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RESUMO

O céncer € o principal problema de saude publica mundial, sendo
responsavel por muitas mortes anualmente, no mundo todo. A terapia
antineoplasica envolve varias modalidades terapéuticas, como cirurgia,
radioterapia ou quimioterapia, isoladas ou em combinagdo. Esses tratamentos
causam inumeros efeitos colaterais que prejudicam a qualidade de vida e a
continuagdo do tratamento oncolégico, sendo a mucosite oral um dos mais
comuns e relevantes. A mucosite pode se apresentar como um eritema, atrofia
e/ou ulceracdo da mucosa, extremamente dolorosa, afetando a alimentacéo,
fonacdo e o bem-estar do paciente. Um dos métodos para tratamento e
prevencao da mucosite oral que vem sendo estudado € o laser de baixa poténcia,
que possui grande eficacia na regeneracao tecidual e analgesia. Nesse contexto,
o objetivo deste estudo foi realizar uma revisdo da literatura a respeito da
efetividade da laserterapia de baixa poténcia na prevengao e tratamento da
mucosite oral em pacientes com cancer submetidos a quimioterapia e/ou
radioterapia. Para tal, foram utilizadas as bases de dados Pubmed, Scielo e
Google Académico limitadas a artigos publicados em lingua portuguesa e
inglesa, no periodo de 2012 a 2022. Baseado nos estudos encontrados na
literatura, pode-se concluir que que a laserterapia de baixa poténcia é eficaz na
prevencdo e tratamento da mucosite oral em pacientes submetidos a
quimioterapia e/ou radioterapia, principalmente na redugdo do grau de
severidade das lesdes, diminuindo a necessidade de medicamentos e
paralisagdes no tratamento oncoldgico.

Palavras-chaves Laserterapia; laserterapia de baixa poténcia; mucosite
oral; quimioterapia; radioterapia.



ABSTRACT

Cancer is the main public health problem in the world and is responsible
for many deaths every year. Antineoplastic therapy involves various therapeutic
modalities, such as surgery, radiotherapy or chemotherapy, alone or in
combination. These treatments cause numerous side effects that affect quality of
life and the continuation of cancer treatment, with oral mucositis being one of the
most common and relevant. Oral mucositis can present as erythema, atrophy
and/or ulceration of the mucosa, affecting the patient’s ability to eat and their well-
being. One of the methods for treating and preventing oral mucositis that has
been studied is the low-power laser, which is highly effective in tissue
regeneration and analgesia. In this context, the aim of this study was to carry out
a literature review on the effectiveness of low-level laser therapy in the prevention
and treatment of oral mucositis in cancer patients undergoing chemotherapy
and/or radiotherapy. To this end, the Pubmed, Scielo and Google Scholar
databases were used, limited to articles published in Portuguese and English
between 2012 and 2022. Based on the studies found in the literature, it can be
concluded that low-level laser therapy is effective in preventing and treating oral
mucositis in patients undergoing chemotherapy and/or radiotherapy, especially
in reducing the severity of the lesions, reducing the need for medication and
stopping cancer treatment.

Keywords Laser therapy; low level laser therapy; oral mucositis;
chemotherapy; radiotherapy.
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1 INTRODUGAO

O cancer € o principal problema de saude publica no mundo e esta entre as
principais causas de mortes prematuras (antes dos 70 anos de idade). Segundo
estimativas do Instituto Nacional de Cancer (INCA, 2022), estima-se 704 mil novos
casos de cancer no Brasil para cada ano do triénio 2023-2025. No relatério de 2018
da agéncia internacional de pesquisa sobre o céncer (IARC), estima-se que,
globalmente, um em cada cinco homens e uma em cada seis mulheres irdo
desenvolver algum tipo de cancer durante a vida, sendo que um em cada oito homens
e uma em cada onze mulheres morrerdo da doenca. O aumento da expectativa de
vida da populagéo e a exposigao cada vez maior aos fatores de risco para o cancer,
explicam esse cenario (GLOBOCAN 2020).

Os tipos de terapia antineoplasica mais comuns podem envolver
procedimentos cirurgicos para remog¢ao do tumor, radioterapia (RT) e quimioterapia
(QMT), ou uma combinagao desses, dependendo do tipo especifico de neoplasia e a
sua severidade. Esses tratamentos geralmente s&o longos e costumam trazer muitos
efeitos colaterais, que impactam de forma importante a qualidade de vida e o bem-
estar dos pacientes.

A QMT pode causar efeitos adversos sistémicos e a RT efeitos locais,
dependendo da dose e poténcia da radiacdo utilizada, incluindo alteracdes
hematologicas, dermatolégicas e do trato gastrointestinal. Os principais efeitos
adversos da terapia antineoplasica sdo: radiodermite, xerostomia, trismo, carie de
radiagdo, mucosite oral (MO), além de nauseas, falta de apetite, entre outros.

A MO se apresenta como um eritema, atrofia ou/e ulceragdo da mucosa e sua
prevaléncia varia de acordo com o tipo de terapia antineoplasica e da resposta de
cada individuo (Daugélaité et al., 2019). Ela afeta a qualidade de vida do paciente,
causando dor e dificuldades na fonacdo e na alimentagdo, podendo levar a um
problema nutricional (Kusiak et al., 2020a, 2020b).

Apesar de ainda ndo haver estratégias capazes de prevenir totalmente o
aparecimento da MO, sabemos que é possivel reduzir as manifestagdes clinicas da
doenga ou atenuar sua severidade (Daugélaité et al., 2019). A manutengao da higiene
oral € uma parte importante na prevencdo de MO (Mallick; Benson; Rath, 2016).
Existem, também, tratamentos farmacologicos e n&o farmacoldgicos que podem ser

usados no controle da dor e cicatrizacdo das lesdes. Um dos tratamentos néao
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farmacolégicos que tem se estudado no tratamento da mucosite nos ultimos anos, tem
sido a laserterapia de baixa poténcia (LTBP) (Fekrazad; Chiniforush, 2014).

A terapia com laser de baixa poténcia, também chamada de terapia de
fotobiomodulagdo, atua alterando a respiragao celular e levando ao aumento da
producao de ATP. Essas alteragdes resultam em proliferacao de fibroblastos, sintese
de colageno, ajuste da resposta inflamatéria e reparagcédo tecidual (Fekrazad;
Chiniforush, 2014) diminuindo a dor e o desconforto dos pacientes (Mallick; Benson;
Rath, 2016).

Baseado no exposto acima, o objetivo deste trabalho € revisar a literatura a

respeito da efetividade da LTBP em prevenir e tratar a MO em pacientes submetidos
a RT e/ou QMT.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Realizar uma revisao da literatura a respeito da efetividade da LTBP na
prevencao e tratamento da MO em pacientes com cancer submetidos a QMT e/ou RT.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Relatar a etiologia, patogénese, apresentagéo clinica e principais sinais e
sintomas da MO.

- Relatar como a LTBP age nas lesdes da MO.

- Analisar, baseado nos dados da literatura, se o uso da LTBP ¢é eficaz em
diminuir os sinais e sintomas associados a MO induzida por RT e/ou QMT.

- Analisar, baseado nos dados da literatura, se o uso da LTBP é eficaz na
prevencado da MO induzida por RT e/ou QMT.
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3 METODOLOGIA

Este estudo foi elaborado por meio de uma pesquisa bibliografica de artigos
publicados em periddicos, assim como, teses, dissertagdes, livros e outras
publicacdes a respeito do papel da LTBP na prevencgao e tratamento da MO em
pacientes submetidos a QMT e/ou RT.

A pesquisa foi realizada nas bases de dados Pubmed, Scielo e Google
Scholar, limitada a artigos publicados em lingua portuguesa e inglesa, no periodo de
2012 a 2022. Nao houve limitagdo quanto ao tipo de manuscrito, podendo ser artigos
de revisao da literatura, casos clinicos, ensaios clinicos, estudos in vivo, dentre outros.

