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RESUMO

O paladar é um dos cinco sentidos, que permite diferenciar o sabor dos
alimentos. A Disgeusia é um tipo de alteracdo do paladar sendo definida como
a distor¢céo na percepc¢ao do sabor dos alimentos. Estima-se que 50 a 75% dos
pacientes em tratamento radioterapico na regido de cabeca e pescoco, e/ou
guimioterapico apresentam alteracdo do paladar. Outras causas relacionadas
séo: AlteracOes no Sistema Nervoso Central, deficiéncia de zinco, xerostomia e
Anti-hipertensivos. O objetivo geral deste trabalho é descrever, através de uma
revisdo de literatura, a alteracdo do paladar e a sua importancia quanto a
nutricdo de pacientes em tratamento oncologico e, tem como objetivo
especifico, identificar as condutas do Cirurgido-Dentista perante pacientes
submetidos a radioterapia e quimioterapia com alteracdo do paladar. Foram
utilizadas as bases de dados informatizados no periodo 2010 a 2019, com

excecdo de alguns artigos devido a relevancia na literatura.

Palavras-chave: Disgeusia; Paladar; Quimioterapia; Radioterapia



ABSTRACT

Taste is one of the five senses, which allows you to differentiate or taste food.
Dysgeusia is a type of alteration of taste that is defined as a distortion in the
perception of the taste of food. It is estimated that 50 to 75% of patients
undergoing radiotherapy treatment in the head and neck and / or chemotherapy
region have altered taste. Other related causes are: Changes in the Central
Nervous System, zinc deficiency, xerostomia and Antihypertensives. The
general objective of this work is to describe, through a literature review, change
the taste and its importance on nutrition of patients undergoing cancer
treatment and, as a specific objective, identify as procedures for Dental
Surgeons, patients affected by radiotherapy and chemotherapy with alteration
of taste. They were used as a computerized database in the period from 2010

to 2019, with the exception of some articles related to the relevant literature.

Key-words: Dysgeusia; Palate; Chemotherapy; Radiotherapy



1. INTRODUCAO

O paladar € um dos cinco sentidos humanos de extrema importancia
para a nutricdo do individuo. Além dos outros, ndo menos importantes, séo
compostos pelo olfato, visdo, tato, audicdo e paladar. O paladar permite
diferenciar o sabor entre os alimentos oferecendo satisfacdo e prazer durante
as refei¢cdes, sendo o gosto, definido como a identificacdo do salgado, amargo,
doce, azedo e umami e o sabor é a associacdo do cheiro com a sensacao
trigeminal (1).

A alteracéo do paladar consiste na reducédo ou mudanca na percepgao
do sabor. Estas alteracbes podem ser classificadas como: Hipogeusia que
consiste na diminuicdo da capacidade sensitiva do paladar, Disgeusia que
consiste na distorcdo da percepcéo do sabor, Phantogeusia, que € a percepcao
do sabor na auséncia de alimento, e finalmente a Ageusia, a mais grave, que
consiste na perda do paladar (2).

As principais causas para estas alteragOes estdo relacionadas com as
alteracGes do Sistema Nervoso Central, deficiéncia de Zinco, disfuncéo salivar,
uso de medicamentos como anti-hipertensivos, antibiéticos, clorexidina, e ao
tratamento do cancer com a Radioterapia e Quimioterapia (3).

Esta alteracdo tem grande importancia para o tratamento de pacientes
oncologicos, pois, estes apresentam diminuicdo na ingestdo de alimentos
impactando diretamente no peso. Este trabalho tem, portanto, como objetivo
geral descrever a alteracdo do paladar e a sua importancia quanto a nutricao
de pacientes em tratamento oncoldgico e, objetivo especifico, identificar as
condutas do Cirurgido-Dentista perante pacientes submetidos a radioterapia e

guimioterapia com alteracdo do paladar, através de uma revisao de literatura.



2. METODOLOGIA

Este estudo teve como metodologia a busca ativa de artigos originais
publicados ou indexados no Scielo, PubMed e UptoDate com o tema central
para pesquisa bibliografica: alteracdo do paladar em pacientes oncoldgicos.
Com a finalidade de abranger o objeto de estudo, optou-se por selecionar
producbes na forma de artigos publicados em periddicos nacionais e
internacionais, na lingua portuguesa e inglesa, de autores por sua relevancia
dos ultimos dez anos. As palavras chaves e termos para consulta dos artigos
cientificos foram: Disgeusia, paladar, quimioterapia e radioterapia e
correspondentes em inglés.



3. REVISAO DE LITERATURA

3.1. TRATAMENTO DO CANCER E ALTERACAO DO PALADAR:

O cancer é o resultado do crescimento celular desordenado provocado
por mutacdes genéticas associado a outros fatores ambientais: Radiacao,
virus, exposicdo solar excessiva, alimentacdo inadequada, sedentarismo e
tabagismo, que é a principal causa de cancer de pulmao, cavidade oral,
esbfago, laringe e entre outros. A probabilidade de desenvolver o cancer na
cavidade oral se potencializa quando o tabagismo esta associado ao consumo
excessivo de alcool. A Radioterapia, Quimioterapia e Cirurgia, sdo as principais
formas de tratamento do cancer podendo ser utilizadas de forma associada ou
independente (4). A radioterapia pode alterar o paladar por danos causados
aos receptores gustativos, ou pelo desaparecimento das papilas gustativas
principalmente no cancer da cavidade bucal e o de cabeca e pescoco, uma vez
gue agem na lingua responsavel pela identificacdo dos sabores: Amargo,
azedo, doce, salgado e umami, sendo representado pela cafeina, alimentos ou
bebidas acidas, carboidratos, sal e glutamato monossoédico respectivamente (5-
8). Sendo que os sabores amargo, doce e umami estdo relacionados com a
proteina G e os sabores salgado e azedo aos canais idnicos (8). No tratamento
com quimioterapia, as drogas quimioterapicas s&o liberadas na saliva
permitindo o contato direto com as papilas gustativas contribuindo desta forma
para a manifestacdo da alteracdo do paladar (9). A alteracdo do paladar
também pode ser causada por uma disfuncdo da glandula salivar, diminuindo
fluxo salivar, e impossibilitando que as substancias dos alimentos penetrem
nos poros gustativos (5).

O paladar pode ser avaliado através do método elétrico ou pela
utilizacdo de substancias referentes aos sabores doce, amargo, azedo, salgado
e umami (10). O método elétrico é a eletrogustometria, que avalia o sabor de
forma quantitativa em decibéis e, a utilizacdo de substancias equivalentes aos
sabores é feita com os filtros de papel que além de avaliar o sabor na forma
guantitativa, avalia também de forma qualitativa (11). Nesta modalidade, a
substancia € colocada sobre o filtro de papel e em seguida o filtro € colocado

sobre a lingua do paciente que deve identificar o sabor (5,11,12).
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A presenga de uma equipe multidisciplinar realizando o
acompanhamento dos pacientes durante o tratamento oncolégico com a
participacdo ativa do Cirurgido-Dentista € fundamental para atuar nos pacientes
com alteragcbes bucais como a disgeusia com o objetivo de atenuar os
sintomas, visto que, esta situagdo pode ocasionar mudangas na ingesta
alimentar ocasionando, desta forma, a reducao de peso do paciente (13,14).

Corroborando com essa hipdétese o estudo prospectivo e transversal
realizado por Laffitte et al. (13) em 2014, analisaram a ingesta alimentar de 30
pacientes portadores de linfoma Hogkin (33,3%) e ndo Hogkin (66,7%), antes e
durante a quimioterapia ambulatorial. Os resultados mostraram que 13,3% dos
30 pacientes referiram uma diminuicdo na ingesta alimentar em 25% com
relacdo ao consumo antes do inicio da quimioterapia, a mesma porcentagem
(13,3%) teve uma diminuicdo em 50% na ingesta alimentar, 6,7% diminuiu 75%
do consumo habitual e os outros participantes ndo relataram alteracdes quanto
a alimentacdo. Notou-se uma maior incidéncia de sintomas gastrointestinais
apos o inicio do tratamento, tais como: nauseas, disgeusia, xerostomia e
obstipacdo. Comparando os sintomas gastrointestinais e a reducéo da ingesta
alimentar foi visto pelo presente estudo que 38% dos que referiram nauseas
tiveram alteracbes na ingesta alimentar, bem como, 80% dos pacientes com
émeses, 67% com inapeténcia, 50% com disgeusia, 53,8% com xerostomia,
50% com mucosite e 46,2% dos participantes obstipados.

Também de acordo com a hipétese da importancia do paladar no
tratamento do cancer, Silva et al. (14) em 2017, mostraram alteracdo na
ingesta alimentar através de um estudo transversal realizado com 70 pacientes
com cancer de cabeca a pescoco, sistema digestorio, reprodutor masculino e
mama que foram submetidos a tratamento com cirurgia, quimioterapia e
radioterapia apenas ou cirurgia associada a quimioterapia. O objetivo foi avaliar
a proporcao da perda ponderal e a severidade da perda ponderal. Os pacientes
apresentaram uma perda ponderal involuntaria de 90% nos casos de cancer no
sistema digestorio, 78,9% reprodutor masculino e 66,7% cabeca e pescoco e
17,6% relacionado ao cancer de mama. Também de acordo com a hipo6tese da

importancia do paladar no tratamento do cancer.

