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RESUMO

O retardo do reparo alveolar pos-exodontia, com eventual exposi¢cdo Gssea, € um achado
frequente em pacientes irradiados em regido de cabeca e pescoco, sendo importante controlar
este quadro de modo a evitar o desenvolvimento da ORN. Dessa forma, esse estudo teve
como objetivo avaliar a eficidcia da fotobiomodulacdo (PBM) no recobrimento mucoso
alveolar de pacientes submetidos a exodontias simples ap6s radioterapia da cabega e pescoco.
Foi realizado um estudo piloto randomizado duplo cego, com uma amostra de 40
procedimentos (exodontias simples) realizadas apds 3 ou mais meses do término da
radioterapia. Os procedimentos cirurgicos foram divididos em dois grupos de acordo com o
tratamento realizado: GRUPO 1: (19 cirurgias) — exodontia + PBM e GRUPO 2: (21
cirurgias) — exodontia + PBM placebo. Todos os pacientes receberam antibioticoterapia e 0s
alvéolos cirargicos foram fechados sob primeira intencdo. O GRUPO 1 foi submetido a PBM
de acordo com o0s seguintes parametros: 808 nm, 40mW, 100J/cm2, 70s, 2.8 J/ponto e area de
0,028cmz2. O desfecho primario foi recobrimento mucoso total aos 14 dias, sendo os desfechos
secundarios a presenca de infeccdo pos-operatéria, dor pés-operatoria e consumo de
analgesicos aos 7 dias. Os pacientes foram avaliados a cada 7 dias durante 28 dias. Para
analise estatistica foi adotado nivel de significancia de 5%. Pacientes do G1 relataram dor
pos-operatdria com menor frequéncia (21,1%, p-valor=0,005), tendo relatado também menor
administracdo de analgésicos (p-valor=0,005). O recobrimento mucoso alveolar apresentou-se
mais rapido no G1, e aos 14 dias de pds-operatorio 18/19 (94,7%) pacientes evoluiram com
recobrimento mucoso alveolar total (p-valor=0,000, nimero necessario para tratar=1,056).
Nenhum paciente apresentou infeccdo pos-operatoria e apenas um paciente do G2 apresentou
exposicao 6ssea de 2mm a partir da terceira semana pds-exodontia. Os resultados deste estudo
preliminar apontam para a PBM como uma intervencao eficaz na aceleracdo do recobrimento

mucoso do alvéolo cirargico de pacientes submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco.

PALAVRAS-CHAVE: Exodontia. Laser de Baixa Poténcia. Radioterapia.

Osteorradionecrose.



ABSTRACT

The dental extraction in irradiated patients of the head and neck is indicated as an important
risk factor for osteorradionecrosis (ORN). Post-dental extraction alveolar repair delay, with
possible bone exposure, is a frequent finding in irradiated patients in the head and neck
region, and it is important to control this condition in order to avoid the development of ORN.
In this way this study aims to evaluate the efficacy of photobiomodulation (PBM) in the
alveolar mucosal covering of patients submitted to simple dental extraction after radiotherapy
of the head and neck. A double-blind randomized pilot study was conducted with a sample of
40 procedures (simple exodontia) performed 3 or more months after the end of radiotherapy.
The exodontia was divided into two groups according to the treatment performed: GROUP 1.
(19 sextants) - exodontia + PBM and GROUP 2: (21 sextants) - exodontia + PBM placebo.
All patients received antibiotic therapy and the surgical alveoli were closed under first
intention. GROUP 1 was subjected to PBM according to the following parameters: 808 nm,
40mW, 100J / cm2, 70s, 2.8J / point and area of 0.028cm2. The primary endpoint was total
mucosal recovery at 14 days, with secondary outcomes being pain, postoperative oral
discomfort, analgesic consumption, and postoperative infection. The patients were evaluated
every 7 days for 28 days. A significance level of 5% was adopted for statistical analysis. G1
patients reported less postoperative pain (21.1%, p-value = 0.005), and also reported lower
administration of analgesics (p-value = 0.005). No patient presented postoperative infection
and only one G2 patient presented 2mm bone exposure from the third week post-dental
extraction. Alveolar mucosal lining was more rapid in G1, and at 14 days after surgery 18/19
(94.7%) patients evolved with total alveolar mucosal lining (p-value = 0.000, number needed
to treat = 1.056). The results of this preliminary study point to PBM as an effective
intervention in the acceleration of the mucosal lining of the surgical alveolus of patients
submitted to head and neck radiotherapy.

