Pesqui Odontol Bras
v. 15, n. 4, p. 354-358, out./dez. 2001.

Avaliacao quantitativa de Streptococcus do grupo mutans e

Microbiologia

Candida sp e fatores salivares na cavidade bucal de pacientes
submetidos a radioterapia

Quantitative evaluation of Streptococcus mutans and Candida sp
and salivary factors in the oral cavity of patients submitted to
radiotherapy

Denise Madalena Palomari SPOLIDORIO*
Luis Carlos SPOLIDORIO*

Roberto Henrique BARBEIRO**

José Francisco HOFLING***

Wagner Luis Carvalho BERNARDO****
Sabrina PAVAN****

SPOLIDORIO, D. M. P.; SPOLIDORIO, L. C.; BARBEIRO, R. H.; HOFLING, J. F.; BERNARDO, W. L. C.; PAVAN, S. Ava-
liagao quantitativa de Streptococcus do grupo mutans e Candida sp e fatores salivares na cavidade bucal de pacien-
tes submetidos a radioterapia. Pesqui Odontol Bras, v. 15, n. 4, p. 354-358, out./dez. 2001.

O objetivo deste trabalho foi analisar quantitativamente os microrganismos, Streptococcus do grupo mutans e Candida
sp, da cavidade bucal de pacientes com carcinoma de orofaringe antes, durante e apos o tratamento com radioterapia
e correlacionar fatores salivares como pH, capacidade tampao (CT) e fluxo salivar (FS). Amostras de saliva foram cole-
tadas, diluidas e inoculadas em agar SB-20 e agar Sabouraud, respectivamente para Streptococcus do grupo mutans e
Candida sp. Previamente a diluicédo, a saliva concentrada foi analisada, determinando-se os fatores salivares. Apos
crescimento das colonias, o nimero de microrganismos foi determinado em UFC/ml. A analise dos resultados permi-
tiu concluir que houve correlacao positiva entre os fatores salivares e a presenca de microrganismos ilustrada pelo au-
mento no numero de UFC/ml dos microrganismos analisados concomitantemente com a diminuicao do fluxo salivar.
Os efeitos da radiacao comprometeram a homeostasia salivar e favoreceram o aumento das infeccoes por leveduras e

bactérias durante o tratamento radioterapico.
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INTRODUCAO

O protocolo convencional para o tratamento de
pacientes portadores de cancer de cabeca e pesco-
co é cirurgia e/ou radioterapia. A radioterapia tem
como principio a destruicao de células neoplasicas
malignas’, porém também causam injurias a po-
pulacao de células normais provocando efeitos co-
laterais e complicacoes variadas que afetam a cavi-
dade bucal durante e apdos o tratamento. As
reacoes agudas da radioterapia em pacientes por-
tadores de cancer de boca geralmente ocorrem en-
tre 10 a 17 dias apods a irradiacdo ou mesmo na
primeira semana e incluem: mucosite, alteracao

do paladar, perda de olfato, disfagia, otite média
ou externa, anorexia, infeccao bacteriana, viral ou
fingica. As reacdes tardias poés-radioterapia sao
osteorradionecrose da mandibula, ulceracao da
mucosa, trismo, fibrose, necrose da mucosa, ca-
ries dentarias, disfuncao endocrina e edema de la-
ringe®'.

Sabe-se que o aumento da incidéncia da carie €
determinado pelo aumento dos Streptococcus do
grupo mutans e/ou por alteracoes na homeostasia
salivar. A incidéncia de Candida sp na cavidade
bucal e as razdes para o estabelecimento da candi-
dose sao decorrentes de fatores precipitadores tais
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como: queda de imunidade do hospedeiro, desor-
dens endécrinas, lesdes em mucosas, higiene oral
deficiente, tratamento prolongado com antibioti-
cos e corticosteroides'”.

Embora existam evidéncias que confirmam o
aumento de microrganismos na cavidade bucal de
pacientes submetidos a radioterapia, alguns para-
metros envolvidos nao estdo adequadamente elu-
cidados e ainda sao incipientes as informacoes so-
bre a quantificacdo desses microrganismos, como
também, no que se refere a reducao salivar, e con-
sequiente xerostomia, por efeito da radiacdo usada
para o tratamento. Neste trabalho, foram ava-
liados os microrganismos Streptococcus do grupo
mutans e Candida sp, prevalentes na cavidade bu-
cal de pacientes submetidos a radioterapia (RXt)
antes, durante e apos o tratamento, correlacionan-
do-se fatores salivares como o pH da saliva, capa-
cidade tampao e fluxo salivar desses pacientes.

