Rev Bras Otorrinolaringol
2007;73(4):562-68.

ARTIGO DE REVISAO

REVIEW ARTICLE

Mucosite bucal radio e
quimioinduzida

Luiz Evaristo Ricci Volpato *, Thiago Cruvinel
Silva %, Thais Marchini Oliveira 3, Vivien Thiemy
Sakai % Maria Aparecida Andrade Moreira
Machado °

Resumo

O aumento da intensidade da quimioterapia e radiote-
rapia no tratamento do cincer tem elevado a incidéncia de
efeitos colaterais, em especial da mucosite bucal. Objetivo
e Método: Através de revisio bibliogrifica realizou-se atua-
lizar informacgoes quanto a definic2o, caracteristicas clinicas,
incidéncia, etiologia, patofisiologia, morbidade associada,
prevencao e tratamento dessa manifestacao clinica. Re-
sultados: Estudos atuais definem a mucosite bucal como
uma inflamacao e ulceracao dolorosa bastante freqiiente na
mucosa bucal apresentando formaciao de pseudomembrana.
Sua incidéncia e severidade sao influenciadas por varidveis
associadas ao paciente e ao tratamento a que ele é submetido.
A mucosite é conseqiiéncia de dois mecanismos maiores:
toxicidade direta da terapéutica utilizada sobre a mucosa e
mielossupressao gerada pelo tratamento. Sua patofisiologia
€ composta por quatro fases interdependentes: fase inflama-
toria/vascular, fase epitelial, fase ulcerativa/bacteriologica e
fase de reparacio. E considerada fonte potencial de infeccoes
com risco de morte, sendo a principal causa de interrup-
cio de tratamentos antineopldsicos. Algumas intervencoes
mostraram-se potencialmente efetivas para sua prevencio
e tratamento. Entretanto, faz-se necessiria a realizacao de
novos estudos clinicos mais bem conduzidos para obtencao
de melhor evidéncia cientifica acerca do agente terapéutico
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/ Summary

I Increasing the intensity of radiation therapy and

chemotherapy in the management of cancer has increased

the incidence of adverse effects, especially oral mucositis.

Aim and methods: a bibliographical review was conducted
on the definition of oral mucositis, its clinical findings,
the incidence, its etiology, the pathofisiology, associated
morbidity, prevention and treatment. Results: current
studies define oral mucositis as a very frequent and painful
inflammation with ulcers on the oral mucosa that are covered
by a pseudo membrane. The incidence and severity of lesions
are influenced by patient and treatment variables. Oral
mucositis is a result of two major mechanisms: direct toxicity

on the mucosa and myelosuppression due to the treatment.

Its pathofisiology is composed of four interdependent phases:
an initial inflammatory/vascular phase&#894; an epithelial
phase&#894; an ulcerative/bacteriological phase&#894;
and a healing phase. It is considered a potential source
of life-threatening infection and often is a dose-limiting
factor in anticancer therapy. Some interventions have been
shown to be potentially effective to prevent and treat oral
mucositis. Further intensive research through well-structured
clinical trials to obtain the best scientific evidence over the
standard therapy of oral mucositis is necessary to attain ideal

parameters for radiotherapy and chemotherapy.

de escolha para o controle da mucosite bucal, permitindo
a realizacdo da quimioterapia e radioterapia do cincer em
parametros ideais.
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INTRODUCAO

Estima-se que no ano de 2006 ocorrerdo 472.050
novos casos de cancer no Brasil'. Entretanto, além da
morbidade associada ao cincer, o seu tratamento produz
inGmeros efeitos colaterais, sendo varias as manifestacoes
na cavidade bucal. Assim, nao s6 o cancer bucal produz
alteracoes na boca, mas também a terapia utilizada para
o tratamento dos diversos tipos de neoplasias®3.