As palavras-chave utilizadas na pesquisa as bases de dados foram: (((laser
therapy) OR (low level laser therapy)) AND (oral mucositis)) AND (chemotherapy), e
(((laser therapy) OR (low lever laser therapy)) AND (oral mucositis)) AND
(radiotherapy). Uma busca manual nas referéncias dos artigos selecionados também
foi realizada para encontrar possiveis artigos de interesse ao trabalho.
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4 REVISAO DE LITERATURA

41 CANCER

O cancer é uma doenca caracterizada pela proliferacdo descontrolada e
autbnoma das células, sendo a principal causa de morte global e a segunda causa de
morte nos Estados Unidos (Siegel; Miller; Jemal, 2016). As transformagdes no estilo
de vida na era da globalizagéo tém tido um impacto significativo no aumento dos casos
de céncer, exigindo a implementagao de estratégias efetivas para controlar e prevenir
essa doenga (Stweart; Wild, 2014).

Os paises de baixa e meédia renda tém uma carga proporcionalmente maior
de cancer do que os paises de alta renda, mas seus sistemas de saude nio estdo
preparados para lidar com esse problema (De Cassia Dias Viana Andrade et al,,
2022).

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS), é possivel evitar cerca de
30% a 50% dos casos de cancer. Essa prevencao envolve a eliminacéo de fatores de
riscos que podem ser modificados. De acordo com Silveira et al. (2012), tais fatores
podem ser encontrados no ambiente fisico, ter uma origem hereditaria ou estar
relacionados a habitos especificos de uma determinada sociedade ou cultura.

De acordo com a OMS, para prevenir o cancer, € possivel modificar ou evitar
os principais fatores de risco através das seguintes medidas: abster-se do uso de
tabaco, manter um peso adequado e dieta saudavel, praticar exercicios regularmente,
limitar o consumo de alcool, praticar sexo seguro, reduzir a exposi¢do a radiagao
ultravioleta, evitar a poluicdo do ar urbano e a fumacga resultante do uso de
combustiveis solidos em ambientes domésticos, além de realizar exames médicos
regulares, entre outros.

O cancer tem a capacidade de se multiplicar de forma descontrolada e invadir
tecidos vizinhos (Alberts et al., 2010); (Oppermann; Barrios, 2014); (Talmadge; Filder,
2010). Além disso, as células neoplasicas podem se desprender do tecido de origem
e se espalhar através da corrente sanguinea ou dos vasos linfaticos, formando
tumores secundarios em locais distantes, chamados metastases (Alberts et al., 2010).
Estima-se que aproximadamente 90% das mortes por cancer sejam causadas por
metastases (Mehlen; Puisieux, 2006).



15

O diagndstico, o tratamento e o medo da recorréncia da doenga tém um
grande impacto na saude mental dos pacientes com céancer. A longa duragéo e os
efeitos colaterais e sequelas do tratamento, afetam a qualidade de vida do paciente
(Santichi, 2012). Sintomas de ansiedade e depresséo podem interferir na adesédo do
paciente ao tratamento e no autocuidado, muitas vezes, reduzindo a vontade de viver
de acordo com as etapas do tratamento e evolugéo da doencga (Stafford, 2015).

No que se refere ao tratamento do cancer, ele pode envolver a utilizagao de
QMT, RT, imunoterapia, cirurgia. Geralmente, esses tratamentos sdo combinados
para a maioria dos tumores. A seleg¢ao da terapia a ser adotada depende do tipo de
cancer e do estadiamento da doenca no momento do diagnostico (Oppermann;
Barrios, 2014).

A QMT foi desenvolvida por volta de 1940, utilizando derivados do gas
mostarda e antimetabdlicos antagonistas do acido folico (Morais; Castro, 2015). Esse
tratamento consiste na combinacdo de medicamentos citotéxicos administrados
principalmente por via intravenosa e € classificado de acordo com sua finalidade:
adjuvante, neoadjuvante, primario ou paliativo (Sawada et al., 2009).

O tratamento quimioterapico € um tratamento longo e na maioria das vezes é
feito com combinacdes de drogas. E considerado um tratamento medicamentoso
sistémico cujo objetivo é atingir as células malignas, mas que acaba também atingindo
as células sadias no organismo, levando a efeitos colaterais indesejados (Corréa,
2018).

Os efeitos colaterais mais comuns da QMT s&o: nausea e vémito, fadiga, dor,
alopecia, anemia, estomatite e mucosite, diarreia, prisdo de ventre, entre outros
(Rigon Junior et al. 2006).

Os efeitos colaterais podem ser agudos, que se manifestam durante ou
imediatamente apds a administracido do quimioterapico, como é o caso dos efeitos
orais (mucosite) e gastrointestinais (vbmitos e nauseas), e podem ser também tardios,
afetando o estado nutricional e o grau de hidratagédo do paciente, prejudicando, assim,
seu bem-estar (Lewis et al., 2013).

A RT é um tratamento utilizado para combater tumores malignos, no qual a
radiagdo ionizante € empregada como agente terapéutico. Essa radiagdo atua no DNA
das células. Como o DNA se duplica durante a mitose, as células com alta atividade

mitética sdo mais sensiveis a radiagcdo do que as de baixa taxa de divisdo celular.
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Como as células cancerosas apresentam uma proliferacdo descontrolada, elas se
tornam suscetiveis aos efeitos da radiagao (Jbam; Freire, 2006).

Na RT dos maxilares, a radiacéo ionizante exerce seus efeitos antineoplasicos
através da indugao direta de quebras de fita dupla de DNA e a ativagao de algumas
vias de sinalizagao, levando a morte celular e inflamacgéo. Infelizmente, as células dos
tecidos saudaveis que sao irradiados também irdo sofrer as mesmas consequéncias,
levando a efeitos adversos como a MO, carie de radiagéo, disfungcdo da glandula
salivar, dificuldades de degluticdo e alteragdo do paladar, sendo assim, €& de
fundamental importéncia que os efeitos adversos da RT sejam controlados (Guedes
et al., 2018).

4.2 MUCOSITE ORAL

A MO é uma inflamagdo aguda da mucosa causada pela diminuicdo na
renovagao das células basais no epitélio, devido aos efeitos adversos, principalmente
da RT de cabega e pescogo, mas também da QMT (Sandoval, 2003).

A patogénese da MO envolve a morte das células epiteliais basais devido a
exposi¢ao aos radicais livres que sdo gerados pela radiagao ou QMT. Esses radicais
livres ativam receptores celulares que estimulam a expressdo de citocinas pro-
inflamatorias, resultando em lesdo e morte celular, originando as lesbées na mucosa
propriamente dita. Os patdgenos virais e bacterianos que estdo na microbiota bucal
podem aumentar a gravidade dessas lesdes (Pinheiro et al., 2019a).

Entende-se atualmente que a MO ndo € um processo tdo simples como se
imaginava antigamente, e tdo pouco limitado ao epitélio. Microscopicamente, foram
observados danos no endotélio e tecido conjuntivo antes de se observar danos
epiteliais na mucosa oral irradiada, ou seja, a agresséo aos tecidos mais profundos
ocorre precocemente no desenvolvimento da MO. A MO pode ser dividida em cinco
estagios: iniciacdo, dano primario, sinal de amplificagdo, ulceragcdo e cicatrizagéo
(Sonis, 2004).

A MO se caracteriza por lesbes inflamadas erosivas ou ulcerativas da mucosa
oral. E uma lesdo dolorosa e depende da dose e do tipo de RT e QMT utilizadas. Ela
compromete a ingestao de alimentos, a degluticdo, a higiene bucal e a fala, além de
aumentar o risco de infecgdes oportunistas. (Martins et al., 2021)
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Os sintomas da MO afetam a qualidade de vida e estao diretamente ligados a
continuagao e adesao do paciente ao tratamento oncoldgico, ja que a intensidade da
dor, a sensagao de queimagao e a disfagia dificultam o processo de alimentagdo. A
MO também envolve custos elevados para seu tratamento, sendo muito importante o
seu manejo, porque além de melhorar a qualidade de vida dos pacientes e diminuir os
custos, evita-se interrupgdes no tratamento de QMT e/ou RT (Rezk-Allah et al., 2019).