3.2. RADIOTERAPIA E ALTERACAO DO PALADAR:
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De acordo com o Instituto Nacional de Céancer (INCA), cerca de 60% dos
tumores malignos possuem indicacdo de tratamento radioterapico durante o
curso da doenca (15).

A Radioterapia consiste na utilizacdo de radiacdo ionizante com o
objetivo de impedir o crescimento de células malignas. A radiacdo é feita
localmente incidindo apenas na area afetada pela doenca (4,15). Esta forma de
tratamento possui dois tipos de abordagem: A Teleterapia e a Braquiterapia. Na
Teleterapia, sdo usados o Cobalto-60 e os Aceleradores Lineares e a fonte de
radiacdo esta a 60 a 100 cm de distancia do paciente. Na Braquiterapia a
radiagdo é emitida em contato direto com a neoplasia, o que possibilita 0 uso
de doses mais altas de radiacéo no local desejado e uma preservacdo maior
dos tecidos vizinhos por receberem uma dose menor. Sendo assim a
Braquiterapia seria a melhor opcéo de tratamento (16).

O padrdao da dose utilizada no tratamento do céancer de cabeca e
pescoco através da radioterapia adjuvante é de 60Gy. Se houver acometimento
extranodal passard a ser 66Gy e profilatica, 50Gy, nos casos em que 0S
nédulos ndo estdo envolvidos (17). Gray (Gy) é a unidade de medida da
radiacdo que corresponde a dose absorvida ou a energia passada da radiacéo
lonizante pela unidade de massa do local irradiado (16).

O estudo realizado por Conger (18) em 1973 sugere que as alteracdes
gustativas em humanos submetidos a radiacdo podem causar danos as
microvilosidades presentes nas células gustativas dificultando a percepcdo do
sabor.

As doses de radioterapia variando entre 35 e 60Gy associada a
guimioterapia no tratamento para o cancer de cabeca e pesco¢o no estudo de
Silva et al. (19) em 2011 gerou danos ao paladar em todos os sabores, sendo 0
salgado o mais afetado e o amargo o menos afetado. A funcdo gustativa foi
testada com quatro substancias: NaCl, Cloreto de Sodio, Sacarose, Acido
Citrico e Uréia em quantidades semelhantes e concentracdes diferentes, baixa,
média e alta.

Quando o tratamento com a radioterapia atinge diretamente a lingua de
forma total ou parcial pode ocasionar danos ao paladar e provocar a sensagao
de xerostomia. Esta evidéncia se confirma no estudo de coorte realizado por
Baharvand et al. (20) em 2012 com 22 pacientes tratados apenas com

radioterapia com doses entre 44 a 70Gy ou associada a quimioterapia. A
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xerostomia foi positiva para sete pacientes avaliados subjetivamente. De
acordo com o estudo, todos os pacientes apresentaram perda do paladar apos
a radioterapia e apenas seis pacientes tiveram a perda total do paladar. Os
sabores salgados e amargos foram os mais afetados e os azedos e doces 0s
menos afetados. O estudo também evidencia que ha uma relagdo entre a
percepcédo do sabor e a higiene bucal, confirmando que quanto menor for a
higiene bucal do paciente, menor € a percepcéo do sabor.

Em um outro trabalho com o mesmo objetivo, realizado por Gomez et al.
(21) em 2017 com 52 pacientes diagnosticados com cancer de cabeca e
pescoco que realizaram tratamento com radioterapia, com doses entre 14,76Gy
A 70Gy, quimioterapia e cirurgia evidenciou que a diminuicdo do fluxo salivar
esteve presente nos pacientes em tratamento radioterapico, que 82,7% dos
pacientes apresentaram hipossalivacao e que sete pacientes de um total de 10
em tratamento com radioterapia apresentaram disgeusia, sendo o0 gosto acido
com menor identificacdo e 0 azedo com maior percepcao.

O estudo prospectivo realizado por Negi et al. (22) em 2017 com 27
pacientes com carcinoma espinocelular na regido de cabeca e pescoco
envolvendo a cavidade oral, orofaringe, nasofaringe, laringe e hipofaringe, teve
como objetivo relacionar a localizagdo do tumor e a alteragcdo do paladar. Os
pacientes realizaram tratamento com radioterapia com doses de 60 a 70Gy e
guimioterapia adjuvante e os sabores foram avaliados antes, durante e apos 6
meses de finalizagdo do tratamento. O estudo foi dividido em dois grupos, 0s
pacientes com cancer na cavidade oral e orofaringe representavam o grupo A e
0s pacientes com cancer de nasofaringe, hipofaringe e laringe o grupo B. De
acordo com o estudo, a maior perda do paladar ocorreu na quarta semana de
radioterapia. Na sétima semana, cerca de 100% perderam a percepg¢ao do
sabor amargo, 77,8% o sabor salgado e 70,4% para o sabor azedo. Durante o
tratamento, 40,7% dos pacientes perderam a percepcao do sabor doce sendo
este 0 mais afetado na quarta semana de radioterapia e o salgado o mais
afetado na quinta semana de radioterapia. De acordo com os resultados
obtidos, todos os sabores foram afetados no grupo A quando comparado com o
grupo B.

Um outro estudo de casos que além do cancer de cabeca e pescoco foi
incluido os de origem hematoldgica foi realizado por Epstein et al. (23) em 2019

fazendo parte da amostra cinco pacientes com leucemia mieldide aguda
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tratados com transplante de células-tronco hematopoiéticas ou mieloma
multiplo que realizaram tratamento com Bortezomibe e Acido Zoledrénico e
nove pacientes com cancer de cabeca e pescoco tratados com radioterapia e
guimioterapia com o objetivo principal foi avaliar a funcdo degustativa. Houve
uma diminuicdo na identificagdo do sabor doce de 80% dos pacientes com
cancer hematologico e 44% dos pacientes com cancer de cabeca e pescoco
ndo identificaram o sabor, 33% descreveram de forma anormal e 22%
relataram uma diminuicdo de moderada a grave. Em relacéo ao sabor salgado,
dois pacientes com céancer hematolégico conseguiram identificar
diferentemente dos pacientes com cancer de cabega e pesco¢o, que nao
conseguiram identificar. No sabor azedo, apenas um paciente com cancer
hematolégico conseguiu identificar e também néo identificado em pacientes
com cancer de cabeca e pescoco. Quanto ao sabor amargo, 60% dos
pacientes com cancer hematologico relataram alteracdo de reducdo do sabor
ou a nao percepcao, e relatado alteracdo para todos os pacientes com cancer
de cabeca e pescoco. Em relagdo ao sabor umami, nenhum paciente com
cancer hematoldgico conseguiu identificar este sabor e apenas um paciente
com céancer de cabeca e pescoc¢o conseguiu identifica-lo. O sabor apimentado
foi identificado por 40% dos pacientes com cancer hematolégico e nao
identificado por 66% dos pacientes com cancer de cabeca e pescoco. O estudo
também evidenciou que cerca de 80% dos pacientes com cancer hematologico
apresentaram hipossalivacdo, 67% dos pacientes com céancer de cabeca e
pescoco também apresentaram esta alteracéo e apenas 33% apresentaram a
salivacédo normal.

Mesmo quando a radiacdo ndo afetava a cavidade oral foi relatada
alteracdo do paladar transitoriamente como demonstra o estudo realizado por
Silva et al. (24) em 2019 que avaliaram 56 pacientes com cancer de cabeca e
pescoco que foram examinados antes, imediatamente a finalizacdo do
tratamento radioterapico e apds um intervalo de 3 e 6 meses. Os pacientes, na
primeira fase de tratamento, receberam 45Gy de radiacdo. Em seguida, 50,4Gy
e por ultimo 70,4Gy. Os pacientes com cancer na parotida receberam 70Gy e
0s pacientes com cancer na laringe receberam 60Gy. Cerca de 14% dos
pacientes apresentaram alteracfes qualitativas do paladar durante e apds a
radioterapia, sendo mais predominante no grupo em que a radiacéo atingia a

cavidade oral, porém ndo foi estatisticamente significante. Logo apds a
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finalizagdo do tratamento, ambos 0s grupos apresentaram uma perda parcial
do sabor doce e amargo como também, os pacientes do grupo em que a
cavidade oral estava no campo de radiacdo apresentaram perda parcial ao
estimulo do sabor azedo como reestabeleceu as fun¢gbes gustativas apés 3
meses de radioterapia. Porém o grupo em que a radiacdo nao afetava a
cavidade oral reestabeleceram de forma inicial a capacidade de
reconhecimento do sabor acido apos 6 meses de radioterapia.

Os relatos da literatura mostram que a radiacdo também tem efeito
sobre as glandulas salivares, podendo trazer para o paciente o desconforto da
xerostomia, da hipossalivagéo e todas as suas consequéncias (25,26). A saliva
tem um papel fundamental na homeostase e equilibrio do meio bucal além de
participar do processo de remineralizacdo da estrutura dentaria, auxilia na
mastigacdo e degluticdo dos alimentos e também contribui para a percepcédo
do sabor através da dissolucdo de substancias gustativas que estimulam os
receptores gustativos (27).

