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A limitacao na abertura de boca em pacientes tratados com
radioterapia e quimioterapia
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Resumo

O céncer é a principal causa de morte no mundo. Estima-se 550 mil novos casos por ano. O uso de drogas,
tabaco, alcool e a infecgdo pelo papiloma virus estdo entre os fatores de risco associados ao cancer de cabega e
pescoco. A Radioterapia e a Quimioterapia sao consideradas as terapias mais efetivas no tratamento dessa
doenga. Os efeitos colaterais ou secundarios dessas modalidades terapéuticas incluem reagBes cutaneas,
infec¢Ges orais, xerostomia, disgeusia, mucosite, disfagia e a limitagdo de abertura de boca impactando
negativamente na fungdo mastigatéria e na qualidade de vida das pessoas. O objetivo deste trabalho foi
abordar os efeitos secundarios da radiagdo e dos medicamentos antineopldsicos nos musculos da mastigagdo,
o impacto desses efeitos na qualidade de vida dos pacientes e as modalidades preventivas e de tratamento
para essa morbidade muscular. Foram consultados estudos publicados nas bases de dados Pubmed e Scielo e
como estratégia de busca foram pesquisados os termos: Radioterapia, Antineopldsicos, Musculos da
mastigacdo, Sindrome da Disfungao da Articulagdo Temporomandibular e Qualidade de vida, Radiotherapy,
Antineoplastic Agents, Mastigatory Muscles, Temporomandibular Joint Dysfunction Syndrome, Quality of life.
Por meio de revisdo literdria foi possivel concluir que a diminuicdo de abertura de boca influencia
negativamente na qualidade de vida dos pacientes. Quando apresentarem essa morbidade, devem ser
imediatamente assistidos, seja com alongamento, relaxamento, estiramento e/ou fortalecimento da
musculatura mastigatdria para que retornem sua rotina de vida com salude e bem-estar.

Palavras-chave: Radioterapia. Antineoplasicos. Musculos da mastigacdo. Sindrome da Disfun¢do da Articulagao
Temporomandibular. Qualidade de vida.
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Tanto o tratamento radioterdpico
como o quimioterdpico podem ser utilizados
com a intengao curativa ou paliativa e a sua
indicacdo dependerd da dose/frequéncia,
susceptibilidade individual, local irradiado,
idade e condigdes clinicas do paciente”.

Os efeitos colaterais ou secundarios
da Radioterapia e da Quimioterapia incluem
reacbes cutaneas, xerostomia, mucosite,
disgeusia, limitacdo de abertura de boca e
disfagia impactando negativamente na fun¢ao
mastigatéria e na qualidade de vida®. A
magnitude desses efeitos depende de uma
série de fatores tais como a sensibilidade do
tumor, a quantidade de radia¢do, de sua
localizagdo, da oxigenag¢do tumoral e do
tempo total de administracdo da terapia’.

Os efeitos secundarios sao
classificados segundo o momento da apari¢do
em imediatos ou tardios e segundo a sua
intensidade, em reversiveis ou irreversiveis®.

A limitacdo em abertura bucal tem
sido relatada por 6% a 86% dos pacientes que
receberam a Radioterapia na articulagdo
temporomandibular e/ou em musculos como
masseter e pterigdideo®.

A toxicidade radioativa nos musculos
causa uma miopatia, uma fraqueza e fadiga
muscular, além de ocasionar uma atividade
ectépica do nervo motor que pode resultar
em espasmos musculares e em dor. Nos
ligamentos e tenddes a radiacdo provoca
gradativamente fibrose, esclerose, diminui¢do
da elasticidade, contraturas que resultam em
diminuig3o de funcdo’.

Estudos tém demonstrado que apds
exposicdo a radiacdo ocorrem alteragGes
inflamatdrias, contraturas musculares e uma
proliferagdo anormal dos fibroblastos no
tecido muscular afetado. A hipomobilidade ou
a imobilizacdo do complexo musculo-articular,
segundo a literatura, pode causar sua atrofia e
degeneracdo prejudicando e aumentando a
morbidade dos pacientes acometidos®.

A dificuldade de abertura de boca tem
sido associada significativamente como uma
morbidade que promove implicagdes na salde
como dificuldade de nutricdo, fala e
comprometimento da higiene oral®.

A abertura de boca é mensurada pela
a distancia interincisal dos dentes anteriores
superiores com os anteriores inferiores e em
casos de pacientes edéntulos entre o rebordo
superior e inferior. A limitacdo de abertura é

21

considerada quando a distancia entre arcadas
estiver menor que 35 milimetros’®.