A MO pode ser classificada de acordo com a Organizagao Mundial da Saude
(OMS), utilizando-se uma escala ordinal de 5 pontos, variando de 0 a 4, onde O (zero)
significa: sem sinais ou sintomas; 1(um) significa: dor oral e eritema, sem lesdes; 2
(dois) significa: mucosa ulcerada, com dietas sélidas e liquidas toleradas; 3 (trés)
significa: ulceras dolorosas e apenas dieta liquida tolerada e 4 (quatro) significa:
alimentagao oral impossibilitada.

Pacientes com MO graus 3 ou 4 de acordo com a OMS sado considerados
portadores de MO severa. (Lopes Martins et al., 2021)

A mucosa oral € revestida por um epitélio estratificado pavimentoso que
recobre a lamina propria, que € constituida por um tecido conjuntivo rico em
fibroblastos, pequenos capilares, células inflamatorias e matriz extracelular. O epitélio
da mucosa moével € ndo queratinizado e compde as bochechas, face interna dos
labios, assoalho da boca, palato mole e ventre da lingua, diferentemente do dorso da
lingua, palato duro e gengiva, que s&o revestidos por um epitélio estratificado
pavimentoso queratinizado. Embora a MO induzida por RT possa atingir todos os
tecidos da boca, atinge mais frequente a mucosa movel (ndo queratinizada)
desenvolve lesbes induzidas pela QMT (Sonis, 2004).

Os locais mais comumente afetados pela MO s&o: a mucosa do assoalho da
boca, lingua, mucosa jugal e palato mole. Sua apresentagdo clinica consiste em
queimacéo da mucosa, eritema e edema, que progride para ulceragdo com ou sem
formagao de pseudomembrana (Antunes et al., 2007).

Segundo o estudo feito por Gobbo et al. (2014), a MO ocorre em quase 100%
dos pacientes com cancer tratados com RT de cabeca e pesco¢co. Em relagdo aos
agentes citotoxicos utilizados durante o tratamento da QMT, alguns parecem estar
mais associados a MO, s&o eles: metotrexato, fluorouracil, doxorrubicina,
ciclofosfamida, dactinomicina, bleomicina e o tratamento combinado com mitomicina,

taxanos (paclitaxel e docetaxel), vincristina e vinorelbina. (Menezes et al., 2021).
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Cerca de 10 dias apds a administragao da QMT ou doses cumulativas de
radiacédo de cerca de 30Gy (gray), a integridade do epitélio pode ser perdida e ocorre
a ulceracado. Essa fase € muito dolorosa devido a perda da barreira protetora que
recobre as terminagdes nervosas na lamina propria. As ulceras servem de porta de
entrada para micro-organismos que constituem a flora da cavidade oral e podem gerar
complicagdes, principalmente, em pacientes com neutropenia. Na maioria dos casos,
a cura espontanea ocorre cerca de 2 a 3 semanas apos o término da RT e 3 semanas
apo6s a administragdo da QMT (Sonis, 2004).

Uma abordagem odontolégica deveria ser feita antes do inicio do tratamento
oncoldgico, incluindo orientagdes sobre higiene bucal, exames radiograficos, dentais
e periodontais, remogéao de calculo sub e supra gengival, retirada de fontes de traumas
que podem ser causados por proteses, por exemplo, extracdo de dentes com
indicativo de mau prognostico, entre outros (Antunes et al., 2007).

Muitas estratégias tém sido estudadas para a prevengéo e tratamento da MO,
como agentes antimicrobianos, anestésicos, analgésicos, ozénio, LTBP e crioterapia
(Alinca et al., 2019).

No estudo feito por Alinca et al. (2019), os autores mostraram que a LTBP
juntamente com outros métodos, pode ajudar no tratamento da MO, apresentando um
efeito benéfico na recuperacdo da MO durante as fases de inflamacéo, proliferacédo e
maturagao do processo de cicatrizagao de feridas.

4.3 LASERTERAPIA DE BAIXA POTENCIA

A designacéo “Laser”, é a sigla de “Light Amplification by Stimulated Emission
of Radiation”, que em portugués significa Amplificagdo da luz por emissao estimulada
de radiagao, conceito teorizado pelo fisico Albert Einstein em seu artigo de 1916. O
laser € uma forma amplificada de luz monocromatica produzida por radiagéo
eletromagnética (Rocha et al, 2004).

Em 1968, Endre Mester, da Hungria, fez um estudo no qual a intenc&o era
estimular a irradiagcdo para causar céncer em camundongos, mas descobriu
acidentalmente que um feixe de laser de rubi tinha efeitos positivos no crescimento do
cabelo e cicatrizagao de feridas em camundongos. Desde entdo, os pesquisadores

tém tentado entender a base cientifica desse fenbmeno e determinar os parametros
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de exposicdo Optica para obter resultados clinicos bem-sucedidos. Isso levou ao
desenvolvimento da terapia a laser de baixa poténcia que envolve estimular células
para melhorar a cicatrizacao de feridas e o crescimento celular (Zein et al, 2018).

Os lasers podem ser divididos em trés grupos em relagdo a poténcia: alta,
média e baixa poténcia. O laser de alta poténcia ou também chamado de laser
cirargico, possui efeitos térmicos, poder de corte, vaporizagdo e hemostasia. Os de
média poténcia ndo possuem poder de destruicdo e podem ser usados na area de
fisioterapia. Ja o laser de baixa poténcia, € usado para fins terapéuticos devido suas
propriedades de analgesia, anti-inflamatorio e bioestimulagédo (Barros et al. 2008).

Os tipos de lasers utilizados na LTBP sao diversificados e a grande maioria
tem sido aplicada com poténcias variando entre 1 e 300mW. Esses tipos de laser
variam de acordo com o que compde a cavidade ressonante do aparelho laser. O laser
de Hélio-néon (HeNe) € um exemplo de laser que constitui um meio gasoso com
comprimento de onda de 632,8nm (nanémetro), onde tem maior destaque em lesdes
superficiais. Os lasers também podem ser representados por um diodo semicondutor
composto por polos positivo e negativo. Neste grupo estdo o laser de Arsenieto de
Galio e Aluminio (GaAlAs), que possui emissdo continua e comprimento de onda de
620 a 830nm, tem grande capacidade de penetragdo nos tecidos e por isso também
pode ser proposto para tratamento para parestesia do nervo trigemio e paralisia do
nervo facial. Também faz parte desse grupo o Arsenieto de Galio (GaAs) com
comprimento de onda de 830 a 904nm, e o laser Fosfeto de indio-Galio-Aluminio
(InGaAlP) que possui comprimento de onda de 685nm (Prockt et al. 2008).

O laser é um tratamento nao invasivo, de baixo custo e com amplo espectro
de aplicacdo, sem interagbes medicamentosas. Segundo o Protocolo de Laserterapia
de baixa poténcia da SES/DF em 2019, o Laser de baixa poténcia pode prevenir e
tratar a MO como também contribuir para o tratamento de aftas, parestesia, disfungao
da articulagdo temporomandibular, nevralgia, xerostomia, pericoronarite, alveolite,
trismo e osteoradionecrose, através dos seus efeitos analgésicos e antiflamatorios por
biomodulacao tecidual.

Dessa forma, a terapia a laser de baixa poténcia vem sendo estudada como
forma de tratamento e prevengdo da MO, atuando através de um mecanismo
bioestimulante que aumenta a regeneracéo e vascularizagdo dos tecidos, resultando

em efeitos anti-inflamatorios eficazes. (Gobbo et al., 2014).
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Nunez et al. (2012), demonstrou que a terapia com laser de baixa poténcia
pode reduzir a apoptose das células do epitélio normal e melhorar a proliferagao e
migragao celular e, clinicamente, pode contribuir em trés efeitos somatorios para o
tratamento da MO: analgésico, anti-inflamatério e reparador. O tipo de célula, o
comprimento de onda do laser e a dose de energia influenciam significativamente
esses resultados.