As modalidades de tratamento das neoplasias
malignas mais comumente utilizadas sio trés: cirurgia,
radioterapia e quimioterapia. O tratamento cirargico do
cancer tem dois objetivos principais: resseccao da massa
cancerosa e de outros tecidos envolvidos, como os lin-
fonodos e a remog¢io de 6rgaos endocrinos que podem
modificar a disseminacio da doenca. Diferentemente do
tratamento cirargico, a radioterapia e a quimioterapia
nao sao especificos para o tecido, atuando pela inibicao
do crescimento de células que se dividem rapidamente,
interferindo na divisao celular. Como a quimioterapia
e a radioterapia nao diferenciam as células neoplasicas,
que se dividem rapidamente, das células normais que
proliferam com rapidez, como as da mucosa bucal ou
da medula 6ssea, provocam varios efeitos colaterais que
se manifestam na cavidade bucal®*®. Além disso, a boca
abriga inimeras bactérias, transformando-se em porta de
entrada para microorganismos infecciosos no hospedeiro
mielossuprimido®?.

Segundo Sonis et al.4, a freqiiéncia com que os pa-
cientes submetidos a2 quimioterapia apresentam problemas
bucais ¢ afetada por diversas variaveis. Estas podem ser di-
vididas em variaveis relacionadas com o paciente e aquelas
relacionadas com a terapia. Os fatores relacionados com o
paciente incluem idade, diagnostico e o estado de sua boca
antes e durante a terapia. As variaveis relacionadas com a
terapia incluem o tipo de droga, a dose e a freqiiéncia do
tratamento, além do uso de terapia concomitante.

Dentre as drogas comumente utilizadas na quimio-
terapia, os antimetabdlitos, como o metotrexato, que inibe
a sintese do DNA, tendem a produzir mucosite. Efeito
semelhante € observado com agentes alquilantes, como o
5-fluorouracil, usado comumente no tratamento de tumo-
res malignos do trato gastrintestinal. Os antibidticos, como
a adriamicina, podem causar efeitos diretos na boca ou
efeitos colaterais, em conseqiiéncia de seus efeitos sobre
as glandulas salivares acessorias. Os alcaldides vegetais
raramente causam desintegracao direta da mucosa bucal,
mas podem criar problemas bucais devido ao seu poten-
cial neurotéxico®.

A maior intensidade da terapia objetivando aumen-
tar a cura da doenca primdria € uma pratica corrente'®.
Infelizmente, a toxicidade dos regimes quimioterapicos ad-
ministrados geram, muitas vezes, graves efeitos adversos,
tornando os recursos médicos limitados. Nestes casos, a

dose mais efetiva nao pode ser administrada, o que afeta
adversamente a resposta tumoral®1%14,

As complicacdes orais associadas com a terapia do
cancer mais comuns s20: estomatite, infeccao, sangramen-
to, mucosite, dor, perda de fun¢io e xerostomia'®. Sonis
et al.* dividiram as complicacdes bucais da quimioterapia
do cancer em duas formas principais de acordo com sua
origem: os problemas que resultam da acao direta da droga
sobre os tecidos bucais - estomatotoxicidade direta; e os
problemas bucais causados pela modificacio de outros
tecidos, como a medula Ossea - estomatotoxicidade indi-
reta. A forma mais comum de estomatotoxicidade direta
€ a mucosite, uma condicao ulcerativa difusa, geralmente
da mucosa bucal ndo-ceratinizada, acometendo principal-
mente regido de palato mole, mucosa jugal**®V7 borda
lateral da lingua, parede faringea, pilares amigdalianos?,
labios, ventre da lingua e soalho da boca®!%".

O presente trabalho objetiva apresentar aos médicos
e demais profissionais que atuam no tratamento de pacien-
tes com cancer, através de revisao da literatura pertinente,
informacoes atuais sobre a mucosite bucal induzida pela
quimioterapia e radioterapia, envolvendo sua definicao,
caracteristicas clinicas, incidéncia, etiologia, patofisiologia,
morbidade associada, prevencao e tratamento.