KEY WORDS: Dental extraction. Low Power Laser. Radiotherapy. Osteoradionecrosis.
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1 INTRODUCAO

O cancer de cabeca e pescoco envolve uma diversidade de neoplasias malignas com
diferentes caracteristicas, porém, em aproximadamente 95% dos casos, 0 tipo histologico
primério observado é o carcinoma de células escamosas (1). O céncer da cavidade oral € o
tipo mais representativo da doenca, sendo considerado também problema de satde publica
mundial (2, 3). A Ultima estimativa realizada no ano de 2012 apontou que ocorreriam cerca de
300.000 novos casos no mundo naquele ano, e no Brasil, em 2018, sdo estimados
aproximadamente 14.700 casos novos de cancer da cavidade oral, sendo 11.200 em homens e
3.500 em mulheres. (4).

Dentre as modalidades terapéuticas em oncologia, a radioterapia representa um recurso
bem estabelecido para o tratamento do cancer em cabeca e pescoco, consistindo na utilizacdo
de radiacdes eletromagnéticas no tratamento dos tumores (5). E de fundamental importancia a
prevencdo e o controle dos efeitos secundérios, induzidos pelo tratamento radioterapico de
cabeca e pescoco, uma vez que estes podem limitar o tratamento oncoldgico, chegando

mesmo a impor sua interrupcao, o que comprometera o controle local do tumor (6).

1.1 Laser em Odontologia

O laser representa um dispositivo constituido por substancias de origem sélida, liquida
ou gasosa que produzem um feixe de luz, frequentemente denominado de “raio laser”, quando
excitadas por uma fonte de energia. Tal dispositivo pode ser classificado em duas categorias:
lasers de alta poténcia ou cirurgicos, com efeitos térmicos apresentando propriedades de
corte, vaporizacdo e hemostasia, e lasers de baixa poténcia ou terapéuticos, apresentando
propriedades analgésicas, anti-inflamatdrias e de bioestimulagcdo (7, 8); incluem-se nesta
ultima categoria o laser de hélio-nednio (He-Ne), cujo comprimento de onda é 632,8nm, ou
seja, na faixa de luz visivel (luz vermelha); o laser de arsenato de galio-aluminio (Ga-As-Al)
ou laser de diodo, cujo comprimento de onda se situa fora do espectro de luz visivel (luz
infravermelha), sendo, aproximadamente, 780-830nm, e o laser combinado de hélio-nednio
com o diodo (7, 9).

A palavra laser corresponde a uma sigla composta pelas primeiras letras de light/
amplification by stimulated emission of radiation, a qual significa “amplifica¢do da luz por
emissdo estimulada de radiagdo”. Conhecendo a capacidade do laser de proporcionar ao

organismo uma melhor resposta a inflamacdo, com consequente reducdo de edema,
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minimizagdo da sintomatologia dolorosa e bioestimulagédo celular, a terapia com laser
apresenta-se como uma alternativa para processos que apresentem reacdo inflamatdria, dor e
necessidade de regeneracdo tecidual (10).

O principio da bioestimulacdo promovida pelo laser terapéutico foi introduzido ha
mais de 20 anos, sendo aplicado, primariamente, na dermatologia, especialmente, no processo
de reparo de feridas cutdneas. Logo em seguida, foi sugerido que a bioestimula¢do também
poderia ser util para acelerar a cicatrizacao de feridas produzidas dentro da boca, sendo, entdo,
bastante utilizada em casos de aftas, herpes labial, queilite angular, trismo, parestesias,
hipersensibilidade dentinaria e pds- operatorios (9, 11).

Dos efeitos terapéuticos do uso da PBM se observa: acdo analgésica e
antiinflamatdria, o que pode ser explicado pelo estimulo da producdo de endorfinas e a
interferéncia na mediacdo da mensagem de dor através da inibicdo dos sinais nociceptivos
decorrentes dos nervos periféricos; acdo na regeneragdo nervosa, pois o uso de laser leva um
aumento da fungdo do nervo, diminuicdo da formacéo de cicatriz, maior metabolismo dos
neurdnios e aumento da capacidade de formacdo de mielina; acdo na cicatrizacdo de feridas,
uma vez que os relatos sdo no sentido de aumento da formacéo de tecido de granulacdo, mais
rapida epitelizacdo, aumento da proliferacdo de fibroblastos e reforco da neovascularizacao;
acdo na cicatrizacdo do tecido 6sseo, ocorrendo uma maior sintese de fibroblastos, aumento
da atividade osteobléstica e trabeculado ésseo mais proeminente, maior resisténcia a fratura e
dureza estrutural (10, 11, 12).