Estudos mostram que a localizacao
dos tumores mais relatada nesses casos é em
nasofaringe, cavidade oral, base de lingua, em
glandulas salivares e em maxila ou
mandibula’. Sua prevaléncia aumenta quando
as doses de radiacdo também estdo
aumentadas em niveis acima de 60 gray (Gy)
ou em pacientes que foram irradiados
previamente e que estdo tratando uma
recidiva ou metdstase *°.

Sugere-se que os efeitos da radiagdo
sejam cumulativos. A indugdo de problemas
musculares e outras complicagdes pela
radiacdo podem se dar ao final da terapia ou a
qualguer momento durante o tratamento, em
semanas ou meses subsequentes>*'.

O impacto na qualidade de vida dos
pacientes que apresentam essa limitagdo
bucal é muito significante e incluem: dor,
dificuldade de degluticdo e gustacdo dos
alimentos, diminui¢do na produgao de saliva,
limitagdo no convivio e contato social’.

A hipomobilidade mandibular
radioinduzida pode ser prevenida ou
minimizada com orientacdo adequada de
fisioterapia diaria, termoterapia e por meio de
exercicios de abertura de boca de cinco a seis
vezes ao dia, durante 10 semanas’. O laser de
baixa poténcia, o Tens/Fes, o ultrassom logo
apds a terapia radioterapica, bem como a
aplicacdo de toxina botulinica em sitios
musculares especificos tém sido benéficos no
controle e melhora dos  sintomas
musculares'>*3.

O objetivo desse trabalho foi o de
abordar os efeitos do tratamento
antineopldsico nos musculos da mastigacdo, o
impacto desse efeito secundario na qualidade
de vida dos pacientes e as modalidades
terapéuticas para a limitacdo de abertura de
boca.

Foi realizado um levantamento de
estudos publicados sobre a Influéncia da
radioterapia e quimioterapia nos musculos da
mastigacdo de pacientes com cancer de
cabeca e pescoco. A estratégia de busca para
o levantamento bibliografico se baseou nos
termos: Radioterapia, Antineoplasicos,
Musculos da mastigacdo e Qualidade de vida,
Radiotherapy, Antineoplastic Agents,
Mastigatory Muscles e Quality of life. Os
resumos dos artigos recuperados foram
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analisados para verificar o atendimento aos
critérios de inclusdo e exclusao.

Adotaram-se como critérios de
inclusdo: artigos publicados em portugués e
inglés; artigos indexados nas bases de dados
SciELO e PubMed, e artigos publicados no
periodo de 2003 a 2015. Utilizaram-se como
critérios de  exclusdo: estudos sem
informagdes sobre a amostragem e analise
efetuada; teses e dissertacdes e estudos que
ndo contemplassem o tema abordado.

Revisao de literatura

O efeito da radiagdo ionizante na
indugdo de danos no DNA e na membrana
celular tornou a radioterapia um recurso
potencial no tratamento do cancer. Assim
como os medicamentos quimioterdpicos que
de algum modo acarretam danos na fungdo e
proliferacdo celular de tumores malignos. No
entanto, esses dois tipos de tratamento ndo
atuam exclusivamente nas células tumorais e
acabam  atingindo  estruturas  normais
adjacentes’.

A toxicidade induzida pela radiacdo
nos tecidos saudaveis é a maior causa de
morbidades em longo prazo apdés o
tratamento de cancer®.

Radioterapia

E um método capaz de destruir células
tumorais, empregando feixe de radiacdo
ionizante. Doses pré-calculadas sdo aplicadas,
em determinado tempo e volume de tecido
que engloba o tumor, buscando irradiar
células tumorais com o menor dano possivel
as células normais circunvizinhas®.

As radiacOes ionizantes sao
eletromagnéticas ou corpulares e carregam
energia. Ao interagirem com os tecidos criam
efeitos quimicos, inativando os sistemas vitais
da célula e sua incapacidade de reproducdo™.

Para que o efeito bioldgico atinja o
maior nimero de células neopldsicas e haja
tolerancia dos tecidos normais adjacentes, a
dose total de radiacdo a ser administrada é
fracionada em doses didrias iguais (INCA,
1993). A maioria dos pacientes submetidos a
radioterapia recebe uma dose total de 50-70
Gy como dose curativa. Essas doses sdo
fracionadas em um periodo de 5-7 semanas,
uma vez ao dia, cinco dias por semana, com
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dose diaria de 2 Gy. Nos tratamentos
adjuvantes, 45 Gy sdao empregados no pré-
operatério e 55-60 Gy no pés-operatdrio*™.