O estudo realizado por Dreizen et al. (26) em 1976 confirma a hipbtese
da acdo da radioterapia sob as glandulas salivares. No estudo foram
selecionados 30 pacientes com cancer de cabeca e pescoco que foram
tratados com radioterapia e cuja area de radiagdo atingia as glandulas
salivares. Foram colhidas amostras da saliva total estimulada duas vezes na
semana antes da radiacdo e uma vez por semana durante seis semanas de
radioterapia. Foi calculado o fluxo salivar, a medicdo do pH e a capacidade
tampé&o. De acordo com o estudo, houve uma reducdo de 83,3% do fluxo
salivar. Houve uma diminuicdo na média do pH de 7,01 antes da radiacédo para
6,83 apl6s 6 semanas de tratamento, porém tanto o pH como a capacidade
tampao nado foram estatisticamente significativas.

Outro estudo que comprova as alteracdes bucais provenientes do
tratamento oncoldgico foi realizado por Canzi et al. (25) em 2010, em que 30
pacientes foram avaliados, sendo um grupo teste de 15 pacientes com cancer
de cabeca e pescoco e um grupo controle de 15 pacientes sadios. O objetivo
do estudo foi identificar as alteragbes bucais nos pacientes com cancer de
cabeca e pescoco em tratamento com radioterapia e determinar a velocidade
do fluxo salivar. Os resultados mostraram uma diminui¢ao do fluxo salivar entre

a primeira e a segunda semana de tratamento. Cerca de 13 pacientes de um
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total de 15, que realizaram radioterapia relataram, alteracdo do paladar e
xerostomia.

O estudo realizado por Lima et al. (28) em 2004, além de confirmar a
mudanca que ocorre no fluxo salivar oriundo do tratamento radioterapico
evidencia também a alteragdo que ocorre no pH salivar. No estudo, 104
pacientes que foram divididos em trés grupos: O grupo experimental era
composto por 42 pacientes com cancer na cavidade oral e/ou orofaringe que
realizaram tratamento com radioterapia. O grupo controle 1 participaram 32
pacientes saudaveis e o grupo controle 2 foram selecionados pacientes com
cancer na cavidade bucal e/ou orofaringe que néo tinham realizado nenhum
tipo de tratamento. Fazia parte da metodologia inicial o exame clinico bucal e a
coleta da saliva total estimulada durante o periodo do tratamento com
radioterapia e quatro vezes ap0s a finalizacdo deste tratamento. De acordo
com o estudo, a média da velocidade do fluxo salivar total estimulada no grupo
experimental antes do tratamento era de 0,92 ml/min e apdés o inicio do
tratamento essa média diminuiu atingindo cerca de 0,46 ml/min em uma dose
de 15Gy, representando assim uma redugdo de 50%. Neste momento, 0S
pacientes relataram xerostomia e dificuldades na percepgédo do sabor. Ao
exame clinico, a saliva apresentou-se mais espessa 0 que dificultou a
degluticdo de alguns tipos de alimentos em alguns pacientes. Ap0s o término
do tratamento, a redugéo da velocidade do fluxo salivar total permaneceu com
0,33 ml/min cerca de 64% da reducdo. O exame clinico evidenciou mucosas
bucais com aparéncia de ressecamento. Apés dois, quatro e seis meses do
tratamento, a média da velocidade do fluxo salivar total estimulado continuou
baixo com valores em 0,24 ml/min, 0,19ml/min e 0,20ml/min representando
uma reducao de 74 a 79% permanecendo a mucosa bucal ressecada com
relato dos pacientes de alteracdo do paladar e xerostomia. Cerca de 40% dos
pacientes antes do inicio do tratamento apresentavam a velocidade média do
fluxo salivar estimulada em nivel de xerostomia porém isso se intensificou com
a evolucao do tratamento. O estudo também avaliou o pH da saliva desses
pacientes. Os pacientes do grupo experimental apresentaram uma reducao no
pH salivar. Antes do tratamento a média era em torno de 7,6 porém, com doses
de 15Gy este valor diminuiu para 6,8 permanecendo assim por dois meses.

Apoés quatro meses este valor continuou a reduzir com média em torno de 6,6 e
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apos seis meses a média aumentou ficando em torno de 6,8. Apenas dois

pacientes apresentaram o pH em torno de 5,5.

3.3. QUIMIOTERAPIA E ALTERACAO DO PALADAR:

“Define-se quimioterapia como o método que utiliza compostos quimicos, chamados
quimioterapicos, no tratamento de doencas causadas por agentes biologicos. Quando aplicada
ao céancer, é chamada de quimioterapia antineoplasica ou quimioterapia antiblastica” (29).

A quimioterapia € uma das formas de tratamento que atua de forma
sistémica (9).

Os medicamentos utilizados afetam as células tumorais como também
as células normais e podem ser utilizados de forma individual, chamada de
monoquimioterapia, ou em associacdo conhecida como poliquimioterapia. A
poliquimioterapia apresenta uma maior eficacia por atingir um maior nimero de
células quando comparado com a monoquimioterapia que consiste na
utilizacdo de apenas uma droga. As principais drogas utilizadas séo: Inibidores
mitoticos a exemplo da vincristina, vimblastina e evindesina, antibidticos
antitumorais como actinomicida D e mitramicina, bleomicina, daunorrubicina,
adriamicina e mitromicina C, antimetabdlicos que incluem a 6-Mercaptopurina e
6-tioguanina (29).

Com o objetivo de avaliar as alteragdes bucais em pacientes submetidos
ao tratamento quimioterapico, Faza et al. (30) em 2018, realizaram um estudo
com 50 pessoas sendo que 16 eram do sexo masculino e 34 do sexo feminino.
Foi avaliada xerostomia e a alteracdo do paladar relacionada com a idade e
sexo e se isto ocorriam de forma independente ou dependente. Os resultados
mostraram que cerca de 26% dos pacientes apresentaram alteracdo do paladar
associada a xerostomia e de forma independente 8% apresentaram xerostomia
e a mesma porcentagem esteve relacionada a alteracdo do paladar. Em
relacdo ao sexo, 20% dos homens apresentaram xerostomia e 16% alteracao
do paladar, no sexo feminino, cerca de 42% das mulheres apresentaram
alteracdo no paladar e 40% xerostomia. A alteracdo do paladar € mais
prevalente nas faixas entre 35 a 39 anos, cerca de 6%, e 40 a 49 anos cerca
de 16% e nas idades de 50 a 57 e 60 a 69 anos a alteracdo do paladar e a
xerostomia foram prevalentes cerca de 8% e 12% respectivamente.

Além de destacar as alteracdes bucais provenientes do tratamento

guimioterapico o estudo de coorte realizado por lijima et al. (31) em 2019, com
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181 pacientes com cancer relaciona a disgeusia com o tipo de cancer que o
paciente apresenta. Com isso, cerca de 34,3% dos pacientes apresentaram
mucosite, 33,7% disgeusia, 15,5% boca seca e 7,7% disestesia, e em relacao
aos tipos de canceres, que apresentaram disgeusia: Dez pacientes com cancer
hematoldgico, vinte pacientes com cancer colorretal, dezesseis com cancer de
mama, cinco com cancer ginecoldgico, dois com cancer urologico, dois com
cancer pulmonar, trés com cancer pancreatico e trés com cancer gastrico.

Outro estudo que mostra a disgeusia nos diversos tipos de cancer foi
realizado por Pugnaloni et al. (32) em 2019, em que foram avaliados 45
pacientes, em tratamento quimioterapico para diversos tipos de cancer: Mama,
pulmao, pancreas, colorretal e figado e comparou com 32 pacientes saudaveis
gue pertenciam ao grupo controle. Os 45 pacientes fizeram a higiene bucal
com enxaguatério bucal e bicarbonato por 3 a 4 vezes ao dia durante o
tratamento quimioterapico. O paladar foi avaliado através do teste de tiras de
sabor em que foram colocadas quatro substancias: Salgado, azedo, amargo e
doce, em concentracdes distintas e 6leo de colza (6leo neutro) e agua
deionizada. De acordo com o estudo, houve uma diferenca na sensibilidade do
paladar quando comparado os pacientes com o grupo de pessoas saudaveis.
Em relagédo ao sexo, as mulheres apresentaram uma melhor percepcéo dos
sabores azedo, amargo, doce e salgado quando comparado com os homens,
porém os homens identificaram melhor a gordura e a a4gua em relacdo as
mulheres. Os pacientes em tratamento identificaram melhor o sabor azedo
quando comparado com o sabor salgado e os sabores amargo, azedo, doce e
salgado foram mais perceptiveis pelos pacientes quando comparado com a
gordura.

Mais um estudo que além de apresentar a alteracdo do paladar em
diversos tipos de cancer, evidencia também o impacto da disgeusia na vida dos
pacientes foi realizado por Ponticelli et al. (33) em 2017, em um estudo
transversal com 289 pacientes com cancer e em tratamento com quimioterapia
administrada em apenas um ciclo ou em associacdo com radioterapia ou
anticorpos monoclonais. De acordo com o estudo, 64% dos pacientes
apresentaram disgeusia durante e ap0s o tratamento e apenas 36% n&o
apresentaram alteracdo do paladar. O estudo apresenta uma relacédo entre o
tipo de cancer e a disgeusia sendo mais presente em cancer colorretal 72%,

mama 69%, pulméo 68% e linfoma 68%. Existem também uma relagéo entre o
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tipo de quimioterapia utilizada pelos pacientes e a disgeusia. O tratamento
utilizando antimetabdlitos derivados da platina, com antimetabdlitos com
antibidticos citotoxicos com antraciclinas e alcaloides da vinca estdo
relacionados a uma maior presenca de disgeusia, 77%. Derivados do taxanos
75%, estao relacionados a uma maior incidéncia de disgeusia diferentemente
do tratamento com bortezomibe em associacdo com alquilantes que
apresentaram uma menor porcentagem 43,7%. A disgeusia interfere na
gualidade de vida dos pacientes em tratamento, pois, de acordo com o estudo,
estes pacientes apresentaram uma pior qualidade de vida quando relacionado
com o0s pacientes que ndo apresentaram. O estudo também relata que os
pacientes utilizaram artificios como fazer refeicbes pequenas e constantes
(41%), maior ingestdo de agua (33%), alteracdo no tempero dos alimentos
(33%) e alimentacéao fria (19%) na tentativa de atenuar a alteracdo do paladar.
Cerca de 25,7% dos pacientes utilizaram mais de um artificio e 17 pacientes de
um total de 185 com disgeusia néo realizaram nenhuma mudanca em relacao a

alimentacéo.