Segundo Antunes et al. (2013); Lalla et al. (2014) e Zecha et al. (2016), o uso
preventivo do laser para MO pode ser recomendado para pacientes que sao
submetidos a RT em cancer de cabecga e pescoco.

O laser € bastante eficaz na diminuicdo da dor em pacientes com MO, isso se
deve as propriedades do laser que inibe seletivamente o sinal nociceptivo proveniente
dos nervos periféricos, bloqueando a porta da dor (Amadori et al., 2016).

Alguns estudos, como o de Pinheiro et al. (2019), Garcez et al. (2013),
Andrade et al. (2013), Najafi et al. (2016) e Leite et al. (2014) mostraram que o laser
de baixa poténcia diminuiu a dor e reduziu o grau de mucosite. Parece que o laser
exerce um efeito de duas fases, onde a primeira fase € imediata e ocorre como
resultado da irradiagao direta dos componentes celulares, enquanto a segunda fase &
uma resposta tardia que ocorre apos horas ou dias. Seus efeitos sdo o resultado da
ativacdo de cromoforos enddgenos, absor¢do de luz pela agua intercelular e varios
mediadores como: fatores de crescimento, citocinas pré e anti-inflamatérias,
metaloproteinases de matriz e pequenas moléculas, como ATP.

A terapia fotodindmica (TFD) é uma abordagem complementar importante
para tratar infec¢des bucais localizadas, especialmente quando causadas por micro-
organismos resistentes. Ela opera por meio da interagdo da luz com um
fotossensibilizador e oxigénio, gerando radicais livres que causam danos graves as
células microbianas, resultando em sua morte. A eficacia da TFD requer a interagao
da fonte de luz com o agente fotossensibilizador, sendo o azul de metileno o agente
mais estudado e utilizado, que € compativel com luz vermelha visivel emitida por
lasers de baixa poténcia vermelhos ou diodos emissores de luz (LEDs) vermelhos
como fonte de luz (Eduardo et al., 2015).

Apesar dos inumeros beneficios do laser, deve-se tomar alguns cuidados
porque ha contraindicagcdes, como por exemplo, irradiagado sobre tumores/neoplasias
(benignos ou malignos). Em gestantes seu uso deve ser evitado, porque ainda néo ha
estudos suficientes para ser aplicado de forma segura. Deve-se também, evitar
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aplicacado do laser na glandula tireoide porque pode causar alteragdo metabdlica,
entre outros. Ndo se deve fazer laserterapia em lesbes sem diagnéstico. Cuidados
durante a aplicagcdo, como protecdo com o6culos especificos sdo importantes, tanto
para o aplicador quanto paciente. (Nakashima e Meneguzzo, 2020).

E importante citar que, a laserterapia de baixa poténcia é uma terapia

disponivel no sistema nacional de saude e nos convénios médicos.

4.4 LASERTERAPIA DE BAIXA POTENCIA NA PREVENGCAO E TRATAMENTO DA
MUCOSITE ORAL INDUZIDA POR RADIOTERAPIA E/OU QUIMIOTERAPIA

Muitos estudos na literatura tém avaliado a efetividade da laserterapia de
baixa poténcia na prevencéo e no tratamento da mucosite oral induzida por radio e/ou
quimioterapia.

Os trabalhos encontrados na literatura a esse respeito, entre os anos de 2012
e 2022, foram organizados nos quadros a seguir, da seguinte forma: no Quadro 1
estdo apresentados os estudos que avaliaram a efetividade da laserterapia de baixa
poténcia na prevencao e tratamento da mucosite oral em pacientes submetidos a RT;
no Quadro 2 estudos que avaliaram a efetividade da laserterapia de baixa poténcia na
prevencao e tratamento da mucosite oral em pacientes submetidos a QMT; e no
Quadro 3, estudos que avaliaram a efetividade da laserterapia de baixa poténcia na
prevencao e tratamento da mucosite oral em pacientes submetidos a RT e QMT.
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QUADRO 01 - USO DA LASERTERAPIA DE BAIXA POTENCIA NA PREVENCAO E TRATAMENTO DA MUCOSTE
ORAL EM PACIENTES SUBMETIDOS A RADIOTERAPIA

OBJETIVO
DA LTBP

AUTOR/ANO

GRUPOS

55 pacientes, sendo 45SM
e 10SF, IM: 59 anos.

Grupo A
(29 pacientes) =LTBP
profilatica extraoral.

Grupo B (26 pacientes) =
placebo

TIPO DE LASER

THOR LX2 (THOR

Photomedicine Ltd,

Chesham, Reino
Unido).

METODOLOGIA

Os pacientes do grupo A receberam
profilaxia diaria por 5 dias/semana do
primeiro ao ultimo dia de RT. LED
composto por 660nm (vermelho,
10mW) e 850nm (préximo do
infravermelho, 30mW) foi aplicado
contra o rosto (extraoral) e pescogo
do paciente por 60 segundos. As
areas de aplicagao foram em 5 locais:
lado direito e esquerdo da face, face
central na area dos labios, area
cervical no lado direito e esquerdo.
3,0J/cm2 por local.

RESULTADOS

Na 22 semana, 55%
dos pacientes do
grupo A
apresentaram MO,
contra 85% do
grupo B.
100% dos pacientes
apresentaram MO:
grupo B na 3
semana e grupo A
na 6 semana.

CONCLUSAO

Indica-se
laserterapia
profilatica extraoral
para prevenir o inicio
precoce da MO. O
uso da LTBP
mostrou ser eficaz
na reducéo de dor e
necessidade de
medicamentos.

A LTBP com altas

(Kauark -Fontes et
al., 2022)
Prevencgao
(Guedes et al.,
2018)
Prevencgao

58 pacientes sendo 51SM
e 7SF. IM 59,5 anos.
Grupo 1 (30 pacientes)
=LTBP 0,25 J (25mW).

Grupo 2:
(28 pacientes) = LTBP -
1,0J (100mW).

Laser de Arsenieto
de Galio (GaAs) e
fosfeto de Indio.
(ambos MMOptics)
Twin Flex Evolution
—0.25J e Laser
Duo - 1.0J

Ambos os grupos receberam o laser
com comprimento de onda de 660nm
(vermelho visivel) durante 10
segundos. Desde a primeira sessao
de RT até o fim das lesdes de MO.

A MO se
desenvolveu em 42
pacientes e foi
menos frequente em
pacientes do grupo

doses de energia
(1,0 J contra 0,25 J),

foi discretamente
melhor em prevenir a
MO induzida por RT.

quadrado; s: Segundos.

Legenda: IM: Idade média; TFD: Terapia fotodindmica; SM: Sexo masculino; SF: Sexo feminino; J: Joules; mW: MiliWatts; J/cm2:Joule por centimetro
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QUADRO 02 - USO DA LASERTERAPIA DE BAIXA POTENCIA NA PREVENGCAO E TRATAMENTO DA MUCOSTE ORAL EM
PACIENTES SUBMETIDOS A QUIMIOTERAPIA

AUTOR/ANO

OBJETIVO

DA LTBP

GRUPOS

TIPO DE LASER

METODOLOGIA

RESULTADOS

CONCLUSAO

(Menezes et al.,
2021)

Prevencao

287 pacientes sendo
229SF e 58SM e IM 56
anos.

Grupo A: LTBP (204
pacientes)

Grupo B: controle (83
pacientes).

Laser Therapy XT
(DMC)
Laser Duplo
(MMOptics)

O comprimento de onda foi de
630nm (laser vermelho), 30mW. A
dose foi de 2J/cm2.
grupo A - LTBP antes do inicio de
cada ciclo de QMT. Toda a
cavidade oral foi irradiada,
incluindo labios, mucosa, palato
mole, assoalho da boca, mucosa
bucal, lingua e vestibulo.

Os pacientes do grupo A
tiveram menor ocorréncia e
menor gravidade da MO,
sendo maioria grau 1. Ja os
do grupo B apresentaram
MO grau 1 a 3.

OusodalLTBP na
Frequéncia de
630nm foi efetiva
na diminui¢cao da
ocorréncia de MO
induzida por QMT.