REVISAO DE LITERATURA

Definicao e caracteristicas clinicas

A mucosite bucal é definida como uma inflama-
¢ao e ulceracio da mucosa bucal'®’® com formacio de
pseudomembrana e fonte potencial de infeccdes com
risco de morte'>”®. E um efeito debilitante de tratamen-
tos do cancer como a radioterapia e a quimioterapia
bastante freqiiente (afeta mais de 40% dos pacientes) e
doloroso'.

A manifestacdo inicial é o eritema, seguido do
desenvolvimento de placas brancas descamativas, que
sao dolorosas ao contato. Crostas epiteliais e exsudato
fibrinoso levam a formac¢io de uma pseudomembrana
e ulceracio, representando a forma mais pronunciada
da mucosite. Os pacientes invariavelmente apresentam
sintomatologia dolorosa. A forma mais severa da muco-
site € representada pela exposi¢iao do estroma do tecido
conjuntivo subjacente ricamente inervado devido a perda
de células epiteliais'®, geralmente ocorrido entre 5 e 7 dias
apos administracio da droga’.

A ulceracao resulta em dor severa que muitas vezes
requer alteracdes na dieta e administragdo parenteral de
narcéticos para sua paliacao. Em pacientes mielossuprimi-
dos a mucosite ulcerativa pode servir como veiculo para
a invasao sistémica de bactérias ou produtos da parede
celular bacteriana'’.

De acordo com Bensadoun et al.V’, a avaliacao
patologica da mucosite revela uma ulcera rasa, provavel-
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mente causada pela deplecao da camada epitelial basal,
com subsequente denudacao. A resposta cicatricial a esta
injuria € caracterizada por infiltrado de células inflamato-
rias, exsudato intersticial, residuos celulares e de fibrina,
produzindo uma pseudomembrana andloga a escara de
uma ferida superficial em pele. Quando hidratada pela
saliva, tal membrana tem aparéncia branca ou opaca. In-
feccao superficial pode tornar sua aparéncia amarelada ou
mesmo esverdeada, especialmente se ulceracao profunda
estiver presente'®. A coloracao também pode ser alterada
por alimentos, bebidas ou medicacio topica. Enquanto
a lesao representa uma ulcera, uma inspecio cuidadosa
freqiientemente revela a membrana ligeiramente elevada
acima do plano da mucosa subjacente. Ela pode ser facil-
mente confundida com candidiase. Entretanto, um quadro
de infeccio secundiria da ulcera por Candida albicans
pode estar presente''. A membrana pode ser removida
por traumas menores, causando sangramento e ulceracao
posterior. O aumento do tamanho da ulcera permite a
formacao de uma pseudomembrana confluente maior que
recobre as Ulceras adjacentes geograficamente conectadas.
A regeneracao celular deficiente leva a atrofia do epitélio
e ao afilamento da mucosa'®.

Na radioterapia, a reacio € confinada a regiao irra-
diada, podendo ser freqlientemente visualizada na mucosa
como uma margem de eritema intenso16. Sua severidade
depende de virios fatores incluindo a dose administrada,
o fracionamento e intervalo das doses, o volume de tecido
tratado e o tipo de radiacio operada'®', além da exposi-
¢do prévia a quimioterapia, quimioterapia concomitante,
alteracoes sistémicas como diabetes mellitus ou desor-
dens vasculares'. A cicatrizacio ocorre, na maioria dos
pacientes, depois de duas a trés semanas apds o término
da radioterapia fracionada convencionalmente?®.

Varios esquemas tém sido descritos para avaliar os
graus de mucosite em pacientes oncolégicos com base
na presenca de sinais como eritema e lesoes, isolados
ou concomitante a sintomas como dor e dificuldade de
degluticao'**.