3.4. IMPORTANCIA DO CIRURGIAO-DENTISTA NOS
PACIENTES EM TRATAMENTO ONCOLOGICO COM
RADIOTERAPIA E/OU QUIMIOTERAPIA

Diante dos efeitos ocasionados na cavidade bucal provenientes da
radioterapia e quimioterapia dos pacientes em tratamento, se faz necessério a
atuacao do Cirurgido-Dentista antes, durante e apds o tratamento oncologico.
O principal objetivo seria diagnosticar, minimizar os efeitos bucais provenientes
do tratamento, restabelecer a condicdo de saude bucal possibilitando a
ingestdo de alimentos, contribuindo assim com a manutencdo do peso do
paciente (34,35). A avaliagdo inicial do Cirurgido-Dentista consiste na
realizacdo de anamnese, exame clinico e radiogréfico afim de verificar as
necessidades odontolégicas do paciente em todas as areas, e reforcar a
importancia quanto a higiene bucal (36).

A higiene bucal aliada ao uso de Solugéo de Bochecho de Gluconato de
Clorexidina 0,12% prévia a quimioterapia contribui para diminuicdo de
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microorganismos na cavidade bucal reduzindo a possibilidade de infeccdes
(37). Como também o planejamento desse tratamento deve ter como objetivo
eliminar focos de infeccdo, de origem periapical ou endodéntica ou periodontal,
eliminar inflamacédo em casos de gengivite e na indicacdo de exodontia, que
esta seja realizada antes da radioterapia para evitar a possibilidade do paciente
desenvolver Osteorradionecrose, definida como exposicdo Ossea devido a
incompleta cicatrizagéo do local irradiado (38,39).

De acordo com McCaul (40), a ORN é uma condicdo mais comum na
mandibula e o diagnostico estéa relacionado com exposi¢cao a radiacdo em dose
superior a 50Gy.

Em relacdo aos efeitos colaterais provenientes do tratamento, a
alteracédo do paladar, xerostomia, mucosite e infec¢des fungicas por candidiase
oral sdo algumas alteracdes bucais que afetam significativamente os pacientes.
Doses de radiagcdo entre 40 a 65Gy nas glandulas salivares causa uma
inflamacdo degenerativa nas células serosas acinares, promovendo a
diminuicao do fluxo salivar ocasionando ao paciente a sensacao de xerostomia.
Esta condicdo é resultante de um fluxo salivar menor que 0,3ml/min (41). A
saliva possui diversas fungdes como o efeito antibacteriano, remineralizacéo da
estrutura dentaria e contribui para a degluticdo dos alimentos e na percepcao
do paladar (27,42). Consequentemente, a diminuicdo da saliva gera uma
reducdo do efeito tampéao favorecendo assim o desenvolvimento de carie e a
dificuldade na ingestdo de alimentos (27). Isso é confirmado no estudo de
Gaetti-Jardim Junior et al (43) em 2011, em que houve um aumento da carie e
conseguentemente maior necessidade de tratamento restaurador e reabilitador.
Neste estudo, foram avaliados 50 pacientes com cancer de cabeca e pescoco
em tratamento com doses entre 50,4Gy a 70,2Gy. Os pacientes foram
submetidos a uma avaliacdo odontologica, exame periodontal logo apés a
ultima sessdo de radioterapia, 30 dias e 6 meses apods a finalizacdo do
tratamento e concluiu-se que, apenas 36% seguiram as orientacbes da
realizacdo do tratamento odontolégico previamente a radioterapia e que a
disgeusia, xerostomia, mucosite, dermatite, disfagia e candidose foram
frequentes nos pacientes irradiados apds seis meses de finalizacdo do
tratamento. O estudo também evidenciou que houve uma piora quanto a
higiene bucal e evolucédo da Doenca Periodontal durante e apés a radioterapia

e o indice de Placa apenas durante a radioterapia.
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A radioterapia pode também causar danos ao esmalte e a dentina que
associada a hipossalivacdo, higiene bucal deficiente e dieta rica em
carboidratos favorece a instalacdo da carie (44). Em relacdo ao tratamento
restaurador, € importante a escolha do uso de materiais que liberem flior
devido a capacidade de reducdo de céries principalmente nos pacientes que
nao utilizam outras formas de fluoretos como creme dentais e solugdes de
bochechos (45).

Em relagcdo a xerostomia, 0 uso de substitutos salivares ou estimulantes
salivares podem auxiliar os pacientes na melhora dos sintomas, como a saliva
artificial, porém, é importante que esta contenha pH neutro e fllor para que
seja semelhante a saliva natural (46). A Pilocarpina, € um sialogogo que pode
ser utilizada, sendo recomendada 5mg via oral nos casos dos pacientes com
cancer de cabeca e pescoco para estimular o fluxo salivar (42,47).

Os pacientes com alteragdo do paladar proveniente do tratamento
oncologico, relatam, durante a ingestdo de alimentos a presenca de sabor
metalico ou salgado impactando diretamente na alimentacdo (48). A fim de
reduzir a alteracédo do paladar, os pacientes com sintomas de disgeusia podem
utilizar bicarbonato de sédio e sal diluido em &gua para aliviar a alteracdo do
paladar (49). De acordo com Mobadder et al. (50), a fotobiomodulacdo
(Laserterapia) pode ser uma conduta adotada nos casos dos pacientes com
disgeusia. A mesma consiste no uso da luz como o laser de baixo nivel ou
diodo emissor de luz (LED) (50,51). Nos pacientes com disgeusia, o tratamento
com fotobiomodulagdo seria iniciado a partir da queixa do paciente
permanecendo por 2 a 3 meses até a resolucdo dos sintomas. A area de
tratamento seria a lingua, na regido dorsal e lateral sendo aplicado 3J/cm2. Nos
casos de hipossalivagcéo nos pacientes em tratamento com radioterapia para os
canceres de cabeca e pescoco, o tratamento seria iniciado no primeiro dia de
radioterapia sendo aplicado na regido de glandulas salivares 3J/cm2 porém
intra e extra-oral (51).

A literatura aborda também alguns estudos relacionados a efetividade do
Sulfato de Zinco na alteragdo do paladar como o trabalho proposto por
Najafizade et al. (52) em um estudo clinico duplo-cego, randomizado e
controlado, EM QUE avaliaram o efeito do Zinco em 35 pacientes adultos que
tinham cancer de cabeca e pescoco e estavam inclusos no programa de

radioterapia da cavidade oral, com ou sem quimioterapia. Os pacientes foram
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divididos em dois grupos: O que recebeu 50mg de sulfato de zinco trés vezes
ao dia apos as refeicbes e o outro grupo que recebeu os placebos. Os
resultados do estudo mostraram que, o limiar de percep¢do dos quatro gostos
foram semelhantes nos dois grupos, porém ao final da radioterapia a
percepcdo do paladar aumentou para os sabores amargo, salgado, doce e
azedo no grupo placebo e no grupo que recebeu o sulfato de zinco, o limiar ndo
mudou significativamente, apenas para o sabor azedo. Apdés um més de
finalizacdo do tratamento radioterapico, o limiar aumentou no grupo placebo
para 0s quatro sabores e no grupo que recebeu sulfato de zinco, ocorreu um
discreto aumento do limar para percepc¢éo do sabor salgado.

A literatura aborda a ineficacia do Sulfato de Zinco nos pacientes com
alteracdo do paladar como visto no estudo estudo clinico multi-institucional,
duplo-cego, randomizado e controlado realizado por Halyard et al. (53) em
2007, com 169 pacientes com cancer de cabeca e pesco¢o e em tratamento
com radioterapia em que um grupo de pacientes ingeriu 45mg de sulfato de
zinco, via oral por trés vezes ao dia ap0s as refeicbes e 0 outro grupo um
placebo, ambos sendo iniciado sete dias ap0s o0 inicio da radioterapia
continuando por mais quatro semanas ap6s a conclusdo do tratamento. De
acordo com o estudo, 61 pacientes foram tratados com zinco que corresponde
a 73% e 71 pacientes que equivale a 84% que utilizaram o placebo relatam
alteracédo do paladar durante os dois primeiros meses. Cerca de 16% relataram
auséncia do sabor, 8% auséncia do sabor amargo, 5% do sabor salgado, 4%
referente ao sabor azedo, 5% ao sabor doce e 10% relataram a presenca do
sabor metélico. Nos pacientes tratados com zinco, a alteracdo do paladar
ocorreu em um intervalo entre 2 a 3 semanas e em pacientes tratados com
placebo, este intervalo ocorreu entre 1 a 6 semanas. Concluiu-se entdo que o
sulfato de zinco ndo contribuiu favoravelmente aos parametros clinicos
realizados neste estudo e a recuperacdo do paladar foi relatada apenas por
guatro pacientes em tratamento com zinco em contraste com treze pacientes
expostos ao placebo. Em relacdo ao peso, cerca de 99% dos pacientes
tratados com zinco mantiveram o peso em contraste com 92% dos pacientes
tratados com placebo.