(Rezk-Allah et al.,
2019)

Tratamento

80 pacientes com MO.
43SF e 37SM.
IM de 55 anos.

Laser de Aarsenieto
de galio (GaAs)
infravermelho
(Phyaction CL —

Laser com comprimento de onda
de 904nm, poténcia de 70,5mw,
durante 1 minuto e 6x/semana com
densidade de energia de 3 J/cm2.

Dos 80 pacientes, quase
metade apresentavam grau
3 de MO. Apds a LTBP
houve melhora de 87,5% do

LTBP se mostrou
eficaz no
tratamento da MO
em pacientes

Uniphy Bélgica) grau de MO. submetidos a
QMT.
(Ribeiro da Silva et 29 pacientes sendo 15SM O grupo A, submetido a TFD com Ambos os grupos houve Tanto a TFD

al., 2018)

Tratamento

e 14SF com idade entre
10 meses a 18 anos de
idade.

Grupo A: TFD (laser
vermelho associado c/
azul de metileno 0,01%)

Grupo 2: LTBP (laser
vermelho).

Equipamento
Therapy EC.
(DMC)

comprimento de onda de 660nm,
3J de energia por ponto, 30
segundos, 100mw.

O grupo B, recebeu apenas o laser
vermelho com comprimento de
onda de 660nm durante 10
segundos por ponto e 1J. O
tratamento foi iniciado quando a
MO foi diagnosticada e continuou
até a cura clinica das lesoes.

queda significativa da dor.
No grupo A, 11 pacientes
concluiram o experimento
livre de lesbes de MO e no
grupo B, 14 pacientes
concluiram o experimento
sem lesbes de MO.

quanto a LTBP se
mostraram eficaz
no tratamento da
MO, mas a TFD é
mais lenta e por se
tratar de criangas
recomendam a
TFD apenas em
casos de infecgao.
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AUTOR/ANO  OBJETIVO GRUPOS TIPO DE LASER METODOLOGIA RESULTADOS CONCLUSAO

DA LTBP

(Amadori et al., 123 criangas de 3 a 18 Laser de diodo Comprimento de onda de 830 nm, N&o houve diferenga Comprimentos de
2016) anos. GaAlAs 150mW, densidade de energia de significativa em relagdo a ondas menores
Prevencgao e Grupo 1: 62 criangas (DioBeam 830, CMS 4,5J/cm2. redugao do grau de MO (632-660nm) séao
tratamento placebo Dental, Copenhague, | O grupo 2 recebeu a LTBP desde o entre os dois grupos. As recomendados
Grupo 2: 61 criangas Dinamarca) dia do diagnostico de MO e outros criangas que receberam para obter
submetidos a LTBP. 3 dias consecutivos. LTBP, necessitaram de cicatrizagdo da MO
menos medicagdo para dor. | além do alivio da
dor.
(De Castro et al., 40 pacientes Laser Flash Lase Il Comprimento de onda de 660nm No grupo A, 40% dos O laser se mostrou
2013) 27SM e 13SF criangas - DMC (laser vermelho) e 830nm (laser pacientes desenvolveram eficaz de forma
Prevencgao e entre 1 e 18 anos. (emissor vermelho — | infravermelho) ambos poténcia de | MO e no grupo B, 75%. No preventiva e no
tratamento | Grupo A: receberam laser InGaAIP e 100mW. Grupo A: recebeu laser grupo A, nenhum paciente tratamento da MO
preventivo infravermelho — preventivo por 5 dias, iniciando no desenvolveu ulceras mas nao houve
Grupo B: receberam AsGaAL) 1 dia de infus&do. Foram extensas de MO e no grupo diferenga
tratamento a laser selecionados locais especificos na B, 7,5%. significativa nos
somente se mucosa oral para receber o laser. comprimentos de
desenvolveram MO pés Grupo B: o laser foi aplicado onda do laser.
QMT. diretamente nas lesbes de MO.
(Guimaraes et al., 80 pacientes criangas. IM | Grupo LTBP: Fosfeto Os dois grupos receberam No grupo submetido a LEDT é uma
2021) de 9,4 anos. 51SM e de indio-Galio- aplicacbes em sete areas da LTBP, 4 pacientes técnica segura e
29SF. Aluminio (inGaAIP) mucosa bucal. desenvolveram MO, sendo de menor custo
Prevencao e | Divididos em dois grupos: diodo, laser duo, As aplicacdes foram 1x ao dia um grau 3, dois graus 2 e para prevencao
tratamento LTBP (40 pacientes) e MMOptics todos os dias. Os protocolos de um grau 1. No grupo LEDT, | quando comparado
LEDT (40 pacientes). laser iniciaram-se no inicio de altas | 5 pacientes desenvolveram com o laser de
Grupo LEDT: Array doses de quimioterapicos e s6 sendo um grau 3, trés grau | baixa poténcia. No
conjunto ¢/ 6 LEDs, terminavam quando houvesse 2 eumgrau 1. Em Ambos tratamento, o
Odontollux, resolucdo da MO ou alta. 0s grupos houve melhora LEDT tem efeitos
Cosmedical. Todos os pacientes (grupo A e B) da dor. semelhantes aos
receberam tratamento profilatico da LTBP para
para MO até a alta. tratar a MO.

Legenda: IM: Idade média; TFD: Terapia fotodindmica; SM: Sexo masculino; SF: Sexo feminino; J: Joules; mW: MiliWatts; J/cm2:Joule por centimetro
quadrado; s: Segundos.
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QUADRO 03 - USO DA LASERTERAPIA DE BAIXA POTENCIA NA PREVENCAO E TRTAMENTO DA MUCOSTE ORAL
EM PACIENTES SUBMETIDOS A RADIO E QUIMIOTERAPIA.

OBJETIVO
DA LTBP

GRUPOS

TIPO DE
LASER

METODOLOGIA

RESULTADOS

CONCLUSAO

(Gouvéa de
Lima et al.,
2012)

Prevencao

Pacientes entre 18 e 75
anos. 57SM e 18SF.
Grupo A: LTBP
preventiva (37
pacientes)
Grupo B: laser placebo
(38 pacientes).

Arsenieto de
galio-aluminio
(GaAlAs)
(Twin Flex,
MMOptics)

Comprimento de onda de 660nm,
10mW, 5 dias consecutivos
durante todas as sessdes de RT
durante 10s e dose de energia
entregue a superficie foi de 0,1 J.

O aparecimento de MO grau 3 foi
retardado no grupo que recebeu
laserterapia. Os pacientes que
receberam laser placebo tiveram
interrupcdes na RT.

A terapia com laser
nao foi eficaz na
reducdo da MO de
grau 3 ou 4. Mas
mostrou beneficio na
reducao das
interrupgdes da RT.

(Antunes et al.,
2013)

Prevencao

94 pacientes.
82SM e 12SF.
47 pacientes que
receberam LTBP
preventiva e 47 que
receberam placebo.

Laser de diodo
de Fosfeto de
indio-Galio-
Aluminio
(inGaAIP)
(DMC)

Comprimento de onda de 660nm,

100mW, 1J aplicado diariamente

por 5 dias consecutivos antes de
cada RT e 10s por ponto.

Dois pacientes no grupo que
recebeu o laser desenvolveram
grau 3 da mucosite e apenas um
grau 4 e 59,6% nao apresentou
Ulceras. No grupo placebo 17
desenvolveram grau 3 e 2 grau 4
e 21,3% somente sem Ulceras.

A LTBP é eficaz na
prevengao da MO
graus 3-4 induzidos
por
quimiorradioterapia.

(Pinheiro et al.,
2019)

Tratamento

11SM e 20SF. Idade
entre 26 a 81 anos.
Grupo 1: recebeu LTBP
(17 pacientes)
Grupo 2: combinagao da
TFD e LTBP (14
pacientes).

Grupo 1: laser
vermelho
semicondutor
InGaAIP
(Fosfeto de
indio-Galio-
Aluminio)
(DMC)
Grupo 2: LED
azul (Ultralumen
SL). + laser

(igual grupo 1).