Em um estudo foi analisado a influéncia do Laser He-Ne na osteogénese ap6s uma
fratura cirdrgica controlada em ratos Wistar, com inicio de terapia vinte e quatro horas apés a
cirurgia. Os animais foram separados em trés grupos, de acordo com as doses de radiacéo.
Apbs radiacOes diarias, os espécimes foram sacrificados, no oitavo e no décimo quinto dias
poOs-operatdrios. As tibias contra-laterais ndo receberam radiacdo e serviram como controle.
Através de microscopia eletrbnica e Optica, 0s autores observaram que a Laserterapia, com
doses de 31,5 Jcm2 e 94,7 J/lcm2, resultou na formacdo de um trabeculado 0sseo mais
espesso, indicando uma maior sintese de fibras colagenas. Entretanto, a dose de 3,15 J/cm2
ndo apresentou diferenca aparente entre os grupos experimental e controle. A Laserterapia
ndo somente diminuiu o periodo de cicatrizacdo como também produziu uma maior area de
reparo 0sseo. O mecanismo bioldgico relacionado com este processo ainda ndo esta bem
definido. A hipdtese mais provavel € que a energia Laser possa excitar as porfirinas e 0s
citocromas, promovendo, desta maneira, uma maior atividade celular, aumentando a

concentracdo de ATP, ALP e liberando calcio (13).
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A Fotobiomodulacdo desempenha, possivelmente, um importante papel no reparo
alveolar ap0s extracdo dental, uma vez que exerce efeitos pronunciados em cultura de
osteoblastos, influenciando os processos de proliferacdo, diferenciacdo e calcificacdo (14).
Foram avaliados morfologicamente a neoformacao 6ssea apds a radiacdo com Laser de 830
nm em feridas cirurgicas criadas em fémur de ratos. Os autores ressaltam que os achados
desse estudo sugerem que a utilizagio do Laser ndo ablativo (830 nm) melhora
significativamente a cicatrizacdo 0ssea nos estagios iniciais, concluindo, pois, que a PBM
pode aumentar o reparo 0sseo nos estagios iniciais da cicatrizagdo (15).

Analisou-se o efeito da Laserterapia (GaAlAs) em tecido 6sseo de rato submetido a
uma lesdo, por histomorfometria 6ssea atraves de microscopia optica e de fluorescéncia. Para
0 estudo, empregaram quarenta e oito ratos Wistar, divididos em dois grupos: um grupo
controle e outro experimental, o qual recebeu radiacdo. Ambos os grupos foram divididos em
trés subgrupos, de acordo com o tempo de sacrificio ap6s a cirurgia: cinco, quinze e vinte e
cinco dias. A cirurgia foi realizada da mesma maneira, tanto no grupo controle quanto no
experimental. A Laserterapia foi realizada no segundo, quarto, sexto e oitavo dias apos a
cirurgia com Laser GaAlAs (1660 nm), com uma densidade de energia de 10 J/cm2 e um
tempo de aplicacdo de cento e sessenta segundos. Os resultados mostraram, nos animais
irradiados, uma diminuicdo nos indices de reabsor¢do em funcdo do tempo, de cinco para
quinze dias, permanecendo estaveis em vinte e cinco dias. N&o foram observadas diferengas
significativas quanto a superficie osteoclastica e a superficie de reabsorcdo, em quinze dias,
entre 0s grupos experimental e controle. O autor concluiu que a terapia com Laser ndo
ablativo induziu o aumento da remodelacdo Gssea em todas as fases do experimento, porém
sem causar alteragBes na microarquitetura 6ssea nos animais irradiados (16).

Autores estudaram morfometricamente a quantidade de osso neoformado apds a
radiacdo com Laser GaAlAs em feridas cirurgicas em fémur de ratos. Nesse estudo, quarenta
ratos foram divididos em quatro grupos, com dez representantes cada, da seguinte maneira:
grupo A (doze sessdes, 4,8 J/cm2 por sessdo, periodo de observacdo de vinte e oito dias);
grupo C (trés sessdes, 4,8 J/cm2 por sessédo, periodo de observacdo de sete dias). Os grupos B
e D serviram como controle, ndo recebendo radiacdo. A morfometria computadorizada
mostrou uma diferenga significativa entre as areas de osso mineralizado nos grupos C e D.
N&o houve diferenca entre o grupo A e B. Os autores concluiram que, em tais condigdes
experimentais, a terapia com Laser ndo ablativo com 830 nm melhora a cicatrizacdo 6ssea nos

estagios iniciais (17).
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1.2 Exodontia apds Radioterapia da Cabeca e Pescogo

A exodontia em pacientes irradiados da cabeca e pescoco é um tema controverso na
literatura (18, 19, 20). Alguns autores defendem a realizacdo de exodontias antes do inicio da
radioterapia com o objetivo de reduzir a ocorréncia de complicagcbes graves, como a
osteorradionecrose. Estes autores defendem que a radiacdo pode induzir doenca periodontal
ndo tratavel nas regides irradiadas levando a osteorradionecrose espontanea e referem que
exodontias ou procedimentos cirdrgicos apds radioterapia podem ser fatores que
potencializam a ocorréncia de osteorradionecrose devido ao possivel trauma associado (18,
20, 21). Estudos também defendem os procedimentos cirurgicos antes da radioterapia
baseando-se no fato de as taxas de osteorradionecrose serem menores em pacientes edéntulos
do que nos que apresentem dentes no campo da radiacdo (22, 23).

