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RESUMO 

O objetivo do presente estudo é revisar na literatura quais as toxicidades orais da 

radioterapia. A pesquisa foi de abordagem qualitativa, descritiva, documental, retrospectiva. 

Realizada na base de dados PubMed, usando a combinação dos seguintes termos: Head and 

Neck Neoplasms AND Oral Toxicity AND Radiation Therapy. Composta por artigos que 

correspondessem aos critérios de inclusão, sendo estes: presença das palavras-chave, estar 

disponível na íntegra, idioma inglês, ano de publicação 2018-2023 e contemplem a 

modalidade de: Ensaio Clínico, Metanálise, Ensaios Randomizados Controlados ou Revisão 

Sistemática. Os critérios de exclusão foram: resumos que não apresentavam o tema 

pesquisado e artigos sem resumo disponível. Quatorze artigos foram identificados e 

descreveram como sendo as principais toxicidades orais da radioterapia: mucosite oral, 

xerostomia, dermatite por radiação, disfagia e osteorradionecrose. A mucosite oral é a 

principal toxicidade e algumas alternativas de tratamentos são propostos como: glutamina, 

laserterapia de baixa intensidade, enxaguante bucal com própolis, dieta elementar e produtos 

de base natural. Conclui-se que irradiação em região de cabeça e pescoço desenvolve várias 

toxidades orais e não existe um tratamento padrão ouro para prevenir e tratar tais 

complicações afetando diretamente a qualidade de vida dos pacientes. 

 

Palavras-chave: Head and Neck Neoplasms, Oral Toxicity e Radiation Therapy. 
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1 INTRODUÇÃO 

Câncer é um termo que abrange mais de 100 diferentes tipos de doenças malignas 

que têm em comum o crescimento desordenado de células, estas células tendem a ser muito 

agressivas e incontroláveis, determinando a formação de tumores, que podem se espalhar para 

outras regiões do corpo[3]. 

O câncer de cabeça e pescoço é responsável por 890.000 casos e 450.000 mortes 

anualmente em todo o mundo, onde mais de 90% dos casos são carcinoma espinocelular de 

cabeça e pescoço (CECP)[10]. Atualmente não é possível prever com precisão a toxicidade que 

afetará o paciente[14]. 

Os cânceres da cavidade oral podem ser tratados com cirurgia, radioterapia, 

quimioterapia ou terapia combinada[6]. A radioterapia (RT) utiliza radiação ionizante para o 

tratamento dos tumores e reações adversas dependerão do volume e do local irradiado, da 



 

 

dose total, do fracionamento, da idade, condições clínicas do paciente e dos tratamentos 

associados[19]. 

A dose de radiação necessária para o tratamento dos tumores é baseada na 

malignidade destes, e ainda se este tratamento será feito concomitante a alguma outra 

modalidade, a maioria dos pacientes em tratamento recebe doses de radiação variando entre 

50 e 70 grays (Gy), sendo esta dose administrada usualmente por cinco a sete semanas, uma 

vez ao dia, em doses fracionadas de 2 Gy[19]. 

Os pacientes com câncer de cabeça e pescoço (CCP) tem grande impacto na 

qualidade de vida pelas sequelas físicas, psicológicas, estéticas, sociais e emocionais[2,18]. 

Portanto, o objetivo deste estudo é identificar através da revisão integrativa as 

toxicidades orais da radioterapia. 

  

2 METODOLOGIA 
A pesquisa foi de abordagem qualitativa, descritiva, documental, retrospectiva. Foi 

realizada na base de dados PubMed, usando a combinação dos seguintes termos: Head and 

Neck Neoplasms AND Oral Toxicity AND Radiation Therapy. Composta por artigos que 

correspondessem aos critérios de inclusão, sendo estes: presença das palavras-chave, estar 

disponível na íntegra, idioma inglês, ano de publicação 2018-2023 e contemplem a 

modalidade de: Ensaio Clínico, Metanálise, Ensaios Randomizados Controlados ou Revisão 

Sistemática. Os critérios de exclusão foram: resumos que não apresentavam o tema 

pesquisado e artigos sem resumo disponível. 

 

Os resultados da estratégia de busca estão de acordo com o fluxograma abaixo: 



Figura 1. Fluxograma de Estratégia de Bu

Fonte: do autor, (2023). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Fluxograma de Estratégia de Busca 

 

 

 



 

 

Figura 1 - Fluxograma de Estratégia de Busca 

Fonte: do autor, (2023). 