A radioterapia é um método de
tratamento local e/ou regional que pode ser
indicada de forma exclusiva ou associada aos
outros métodos de terapéuticos”®. Em
combinacdo com a cirurgia podendo ser pré,
per ou pods-operatéria. Pode ser indicada
antes, durante ou logo apds a quimioterapia®.

Quimioterapia

A quimioterapia é o método que
utiliza compostos quimicos chamados
quimioterdpicos no tratamento de doengas
causadas por agentes bioldgicos. Pode ser

feita com a aplicagao de um
(monoquimioterapia) ou mais
quimioterapicos’. E aplicada em ciclos

periédicos e os efeitos téxicos e terapéuticos
dependem do tempo de exposicdo e da
concentragdo plasmatica da droga™.

A poliqguimioterapia é de eficacia
comprovada e tem como objetivos atingir
populagdes celulares em diferentes fases do
ciclo celular, utilizar a agdo sinérgica das
drogas, diminuir o desenvolvimento de
resisténcia as drogas e promover maior
resposta por dose administrada®.

E uma vantagem utilizar-se da
quimioterapia quando a populagdo tumoral é
pequena, a fracdo de crescimento é grande e
a probabilidade de resisténcia por parte das
células com potencial mutagénico é minima®®.

Os agentes antineoplasicos mais
empregados no tratamento do cancer incluem
os alquilantes polifuncionais, os
antimetabdlitos, os antibidticos antitumorais,
os inibidores mitéticos e outros®. Os mais
utilizados em cancer de cabeca e pescoco sdo:
a bleomicina, o cisplatino, o metotrexano, o 5-
fluoruracilo, a visblatina e a ciclofosfamida. Os

medicamentos mais relacionados as
manifestacdes bucais sdo: teniposide,
paclitaxel, metotrexato, idarrubicina,

epirrubicina, doxorrubicina, cisplatina e
citarabina®.

Os mecanismos que ligam a exposicdo
pela radiacdo aos efeitos colaterais como
disfuncdo vascular cronica e subsequente a
esclerose tissular, fibroses e atrofia, ainda ndo
foram bem esclarecidas™.

Aproximadamente 50% dos pacientes
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necessitardo da radioterapia em algum
momento do curso de sua doencga. Apesar da
criacdo de novas técnicas de fracionamento
das doses (dose-esculpting) e reducdo da
exposicdo em tecidos normais, ainda nao
existe uma limitacdo ou tolerancia da area dos
tecidos saudaveis que serdo expostos ao redor
do tumor®.

A radiacdo promove, tanto nos
tumores a serem tratados quanto em tecidos
normais, alteracdes celulares que induzem a
apoptose das células, mediados por um DNA
ja danificado. A partir dai, o desenvolvimento
do tecido normal mediante a toxicidade
radioativa sofre alteragGes por resposta a essa
injuria. H3 ativagdo do sistema de coagulagdo
inflamagao, regeneragao epitelial e
remodelagdo tecidual®’.

O dano ao tecido microvascular faz
com que a desordem adquirida pela
toxicidade se perpetue. Com a deficiéncia de
trombomodulinas, resultado da indugdo da
radiagdo em células endoteliais, ocorre o
acumulo de trombinas excretadas causando
atividades pro-coagulantes, pré-inflamatérias,
mitogénicas e fibrogénicas nas células
musculares, nos fibroblastos, nos
miofibroblastos e em outros tipos celulares de
tecidos irradiados™®.

O “feedback” de citocinas e outros
mediadores inflamatérios  sustentam a
deficiéncia de trombomodulinas contribuindo
para a cronificacdo da injuria radioativa
permitindo a proliferacdo da producdo de
fibrina. Consequentemente esse acimulo sera
responsavel pela progressiva fibrose tecidual e
esclerose, denominada de Fibrose
radioativa™®.

O dano radioativo nos musculos pode
causar uma miopatia local que produz
espasmos, mediada por severos mecanismos
patoldgicos, que incluem relativa fraqueza e
fadiga muscular, e uma atividade ectdpica da
inervacdo do nervo motor. A dor associada
aos espasmos é bastante similar aos “triggers
points” em regiGes anatémicas similares. Nos
ligamentos e tendbes a radiacdo provoca
gradativamente, fibrose, esclerose, diminuicao
da elasticidade, contraturas que resultam em
diminuicdo de funcdo®™.

A disfuncdo muscular resulta em
restricdo ou limitacdo de abertura e funcdo da
boca®*®. E definido como uma abertura menor
qgue 35 mm (valor de referéncia no adulto = 23
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a 71 mm) e é medida pela distancia
interincisal dos dentes anteriores ou da borda
do rebordo alveolar®.