No entanto, ha autores que defendem que as exodontias antes da radioterapia ndo
implicam diminuicéo da incidéncia de osteorradionecrose, quando comparada com exodontias
apos radioterapia. Koga et al. realizaram um estudo em que 1647 dentes foram extraidos antes
do inicio da radioterapia (em média 30,7 dias) e 290 foram extraidos apds radioterapia de
cabeca e pesco¢o (média 46,6 meses). Estes autores obtiveram 2 casos de ORN nos pacientes
submetidos a exodontia antes da radioterapia (0,5%) e 1 caso (1,7%) nos pacientes em que 0
ato cirargico foi realizado apés o término do tratamento oncoldgico. Estes resultados
demonstraram ndo existir diferencas significativas relativas as taxas de osteorradionecrose
nestes dois grupos do estudo, e apontaram a possibilidade de realizar exodontia apds a
radioterapia (16).

Chang et al. (2007), num estudo longitudinal, apresentaram resultados que ndo
revelaram diferencas quanto as taxas de ORN, quando realizadas exodontias antes ou apds a
radioterapia, demostrando ndo existir necessidade de exodontias prévias ao tratamento
oncolégico (25). Eliyas et al., (2013) realizaram uma revisao sistematica sobre a influéncia
das exodontias antes da radioterapia no desenvolvimento de complicag¢fes orais, analisando
360 estudos entre 1950 e 2012. Os autores concluiram que ndo existe evidéncia cientifica
baseada em ensaios clinicos controlados e aleatorizados para aceitar ou refutar a hipotese de
que as exodontias planejadas, antes da radioterapia, ou a manutencdo dos dentes na cavidade
oral, diminuam a ocorréncia de complicagdes (21).

S. Nabil, N. Samman (2011) realizaram uma revisdo sistematica com o objetivo
identificar e avaliar as melhores evidéncias disponiveis para responder a questdo clinica "Qual

é a incidéncia e os fatores que influenciam o desenvolvimento da osteoradionecrose apos a
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extracdo dentaria em pacientes irradiados®. Os autores concluiram que a incidéncia total de
osteorradionecrose ap6s extracdo dentaria em pacientes irradiados foi de 7%. Quando as
extracOes foram realizadas em conjunto com o oxigénio hiperbarico profilatico, a incidéncia
foi de 4%, enquanto a extracdo em conjunto com antibioticos revelou uma incidéncia de 6%.
Esta revisdo sistemética descobriu que a incidéncia de osteoradionecrose apds extragdes
dentérias em pacientes irradiados € baixa quando seguido algum protocolo de prevengéo
associada a técnica cirurgica adequada como por exemplo a utilizacdo de profilaxia
antibiotica antes das exodontias (26).

O risco de osteorradionecrose apds exodontias em pacientes submetidos a radioterapia
de cabeca e pescoco existe, no entanto ela pode ocorrer espontaneamente, devido a doenca
periodontal ou apical e, possivelmente, o trauma induzido por prétese. Sendo necessaria a
realizacdo de extracfes em pacientes irradiados quando houver indicacdo da mesma (Doenca
periodontal avancada, fraturas radiculares, dentes com lesfes apicais sem possibilidade de
tratamento endodontico ou seja dentes que ndo podem ser reabilitados nenhuma forma) (27).

A profilaxia antibiotica como forma de tentar diminuir o risco de osteorradionecrose
tem alta aceitacdo entre cirurgibes e pacientes e tornou-se um padrdo na realizacdo de
extracOes em pacientes irradiados (28). Nesta revisdo, 12 artigos relataram o uso de
antibidticos no pré ou pés-operatdrio. 7 artigos relataram claramente o tipo de antibidtico
utilizado. Os mais amplamente utilizados foram penicilina e clindamicina (29). A profilaxia
antibidtica é uma parte normal da preparacdo pré-operatoria antes da extracdo nos pacientes
irradiados. A incidéncia para osteorradionecrose pos-extracdo com o uso de antibidticos é de
6% (26).