 

 

3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Quatorze artigos foram selecionados e organizados em forma cronológica (QUADRO 

1), considerando as seguintes variáveis: ano de publicação, título e tipo de estudo. 

 

Quadro 1 – Características dos estudos de acordo com o ano de publicação, título e tipo de 

estudo. 

Ano  Título  Tipo de Estudo 

2019 Randomized double-blind, placebo-controlled trial 

evaluating oral glutamine on radiation-induced oral 

mucositis and dermatitis in head and neck cancer 

patients. 

Ensaio Randomizado 

Controlado 

2019 Low-level laser therapy in treatment of 

chemoradiotherapy-induced mucositis in head and 

neck cancer: results of a randomised, triple blind, 

multicentre phase III trial. 

Ensaio Clínico 

2019 Phase IIb, Randomized, Double-Blind Trial of 

GC4419 Versus Placebo to Reduce Severe Oral 

Mucositis Due to Concurrent Radiotherapy and 

Cisplatin For Head and Neck Cancer. 

Ensaio Clínico 

2019 A Deep Learning Model for Predicting Xerostomia 

Due to Radiation Therapy for Head and Neck 

Squamous Cell Carcinoma in the RTOG 0522 

Clinical Trial. 

Ensaio Clínico 

2020 Xerostomia and Clinical Outcomes in Definitive 

Intensity Modulated Radiotherapy (IMRT) Versus 

Three-dimensional Conformal Radiotherapy (3D-

CRT) for Head and Neck Squamous Cell 

Carcinoma: A Meta-analysis. 

Metanálise 

2021 3D-printed individualized tooth-borne tissue 

retraction devices compared to conventional dental 

splints for head and neck cancer radiotherapy: a 

randomized controlled trial. 

Ensaio Clínico 



 

 

2021 Phase I dose-escalation study of NBTXR3 

activated by intensity-modulated radiation therapy 

in elderly patients with locally advanced squamous 

cell carcinoma of the oral cavity or oropharynx. 

Ensaio Clínico 

2021 Saliva substitute mouthwash in nasopharyngeal 

cancer survivors with xerostomia: a randomized 

controlled trial. 

Ensaio Randomizado 

Controlado 

2022 Hyperbaric oxygen treatment of mandibular 

osteoradionecrosis: Combined data from the two 

randomized clinical trials DAHANCA-21 and 

NWHHT2009-1. 

Ensaio Clínico 

2022 Impact of a mobile application (reminder app) on 

acute toxicity during radiotherapy of head-and-

neck cancer - results of a randomized phase III trial 

(RAREST-02). 

Ensaio Clínico 

2022 Propolis mouthwash for preventing radiotherapy-

induced mucositis in patients with nasopharyngeal 

carcinoma. 

Ensaios Randomizado 

Controlado 

2022 Long-Term Toxic Effects, Swallow Function, and 

Quality of Life on MC1273: A Phase 2 Study of 

Dose De-escalation for Adjuvant Chemoradiation 

in Human Papillomavirus-Positive Oropharyngeal 

Cancer. 

Ensaio Clínico 

2023 Photobiomodulation therapy for the prevention of 

acute radiation dermatitis: a systematic review and 

meta-analysis 

Revisão Sistemática 

2023 Effectiveness of natural-based products for 

radiation-induced oral mucositis therapy: A 

systematic review. 

Revisão Sistemática 

Fonte: do autor, (2023). 

 

As principais toxicidades orais e alternativas de tratamento de algumas complicações 

orais da radioterapia de cabeça e pescoço relatadas pelos estudos supracitados são: 



 

 

 

MUCOSITE ORAL 

A Mucosite Oral (MO) é a toxicidade mais comum afetando aproximadamente 80% 

dos pacientes submetidos à radiação ionizante durante o tratamento, afeta o tecido normal e 

persiste por um período que varia de 7 a 98 dias, iniciando com uma fase aguda de inflamação 

na mucosa da boca, língua e garganta[8]. 

A mucosite oral grave ocorre em aproximadamente 70% dos pacientes que recebem 

cisplatina e radiação concomitantes, definida como grau 3 a 4 pela escala da Organização 

Mundia de Saúde (OMS)[1]. A escala da OMS classifica os graus como: 1-3 dor que 

potencialmente requer narcóticos; 4,5 leva a interrupções no tratamento de radiação; 6-8 com 

internações e uso de pronto-socorro[1]. 