O impacto dessa limitagao na abertura
de boca na qualidade de vida de um paciente
é extremamente alto. H4 presenca de
sensacao dolorosa, dificuldade de
alimentacdo, mastigacdo, degustacdo e na
salivagdo. No contato e convivio social essa
morbidade afeta de forma negativa, assim
como na higienizag3o da boca do paciente®.

Estudos tém mostrado que a
implementacdo de exercicios e termoterapia
logo apods os tratamentos antineoplasicos em

pacientes que desenvolveram a
hipomobilidade mandibular s3o eficientes™.
Sugerem-se 10 semanas de exercicios
especificos de  estimulagdo  oral e

termoterapia repetidos cinco vezes ao dia. Os
resultados obtidos apontam a redugdo dos
relatos de morbidades e incdbmodos durante o
convicio social e familiar®.

Therabite é um aparelho portatil que
pode ser utilizado no alongamento da
musculatura mastigatoria. Promove
movimentos confortaveis e a forca para a
abertura da boca é espalhada por muitos
dentes que sdo protegidos por espuma. Tem
alcance de abertura bucal maxima de 64 mm.
E os pacientes recebem por escrito a
posologia dos exercicios e a forma de uso™’.

Outras formas de tratamento com o
laser de baixa poténcia, o Tens/Fes, o
ultrassom, o infravermelho e a toxina
botulinica tém sido relatados nos trabalhos.
Eles complementam e auxiliam na condigdo e
no conforto do paciente. Contudo, nao
substituem as  técnicas  anteriormente
descritas'>**%.

Discussao

Segundo os autores®'®, a radioterapia
juntamente com a quimioterapia, mostram-se
bastante eficazes no tratamento de cancer de
cabeca e pescoco, permitindo um bom
controle mesmo em fases avancadas. Porém,
outros trabalhos'’ ressaltam que o tratamento
ionizante ndo é seletivo, pois ndo possui a
capacidade de diferenciar as células normais
das células malignas, o que o torna tdxico para
0 organismo.

A toxicidade causada nos tecidos
adjacentes ao tumor é a maior causa de
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complicacdes e morbidades apds uma terapia
antineoplasica. Para alguns autores'**®, cerca
de 50% dos pacientes necessitardo de
radioterapia em algum momento no curso da
doenca e desses, 25% sofrerdo co-
morbidades.

E descrito na literatura® que os
agentes antineopldsicos mais empregados no
tratamento do cancer incluem os alquilantes
polifuncionais, os antimetabdlitos, os
antibidticos antitumorais e os inibidores
mitdticos. Outros autores’’ destacam que os
mais utilizados em cancer de cabega e pescogo
sdo: a bleomicina, o cisplatino, o metotrexano,
o 5-fluoruracilo, a visblatina e a
ciclofosfamida.

Varios trabalhos*’” afirmam que os
medicamentos mais relacionados as
manifestacdes de complicagbes bucais sdo:
teniposide, paclitaxel, metotrexato,
idarrubicina, epirrubicina,  doxorrubicina,
cisplatina e citarabina.

A severidade das complicagGes pods
radiacdo dependem da localizagdo do tumor,
da escolha terapéutica, da dose total que sera
utilizada e do seu fracionamento™*’.

Os efeitos da radiacdo podem ser
agudos e ocorrem durante ou imediatamente
apdés o tratamento aparecendo trés meses
apés o término da radioterapia. Segundo
autores **, a fibrose radioativa é um exemplo
de efeito deletério tardio, que se manifesta
meses ap6s o tratamento e progride
rapidamente.

Muitos trabalhos®™* relatam que
aproximadamente, 5 a 38% dos pacientes pds
irradiados para cancer de cabeca e pescogo
apresentam limitacdo na abertura de boca o
gue corrobora com a revisao sistematica’ que
observou uma prevaléncia de 6 a 86% dos
casos com relatos de uma limitagdo de
abertura mandibular.

A abertura e o fechamento de boca se
ddo pelos musculos da mastigagdo que
incluem temporal, masseter, pterigéideo
lateral e medial™*®. Quando esses musculos
sdo expostos ao efeito da radiacdo, alteracbes
inflamatdrias, contraturas teciduais e a fibrose
podem ser relatadas e encontradas em
pacientes em tratamento®'**"*%,

Segundo autores®® a fibrose radioativa
pode atingir e lesar qualquer tipo de tecido
como a pele, os miusculos, ligamentos,
tenddes, visceras e até o 0sso.