Embora estudos anteriormente referidos ndo apresentem diferencas em nivel de
complicacBes quando realizadas exodontias antes ou depois da radioterapia, este
procedimento cirurgico requererem alguns cuidados também ndo muito consensuais na
literatura (18, 19, 24, 25). Segundo alguns autores a técnica anestésica de eleicdo para
exodontia apds a radioterapia devera ser regional, recorrendo a anestésicos sem adrenalina
(18, 19, 24). A técnica cirlrgica devera ser atraumatica (sem osteotomia se possivel) e deve
incluir a regularizacéo do rebordo alveolar, evitando exposi¢do Ossea futura (20, 21). A ferida
operatoria deve ser suturada sem tensao para permitir uma cicatrizagao por primeira intencgéo,
sendo que alguns autores ndo a efetuem com o objetivo de minimizar os danos na mucosa (18,
19, 24).

E importante salientar que procedimentos cirlrgicos devem ser realizados por

profissionais experientes (especialmente em tecidos cuja radiacdo foi superior a 50 Gray) pelo
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menos 5 meses apos a Ultima sessdo de irradiacdo (20, 24). A literatura refere a necessidade
de bochechos com clorexidina (0,12%) antes do procedimento cirlrgico e depois (durante 2
semanas) para diminuir a probabilidade de infecdes (18). Podem ser administrados farmacos e
outras terapias adjuvantes como o oxigénio hiperbarico, plasma rico em plaguetas e esteroides
para diminuir a probabilidade de complicagdes (18, 20). Um controle pds-operatorio rigoroso
é essencial para verificar a cicatrizagdo da ferida operatoria e intervir rapidamente caso exista
alguma complicacdo (18). Tolentino et al.(2011) recomendam que o0s procedimentos
invasivos como exodontias devem ser realizados 6 meses ap0s a radioterapia com profilaxia
antibacteriana, clindamicina 300mg 2h antes do tratamento e mantido de 6 em 6 horas durante
7 dias (30).

Tong et al.,(1999) defendem que a exodontia de dentes previamente irradiados pode
ser realizada sem risco de complicacdes associadas mediante a utilizacdo de uma técnica
cirdrgica atraumatica e profilaxia antibacteriana. Referem que a prescri¢cdo de um comprimido
de 3g de amoxicilina ou 600 mg de clindamicina nos pacientes alérgicos a penicilina, uma
hora antes do procedimento cirdrgico, mostra-se eficaz para tornar o procedimento seguro.
Em alternativa a esta antibioticoterapia profilatica esses autores recomendam a prescricao de
250 mg de amoxicilina ou 200 mg de metronidazol devendo ser administrado trés vezes ao dia
durante 3 a 5 dias apds o ato cirdrgico para prevenir infeccdo durante o periodo de
cicatrizagdo. Problemas decorrentes dessas exodontias sdo tratados de forma relativamente
simples, com desbridamento e fechamento da ferida cirdrgica e acompanhamento até que o
processo de cicatrizacdo seja concluido (31).

Koga et al.(2008) controlaram o pés-operatorio de 290 exodontias (realizadas numa
média de 42,6 meses apds o término da radioterapia). Constataram que dos 57 pacientes, que
foram alvo de exodontias, 49 tomaram antibiotico com o objetivo de evitar uma infecdo pds
operatoria (amoxicillina ou clindamicina e metronidazol, embora desconhecam a dosagem),
26 dos pacientes tomaram antibi6tico antes do procedimento e 23 dos pacientes tomaram
antibidtico antes e depois do procedimento. Estes autores referem que as exodontias
inevitaveis podem ser realizadas desde que associadas a amoxicillina ou clindamicina e
metronidazol (ndo referem dosagem), embora defendam que este procedimento deva ser
realizado por cirurgides maxilo-faciais com experiéncia na conducdo deste tipo de pacientes.
Este estudo refere também que 10 pacientes recorreram a oxigenoterapia hiperbarica e ap0os
um controle de 42,8 meses verificaram apenas 1 caso de osteorradionecrose 1,7% (24).