As altas taxas de toxicidade foram encontradas apesar dos cuidados padrão com a 

pele e a boca. É registrada uma baixa adesão dos pacientes, uma vez que os cuidados diários 

com a pele e a boca, que precisam ser realizados várias vezes ao dia, exigem um alto nível de 

disciplina[17]. 

A capacidade do paciente de comer, engolir e manter a higiene oral é afetada, 

impactando a nutrição. Pacientes que desenvolvem MO durante radioterapia apresentam risco 

duas vezes maior de desenvolver infecções locais ou sistêmicas[22]. Cerca de 62% dos 

pacientes necessitam de nutrição parenteral total e administração de antibióticos, e em cerca 

70% dos pacientes com MO de graus 3 e 4 precisam da inserção de uma sonda de 

alimentação[8]. 

Não existe um tratamento específico para prevenir a mucosite oral causada pela RT. 

Muitos estudos sugerem tratamentos alternativos como: 

 

GLUTAMINA: A glutamina é suplemento nutricional oral, seu uso tem sido investigado na 

prevenção da mucosite oral causada pela RT. No entanto, os resultados da investigação 

indicam evidências insuficientes para confirmar a vantagem da glutamina[11]. De acordo com 

Huang, et al., (2019), existe uma causalidade recíproca entre a diminuição do IMC e a 

gravidade da MO, quanto mais grave, maior a incapacidade do indivíduo de se alimentar, 

resultando na diminuição do peso corporal e, consequentemente, o IMC debilitado. O estado 

nutricional de perda de peso reduz a capacidade de cura, levando ao quadro de mucosite mais 

grave, nesse caso, suplementos nutricionais orais, pode não reverter a condição[11]. Apesar de 



 

 

muitos resultados positivos na literatura, a glutamina oral não conseguiu reduzir a mucosite 

oral induzida por RT em pacientes com câncer de cabeça e pescoço[11]. 

 

LASERTERAPIA DE BAIXA INTENSIDADE: A Laserterapia de Baixa Intensidade (LTBI) 

é um tratamento não invasivo, corresponde a aplicação de uma fonte de luz monocromática de 

alta densidade, que emite luz em diversas faixas estreitas de comprimentos de onda, 

diretamente na mucosa oral[12]. O procedimento é indolor e não gera calor, uma vez que 

apenas uma quantidade mínima de energia é fornecida para os tecidos, a LTBI resulta em 

diminuição do dano, reparação, efeito analgésico e há evidências substanciais que afirmam 

que resultam favoravelmente na incidência e na gravidade da mucosite oral[12]. 

 

ENXAGUANTE BUCAL COM PRÓPOLIS: Própolis é uma substância rica em compostos 

orgânicos essenciais, vitaminas e minerais, e exibe propriedades antissépticas, anti-

inflamatórias, antibacterianas, antioxidante e anticancerígena[8]. No estudo de Hamza, et al., 

(2022), o grupo 1 utilizou o enxaguatório bucal de própolis três vezes ao dia com 

concentração de 2,5%, 8 dos 10 pacientes deste grupo apresentaram apenas mucosite de grau 

1 na sexta semana, enquanto dois pacientes apresentaram grau 2 de mucosite, o grupo 2 

utilizou solução salina normal como enxaguante bucal, 6 dos 7 pacientes tinham mucosite de 

grau 3, e somente um paciente possuía mucosite de grau 2. O uso do enxaguatório bucal com 

própolis a 2,5% confirmou ser eficaz na diminuição da gravidade da mucosite oral, todos os 

pacientes do grupo 1 se alimentaram por via oral ao final do tratamento com RT, enquanto 

todos do grupo 2 que tinham mucosite de grau 3 necessitaram de alimentação por sonda 

nasogástrica[8]. 

 

DIETA ELEMENTAR: A dieta elementar (DE) compreende a dezessete aminoácidos. Cada 

um desses aminoácidos desempenha uma função distinta na promoção da prevenção da 

mucosite[20]. O estudo de Tanaka, et al., (2022), indica que a terapia nutricional com uma DE 

rica em aminoácidos proporciona aos pacientes reduções menores na perda de peso corporal, 

sua eficácia foi mais notável em pacientes com câncer gastroenterológico, seguido de câncer 

de esôfago, enquanto não se mostrou eficaz em pacientes com câncer bucal[20]. 