7
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Ha um consenso na literatura de que
essa morbidade afeta negativamente a vida de
um paciente. Dificuldade em comer, mastigar,
deglutir, higienizar a boca e os dentes leva, em
muitos casos, a desnutricdo, sensacao
dolorosa na regido com sintomas de
depressdo®*'.

Com relacdo ao tratamento dessa
morbidade muscular, trabalhos descrevem®®
que existem diversas modalidades
farmacéuticas como opc¢do de tratamento. No
entanto, todas com poucas evidéncias de
melhora a longo prazo, sugerindo que as
terapias ndo farmacoldgicas tém melhor
suporte cientifico.

Corroborando com esses autores
outros trabalhos indicam a cinesioterapia para
os pacientes com limitagdo na abertura
decorrente de Radioterapia. Ela consiste em
exercicios de abertura de boca, de
estiramento, alongamento e fortalecimento
muscular. Esta modalidade terapéutica pode
ser realizada com os dedos ou espdtulas e
também com acessdérios como o Therabite ou
Dynasplint.

A implementacdo de exercicios e da
termoterapia logo apds os tratamentos
antineoplasicos em pacientes que
desenvolveram dificuldade de abertura de
boca sdo eficientes, segundo diversos
trabalhos®>*'. Os autores sugerem 10 semanas
de exercicios especificos de abertura de boca,
repetidos cinco vezes ao dia. Os resultados
apontam a reducdo dos relatos de incoOmodos
durante o convicio social e familiar. Em
contrapartida  outros  autores'®®  n3o
obtiveram bons resultados prescrevendo a
seus examinados os exercicios profilaticos,
antes e durante o tratamento de radioterapia.

Ha quem ndo seja favoravel aos
exercicios com as maos’!, ja que eles n3o
permitem a execuc¢do dos movimentos de
modo simétrico, exato e reprodutivel. E varios
autores’”®?*  sugerem a prescricio de
exercicios com dispositivos acessérios como o
Therabite, supervisionados ou ndo, que de
forma passiva e repetitiva permitem o
realinhamento, o alongamento dos musculos
e das fibras coldgenas, melhorando a
gradualmente a amplitude de abertura bucal.

Muitos trabalhos'**>?° sugerem outras
formas de tratamento complementares como
a massoterapia que, por meio de manobras de
deslizamento e amassamento, visa oferecer
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ao paciente alivio da dor e a diminui¢do da
tensdo muscular. E ainda, o laser de baixa
poténcia, o Tens/ Fes e o ultrassom que
produzem efeitos antidlgicos, anti-
inflamatorios, hiperoxigenacao e aumento da
capacidade de regeneracao.

Conclusao

Com este trabalho pudemos concluir
qgue a radiacdo e os fdrmacos quimioterdpicos
tém efeitos danosos nos musculos da
mastigacdo afetando tanto a fungdo quanto a
qgualidade de vida dos pacientes submetidos a
terapia antineoplasica.

Os pacientes que apresentem
dificuldade de abertura de boca devem ser
imediatamente assistidos com terapias de
alongamento, relaxamento, estiramento e
fortalecimento da musculatura mastigatdria
para que retornem sua rotina de vida com
saude e bem-estar.
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The mouth opening limitation in radiotherapy and chemotherapy-treated patients
Abstract

Cancer is the main cause of death worldwide and 550 thousand new cases are estimated per year. The use of
drugs, tobacco and alcohol, as well as the papilloma virus infection are among the risk factors associated with
head and neck cancer. Radiotherapy and Chemotherapy are the most effective therapies used to treat such
disease. The side or secondary effects of these therapeutic modalities comprise cutaneous reactions, oral
infections, xerostomia, dysgeusia, mucositis, dysphagia and mouth opening limitation, which negatively affect
the patients’ masticatory function and quality of life. The aim of the current study was to address the effects of
radiation on the mastication muscles, the impact of such secondary effect on the patients’ quality of life, as
well as the methods used to prevent and treat such muscle morbidity. We have searched for studies published
in the Pubmed and Scielo databases and used the following meshes as search strategy: Radiotherapy,
Antineoplastic Agents, Masticatory Muscles, Temporomandibular Joint Dysfunction Syndrome and Quality of
Life. The literature review allowed concluding that the mouth opening reduction negatively affects the
patients’ quality of life. The patients who present such morbidity should be assisted immediately, either
through the stretching, relaxation, elongation and/or strengthening of the masticatory muscles so that they
may resume their life routine with health and welfare.

Descriptors: Radiotherapy, Antineoplastic Agents, Masticatory Muscles, Temporomandibular Joint Dysfunction
Syndrome, Quality of Life.
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