Outro estudo que confirma a ineficacia do Sulfato de Zinco foi ralizado
por Khan et al. (54) em 2019 com 68 pacientes com cancer oral que iriam

iniciar pela primeira vez a quimioterapia simultdnea com a radioterapia. O
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paladar foi observado através do limiar de deteccdo e reconhecimento atraves
de diferentes concentracdes de soluces gustativas para cada gosto: Salgado,
doce, azedo e amargo. Apdés a medicdo da acuidade gustativa antes do
tratamento, os pacientes foram divididos em dois grupos de forma
randomizada: O que recebeu 50mg de sulfato de zinco e o placebo. Ambos
foram aconselhados a utilizar uma capsula trés vezes ao dia apos as refeigdes.
Em relacdo ao sabor doce, a diferenca da mediana entre os dois grupos
evidenciou que houve uma discreta melhora no limiar de deteccdo no grupo
gue recebeu sulfato de zinco porém nao foi estatisticamente significante e no
limiar de reconhecimento o0s pacientes que receberam sulfato de zinco
obtiveram uma melhora na acuidade do paladar sendo estatisticamente
significante. Em relacdo ao sabor salgado, os dois grupos nao apresentaram
diferencas estatisticas em relacao ao limiar de deteccédo e de reconhecimento.
No sabor azedo, o limiar de deteccdo apresentou uma discreta melhora no
grupo do zinco, porém, essa diferenca também ndo foi estatisticamente
significativa e no limar de reconhecimento a diferenca foi estatisticamente
significativa durante o final do tratamento. Em relacéo ao sabor amargo, ambos
os limiares apresentaram uma melhora nos pacientes que utilizaram o zinco,
entretanto nao foi estatisticamente significativa. Com isso, o estudo conclui que
a utilizacdo do sulfato de zinco nao foi benéfica na prevencao das alteracdes
do paladar provenientes da quimioterapia e radioterapia.

Durante a radioterapia e a quimioterapia, € necessario o0
acompanhamento do paciente pelo Cirurgido-Dentista com o objetivo de
verificar o surgimento de alteracfes bucais provenientes do tratamento como
mucosite e focos de infeccao e reforgar a importancia da higiene bucal (55).

Apds a quimioterapia também é importante a manutencdo da higiene
bucal e apds o tratamento radioterapico € necessario verificar se 0 paciente
apresenta trismo e, caso seja hecessario, deve-se estimular a abertura e
fechamento bucal e nos pacientes com xerostomia é necessario aplicacdes

periodicas de fluor (55).

Tabela 1: Tratamento oncoldgico e a disgeusia.

AUTORES TRATAMENTO RESULTADOS
Silva et al. (19) 2011 Radioterapia Radiacdo causou danos ao
Dose: 35 e 60Gy paladar mais no sabor

salgado e menos no sabor
amargo.




21

Baharvand et al. (20) 2012

Radioterapia
Radioterapia e Quimioterapia
Dose: 44Gy a 70Gy

ApOs a radioterapia apenas 6
pacientes tiveram a perda
total do paladar. Os sabores
salgados e amargos foram
0os mais afetados e os
azedos e doce 0s menos
afetados. A percepcdo do
sabor foi menor quando a
higiene bucal do paciente,
néo foi adequada.

GOmez et al. (21) 2017

Radioterapia, Quimioterapia
e Cirurgia
Dose: 14,76Gy a 70Gy

82,7% dos
apresentaram
hipossalivacdo. A disgeusia
foi encontrada em 7 de 10
pacientes em tratamento
com radioterapia, sendo o
gosto acido com menor
identificacdo e o azedo com
maior percepcao.

pacientes

Negi et al. (22) 2017

Radioterapia e Quimioterapia
Dose: 60 a 70Gy

Na sétima semana, cerca de

100% dos pacientes
perderam a percepcdo do
sabor amargo, 77,8% o

sabor salgado e 70,4% para
0 sabor azedo. Durante o
tratamento, 40,7% perderam
a percepcdo do sabor doce
sendo este o mais afetado
na quarta semana de
radioterapia e o salgado o
mais afetado na quinta
semana. Todos o0s sabores
foram afetados no grupo A
quando comparado com o
grupo B

Epstein et al. (23) 2019

Bortezomibe
Acido Zoledrénico
Transplante de Células
Tronco Hematopoiéticas
Radioterapia e Quimioterapia

Em 80% dos pacientes com
cancer hematolégico (CH)
houve diminuicdo da
identificagcdo do sabor doce.
44% dos pacientes com
cancer de cabeca e pescoco
(CCP) nao identificaram o
sabor, 33% de forma
anormal e 22% de moderada
a grave. Em relacdo ao
sabor salgado, apenas dois
pacientes com CH. No sabor
azedo, apenas um paciente.
Para o sabor amargo, 60%
com CH relataram redugéo
do sabor ou sem percepc¢ao.
Houve alteracéo em todos os
pacientes com CCP. No
sabor umami, apenas um
paciente com CCP. O sabor
apimentado foi identificado
por duas pessoas. 80% dos
pacientes com CH e 67%
dos pacientes com CCP
apresentaram

hipossalivacdo, e apenas
33% apresentaram a
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salivacdo normal.

Silva et al. (24) 2019

Radioterapia
Dose: 45Gy, 50,4Gy e
70,4Gy

Ambos 0s grupos
apresentaram uma perda
parcial do sabor doce e
amargo. Porém o grupo em
gue a radiagcao ndo afetava a
cavidade oral
reestabeleceram de forma
inicial a capacidade de
reconhecimento do sabor
acido ap6s 6 meses de
radioterapia.

Canzi et al. (25) 2010

Radioterapia

Diminuicdo do fluxo salivar
entre a primeira e a segunda
semana de tratamento.
Cerca de 13 pacientes de um
total de 15 relataram
alteracdo do paladar e
xerostomia.

Dreizen et al. (26) 1976

Radioterapia

Reducédo de 83,3% do fluxo
salivar. Diminuicdo na média
do pH de 7,01 antes da
radiacdo e 6,83 apbés 6
semanas de tratamento.

Lima et al. (28) 2004

Radioterapia

Reducdo de 50% da média
da velocidade do fluxo
salivar total estimulada no
grupo experimental. Relato
de xerostomia e dificuldades
na percep¢do do sabor, a
saliva mais espessa com
dificuldade de degluticdo.
Apo6s o} término do
tratamento, a reducdo da
velocidade do fluxo salivar
total foi de 64% e
ressecamento das mucosas
bucais. Apds seis meses do
tratamento, houve a reducédo
da média da velocidade do
fluxo salivar total estimulado
em 74% permanecendo a
mucosa bucal ressecada
com relato dos pacientes de
alteracdo do paladar e
xerostomia. Os pacientes do
grupo experimental
apresentaram uma reducao
no pH salivar.

Faza et al. (30) 2018

Quimioterapia

26% dos pacientes
apresentaram alteracdo do
paladar associada a
xerostomia e de forma
independente 8%
apresentaram xerostomia e a
mesma porcentagem esteve
relacionada a alteracdo do
paladar.

lijima et al. (31) 2019

Quimioterapia

34,3% dos pacientes
apresentaram mucosite,
33,7% disgeusia, 15,5%
boca seca e 7,7% disestesia.
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Em relacdo aos tipos de
canceres, dez pacientes com
céancer hematologico
apresentaram disgeusia,
vinte pacientes com cancer
colorretal, dezesseis com
cancer de mama, cinco com
cancer ginecolégico, dois
com céncer pulmonar, trés
com cancer pancreatico e
trés com cancer gastrico.

Pugnaloni et al. (32) 2019

Quimioterapia

Houve uma diferenca na
sensibilidade do paladar
quando comparado 0s
pacientes em tratamento
com o grupo de pessoas
saudaveis. Os pacientes em
tratamento identificaram
melhor o sabor azedo
quando comparado com o
sabor salgado e os sabores
amargo, azedo, doce e

salgado foram mais
perceptiveis quando
comparado com a gordura.
Ponticelli et al. (33) 2017 Quimioterapia ou 64% dos pacientes
Radioterapia ou Anticorpos | apresentaram disgeusia

Monoclonais

durante e apés o tratamento,
72% dos pacientes com
céancer colorretal
apresentaram disgeusia,
mama 69%, pulmédo 68% e
linfoma 68%. Existe também
uma relacdo entre o tipo de
quimioterapia utilizada pelos
pacientes e a disgeusia.