MATERIAL E METODOS

Para o presente estudo, foram analisados 11
pacientes, portadores de CEC (carcinoma espino-
celular), na regidao de orofaringe, em tratamento na
Faculdade de Odontologia de Araraquara - UNESP
ou no CORA - Centro Oncologico da Regido de Ara-
raquara.

A coleta da saliva para analise dos fatores sali-
vares — determinacao da velocidade do fluxo sali-
var e capacidade tampao — e analise microbiologica
foram realizadas antes, durante e ao término da
radioterapia. Posteriormente a analise dos fatores
salivares, os frascos contendo a saliva foram ho-
mogeneizados e posteriormente diluidos em série
decimal de 10" a 10™. Para o cultivo de Streptococ-
cus do grupo mutans e Candida sp, aliquotas de
cada diluicdo foram inoculadas respectivamente
em Agar Sacarose Bacitracina (SB-20)° e em Agar
Saboraud Dextrose, acrescido de 0,1 mg/ml de
cloranfenicol e incubadas a 37°C por 48 horas®.
Posteriormente ao crescimento, as colonias de am-
bos os microrganismos foram avaliadas por conta-
gem das UFC/ml.

Informacoes sobre as formas de tratamento uti-
lizadas, ou seja, cirurgia, radioterapia e quimiote-
rapia acham-se descritas na Tabela 1, assim como
a dosagem (cGy) da RXt.

Para a analise dos dados, foi aplicado o teste de
variancia ANOVA. A analise foi complementada
pelo teste de Tukey ao nivel de 5%.

TABELA 1 - Tratamento, dosagem de radiacdo e droga
quimioterapica.

Paciente Tratamento
Cirtrgico | RXt| Qt |Dosagem RXt*| Droga Qt
Pl X 6.600 cGy
P2 X | X 7.240 cGy | Cis-platina
P3 X 7.240 cGy
P4 X 4.500 cGy
P5 X X 4.500 cGy
P6 X 7.200 cGy
P7 X | X 5.040 cGy | Cis-platina
P8 X 7.200 cGy
P9 X | X 7.200 cGy | Cis-platina
P10 X 7.240 cGy
P11 X X 7.240 cGy

RXt = radioterapia; Qt = quimioterapia; *1 cGy = 1 rad.

RESULTADOS

Na Tabela 2, estao expressos os resultados obti-
dos das médias e desvios-padrao antes, durante e
apos o tratamento de radioterapia para as UFC/ml
dos microrganismos Streptococcus do grupo mu-
tans e Candida sp, fluxo salivar, capacidade tam-
pao e pH. Para os resultados obtidos para as varia-
veis fluxo salivar, capacidade tampéao e pH salivar,
respectivamente, observou-se que houve diminui-
cao do fluxo salivar (p < 0,05) no decorrer do trata-
mento (Tabela 2), com tendéncia de diminuicao
dos valores da capacidade tampao e pH, porém es-
ses valores nao foram estatisticamente significan-
tes (p > 0,05). Devido a xerostomia provocada pela
irradiacao, nao foi possivel avaliar-se o pH e a ca-
pacidade tampao ap6s o tratamento.

DISCUSSAO

Aproximadamente 95% das neoplasias da ca-
vidade bucal sao diagnosticadas histopatologi-
camente como sendo carcinoma espinocelular®,
sugerindo-se que a associacdo de habitos interli-
gados como a utilizacdo de fumo e alcool aumen-
tam a probabilidade de incidéncia dessas neopla-
sias™'!, dados esses confirmados por meio da
analise dos pacientes no nosso trabalho. O fluxo
salivar durante e apos o tratamento com radiotera-
pia diminuiu (p < 0,05) (Tabela 2). Esses resulta-
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TABELA 2 - Médias e desvios-padréo (x e dp) dos valores de Streptococcus do grupo mutans e Candida sp em unidades
formadoras de colénia (UFC/ml), fluxo salivar, capacidade tampao (CT) e pH salivar antes, durante e apos tratamento.