A mucosite bucal pode ser classificada em cinco
graus diversos, de acordo com o sistema de graduacao da
Organizaciao Mundial de Satde: grau 0 - indica auséncia de
mucosite; grau I - presenca de ulcera indolor, eritema ou
sensibilidade leve; grau II - presenca de eritema doloroso,
edema, ou ulceras que nao interferem na habilidade do
paciente em alimentar-se; grau III - dlceras confluentes que
interferem na capacidade do paciente em ingerir alimentos
solidos; e grau IV - sintomas tdo severos que o paciente
requer suporte enteral ou parenteral'.

Incidéncia

A mucosite bucal induzida pelo tratamento an-
tineopldsico ¢ uma complicaciao freqientel5, estando
sua incidéncia influenciada por varidveis associadas ao

paciente e ao tratamento a que ele estd sendo submetido
(Tabela 1).

Em geral, as doencas malignas do sangue, como a
leucemia e o linfoma, que por si mesmas causam supressiao
da medula 6ssea, tendem a estar associadas a complica-
¢oes bucais com uma freqtiéncia elevada®. Esses pacientes
desenvolvem problemas bucais duas a trés vezes mais
freqlientemente que pacientes em tratamento de tumores
solidos21. Isto estd provavelmente associado a doenca,
a imunossupressao induzida pelos medicamentos e ao
uso frequente de agentes quimioterdpicos especificos ao
ciclo celular®.

Tabela 1. Variaveis que influenciam na incidéncia da mucosite bucal
induzida pelo tratamento antineoplasico.

Variaveis associadas ao
tratamento

Varidveis associadas ao
paciente

Diagnostico* Agente quimioterapico*

Dose e freqliiéncia de adminis-

4
Idade tracéo da medicagao*

Nivel de satde bucal*' Regiao irradiada’”2

Condicao sistémica'® Volume de tecido irradiado'”??
Tipo de radiacao ionizante'”??

Dose fracionada e dose cumu-
lativa da radioterapia’”'92?

Uso concomitante de quimio e
radioterapia®

De acordo com Childers et al.> e Sonis et al.f
quanto mais jovem o paciente, maior a possibilidade de a
quimioterapia acometer a cavidade bucal. Enquanto cerca
de 40% de todos os pacientes submetidos 2 quimioterapia
apresentam efeitos colaterais na boca, este nimero eleva-
se para mais de 90% em crian¢cas com menos de 12 anos
de idade. Parece provavel que o indice mitético elevado
das células da mucosa bucal, neste grupo etirio, seja um
fator adjuvante®. Entretanto, apesar de sua alta prevaléncia,
alguns poucos estudos tém sido publicados relatando a
reducao da incidéncia e severidade da mucosite bucal
em criancas?®.

Quanto ao tipo de terapia a que o paciente esta
sendo submetido, Adamietz et al.” relatam que quando
a quimioterapia e a radioterapia sao aplicadas simultane-
amente, a mucosite pode ser observada em quase todos
0s pacientes.

Parulekar et al.'® estimam que a mucosite quimio-
induzida varia de 40 a 76% para pacientes tratados com
quimioterapia padrao e de alta dose, respectivamente.

Entre os pacientes que recebem radioterapia na
regido de cabeca e pescoco, praticamente todos (entre
90 e 97%9,24) desenvolverdo algum grau de mucosite16.
Destes pacientes, tratados apenas com utilizacao da radio-
terapia ou em combina¢io com quimioterapia, entre 34

RevisTA BRASILEIRA DE OTORRINOLARINGOLOGIA 73 (4) JutHO/AGosto 2007
http://www.rborl.org.br / e-mail: revista@aborlccf.org.br

564



e 43% serao acometidos por mucosite severa. Esta com-
promete a qualidade de vida do paciente e € associada
com o aumento na frequiéncia de hospitalizacao, uso de
nutricao parenteral total e interrup¢ao do tratamento, com
efeito adverso no controle do tumor. Entre 9 e 19% das
interrup¢oes de quimioterapia e radioterapia sio devidas
a mucosite?.