 

PRODUTOS DE BASE NATURAL: Existem produtos com ingredientes de base natural 

utilizado para fins médicos, os ingredientes podem ter efeitos antioxidantes, antimicrobianos e 



 

 

podem ser capazes de combater os radicais livres, como exemplos podemos citar a camomila 

(Matriacaria chamomilla), aloe vera (Aloe barbadensis), a calêndula (Calendula officinalis), a 

cúrcuma (Curcuma longa) e o mel Manuka[15]. De acordo com Pranadwista (2023), evidências 

sugerem que o açafrão, mel de Manuka, calêndula e o aloe vera representam alternativas 

eficazes a terapia para a MO causada por RT. 

 

XEROSTOMIA 

A xerostomia é caracterizada pela sensação de boca seca e afeta significativa e 

negativamente a qualidade de vida dos pacientes ao afetar as funções de mastigação e 

deglutição; comprometer o paladar, a fala e os padrões de sono; e contribuindo para a piora da 

dentição[14,4]. 

Para preservar a função salivar é recomendado a otimização da radiação em todas as 

glândulas salivares, essa prevenção pode custar o controle da doença, por isso deve existir o 

equilíbrio entre a cobertura do alvo tumoral e a abordagem preservadora das glândulas[4]. 

Existem tratamentos paliativos, como lubrificantes de mucosa, substitutos de saliva e 

estimulantes de saliva[13]. 

 

DERMATITE POR RADIAÇÃO 

Aproximadamente 95% dos pacientes submetidos à RT apresentam dermatite por 

radiação (RD), ocorre quando RT causa interrupções na regeneração normal da pele e na 

divisão celular, o que consequentemente leva a danos ou morte celular, a DR aguda 

normalmente ocorre entre 30 e 90 dias de exposição à radiação e se manifesta como eritema, 

hiperpigmentação, descamação seca, descamação úmida e ulceração[7]. 

Em pacientes com CCP, reações leves se desenvolvem em praticamente todos os 

indivíduos, já as toxicidades mais graves e limitantes da dose ocorrem em quase um quinto 

dos indivíduos irradiados, as DR podem afetar profundamente a qualidade de vida relacionada 

à saúde dos pacientes e limitar a duração do tratamento e a dose administrada[7]. 

Cuidados com a pele mais intensivos e regulares geram uma redução na RD, por 

isso, é de suma importância lembrar e orientar o paciente a realizar estes cuidados todos os 

dias[17]. 

 

 

 



 

 

DISFAGIA 

A disfagia é caracterizada pela dificuldade de realizar a função de deglutição e pode 

ser conseqüência da hipossalivação e cirurgia[16]. 

O estudo de Price, et al., (2022) realizou um estudo com 79 pacientes com câncer de 

orofaringe por papilomavírus humano, avaliando a capacidade de deglutição (pós cirurgia, 

antes de iniciar a RT adjuvante), 1 mês após RT e 12 meses após a RT, utilizando 17 

parâmetros de deglutição para categorizar os níveis de disfagia. O presente estudo concluiu 

que após 1 a 2 anos do tratamento a função de deglutição retornou aos valores basais em 90% 

dos pacientes, com a qualidade de vida voltando ao longo do tempo[16]. 

 

OSTEORRADIONECROSE 

A osteorradionecrose (ORN) é definida como osso exposto após RT que não 

cicatriza durante um período de três meses sem evidência de câncer persistente ou recorrente, 

dados publicados indicam que a incidência é inferior a 5-6% dos pacientes com CCP tratados 

com RT[5]. 

O tratamento de escolha para a ORN é a remoção cirúrgica do osso necrótico, 

oxigenoterapia hiperbárica (HBO) como complemento à remoção cirúrgica de ORN[5]. 

No estudo de Forner, et al. (2022), o HBO não melhorou significativamente o 

resultado de cicatrização da ORN após a remoção cirúrgica, nenhuma recomendação para 

OHB após cirurgia para ORN da mandíbula pode ser proposta a partir deste estudo. 

O presente estudo concluiu que não houve melhora no resultado das toxicidades na 

FA pré-operatória e que não houve nenhum método eficiente para evitar as toxicidades orais 

após a RT[5]. 

 

 

CONCLUSÃO 

Conclui-se que irradiação em região de cabeça e pescoço desenvolve várias 

toxidades orais e não existe um tratamento padrão ouro para prevenir e tratar tais 

complicações afetando diretamente a qualidade de vida dos pacientes. É de suma importância 

a participação do cirurgião dentista e de uma equipe multidisciplinar que informe o paciente 

acerca das toxicidades e de cuidados. 
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