O grupo 1 - comprimento de onda
de 660nm, aplicacao pontual 4J,
100mW, durante 40s por ponto.
1x/semana durante 4 semanas.
O grupo 2 - 20ml de curcumina

(fotossensibilizador) por 5
minutos e irradiado com LED azul
com comprimento de onda de
468nm, 1200mV por 5 minutos.

Apbs isso, aplicado LTBP com os
mesmos parametros do grupo 1.

Tanto a LTBP isolada quanto a
TFD associada a LTBP
produziram reducdes
significativas no grau de MO.
No grupo 1, sete pacientes nao
apresentavam sinais, sintomas ou
leses visiveis de MO no
acompanhamento final, no grupo
2, quatro pacientes. A cura da
MO levou 17 dias no grupo 1 e 12
dias no grupo 2.

A associagao da TFD
como LTBP levou a
uma melhora mais
rapida da MO, o que
nos faz pensar que a
desinfeccdo da
cavidade oral obtida
com a TFD pode ter
um papel importante
no tratamento da MO.
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TIPO DE
LASER
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RESULTADOS
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CONCLUSAO

(Pires Marques
et al., 2020)

Tratamento

56 pacientes. 28 em
cada grupo.
Grupo 1: Recebeu LTBP
+TFD

Grupo 2: recebeu
somente LTBP.

DMC

No grupo 2: o laser foi aplicado
1x/semana durante 4 semanas,
comprimento de onda de 660nm,
poténcia 100mW, 4J por ponto
durante 40 segundos.

No grupo 1: Foi aplicado o
mesmo laser do grupo 2 +
enxague com 20ml de curcumina
e irradiada com LED azul 468nm
por 5 minutos.

O grau de MO reduziu apés as
aplicacbes de laser e laser + TFD

Tanto o laser sozinho
quando ele associado
com TFD podem ser
usados para o
tratamento de MO,
mas a associagao da
TFD acelerou o
processo de
cicatrizagao.

(Soares et al.,
2018)

Tratamento

42 pacientes. Grupo 1:
20 pacientes
submetidos ao laser
vermelho e
infravermelho. Grupo 2:
22 pacientes
submetidos somente ao
laser vermelho

Laser de
Arsenieto de
Galio e Aluminio
(GaA1As) e
Laser de diodo
duplo Fosfeto
de Indio-Galio-
Aluminio
(inGaAIP)
(MMOptics)

Pacientes foram avaliados
2x/semana. Os pacientes do
grupo 1 receberam comprimentos
de onda tanto de 660nm como
808 nm, 9 J de energia total,
100mW. 2x/semana.

O grupo 2 foi usado apenas o
comprimento de onda de 660nm,
9 J de energia, 100mW
2x/semana

Houve diminuigéo significante nos
graus de mucosite 2, 3 e 4 no
grupo 1 (38,7%) em comparagao
ao grupo 2 (61,3%).

A combinacéao do laser
vermelho e
infravermelho em uma
dose de 300J/cm2
reduziu a prescri¢cao
de analgésicos e o
grau de mucosite.

(De Cassia Dias
Viana Andrade
et al., 2022)

Prevencéao e
tratamento

30 pacientes divididos
em trés grupos: Grupo
controle: tratado com
nistatina
Grupo LTBP e
Grupo TFD
(10 pacientes em cada

grupo).

TFD: emissor de
luz de diodo
azul.
LTBP: laser
vermelho
semicondutor
InGaAIP
(Fosfeto de
indio-Galio-
Aluminio)
(DMC)

Na TFD, usado curcumina com
LED azul 450nm, 10minutos
1x/semana durante 30 dias.

Na LTBP isolada comprimento de
onda de 660nm, 3
segundos/ponto 3x/semana
durante 30 dias.

Comparando os trés grupos, o
grupo LTBP teve um menor grau
de mucosite na ultima avaliagao

(30 dias) e o grupo TFD nas
ultimas duas avaliagdes (21 e 30
dias). N&o houve diferengas
estatisticas quanto ao grau de
mucosite.

Tanto a TFD quanto a
LTBP se mostraram
eficaz na prevengao e
tratamento da MO,
mas a TFD levou a
uma melhora clinica
mais rapida que o
grupo que recebeu
LTBP.
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CONCLUSAO

(Bourbonne et
al., 2019)

Prevencéao e
tratamento

40 pacientes. IM de 61
anos, sendo 31SM e
9SF.

Todos os pacientes
foram tratados com
LTBP.

Laser Heltschl
FL 3500

Todos os pacientes receberam
Laser c/ comprimento de onda de
660nm, 350mW, 6J/cm2, laser
vermelho aplicado extraoral, 1cm
da pele em ambas as bochechas,
4 minutos de cada lado
3x/semana durante 7 semanas
(tempo da RT).

Semana 7 de TTO: Grau 0: 09
pacientes
Grau 1: 09 pacientes
Grau 2: 16 pacientes
Grau 3: 06 pacientes
1 més apés a finalizagéo do
tratamento: Grau 0: 32 pacientes
Grau 1: 02 pacientes
Grau 2: 03 pacientes
Grau 3: 03 pacientes

ALTBP é uma

ferramenta importante

para prevengao e

tratamento da MO,
comecgando a terapia
assim que a RT for

iniciada.

A LTBP se mostrou

(Martins et al.,
2021)

Prevencéao e
Tratamento

48 pacientes, 41SM e
7SF, IM 59,75 anos
Grupo A: LTBP (25

pacientes)

Grupo B: controle (23

pacientes)

Laser de diodo
vermelho
Twin Flex
Evolution,
MMOptics
Equipment.

O grupo A recebeu laser com
comprimento de onda de 660nm,
25mW aplicado 5x/semana
associado com cuidados
preventivos bucais. As sessdes
de LTBP ocorreram antes de
cada sessao de RT, durante toda
a duracédo do tratamento

36% dos pacientes do grupo A e
65,2% do grupo B desenvolveram
MO severa.

eficaz na reducdo dos
sintomas da MO e no
tratamento da mesma.

O uso da LTBP para

(Oton-Leite et
al., 2013)

Prevencéao e
tratamento

60 pacientes.

IM: 56 anos, 81,6%
eram do sexo
masculino.

Grupo 1- 30 pacientes —
LTBP
Grupo 2 - 30 pacientes -
controle

Laser de diodo
InGaAIP (DMC)

Comprimento de onda de 685nm,
poténcia 35mW, 2 J/cm2, energia
0,8J por ponto e 25s em cada
ponto. A 12 sessao foi realizada
uma semana antes do inicio da
RT e sessbes seguintes
ocorreram diariamente durante 5
dias consecutivos antes de cada
sessdo de RT até o fim do
tratamento.

Avaliagdes foram feitas: uma
semana apos o inicio da RT
(inicial), na décima quinta
(intermediaria) e trigésima (final)
sessbes de RT. Na avaliacéao
inicial, o grupo do LTBP teve
aproximadamente 35% menos
dor. Nas avaliagbes
intermediarias e final, tanto a
severidade do grau de MO quanto
dor foram significamente menores

no grupo que recebeu laser.

fins profilaticos ndo
apresentou resultados

satisfatorios.

Por outro lado, como
tratamento adjuvante

no controle das

complicagdes bucais,
o laser se mostrou
significamente eficaz.

Legenda: IM: Idade média; TFD: Terapia fotodindmica; SM: Sexo masculino; SF: Sexo feminino; J: Joules; mW: MiliWatts; J/cm2:Joule por centimetro

quadrado; s: Segundos.
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5 DISCUSSAO

Nesse estudo foi revisada a literatura, no periodo de 2012 a 2022, a
respeito da efetividade da laserterapia de baixa poténcia na prevencédo e
tratamento da MO induzida por RT e/ou QMT. Foram encontrados nas bases de
dados 157 resultados da busca com as palavras-chave. Posteriormente, apos
realizar a eliminagdo de artigos duplicados e selecionar os trabalhos de
interesse, 17 estudos clinicos que avaliavam a eficacia da LTBP na prevencao
e/ou tratamento da MO induzida por RT e/ou QMT foram analisados.