Lye et al. (2007) em um estudo prospectivo realizaram exodontias em 40 pacientes

que tinham terminado a radioterapia hd 6 meses ou mais, realizando 155 exodontias. N&o foi
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realizado nenhuma terapia adjuvante. Cada paciente recebeu antibiético profilatico (penicilina
V 2 g ou clindamicina 600 mg para pacientes alérgicos a penicilina) 1 h antes da extracdo
dentaria. Os pacientes realizavam bochecho com clorexidina 0.12% durante 30 segundos
antes do procedimento. Em seguida, realizou-se anestesia local (prilocaina a 3% com
felipressina) evitando-se técnicas de infiltracdo local e sim a de bloqueio regional. Os dentes
foram extraidos o mais atraumatico possivel, os alvéolos suturados preferencialmente por
primeira intencdo, mas ndo obrigatoriamente. Os pacientes receberam no pos-operatorio
antibidticos, analgésicos, anti-inflamatorios ndo esterdides e bochecho de clorexidina. Os
antibidticos utilizados foram a penicilina V e metronidazol durante 1 semana; pacientes com
alergia a penicilina foi dado clindamicina. Analgésicos para controle da dor foi o paracetamol
ou Panadeine (paracetamol com fosfato de codeina) e anti-inflamatorios ndo esterdides.
Bochecho de clorexidina 0,12% foi utilizado durante 1 semana, seguido por bochecho de
solucdo salina normal durante um més. Neste estudo houve um baixo indice de complicacdes:
58% e 19% das extracbes mostrou cicatrizacdo demorada e osteorradionecrose,
respectivamente. Os autores concluiram que as exodontias realizadas apds a radioterapia
apresentam baixo risco de desenvolvimento de osteorradionecrose e que a idade é o fator mais
preponderante na cicatrizacdo da ferida operatéria (32).

A terapia com oxigénio hiperbérico é referida na literatura como forma de prevenir a
osteorradionecrose, uma vez que promove a angiogénese, aumenta a concentracdo de
oxigénio e a sua difusdo nos tecidos, aumenta a sintese de colageno, promove o metabolismo
0sse0 e consequentemente a sua capacidade de reparagdo. O protocolo amplamente
recomendado na literatura contempla 20 a 30 sessOes, a 2,4 atmosferas, durante 90 minutos
antes do procedimento cirdrgico e 10 sessGes de 90 minutos posteriormente (24, 25). Esta
terapia apresenta custos muito elevados e esta contraindicada em pacientes com obstrucédo
pulmonar crénica, arritmias, claustrofobia ou com tumores malignos ativos (25). Em uma
revisdo sistematica, foi demonstrado existir fraca evidéncia cientifica para comprovar que a
terapia com oxigénio hiperbarico reduz a incidéncia de osteorradionecrose associada a
exodontias realizadas apds a radioterapia. Estes autores referem ainda ndo existirem
beneficios desta técnica quando realizada antes das exodontias (33).

A utilizacdo de plasma rico em plaquetas para auxiliar na cicatrizacdo em exodontias
pos-radioterapia tem sido estudada. Esta terapia aumenta os niveis de fatores de crescimento
obtidos a partir das plaquetas do individuo, diminuindo assim o risco de infe¢Bes (33).
Batstone et al.(2012) realizaram um estudo no qual demonstraram que a terapia por plasma

rico em plaquetas ndo mostra beneficios na prevencao de osteorradionecrose (34). Segundo
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Vissink et al. (2003) dentes com indicacdo de exodontia apds radioterapia de cabeca e
pescoco temos como escolha a utilizagdo de el&sticos ortodénticos promovendo avulsédo dos
Mesmos por um processo menos traumatico. Entretanto, dentes fortemente aderidos ao 0sso e
com mdltiplas raizes s6 sdo removidos empregando-se a técnica convencional (35).

Paixdo (2006) realizou um estudo experimental em ratos da raga Wistar, onde foi
avaliado o efeito da PBM na reparacdo de feridas cirdrgicas produzidas no fémur dos animais.
Para isso, foi artificialmente produzido um orificio no fémur dos ratos e quatro dias apos, 0s
ratos foram submetidos a radioterapia externa com fonte de cobalto radioativo na dosagem de
3000 cGys. O grupo experimental recebeu adicionalmente sete sessdes da PBM de 780 nm,
40 mW, 100 J/cm2, por 100 seg. (quatro pontos ao redor da ferida cirirgica) a cada 48 h,
iniciadas imediatamente apds a cirurgia. Os resultados foram baseados nas analises clinica,
radiogréafica digital e histologica. O autor conclui que, com as doses aplicadas e protocolo
seguido no seu estudo, a radioterapia determinou reabsorcdo do tecido ésseo, que tendeu a
normalizar com tempo e a PBM aumentou a atividade de remodelacdo dssea e irrigacdo
sanguinea local, embora tenha provocado reacdes cutaneas adversas (36).