Etiologia

A mucosite € a consequiéncia de dois mecanismos
maiores: a toxicidade direta da terapéutica utilizada sobre
a mucosa e a mielossupressio gerada pelo tratamento.
Sua patogénese esta ligada a renovaciao celular diminuida
induzida pela quimio e radioterapia nas camadas basais
do epitélio, que se torna incapaz de alcangar a renovacao
adequada das células descamadas?.

Inicialmente, a cinética da célula influencia na
sensibilidade relativa de tecidos normais ao tratamento
antineopldsico. Células da orofaringe, do epitélio intestinal
e da medula 6ssea dividem-se rapidamente e sao mais
sensiveis a radiacio e a quimioterapia do que células
que se dividem mais lentamente e células senescentes de
outras regides do organismo. Tanto a radiacdo, como a
quimioterapia, geram a morte celular interferindo em seus
mecanismos de crescimento e diferenciacio celulares. Cé-
lulas em divisao sao mais sensiveis aos efeitos da terapia
antineopldsica'®.

A mucosa bucal é composta de membranas que
tém um alto indice mitético, de renovacao celular e de
maturacao epitelial. Isso torna a mucosa vulnerdvel aos
efeitos adversos da quimioterapia®®. Este tratamento reduz
o indice de renovaciao das células epiteliais, causando
atrofia muscular, ulceracao da mucosa localizada ou difusa
e inflamaciao como resultado dos efeitos nao-especificos
das drogas citotoxicas®. Além de alterar a integridade da
mucosa, a quimioterapia altera também a flora microbiana
que normalmente esta presente na cavidade bucal, a quan-
tidade e composicao da saliva, e a maturagao epitelial®. A
barreira mucosa comprometida resultante representa um
fator de risco para a morbidade de pacientes oncoldgicos
e mortalidade em pacientes mielossuprimidos’.

Segundo Adamietz et al."5, a origem das lesdoes mu-
cosas induzidas pelo tratamento radioterdpico do cincer
¢ de natureza radiobiolégica ou toxica, apesar do desen-
volvimento posterior ser estimulado por infeccao. O dano
a mucosa bucal pode levar a infec¢coes, que sao mantidas
pelo desequilibrio do sistema imunolégico, especialmen-
te a leucopenia. Danos as glindulas salivares causam
reducio no fluxo e alteracdes na composicao da saliva e
do seu pH, que sio seguidas de mudancas na microflora
bucal, elevando o desenvolvimento da infeccao. O dano
induzido pela quimioterapia difere do dano induzido pela
radiacao, ja que certas regides danificadas pela radiacao
sdo consideradas permanentemente dreas de risco durante

toda a vida do paciente®.

Patofisiologia

Em 1998, foi descrito um novo modelo tedrico para
a patofisiologia da mucosite induzida por radioterapia. Esse
modelo contemplou os conhecimentos da época acerca da
atividade das citocinas, integrando efeitos da imunidade
local e da microflora com a teoria da toxicidade direta
e indireta. Assim, a patofisiologia da mucosite bucal foi
descrita como quatro fases interdependentes'!:

1. Fase inflamatoria/vascular

2. Fase epitelial

3. Fase ulcerativa/bacteriologica

4. Fase de reparacao

A mucosite bucal parece ser a consequiéncia de uma
série de eventos biologicos que se iniciam na submucosa e
progridem em direcio ao epitélio26. Durante tais eventos,
fatores de transcricao sio ativados pela radioterapia.

