem ser utilizados substitutos da saliva para umedecer a boca. O emprego de
substitutos da saliva natural em pacientes que nao respondem a farmacologia,
estimulacdo gustativa ou mastigatéria, objetiva minimizar os efeitos da xerostomia
sobre o0 aparelho estomatognatico. Substitutos da saliva demonstraram ser Gteis para
aliviar a xerostomia. Eles sdo feitos com pH neutro, possuem eletrélitos em
concentracao semelhante a saliva natural, assemelham as propriedades fisicas das
glicoproteinas e antibacterianas. Sdo comercializados sob a forma de géis hidratantes,
enxaguatorios bucais ou pulverizadores (CHARALAMBOUS, 2017).

Esses substitutos sdo compostos a base de carboximetilcelulose e a base de
mucina. Devem ser utilizados antes das refeicdes e antes de dormir, de acordo com a
necessidade do paciente, podendo estender o seu uso, repetindo vérias vezes ao dia*.
Os produtos a base de mucina sao mais efetivos, melhor tolerados e tém uma duragéao
maior, sdo particularmente benéficos em pacientes irradiados (MONTANUCI et al.,
2013). Porém, vale a pena tentar diferentes tipos de substitutos da saliva em um
paciente especifico para selecionar o mais eficaz (ALEVIZOS et al., 2017). A principal
desvantagem dos substitutos da saliva € a menor duragdo do alivio que eles
fornecem®™. Existem muitos produtos no mercado, tais como: Bucalsone®,
Bucohidrat®, Biotene®, Moi-STIR®, Kote® Boca, Oral Balance®, Salivart®, Xero-
Lube, Xerostom®, Kin Hidrat, On Care, Xerolacer, Salivan, Halicare, Bioextra. Estes
possuem diferentes composicdes e formas de apresentacdo que devem ser
considerados na sua indicagao (ALEVIZOS et al., 2017).

Os sialogogos e os substitutos salivares sao alternativas para o tratamento da
xerostomia. E importante ressaltar que para haver producdo normal de saliva, o
paciente precisa estar hidratado, portanto, o aumento da ingestdo hidrica é
fundamental. A prescricdo deste tipo de tratamento deve ser guiada de acordo com a
necessidade e aceitabilidade do paciente (MONTANUCI et al., 2013; ALEVIZOS et al.,
2017)).

4. Consideracoes finais

Nessa revisdo conseguimos abordar informagdes sobre a xerostomia ou a
sensacgao de “boca seca” que afeta tanto os tratamentos como a qualidade de vida dos

pacientes oncoldgicos.
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A busca por agentes protetores contra os efeitos nocivos dos tratamentos
antineoplasicos, continua sendo um desafio para os cirurgides dentistas, as formas de
prevengdo atualmente desenvolvidas tem se mostrado eficazes, porém, apresentam
limitagdes como custos, efeitos colaterais, pesquisas mais aprofundadas em modelo
animal e ensaios clinicos.

Os tratamentos mostram resultados positivos no aumento da producdo de
saliva e na diminuicdo da sensagdo da xerostomia. Esses tratamentos devem ser
realizados por um longo periodo de tempo, alguns podem durar por toda a vida do
paciente.

Concluimos que o tratamento da xerostomia € multidisciplinar envolvendo
varios profissionais da area da saude, e que atualmente existem varios métodos

preventivos e de tratamento que minimizam os danos causados pela xerostomia.
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