O uso da fotobiomodulcéo, ndo é protocolo para extracGes dentarias em pacientes que
foram submetidos a tratamento radioterapico em regido de cabeca e pescoco. Estes pacientes
podem evoluir com osteorradionecrose espontanea, sendo o risco maior principalmente nos
primeiros 2 ou 3 anos apdés a radioterapia (37). Logo, os pacientes que apresentam dentes com
indicacdo de extracado, principalmente pela presenca de infec¢do odontogénica, devem realizar
0 procedimento cirdgico, diminuindo a possibilidade de osteorradionecros. Deste modo a
fotobiomodulagdo serd utilizado na nossa pesquisa como um tratamento adicional pés
extracdo dentéria, sem deixar de instituir o protocolo com maior aceitacdo na literatura (26).
Para diminuir o risco de osteorradionecrose, varios métodos foram avaliados, sendo a
antibioticoterapia pré e pos cirurgica a mais eficaz na sua prevencédo (28), associado a uma
cirurgia com fechamento primario da ferida cirdrgica (38). Sendo assim a PBM foi utilizada
como um tratamento adicional para esses pacientes, com o objetivo de promover um menor

tempo de cicatrizacdo da mucosa alveolar e desconforto pos-operatorio.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Avaliar a eficidcia da fotobiomodulacdo na aceleracdo do recobrimento mucoso
alveolar de pacientes submetidos a exodontias simples ap6s radioterapia em regido de cabeca

e Pescogo.

2.2 Objetivos Especificos

Estabelecer alguns pardmetros comparativos entre as formas distintas de protocolo de

tratamento, com relacéo a:

Avaliacdo de dor pds-operatoria;

Avaliacdo da necessidade de administracdo de analgésicos;

Avaliacdo do tempo de recobrimento mucoso total do alvéolo cirurgico;
Presenca de exposicdo 6ssea pos-cirurgica;

Presenca de infec¢do pos-operatoria.
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3 METODOLOGIA

3.1 Tipo de Estudo

Foi realizado um ensaio clinico duplo cego e randomizado envolvendo pacientes
submetidos a radioterapia de cabeca e pesco¢co com necessidade de exodontias simples foi

aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa n° 2.284.345.

3.2 Aspectos Eticos

O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital do
Céancer de Pernambuco. Todos os pacientes foram individualmente informados sobre a
natureza e a proposta do tratamento, bem como quanto aos riscos e beneficios da pesquisa e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para a autorizacdo da participacao

na pesquisa.

3.3 Delineamento do Estudo

Foi realizado um ensaio clinico randomizado duplo cego, com o propésito de
comparar cicatrizacdo alveolar de pacientes submetidos a exodontias simples e aplicacdo de
laser de baixa poténcia ap0s o término de radioterapia da cabeca e pescoco. Os pacientes
foram divididos em dois grupos de acordo com o tratamento realizado: GRUPO 1 (G1) —
exodontia + PBM e GRUPO 2 (G2) — exodontia + PBM placebo.

3.4 Amostra

A amostra ndo probabilistica foi composta por pacientes tradados de neoplasia
maligna de cabeca e pescoco no Hospital do Cancer de Pernambuco e encaminhados ao
Departamento de Odontologia apds o término do tratamento de radioterapia da cabeca e
pescoco para realizacdo de exodontias simples. A coleta da amostra foi realizada de 19/09/17
a 30/12/17 obtendo-se 18 pacientes e realizando 40 procedimentos durante esse periodo. As
exodontias foram realizadas por um cirurgido Buco-Maxilo-Facial com dominio da técnica,
tempo cirdrgico e sutura a ser utilizada. As cirurgias e todo acompanhamento clinico foram

realizadas no ambulatdrio de Odontologia do Hospital do Cancer de Pernambuco.
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3.5 Elegibilidade

3.5.1 Critérios de inclusado

Foram incluidos na pesquisa os pacientes:
e Maiores de 18 anos;
e Presenca de dentes com necessidade de exodontia simples;
e Histdrico de radioterapia em cabeca e pescogo com no minimo 60Gy em
maxila e/ou mandibula;

e Mais de 3 meses do término da radioterepia em cabeca e pescoco.

3.5.2 Critérios de Exclusao

Foram excluidos da pesquisa 0s pacientes alérgicos a penicilina, individuos com
comprometimento sistémico que contraindicasse o procedimento cirdrgico, além de pacientes

em tratamento paliativo, sem indicacdo de intervencéo cirdrgica.

3.6 Randomizacao

Pacientes consecutivos que compareceram ao ambulatério de Odontologia do HCP no
periodo de 19/09/17 a 30/12/17 foram randomizados através de sorteio utilizando envelopes
pardos e numerados, que indicaram o protocolo de tratamento a ser instituido. A
randomizacéo e alocacdo dos pacientes s6 foram realizadas ap6s apresentagdo ao TCLE com

uma linguagem clara, para que os voluntarios da pesquisa ndo apresentassem davidas.