Durante a primeira fase, citocinas pro-inflamato-
rias, incluindo interleucina 1 (IL-1) e fator-a de necrose
tumoral (TNF-a), sio produzidas mediando uma resposta
local a terapia seguidas de apoptose e dano celular. A
dinamica cascata biologica resulta em injiria na mucosa,
freqlientemente manifestada como ulceracao. Um exsu-
dato fibrinoso proliferado por bactérias, também referida
como pseudomembrana, encobre a ulcera. Produtos da
parede celular, provenientes das bactérias colonizadoras,
penetram na submucosa, onde elas ativam macrofagos
infiltrados para emanar citocinas adicionais. Estas e outras
citocinas relacionadas sio responsaveis por causar tanto o
dano tecidual direto quanto a dilatacao vascular e outros
efeitos inflamatérios que aumentam a deposicao de drogas
citotoxicas a mucosa, e mediam a transicio a proxima
fase. Também foi sugerido que diferencas genéticas nas
respostas inflamatorias seriam responsaveis pela variancia
na susceptibilidade do paciente 2 mucosite bucal induzida
pela quimioterapia'.

A segunda fase (fase epitelial) esta relacionada
com o modelo anterior de estomatotoxicidade direta, no
qual agentes citotoxicos inibem a replicacao de células
basais do epitélio, levando a deplecao da capacidade de
renovacio tecidual.

Assume-se que a terceira fase (ulceracio com in-
feccao associada) derive de trauma no assentamento do
epitélio que ¢ estreitado e atrofiado pela quimioterapia.
Adicionalmente, € postulado que a colonizacao bacteriana
das superficies ulceradas eleva a quantidade de citocinas
pro-inflamatdrias na mucosa e leva 2 infeccao sistémica
no hospedeiro mielossuprimido.

A fase de reparo tecidual ocorre, entdo, entre 2 e 3
semanas em pacientes nao-mielossuprimidos e que nao
receberam tratamento®. Infec¢oes secunddrias podem con-
tribuir para a demora na cicatrizacao das lesdes mucosas.
Ulceras maiores e mais profundas geralmente requerem
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tempo de cicatriza¢cao mais prolongado. A deplecao pro-
funda da populacao de células mesenquimais pode resultar
em cicatrizacio por segunda intencao. Dependendo da ex-
tensao da injiria, a mucosa resultante pode parecer palida,
atrofica e menos complacente. Algumas tlceras profundas
parecem nunca cicatrizar e podem progredir para necro-
se de tecido mole ou 6sseo. Enquanto estudos clinicos
sistematicos dessas alteracoes patolégicas nio tém sido
realizados em humanos, a ulceracao profunda requerendo
cicatrizacao prolongada provavelmente produz o que sao
clinicamente notados como efeitos tardios na mucosa. O
pico de severidade das lesoes € apenas indicativo parcial
do grau de deplecao das células mesenquimais. A duragcao
da injaria também reflete a magnitude da deplecao e o
indice de recuperacao'.

Apesar dos avancos conceituais nos ultimos anos,
alguns processos patofisiologicos que contribuem para o
aparecimento da mucosite induzida pela terapia antineo-
plasica ainda nio foram completamente elucidados®+#°,
Segundo Barasch e Peterson?, as controvérsias clinicas
persistem. Estudos celulares e moleculares sao de dificil
conducao em pacientes portadores de cancer. Além disso,
modelos animais tém limitacdes inerentes. Portanto, o en-
tendimento da fisiopatologia da mucosite requer que sejam
obtidas evidéncias adicionais abordando epidemiologia e
fatores de risco.

Morbidade associada a mucosite

Lesoes nos tecidos bucais podem servir como veicu-
lo de entrada para a propagacao de infec¢odes bacterianas,
fangicas e virais*®33!; principalmente em pacientes sub-
metidos a regimes quimioterdpicos mielossupressivos ou
imunossupressivos para tratamento do cincer. Em muitos
centros, pacientes oncolégicos sob quimioterapia em altas
doses freqiientemente recebem agentes antibioticos e an-
tifingicos profilaticamente ou durante os periodos de leu-
copenia induzida pela medicacao21. Em estudo conduzido
por Nicolatou-Galitis®, 29,1% dos pacientes apresentaram
infeccao pelo virus da herpes simples, agravando a muco-
site bucal ulcerativa induzida por radioterapia.