UFC - Streptococcus UFC - Candida Fluxo salivar CT pH
Tratamento — — — — —
X *dp X *dp X +dp X +dp X =dp
Antes 7.4 x10°a 1,22a 1,2 x 10*a 2,54a | 0,74a | 0,53a 2,8a 1,7a 5,4a 2,85a
Durante 2,6 x 10°a 0,36a 3,34 x 10°b 105,19b | 0,3a 0,45a 2,4a 1,3a 4.8a 2,59a
Depois 6,5 x 10°a 1,38a 2,33 x 10°b 63,04b | 0,08b | 0,04b * * * *

*Coleta da saliva com “swab”. Letras iguais indicam que nao ha diferenca pelo teste de Tukey (p < 0,05).

dos confirmam os achados obtidos por BER-
NHOFT; SKAUG® (1985). Entre a primeira e a
segunda semana de tratamento, diagnosticou-se a
presenca de xerostomia, que € um dos primeiros
sintomas causados pela radioterapia, relatado por
AUGUST et al.' (1996). Esses resultados indicam
que o dano da radioterapia as glandulas salivares
maiores produz uma diminuicao severa no fluxo
salivar dentro das duas primeiras semanas de tra-
tamento. A xerostomia resultante da incapacidade
de produzir saliva é progressiva e persistente du-
rante a radioterapia, sendo o dano ao tecido salivar
irreversivel e na maioria dos casos leva o paciente
a tornar-se permanentemente xerostomico. Se-
gundo DREIZEN et al.'® (1976) e CARL® (1977), a
saliva e fluxo salivar sofrem alteracoes conforme a
evolucao do tratamento das neoplasias pela radio-
terapia e/ou quimioterapia, pois estes destroem
ou danificam severamente as glandulas salivares,
provocando alteracdes como a atrofia, degenera-
cao e fibrose dos tecidos. Especula-se, no entanto,
se o dano ao tecido glandular é causado por efeitos
diretos da radiacao sobre as células secretoras e os
ductos, ou se é secundario a lesdao das delicadas
estruturas vasculares, com consequiente aumento
da permeabilidade vascular, edema intersticial e
infiltracoes de células inflamatoérias™.

Os valores de capacidade tampao e pH, respec-
tivamente, diminuiram ao longo do tratamento.
Esses resultados estdo de acordo com os trabalhos
de DREIZEN et al.'’ (1976) e CARL® (1977), os quais
sugerem que a saliva residual torna-se viscosa,
com menor poder de lubrificacdo, protecdo e ha
uma acentuada diminuicado do pH, o que faz com
que ela fique mais acida devido as alteracoes ele-
troliticas e a irradiacao das glandulas salivares. As
variacoes dos valores de pH e capacidade tampao
salivares nao foram estatisticamente significantes
antes e durante o tratamento, como relatado tam-
bém por BERNHOFT; SKANG® (1985). Esses auto-
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res observaram significativas alteracdes quando
analisaram esses itens que sdo proximos aos valo-
res encontrados neste trabalho.

Nas ultimas décadas, a associacao entre valores
de UFC/ml de Candida e algumas patologias da
cavidade bucal tem sido investigada. Conside-
rando-se que o agente etiologico Candida & usual-
mente encontrado na maioria das formas de candi-
doses e em algumas condicoes menos comuns,
devemos ressaltar a prevaléncia de Candida albi-
cans e todas as espécies deste género, como mi-
crorganismos que — em pequeno numero — com-
poem o trato digestivo e regides mucocutaneas
normais e alteradas do ser humano. Alteracoes na
microbiota bucal ocorrem em pacientes xerostomi-
cos. Aumento na proporc¢ao de Streptococcus e Lac-
tobacillus, assim como acidificacao do pH da saliva
foi observado em pacientes submetidos a radiote-
rapia®.

No presente trabalho, constatou-se que 91%
dos pacientes eram infectados por Candida sp an-
tes de serem submetidos a tratamento pela radio-
terapia; porém, apos o tratamento os valores de
UFC/ml de Candida sp e Streptococcus do grupo
mutans aumentaram. Estes dados coincidem com
os resultados obtidos por BROWN et al.’ (1993), os
quais observaram aumento na quantidade de
Streptococcus mutans, espécies de Lactobacillus,
Candida (principalmente C. albicans) e Staphylo-
coccus, e decréscimo no numero de Streptococcus
sanguis, espécies de Neisseria e Fusobacterium,
em pacientes submetidos a radioterapia, sugerin-
do que as infeccoes por leveduras e bactérias, co-
mumente se desenvolvem durante o tratamento
radioterapico devido a xerostomia e queda de imu-
nidade’.