O laser é o efeito de varios mediadores como: fatores de crescimento,
citocinas pré e anti-inflamatérias, metaloproteinases de matriz e pequenas
moléculas, como ATP. Esses mediadores orientam a proliferacédo celular,
diferenciagao, angiogénese e ativagao imune, modulam a apoptose e melhoram
a sobrevida celular, todos esses fatores explicam o alivio da dor e reducéao
significativa no grau de MO (Pinheiro et al., 2019).

A MO refere-se a lesbes ulcerativas eritematosas e dolorosas da mucosa
oral observadas em pacientes com cancer, que sao tratados com QMT e/ou RT
(Lalla et al., 2014), e estudos ao longo dos anos vém mostrando como o laser de
baixa poténcia pode ajudar na prevencéo e tratamento dessa complicagdo que
afeta a qualidade de vida do paciente e pode provocar a interrupcdo do
tratamento oncoldgico devido as comorbidades causadas pela MO.

Nos estudos analisados, varios aspectos relacionados aos aparelhos de
laser utilizados foram observados. Houve dois tipos de laser mais usados entre
todos os estudos deste trabalho: o laser com o diodo de arsenieto de galio e
aluminio (GaAlAs), que foi utilizado em 6 estudos desta revisdo como Amadori
et al. (2016) e Gouvéa de Lima et al. (2012) entre outros, e o laser com o diodo
fosfeto de inido e galio aluminio (InGaAlP) que foi usado em 7 estudos como os
de Guimaraes et al. (2021), De Castro et al. (2013) e Antunes et al. (2013) entre
outros. Esta claro na literatura que ambos os tipos de laser sdo seguros e
eficazes na prevencgao e/ou tratamento da MO, conforme o estudo realizado por
Khouri et al. (2009), no qual utilizaram esses dois tipos de laser, sendo o laser
com diodo fosfeto de inido e galio aluminio (InGaAlP) com comprimento de onda
de 660nm e o laser com diodo de arsenieto de galio e aluminio (GaAlAs) com
comprimento de onda de 780nm. O primeiro (InGaAIP) emite laser vermelho
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visivel, tem menor penetracdo no tecido bioldgico e é indicado para reparo
tecidual, ja o segundo (GaAlAs) emite laser infravermelho e tem maior
capacidade de penetragéo e € indicado para analgesia. Muitas vezes utiliza-se
a combinacgdo desses dois tipos de laser (vermelho e infravermelho), visando
alcancar os dois objetivos: reparo tecidual e analgesia.

Em relagdo ao comprimento de onda do laser utilizado nos estudos
avaliados, nao ha um protocolo exato definido e dados precisos em relagdo ao
comprimento de onda ideal para reparar feridas, mas segundo o estudo de
Soares et al. (2018), no qual combinaram dois comprimentos de onda, a
combinagdo de vermelho e infravermelho na mesma dose parece trazer
melhores resultados clinicos e histologicos na reparacdo de feridas. Nesse
estudo foi utilizado a combinagdo de comprimentos de onda de 660nm e 808nm,
9 J e 100mW. Os resultados mostraram uma redugéo nos graus graves de MO
e reducdo do uso de analgésicos quando comparado ao grupo que recebeu
somente o comprimento de onda de 660nm. Schubert et al. (2007)
demonstraram que o comprimento de onda de 650nm produziu melhores
resultados do que 780nm na prevencado da MO. O estudo de De Castro et al.
(2013) também avaliou dois comprimentos de onda diferentes (660nm) e
(830nm), ambos com poténcia de 100mW, e diferente do estudo anterior n&o
houve diferenga significativa no uso de diferentes comprimentos de onda do
laser. A maioria dos estudos desta reviséo de literatura como o de Antunes et al.
(2013); Bourbonne et al. (2019); Guedes et al. (2018); Martins et al. (2021)
utilizaram somente um comprimento de onda, 660nm (laser vermelho), que se
mostrou eficaz na prevengao e/ou tratamento da MO. Segundo Amadori et al.
(2016), ainda nao esta claro na literatura qual comprimento de onda do laser é
mais eficaz para o tratamento, mas esta demonstrado que comprimentos de
onda entre 632 e 830 nm podem ser benéficos para prevenir e tratar MO,
também deve-se considerar que deve ser sempre feito a individualizacdo da
técnica para cada caso.

Analisando a metodologia dos estudos apresentados neste trabalho, em
relagdo a fase do tratamento oncologico e ao numero de vezes que a LTBP foi
aplicada durante o tratamento, houve bastante variabilidade. O estudo de
Kauark-Fontes et al. (2022) aplicou laser do primeiro ao ultimo dia de tratamento
5 vezes na semana. Soares et al. (2018) fizeram a aplicagdo somente 2 vezes
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na semana. Ja no estudo de Ribeiro da Silva et al. (2018) a LTBP iniciou-se
somente quando as lesbes de MO foram diagnosticadas. Dessa forma,
observamos que ndo existe um padrdo para a aplicagdo da LTBP, mesmo
sabendo que existe o protocolo clinico (Guideline MASCC). Esse protocolo ajuda
e serve como guia na pratica clinica, porém deve ser considerada também a
individualizagao do individuo e da situacéo clinica. Entdo, se mostra necessaria
uma maior padronizagdo, para que os resultados possam ser mais bem
comparados.

Ao analisar os 17 estudos clinicos distribuidos nos quadros 1, 2 e 3
desse trabalho, podemos observar que somente dois estudos avaliaram a
eficacia da LTBP em pacientes submetidos somente a radioterapia sem
combinagdo com outro tipo de tratamento. Esse pequeno numero de estudos
pode ser justificado porque € mais comum fazer RT e QMT concomitante, visto
que a QMT potencializa o efeito da RT. O estudo feito por Kauark-Fontes et al.
(2022) fez a aplicacao de laser extraoral e avaliou a sua efetividade na prevengéo
da MO. Os resultados mostraram que, apesar de 100% dos pacientes terem
desenvolvido lesbes de MO, os pacientes que receberam LTBP tiveram um
tempo maior sem lesdes, ou seja, a LTBP preveniu o inicio precoce da MO, além
de reduzir a dor e diminuir a necessidade de medicamentos. Ja o estudo
realizado por Guedes et al. (2018), comparou doses de energia (J) diferentes de
LTBP, e concluiu que doses maiores de energia apresentaram resultados
discretamente melhores na prevencéo de MO.

Em relacio aos estudos que avaliaram o uso do laser de baixa poténcia
na prevengao de MO em pacientes submetidos a QMT, os estudos de Menezes
et al. (2021) e De Castro et al. (2013) demonstraram que a LTBP foi eficaz na
prevencgao e reducéo dos graus severos de MO. Diferentemente destes estudos,
o estudo feito por Amadori et al. (2016), ndo encontrou diferencga significativa no
uso da LTBP na prevengao de MO, mas comentou que houve diminuicdo na
necessidade de medicamentos para dor no grupo que recebeu LTBP.

Em relagdo a eficacia da LTBP no tratamento da MO em pacientes
submetidos a QMT, no estudo de Rezk-Allah et al. (2019) observou-se uma
melhora de quase 87,5% da MO no grupo que recebeu laser. Corroborando com
esse achado, Ribeiro da Silva et al. (2018), De Castro et al. (2013) e Guimaraes
et al. (2021) também mostraram que a LTBP foi eficaz no tratamento da MO.
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Diferentemente, Amadori et al. (2016) ndo encontrou diferenca significativa na
melhora da MO com o uso da LTBP.