Gaetti-Jardim Junior et al.
(43) 2011

Radioterapia
Dose: 50,4Gy a 70,2Gy

Disgeusia, xerostomia,
mucosite, dermatite, disfagia
e candidose foram
frequentes nos pacientes
irradiados apés seis meses
de finalizagdo do tratamento.
Piora da higiene bucal e

evolugéo da Doencga
Periodontal durante e apds a
Radioterapia. Maior

necessidade de tratamento
restaurador e reabilitador e
aumento da carie durante a
Radioterapia.
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4. DISCUSSAO

De acordo com a literatura, os pacientes com cancer submetidos ao
tratamento com radioterapia e/ou quimioterapia apresentam alteracdo do
paladar. Em relacdo a radioterapia, a alteracdo do paladar foi vista em
diferentes doses de radiacdo. A literatura aborda que nos canceres de cabeca
e pescoco, a dose padrao de tratamento é de 60Gy (17), porém, os estudos
evidenciaram que o tratamento com doses variando entre 14,76Gy a 70,4Gy
também causam alteracdo do paladar (19-22,24,28,43). A radiacdo na regido
de cabeca e pescoco também pode causar hipossalivacdo principalmente
guando as glandulas salivares estdo no campo de radiacdo como confirma
Dreizen et al. (26). A diminuicdo do fluxo salivar, xerostomia e alteragcdo do
paladar corrobora com os estudos de Canzi et al. (25) confirmado por Lima et
al. (28) em que além da alteracdo do paladar e xerostomia, 0s pacientes
apresentaram saliva espessa. A radioterapia associada a hipossalivacéo
favorece ao surgimento de carie, sendo confirmado pelo estudo de Gaetti-
Jardim Junior et al. (43) em que houve uma maior necessidade de tratamento
restaurador e reabilitador. Outro aspecto importante € o efeito da radiacdo na
reducdo do pH da saliva na cavidade bucal tanto durante, como apos o
tratamento radioterapico, como relata Lima et al. (28). O estudo de Gaetti-
Jardim Junior et al. (43) com pacientes tratados com radioterapia aborda uma
piora na higiene bucal e periodontal e isso confirma a necessidade do
acompanhamento do paciente pelo Cirurgido-Dentista com o objetivo de
manter a saude bucal e reduzir as alterac6es bucais provenientes do
tratamento que impactam diretamente na qualidade de vida dos pacientes,
através da dificuldade na ingestdo de alimentos, ocasionando a diminuicdo de
peso como confirma os estudos de Laffitte et al. (13) e Silva et al. (14).

Em relacdo ao tratamento quimioterapico, os pacientes em tratamento
com quimioterapicos derivados da platina e dos taxanos apresentam uma
maior incidéncia de disgeusia de acordo com o estudo de Ponticelli et al. (33).
O mesmo se confirma no estudo de lijima et al. (31) e Ponticelli et al (33) em
gue a disgeusia esteve presente em diferentes tipos de cancer e no estudo de
Pugnaloni et al. (32) em que os pacientes em tratamento apresentaram uma

diferenca na sensibilidade do paladar. A alteracdo do paladar e a xerostomia
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podem estar associadas ou independentes. O estudo de Faza et al. (30),
mostra que cerca de 26% dos pacientes apresentaram essas alteracdes bucais
de forma associada e apenas 8% apresentaram Xxerostomia e a mesma
porcentagem com alteracao do paladar.

De acordo com os estudos, a percepgdo dos sabores amargo, azedo,
salgados, doce e umami sdo afetados durante e ap6s o tratamento oncolégico
causando alteracGes bucais significativas nos pacientes. A literatura aborda
gue o tratamento para atenuar a alteracdo do paladar envolve o uso de
bicarbonato de sodio, fotobiomodulacdo (laserterapia) que também pode ser
utilizada nos casos de hipossalivacao e a manutencéo da higiene bucal durante
todo o tratamento. Na hipossalivacdo, o uso de substitutos salivares ou a
Pilocarpina contribui na estimulacdo do fluxo salivar e 0 aumento da ingestao
de agua melhora a xerostomia que é relatada pelos pacientes (42,49,46,47,51).
Quanto ao uso do Sulfato de Zinco, ha uma divergéncia na literatura quanto a
sua efetividade no tratamento da disgeusia. Najafizade et al. (52) concluem que
o Sulfato de Zinco pode ser utilizado de forma preventiva nos pacientes
irradiados mas que sdo necessarios mais estudos nesta area. Porém alguns
autores discordam em relacéo ao seu uso concluindo que o Sulfato de Zinco
nado é efetivo na prevencdo e também nédo impede a alteracdo do paladar nos
pacientes em tratamento com radioterapia associada ou independente com a

guimioterapia (53,54).
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Através deste trabalho podemos concluir que as alteragcées bucais
provenientes do tratamento com radioterapia e/ou quimioterapia impactam
diretamente na qualidade de vida dos pacientes. Com isso, se faz necessaria a
insercdo do Cirurgido-Dentista em uma equipe multidisciplinar para realizar o
acompanhamento do paciente durante todas as fases do tratamento, orientar
quanto a higiene bucal e atenuar os efeitos colaterais bucais, contribuindo,

dessa forma, para uma melhor qualidade de vida.



27

REFERENCIAS

. Cullen MM, Leopold DA. Disorders of smell and taste. Medical Clinics of
North America 1999;83(1):57-74.

. Su N, Ching V, Grushka M. Taste disorders: A Review. J Can Dent
Assoc 2013;79:d86.

. Ambaldhage VK, Puttabuddi JH, Nunsavath PN, Tummuru YR. Taste
disorders: A review. JIAOMR 2014;26(1): 69-76.

. Instituto Nacional do Cancer José Alencar Gomes da Silva. Abc do

cancer: Abordagens basicas para o controle do cancer. 4.ed. Rio de
Janeiro: Ministério da Saude; 2018

. Yamashita H, Nakagawa K, Tago M, Nakamura N, Shiraishi K, Eda M.
Taste dysfunction in patients receiving radiotherapy. Wiley InterScience
2006; 28(6):508-516.

. Mancini MC. A relevancia metabdlica dos receptores de sabor. Abeso
2012;58:8-11.

. Takase LF, Gray’s anatomia. In: Standring S. Cavidade oral. Rio de
Janeiro: Elsevier; 2010 p. 499-25.

. Buck LB, Bargmann CI, Olfato e Gustacao: os sentidos quimicos. In:
Kandel ER, Schwartz JH, Jessel TM. Principios de Neurociéncias. Porto
Alegre: Artmed; 2014. p.619-39.

. Epstein JB, Barasch A. Taste disorders in cancer patients: Pathogenesis,
and approach to assessment and management. Oral Oncology 2010;
46(2):77-81.

10.1kui A. A Review of objective measures of gustatory function. Acta

Otolaryngol 2002;122(4):60-68.

11.Tomita H, Ikeda M. Clinical use of electrogustometry: strengths and

limitations. Acta Otolaryngol 2002; 122(4):27-38.



28

12.Piovesana PM, Gallani MCBJ, Sampaio KL. Revisdo: metodologias para
andlise da sensibilidade gustativa ao sal. Braz. J. Food Technol
2012;15(3):182-190.

13.Laffitte AM, Farias CLA, Wszolek J. Sintomas que afetam a ingestéao
alimentar de pacientes com linfoma em quimioterapia ambulatorial.
Mundo saude (Impr) 2015;39(3):354-361.

14.Silva CO, Bernardes S. Prevaléncia e gravidade da perda ponderal em
pacientes com cancer. Revista da Associacao Brasileira de Nutricdo
2017;8(1):70-74.

15.Instituto Nacional do Cancer José Alencar Gomes da Silva. A¢des de
Enfermagem para o controle do cancer. 2.ed. Rio de Janeiro: Ministério
da Saude; 2002

16.Pereira AJ, Conceito de Radioterapia: Tele e Braquiterapia. In: Instituto
Nacional do Cancer José Alencar Gomes da Silva. Programa de
Qualidade em Radioterapia. Rio de Janeiro: Ministério da Saude; 2001.
p. 13-16

17.Barrett A, Dobbs J, Morris S, Roques T, Practical Radiotherapy Planning.
In: Barrett A, Dobbs J, Morris S, Roques T. Head and neck: general
considerations. London: Hodder Education; 2009. p. 88-110.

18.Conger AD. Loss and recovery of taste acuity in patients irradiated to the
oral cavity. Radiation Research 1973;53(2):338-347

19.Silva ALV, Galante C, Manzi FR. Efeito da radiag&o ionizante sobre o
paladar em pacientes submetidos a radioterapia para a regido da cabeca
e pescoco. Radiol Bras 2011;44(5):297-300.

20.Baharvand M, ShoalehSaadi N, Barakian R, Moghaddam EJ. Taste
alteration and impact on quality of life after head and neck radiotherapy.
J Oral Pathol Med 2012;42(1):106-112.

21.Gomez GJA, Camacho RVL, Torres JEB, Gémez SMB, Alzate DPC,
Ross PAC et al. Alterations found in the mouth of patients treated with
head and neck radiotherapy. Medellin, Colombia. Revista Odontoldgica
Mexicana 2017;21(2):86-96.



29

22.Negi P, Kingsley Pa, Thomas M, Sachdeva J, Srivastava H, Kalra B.
Pattern of gustatory impairment and its recovery after head and neck
irradiation. Iranian Journal of Otorhinolaryngology 2017;29(6):319-325.

23.Epstein JB, Silva SMA, Epstein GL, Leal JHS, Barasch A, Smutzer G.
Taste disorders following cancer treatment: report of a case series.
Supportive Care in Cancer 2019;27(12):4587-4595.

24.Silva JLB, Doty RL, Miyazaki JVMK, Borges R, Pinna FR, Voegels RL et
al. Gustatory disturbances occur in patients with head and neck cancer
who undergo radiotherapy not directed to the oral cavity. Oral Oncology
2019;95:115-119.

25.Canzi KR, Ortega JC, Perufo JA. Xerostomia em pacientes submetidos a
radioterapia na regido de cabeca e/ou pescoco do Centro Oncolégico do
Oeste do Paranéa-Brasil. Rev Bras Oncologia Clinica 2010;7(19):7-9.