Este importante efeito colateral clinico agudo da
terapia antineoplasica causa desconforto e dor, podendo
ainda limitar a nutricao adequada, levando 2 interrupcio
ou modificacio na administracio da medicacido, prolon-
gamento do periodo de internacao hospitalar e, em alguns
pacientes, infeccoes com risco de morte considerdveis4.
Além disso, infeccoes secunddrias podem levar a infec-
coes sistémicas graves??7810141617193034 - A mucosite pode
predispor individuos mielossuprimidos a uma bacteremia
potencialmente fatal. Todas essas condicdes podem im-
possibilitar tratamentos posteriores ou elevar seu custo,
colocar em risco a sobrevivéncia do paciente ou irreme-
diavelmente alterar a sua qualidade de vida e a de suas
famﬂiasz,é,lo,H,17,19,29,53,35‘

Do ponto de vista clinico € dificil, se nao impos-
sivel, distinguir a mucosite infectada da nao-infectada.
Quase sempre, uma combinacio desses dois tipos da
alteracao ocorre, resultando na diminui¢io da espessura
da mucosa, formacio de pseudomembranas, vermelhidao
e ulceracao’.

Prevencao e Tratamento

Apesar de estudada durante muitos anos, nenhuma
estratégia ou abordagem provou-se efetiva na prevencio
e/ou tratamento da mucosite bucal. Revisoes sistematicas
e ensaios clinicos recentes identificaram intervengoes po-
tencialmente efetivas para a prevencio da mucosite que
incluem: alopurinol, fatores de crescimento e colutérios
a base de povidona, enzimas hidroliticas, amifostina'>*3,
sulcrafate'>¥ e antibioticos®3%%3 mel", laser em baixa
intensidade!72223536384041 " higiene bucal®*, analgésicos'
e antiinflamatérios, entre outros>®111520282 No entanto, a
forca das evidéncias que suportam tais intervencoes varia e
o0s beneficios para pacientes com diferentes tipos de cancer
sdo ainda desconhecidos'?4#:30:40:48:4 nermanecendo a pre-
vencao e o tratamento da mucosite problemas ainda nao
resolvidos, limitando a eficicia da terapia antineoplasica
e prejudicando a qualidade de vida dos pacientes'.

Nas reunidoes do Comité de Mucosite realizadas no
ano 2000®, uma das maiores preocupacdes foi o quanto
os métodos entao utilizados para prevencao e tratamento
da mucosite eram empiricos ou nao extensivamente estu-
dados, sendo muitas das estratégias consideradas razodveis
e apropriadas (ex. bochechos com solucoes salinas). En-
tretanto salientaram que, se um processo de revisio muito
estrito for realizado, tais estratégias serao rejeitadas. Os
autores afirmaram que seria desafiador obter um proto-
colo de atendimento em que os pesquisadores pudessem
acreditar e executd-lo de forma pratica e vidvel.

CONSIDERACOES FINAIS

A mucosite bucal é uma intercorréncia freqiiente e
muitas vezes debilitante em pacientes submetidos a quimio
e radioterapia para tratamento das diversas neoplasias.
Com o aumento do uso de regimes terapéuticos agressivos,
a importancia da mucosite, como toxicidade limitante, vem
aumentando, tornando seu controle uma prioridade na
oncologia clinica. As ultimas décadas trouxeram avancos
no conhecimento da patofisiologia dessa alteracao, entre-
tanto ainda nio existe consenso acerca da efetividade dos
diversos agentes sugeridos para a prevencao e tratamento
da mucosite bucal. Assim, faz-se necessaria a realizacio
de novos estudos clinicos bem estruturados objetivando
a definicio de uma terapéutica padrio para o manejo da
mucosite, aliviando a dor do paciente oncolégico, bem
como favorecendo sua nutricao, visando proporcionar
uma melhoria em sua qualidade de vida.
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