Analisando os estudos que avaliaram o uso do laser de baixa poténcia
na prevencdo de MO em pacientes submetidos a QMT e RT, observou-se que
os resultados encontrados por De Cassia Dias Viana Andrade et al. (2022) e
Bourbonne et al. (2019) mostraram que a LTBP foi eficaz na prevengao da MO,
assim como Antunes et al. (2013) mostraram que a LTBP foi eficaz na prevencéo
de MO graus lll e IV. Ja no estudo feito por Gouvéa de Lima et al. (2012), aLTBP
ndo demonstrou eficacia na redugdo da incidéncia da MO de graus Ill e IV em
comparagao com o grupo controle. Antunes et al. (2013) sugeriu que os
resultados encontrados por Gouvéa de Lima et al. (2012) podem estar
relacionados aos parametros utilizados, especificamente uma poténcia de 10mwW
e uma energia de 0,1 J, que sdo dez vezes menores do que 0s parametros
empregados por Antunes et al. (2013), que utilizaram 100mW e 1 J,
respectivamente. Para Oton-Leite et al. (2013) o uso da LTBP para fins
profilaticos n&o apresentou resultados satisfatorios.

Quando observamos os estudos que avaliaram a eficacia da LTBP no
tratamento da MO induzida por RT e QMT, podemos perceber que todos os
estudos obtiveram resultados satisfatérios com o uso da LTBP, em relagdo a
reducdo de sinais e sintomas da MO. (Oton-Leite et al., 2013; Bourbonne et al.,
2019; Pinheiro et al., 2019; Pires Marques et al., 2020; Martins et al., 2021; De
Cassia Dias Viana Andrade et al., 2022). O estudo de Soares et al. (2018)
demonstrou que a combinac&o do uso de laser vermelho e infravermelho foi mais
eficaz na redugdo do grau de MO e prescricdo de analgésicos quando
comparado ao uso somente laser vermelho.

Martins et al. (2021), comentaram que o laser, além de melhorar
significativamente a qualidade de vida dos pacientes que receberam laserterapia
para MO, também € uma opgao mais vantajosa em relag&o a custos mais baixos.
Os autores analisaram a relagao custo-beneficio do tratamento da MO utilizando
o laser de baixa poténcia por um determinado ciclo e outro utilizando a terapia
farmacoldgica que consistia em enxaguatério bucal com clorexidina 0,12% e
pomada oral com hidrocortisona 5mg, neomicina 5mg, troxerutina 20mg, acido
ascorbico 0,5mg e benzocaina 2mg. Concluiu-se neste estudo que a terapia com

laser de baixa poténcia ndo € apenas um tratamento mais eficaz, mas também
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€ vantajoso em termos de custos menores para o paciente e para o sistema de
saude.

Quando o tema é pesquisado em criangas, os resultados dos estudos
divergem e se tornam inconclusivos, o que pode ser justificado pela incidéncia
de cancer em criangas ser mais baixa do que em adultos. Do ponto de vista
bioldgico, o esperado € que resultados semelhantes acontegam em adultos e
criangas, mas nao é isso que mostra as escassas pesquisas na literatura, que
apontam que, além da incidéncia de cancer ser menor em criangas, um outro
motivo que justifica este dado € que podem surgir diferencas devido a variagdes
na farmacocinética e farmacodindmica, além da falta de cooperagcdo dos
pacientes infantis. (Ribeiro da Silva, V. C. et al. 2018). Cruz et al (2007)
realizaram um estudo em criangas e adolescentes submetidos a QMT e os
resultados ndo mostraram beneficios na prevencao ou redugao de MO com o
uso do laser de baixa poténcia. Ja o estudo realizado por Amadori et al (2016),
demonstrou eficacia do laser de baixa poténcia na reducédo da dor associada a
mucosite em criangas, mas nao na redugao do grau de mucosite.

Alguns estudos tém avaliado, também, a eficacia da terapia com LEDT
na prevencao e tratamento da MO. Guimarées et al. (2021) compararam LEDT
x LTBP e mostraram que a terapia com LEDT foi eficaz na prevencédo da MO,
além de ser uma técnica segura e de menor custo quando comparado com o
LTBP, porém, mais estudos s&o necessarios em relagao a eficacia no tratamento
da MO. Whelan et al. (2001) e Schmidt et al. (2008), mostram que LED e lasers
no mesmo comprimento de onda tem efeitos teciduais semelhantes como
angiogénese, estimulagéo de colageno, reparo tecidual e analgesia. Em relagéo
as diferencgas entre LTBP e terapia com LED, o laser produz um feixe de luz
coerente enquanto a luz LED néo é coerente. Isso faz com que alguns autores
sugiram que o laser € mais eficaz que o LED; no entanto, esta bem estabelecido
que a coeréncia da luz do laser é perdida quando a luz atinge camadas
superficiais do tecido (Corazza et al. 2007).

Sobre a TFD, um estudo realizado por Pinheiro et al. (2019) avaliou o
grau de MO antes e apds a TFD isolada, e em associagdo com a LTBP, sendo
utilizado 20ml de curcumina como fotossensibilizador. Os resultados
demonstraram uma melhora mais rapida da MO no grupo que recebeu a terapia

combinada, quando comparado ao grupo que recebeu apenas a TFD. Os autores
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comentaram que a desinfecg¢ao da cavidade oral obtida com a TFD possa ter um
papel importante no tratamento da MO. Os mesmos achados foram encontrados
por Andrade et al. (2022) e Pires Marques et al. (2020). Diferentemente, no
estudo de Ribeiro da Silva et al. (2018), os autores compararam o uso da LTBP
com o uso da TFD isoladamente e mostraram que LTBP agiu mais rapidamente
na melhora das lesées de MO.

Algumas limitagdes podem ser apontadas nesse estudo, como a falta de
padronizacdo dos parametros de uso do laser e a falta de protocolos que
indiguem o melhor momento do tratamento oncoldgico para o inicio da aplicagéo
da LTBP e a duragédo desse tratamento, o que prejudica a comparagao dos
resultados dos estudos analisados.
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6 CONCLUSAO

Baseado nos achados desta revisdo da literatura, pode-se concluir que:

- A MO é um efeito colateral comum do tratamento oncolégico, que se
caracteriza pela inflamacéo, eroséo e ulceragdo da mucosa oral e da faringe. As
lesbes s&o extremamente dolorosas e afetam de maneira significativa a
qualidade de vida dos pacientes.

- O laser de baixa poténcia parece exercer efeitos benéficos sobre a
mucosa oral, diminuindo a resposta inflamatéria, favorecendo a reparacao
tecidual, proporcionando analgesia e aprimorando a circulagdo microvascular.

- A terapia com laser de baixa poténcia mostrou-se eficaz na prevengao
e tratamento da MO em pacientes submetidos a QMT e/ou RT, principalmente
na reducdo do grau de severidade das lesdes, diminuigdo da dor e da
necessidade de medicamentos, evitando assim, paralisagdes no tratamento

oncoldgico.
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ANEXO 1. ATA DA DEFESA

CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
CURSO DE ODONTOLOGIA

é UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA
DISCIPLINA DE TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO DE ODONTOLOGIA

ATA DE APRESENTACAO DO TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO

Aos 06 dias do més de novembro de 2023, as 14:00 horas, em sessdo publica no
Auditério de Graduagdo do Centro de Ciéncias da Saude desta Universidade, na
presencga da Banca Examinadora presidida pela Professora Carolina Amalia Barcellos
Silva e pelos examinadores:

1 — Maridh Luz Lisboa

2 — Riéli Schulz

O aluno Lucas Hoffmann Curcio apresentou o Trabalho de Conclusdo de Curso de
Graduagao intitulado: O papel da laserterapia de baixa poténcia na prevengéo e no
tratamento da mucosite oral em pacientes submetidos a quimioterapia e/ou radioterapia:
Uma revisdo de literatura, como requisito curricular indispensavel & aprovagéo na
Disciplina de Defesa do TCC e a integralizagéo do Curso de Graduag&@o em Odontologia.
A Banca Examinadora, apés reunido em sessao reservada, deliberou e decidiu pela

g?}o\mgio do referido Trabalho de Conclusdo do Curso, divulgando o

resultado formalmente ao aluno e aos demais presentes, e eu, na qualidade de
presidente da Banca, lavrei a presente ata que sera assinada por mim, pelos demais
componentes da Banca Examinadora e pelo aluno orientando.
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