26.Dreizen S, Brown LR, Handler S, Levy BM. Radiation-induced
xerostomia in cancer patients effect on salivary and serum electrolytes.
Cancer 1976;38(1):273-278.

27.Mese H, Matsuo R. Salivary secretion, taste and hyposalivation. Journal
of Oral Rehabilitation 2007;34(10):711-723.

28.Lima AAS, Figueiredo MAZ, Krapf SMR, Souza FR. Velocidade do fluxo
e ph salivar apés radioterapia da regido de cabeca e pescogo. Revista
Brasileira de Cancerologia 2004;50(4):287-293.

29.Schulze MM. Tratamento quimioterapico em pacientes oncolégicos. Rev
Bras Oncologia Clinica 2007;4(12):17-23.

30.Faza J, Brum SC. A influéncia da quimioterapia na saude bucal. Revista
Pré-UniverSUS 2018;9(2):81-89.

31.lijima Y, Yamada M, Endo M, Sano M, Hino S, Kaneko T et al. Dysgeusia
in patients with cancer undergoing chemotherapy. Journal of Oral and
Maxillofacial Surgery Medicine and Pathology 2019;31:214-217.

32.Pugnaloni S, Vignini A, Borroni F, Sabbatinelli J, Alia S, Fabri M et al.
Modifications of taste sensitivity in cancer patients: a method for the
evaluations of dysgeusia. Supportive Care Cancer 2019;28(3):1173-
1181.



30

33.Ponticelli E, Clari M, Frigerio S, De Clemente A, Bergese |, Scavino E et
al. Dysgeusia and health-related quality of life of cancer patients
receiving chemotherapy: A cross-sectional study. Eur J Cancer Care
2017;26(2):1-7.

34.Paiva MDEB, Biase RCCG, Moraes JJC, Angelo AR, Honorato MCTM.
ComplicacBes orais decorrentes da terapia antineoplasica. Arg Odontol
2010;46(1):48-55.

35.Vieira DL, Leite AF, Melo NS, Figueiredo PTS. Tratamento odontologico
em pacientes oncolégicos. Oral Sci 2012;4(2):37-42.

36.Elad S, Raber-Durlacher JE, Brennan MT, Saunders DP, Mank AP,
Zadik Y et al. Basic oral care for hematology-oncology patients and
hematopoietic stem cell transplantation recipientes: a position paper from
the joint task force of the Multinational Association of Supportive Care in
Cancer/International Society of Oral Oncology (MASCC/ISOO) and the
European Society for Blood and Marrow Transplantation (EBMT).
Support Care Cancer 2015;23(1):223-236.

37.Duarte BG, Maciel AP, Gongales ES, Santos PSS. Avaliacéo
perioperatéria de individuos em quimioterapia com necessidade de
intervencgao cirurgica odontologica. Arq Med Hosp Fac Cienc Med Santa
Casa Séo Paulo 2018;63(2):105-109.

38.Torres SR, Gomes AOF. Protocolo Clinico para Cuidados Odontologicos
ao Paciente Submetido & Radioterapia (Parte I) [Protocolo Clinico]. CRO
RJ; 2016. [Acesso em 2019 dez 15]. Disponivel em http://www.cro-
rj.org.br/pc/marl6.pdf

39.Torres SR, Gomes AOF. Cuidados Odontolégicos ao Paciente
Submetido a Radioterapia (Parte 1) [Protocolo Clinico]. CRO RJ; 2016.
[Acesso em 2019 dez 15]. Disponivel em http://www.cro-
rj.org.br/pc/abrl6.pdf

40.McCaul JA. Pharmacologic modalities in the treatment of
osteoradionecrosis of the jaw. Oral and Maxillofacial Surgery Clinics of
North 2014;26(2):247-252.

41.Salazar M, Victorino FR, Paranhos LR, Ricci ID, Gaeti WP, Cacador NP.
Efeitos e tratamento da radioterapia de cabeca e pescoco de interesse



31

ao cirurgiao dentista Reviséo da literatura. Revista Odonto
2008;16(31):62-68.

42.Devi S, Singh N. Dental care during and after radiotherapy in head and
neck cancer. National Journal of Maxillofacial Surgery 2014;5(2):117-
125.

43.Gaetti-Jardim Junior E, Sousa FRN, Gaetti-Jardim EC, Castro EVFL,
Ciesielski FIN, Buso-Ramos MM et al. Efeitos da radioterapia sobre as
condi¢des bucais de pacientes oncolégicos. RPG Rev Pés Grad
2011;18(2):96-101.

44.Lieshout HFJ, Bots CP. The effect of radiotherapy on dental hard tissue —
a systematic review. Clin Oral Investig 2014;18(1):17-24.

45.Chai WL, Ngeow WC, Roszalina R, Roslan AR. Managing complications
of radiation therapy in head and neck cancer patients: Part II.
Management of Radiation-induced Caries. Singapore Dental Journal
2006;28(1):4-6.

46.Jawad H, Hodson NA, Nixon PJ. A review of dental treatment of head
and neck cancer patients, before, during and after radiotherapy: part 2.
British Dental Journal 2015;218(2):69-74.

47.Cancer Care Ontario. Xerostomia in adults with cancer: Screening and
assessment [serial online] 2012 [Acesso em 2020 jan. 18]. Disponivel
em https://www.cancercareontario.ca/en/symptom-management/3156

48.L6pez BC. Oral Toxicity produced by chemotherapy: A systematic
review. J Clin Exp Dent 2014;6(1):81-90.

49.Cancer Care Ontario. Dysgeusia in adults with cancer: Screening and
assessment [serial online] 2012 [Acesso em 2020 jan. 18]. Disponivel
em https://www.cancercareontario.ca/en/symptom-management/3156

50.Mobadder ME, Farhat F, Mobadder WE, Nammour S.
Photobiomodulation therapy in the treatment of oral mucositis, dysgeusia
and oral dryness as side-effects of head and neck radiotherapy in a
cancer patients: A case report. Dent J 2018;6(4):1-6.

51.Zecha JAEM, Raber-Durlacher JE, Nair RG, Epstein JB, Elad S, Hamblin
MR et al. Low-level laser therapy/photobiomodulation in the management



32

of side effects of chemoradiation therapy in head and neck cancer: part
2: proposed applications and treatment protocols. Support Care Cancer
2016;24(6):2793-2805.

52.Najafizade N, Hemati S, Gookizade A, Berjis N, Hashemi M, Vejdani S et
al. Preventive effects of zinc sulfate on taste alterations in patients under
irradiation for head and neck cancers: A randomized placebo-controlled
trial. J Res Med Sci 2013;18(2):123-126.

53.Halyard MY, Jatoi A, Sloan JA, Bearden JD, Vora AS, Atherton PJ et al.
Does zinc sufate prevent therapy-induced taste alterations in head and
Neck Cancer Patients? results of phase Ill double-blind, placebo-
controlled trial from The North Central Cancer Treatment Group
(NO1C4). Int J Radiat Oncol Biol Phys 2007;67(5):1318-1322.

54.Khan AH, Safdar J, Siddiqui SU. Efficacy of zinc sulfate on concurrent
chemoradiotherapy induced taste alterations in oral cancer patients: A
double blind randomized controlled trial. Pak J Med Sci 2019;35(3):624-
629.

55.National Institute of Dental and Craniofacial Research. Dental Provider’s
Oncology Pocket Guide. U.S.Department Of Health and Human
Services; 2009. [Acesso em 2020 jan. 14]. Disponivel em
https://www.nidcr.nih.gov/health-info/cancer-
treatments?_ga=2.105134016.2133341214.1584648568-
1497801258.1554048474



33

ANEXO A - DIRETRIZES PARA AUTORES

INSTRUCOES GERAIS

1. O manuscrito devera ser escrito em idioma portugués, de forma clara,
concisa e objetiva.

2. O texto devera ter composicdo eletrébnica no programa Word for
Windows (extensao doc.), usando-se fonte Arial, tamanho 12, folha tamanho
A4, espaco 1,5 e margens laterais direita e esquerda de 3 cm e superior e
inferior de 2 cm, perfazendo um maximo de 15 paginas, excluindo referéncias,
tabelas e figuras.

3. O numero de tabelas e figuras ndo deve exceder o total de seis
(exemplo: duas tabelas e quatro figuras).

4. As unidades de medida devem seguir o Sistema Internacional de
Medidas.

5. Todas as abreviaturas devem ser escritas por extenso na primeira
citacao.

6. Na primeira citacdo de marcas comerciais deve-se escrever o0 nome

do fabricante e o local de fabricacdo entre parénteses (cidade, estado, pais).

ESTRUTURA DO MANUSCRITO

1. Pagina de rosto

1.1 Titulo: escrito no idioma portugués e inglés.

1.2 Autor(es): Nome completo, titulacdo, atividade principal (professor
assistente, adjunto, titular; estudante de graduacdo, poOs-graduacao,
especializacdo), afiliacdo (instituicdo de origem ou clinica particular,
departamento, cidade, estado e pais) e e-mail. O limite do nimero de autores é
seis, exceto em casos de estudo multicéntrico ou similar.

1.3 Autor para correspondéncia: nome, endereco postal e eletronico (e-
mail) e telefone.

1.4 Conflito de interesses: Caso exista alguma relacdo entre os autores
e qualquer entidade publica ou privada que possa gerar conflito de interesses,
esta possibilidade deve ser informada.