Na Tabela 2, pode-se observar que os resulta-
dos para os microrganismos Candida foram esta-
tisticamente significantes entre os periodos an-
tes/durante e antes/apos, detectando-se aumento
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de microrganismos do género Candida na cavidade
bucal desses pacientes, a semelhanca dos dados
relatados por ROSSIE et al.'® (1987) e PAULA et
al.’® (1990). Os dados obtidos individualmente em
relacdo as UFC/ml de Candida sp parecem estar
de acordo com GOODMAN et al.? (1992), os quais
relatam o aumento na contagem destes microrga-
nismos, podendo persistir por varios meses, propi-
ciando maior suscetibilidade a candidose, deven-
do-se assim, realizar tratamento com antifangicos
topicos ou sistémicos, dependendo da gravidade
da infeccao, o que foi feito com os nossos pacien-
tes. Isso explicaria o aumento desses microrganis-
mos, mesmo que nao estatisticamente significante
entre os periodos durante/apods, detectado em
nossos resultados.

Por outro lado, observou-se uma alteracao
quantitativa de Streptococcus do grupo mutans na
cavidade bucal dos pacientes irradiados, todavia
esses valores ndo foram estatisticamente signifi-
cantes. Uma explicacdo possivel para a falta de
correlacdo entre estes microrganismos, poderia re-
sidir na baixa amostragem, pois somente trés pa-
cientes nao realizaram exodontia total. Como ob-
servado por MARX; JOHNSON" (1987), antes do
inicio da radioterapia, deve-se realizar uma anam-
nese completa, verificando-se as condicoes dos
dentes, condicoes socioeconomicas, culturais e o
prognostico do paciente. Pelo risco de desenvolver
osterorradionecrose, em pacientes com bom prog-
noéstico, com motivacdo de higienizacao e dentes
sem lesao, devem ser mantidos os dentes na cavi-
dade bucal. Entretanto, os pacientes que néo
apresentam essas caracteristicas devem ser sub-

metidos a exodontias. Embora DIB; CURY” (1993)
contrariamente relatem que as exodontias devem
ser evitadas e preconizem o tratamento odontologi-
co restaurador, em grande parte dos casos relata-
dos no presente estudo foram realizadas exodon-
tias totais dos pacientes, devido as mas condicoes
bucais existentes.

Do ponto de vista clinico, algumas considera-
coes devem ser feitas antes do inicio do tratamen-
to, ou seja, medidas profilaticas prévias a radiote-
rapia poderiam beneficiar esse grupo de pacientes
submetidos a tratamentos neoplasicos, como tam-
bém minimizar o efeito da xerostomia, além de ser
utilizada saliva artificial e orientacdo para maior
consumo de agua, como observado por ROSSIE et
al.'® (1987).

CONCLUSOES

Os resultados obtidos e a discussao estabeleci-
da permitem concluir que:

* 0 tratamento com radioterapia produz uma di-
minuicdo severa no fluxo salivar dentro das
duas primeiras semanas de tratamento;

* os fatores salivares estdo correlacionados com o
aumento dos microrganismos;

* a xerostomia pode quebrar o equilibrio ecologi-
co da microbiota bucal, favorecendo o apareci-
mento de infeccoes e maior proliferacao de mi-
crorganismos;

* os efeitos da radiacao favorecem o aumento de
Candida sp e Streptococcus do grupo mutans
(em edentados) nos pacientes submetidos ao
tratamento.
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The aim of this study was to quantify the microorganisms Streptococcus mutans and Candida sp in the oral cavity of
patients with oropharynx carcinoma, before, during and after radiotherapy, and to correlate the results with salivary
factors such as pH, buffer capacity (CT) and flow rate (FS). Saliva samples were collected, diluted and inoculated in
SB-20 agar and in Sabouraud agar, for Streptococcus mutans and Candida sp, respectively. Previously to dilution, the
concentrated saliva was analyzed, and the salivary factors were determined. After the growth of colonies, the number
of microorganisms was determined in CFU/ml. The analysis of the results allowed to conclude that the salivary factors
are related to the presence of microorganisms, and that the number of CFU/ml increased as salivary flow rate de-
creased. The effects of radiation compromised salivary homeostasis and favored the increase of infection by yeasts and

bacteria.
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