Observacdo: A pagina de rosto sera removida do arquivo enviado aos

avaliadores.



34

2. Resumo estruturado e palavras-chave (nos idiomas portugués e
inglés)

2.1 Resumo: minimo de 200 palavras e maximo de 250 palavras, em
idioma portugués e inglés (Abstract).

O resumo deve ser estruturado nas seguintes divisoes:

- Artigo original: Objetivo, Metodologia, Resultados e Conclusdo (No
Abstract: Purpose, Methods, Results, Conclusions).

- Relato de caso: Objetivo, Descricdo do caso, Conclusdo (No Abstract:
Purpose, Case description, Conclusions).

- Revisdo de literatura: a forma estruturada do artigo original pode ser

seguida, mas nao € obrigatéria.

2.2 Palavras-chave (em inglés: Key words): maximo de seis palavras-
chave, preferentemente da lista de Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS)

ou do Index Medicus.

3. Texto

3.1 Artigo original de pesquisa: deve apresentar as seguintes divisdes:
Introducéo, Metodologia (ou Casuistica), Resultados, Discussao e Concluséo.

- Introducdo: deve ser objetiva e apresentar o problema, justificar o
trabalho e fornecer dados da literatura pertinentes ao estudo. Ao final deve
apresentar o(s) objetivo(s) e/ou hip6tese(s) do trabalho.

- Metodologia (ou Casuistica): deve descrever em sequéncia logica a
populacdo/amostra ou espécimes, as variaveis e os procedimentos do estudo
com detalhamento suficiente para sua replicacdo. Métodos ja publicados e
consagrados na literatura devem ser brevemente descritos e a referéncia
original deve ser citada. Caso o estudo tenha analise estatistica, esta deve ser
descrita ao final da secéo.

Todo trabalho de pesquisa que envolva estudo com seres humanos
deverd citar no inicio desta se¢cdo que o protocolo de pesquisa foi aprovado
pela comissdo de ética da instituicdo de acordo com 0s requisitos nacionais e
internacionais, como a Declaracédo de Helsinki.

O numero de registro do projeto de pesquisa na Plataforma

Brasil/Ministério da Satde ou o documento de aprovacéo de Comisséo de Etica
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equivalente internacionalmente deve ser enviado (CAAE) como arquivo
suplementar na submissdo on-line (obrigatorio). Trabalhos com animais devem
ter sido conduzidos de acordo com recomendacfes éticas para
experimentacdo em animais com aprovacdo de uma comissao de pesquisa
apropriada e o documento pertinente deve ser enviado como arquivo
suplementar.

- Resultados: devem ser escritos no texto de forma direta, sem
interpretacdo subjetiva. Os resultados apresentados em tabelas e figuras nao
devem ser repetidos no texto.

- Discussao: deve apresentar a interpretacdo dos resultados e o
contraste com a literatura, o relato de inconsisténcias e limitacdes e sugestdes
para futuros estudos, bem como a aplicacdo pratica e/ou relevancia dos
resultados. As inferéncias, deducbes e conclusdes devem ser limitadas aos

achados do estudo (generalizagao conservadora).

- Conclusdes: devem ser apoiadas pelos objetivos e resultados.

3.2 Relatos de caso: Devem ser divididos em: Introduc&o, Descricao do(s)
Caso(s) e Discussao.

4. Agradecimentos: Devem ser breves e objetivos, a pessoas ou
instituicdbes que contribuiram significativamente para o estudo, mas que né&o
tenham preenchido os critérios de autoria. O apoio financeiro de organizacao
de apoio de fomento e 0 numero do processo devem ser mencionados nesta
secdo. Pode ser mencionada a apresentacdo do trabalho em eventos
cientificos.

5. Referéncias: Deverdo respeitar as normas do International Committee
of Medical Journals Editors (Vancouver Group), disponivel no seguinte
endereco eletrénico: http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html.

a. As referéncias devem ser numeradas por ordem de aparecimento no
texto e citadas entre parénteses: (1), (3,5,8), (10-15).

b. Em citacdes diretas no texto, para artigos com dois autores citam-se
os dois nomes. Ex: "De acordo com Santos e Silva (1)...". Para artigos com trés
Ou mais autores, cita-se o primeiro autor seguido de "et al.". Ex: "Silva et al. (2)

observaram...".
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c. Citar, no maximo, 25 referéncias para artigos de pesquisa, 15 para
relato de caso e 50 para revisdo de literatura.

d. A lista de referéncias deve ser escrita em espaco 1,5, em sequéncia
numeérica. A referéncia devera ser completa, incluindo o nome de todos os
autores (até seis), seguido de “et al.”.

e. As abreviaturas dos titulos dos periédicos internacionais citados
deverdo estar de acordo com o Index Medicus/ MEDLINE e para os titulos
nacionais com LILACS e BBO.

f. O estilo e pontuagéo das referéncias devem seguir o formato indicado

abaixo

Artigos em periédicos:

Wenzel A, Fejerskov O. Validity of diagnosis of questionable caries
lesions in occlusal surfaces of extracted third molars. Caries Res 1992:26:188-
03.

Artigo em periodicos em meio eletrénico:

Baljoon M, Natto S, Bergstrom J. Long-term effect of smoking on vertical
periodontal bone loss. J Clin Periodontol [serial on the Internet]. 2005 Jul [cited
2006  June 12];32:789-97.  Available  from: http://www.blackwell-
synergy.com/doi/abs/10.1111/j.1600-051X.2005.00765.x

Livro:
Paiva JG, Antoniazzi JH. Endodontia: bases para a pratica clinica. 2.ed.
Sao Paulo: Artes Médicas; 1988.

Capitulo de Livro:

Basbaum Al, Jessel TM, The perception of pain. In: Kandel ER, Schwartz
JH, Jessel TM. Principles of neural science. New York: McGraw Hill; 2000. p.
472-91.

Dissertacoes e Teses:
Polido WD. A avaliacdo das alteracdes 6sseas ao redor de implantes

dentarios durante o periodo de osseointegracdo através da radiografia digital
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direta [tese]. Porto Alegre (RS): Faculdade de Odontologia, Pontificia
Universidade Catdlica do Rio Grande do Sul; 1997.

Documento eletronico:
Ueki N, Higashino K, Ortiz-Hidalgo CM. Histopathology [monograph
online]. Houston: Addison Boocks; 1998. [Acesso em 2001 jan. 27]. Disponivel

em http://www.list.com/dentistry.

ObservacgOes: A exatidao das citacfes e referéncias é de responsabilidade dos
autores. Nao incluir resumos (abstracts), comunicacdes pessoais e materiais

bibliograficos sem data de publicacéo na lista de referéncias.

6. Tabelas: As tabelas devem ser construidas com o menu “Tabela” do
programa Word for Windows, numeradas consecutivamente com algarismos
arabicos na ordem de citacdo no texto (exemplo: Tabela 1, Tabela 2, etc) e
inseridas em folhas separadas apds a lista de referéncias. O titulo deve
explicativo e conciso, digitado em espaco 1,5 na parte superior da tabela.
Todas as explicacbes devem ser apresentadas em notas de rodapé,
identificadas pelos seguintes simbolos, nesta sequéncia: *,1, 1, §, |,,”*, 11,11
N&o sublinhar ou desenhar linhas dentro das tabelas, nem usar espacos para

separar colunas. O desvio-padréo deve ser expresso entre parénteses.

7. Figuras: As ilustrag@es (fotografias, gréaficos, desenhos, quadros, etc)
serdo consideradas como figuras. Devem ser limitadas ao minimo
indispensaveis e numeradas consecutivamente em algarismos arabicos
segundo a ordem em que s&o citadas no texto (exemplo: Figura 1, Figura 2,
etc). As figuras deverdo ser inseridas ao final do manuscrito, apos a lista das
legendas correspondentes digitadas em uma pagina UGnica. Todas as
explicacbes devem ser apresentadas nas legendas, inclusive as abreviaturas
existentes na figura.

a. As fotografias e imagens digitalizadas deverdo ser coloridas, em
formato tif, gif ou jpg, com resolu¢cdo minima de 300dpi e 8 cm de largura.

b. Letras e marcas de identificacdo devem ser claras e definidas. Areas

criticas de radiografias e microfotografias devem estar isoladas e/ou
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demarcadas. Microfotografias devem apresentar escalas internas e setas que
contrastem com o fundo.

c. Partes separadas de uma mesma figura devem ser legendadas com
A, B, C, etc. Figuras simples e grupos de figuras ndo devem exceder,
respectivamente, 8 cm e 16 cm de largura.

d. As fotografias clinicas ndo devem permitir a identificagdo do paciente.
Caso exista a possibilidade de identificacdo, € obrigatério o envio de
documento escrito fornecendo consentimento livre e esclarecido para a
publicagao.

e. Figuras reproduzidas de outras fontes j4 publicadas devem indicar
esta condicdo na legenda, e devem ser acompanhadas por uma carta de
permissao do detentor dos direitos.

f. OS CASOS OMISSOS OU ESPECIAIS SERAO RESOLVIDOS PELO
CORPO EDITORIAL
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ANEXO B — ARTIGOS REFERENCIADOS (ARQUIVO
ANEXO)

Os artigos utilizados para elaboracdo do trabalho intitulado ALTERACAO DO
PALADAR EM PACIENTES ONCOLOGICOS: REVISAO DE LITERATURA
serdo enviados por e-mail aos professores da banca avaliadora através de uma

pasta digital.