3.7 Coleta de Dados

Todos os dados foram registrados em ficha propria (APENDICES A, B e C). Na
avaliacdo pré-operatéria dos pacientes foram considerados o perfil sociodemografico,
numeracdo do paciente na ficha, diagndstico, tempo que levou para o diagnostico e
localizagdo da neoplasia maligna, estadiamento da leséo, tratamento da neoplasia, tempo do
término da radioterapia e campo irradiado, dentes que seriam extraidos sendo no maximo dois

por sextante, alergia medicamentosa, doencgas sistémicas, presenca de infeccdo e
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sintomatologia dolorosa.

A andlise pos-operatoria foi realizada pelo pesquisador em cinco momentos:

e DO (Apos primeira aplicacédo do laser);
e D7 (7 dias de p6s-operatorio);

e D14 (14 dias de p6s-operatorio);

e D21 (21 dias de p6s-operatorio);

e D28 (28 dias de pds-operatorio).

Foram avaliados dor e desconforto oral, necessidade de administracdo de analgésico,
presenca de infeccdo pOs-operatoria, exposicdo Ossea poOs-cirdrgica e tempo de
recobrimento mucoso total do alvéolo pés-cirdrgico.

Para avaliagdo da dor p6s-operatoria foi aplicada uma Escala Visual Numérica (EVN)
graduada da esquerda para a direita em valores unitarios de 0 (auséncia de dor e sem
queixa funcional) até 10 (dor insuportavel e severo comprometimento funcional oral). A
escala foi classificada em 4 graus de acordo com o resultado: sem queixa (valor igual a 0),
leve (valor de 1 a 2), moderado (de 3 a 7) e severo (de 8 a 10), avaliado de DO a D28.

O critério utilizado para defini¢do de infeccdo do sitio cirdrgico foi determinado pela
avaliacdo clinica pds-operatoria, sendo considerado como infec¢do 0s pacientes que
apresentaram um ou mais desses sinais e sintomas: edema localizado, drenagem purulenta,
deiscéncia espontanea da sutura com dor localizada e febre>38° , sendo avaliado de D7 a
D28. Em casos de presenca de infeccdo o paciente foi orientado a entrar em contato com o
responsavel pela pesquisa para ser tomada a conduta de tratamento necessaria.

A exposicao 6ssea foi avaliada em 4 momentos de D7 a D28 através do exame clinico,
quando presente foi mensurada em milimetros.

Para determinar o tempo de cicatrizacdo da mucosa alveolar (avaliado de D7 a D28)
foi criado como critério uma graduacdo do processo de reparacdo da mucosa alveolar pos-

cirurgica como se segue:

e Grau 0 - Auséncia de cicatrizacéo;
e Grau 1 - Presenca de tecido de granulacao;
e Grau 2 - Presenca de tecido granulacdo + Inicio da epitelizacdo da mucosa alveolar e

e Grau 3- Completa epitelizacdo da mucosa alveolar.
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3.8 Procedimentos

3.8.1 Procedimento cirurgico

As intervengdes cirurgicas foram realizadas pelo mesmo operador cirurgido buco-
maxilo-facial e obedeceram rigorosamente aos principios cirargicos de antissepsia, anestesia
local, diérese, hemostasia, exérese e sintese. Sendo as aplica¢fes do laser de baixa poténcia
realizadas por outro operador.

Os participantes da pesquisa foram submetidos a no maximo duas exodontias simples
num mesmo sextante a cada dia, respeitando-se um intervalo de 28 dias entre 0s
procedimentos. Foi prescrito amoxicilina 500mg de 8 em 8 horas, iniciado um dia antes do
procedimento, realizada antissepsia extra-oral com clorexidina 2%, bochecho pré-operatorio
(durante um minuto) e p6s-operatorio ( duas vezes ao dia durante sete dias) com clorexidinda
0.12%. Infiltragdo com anestésico local lidocaina 2% associado com epinefrina 1:200.000.
Para promover uma cicatrizacdo por primeira intencdo as exodontias foram realizadas através
de cirurgia a retalho ( duas incisbes relaxantes) seguido da regularizacdo do alveolo,
utilizando brocas cirdrgicas ou alveolétomos. A sutura realizada sem tensdo promovendo total
recobrimento 6sseo. O tempo da cirurgia foi cronometrado pelo auxiliar do cirurgido
responsavel pelo procedimento, ndo devendo ultrapassar 30 minutos, iniciando sua contagem
a partir da incisdo até o final da sutura. A amoxicilina 500mg foi mantida no po6s-operatério
durante 7 dias e analgésicos foram prescritos e administrados pelo paciente em caso de dor.
As suturas foram removidas ap6s 14 dias de pds-operatorio.

Ambos os grupos foram submetidos ao mesmo protocolo de exodontia pos
radioterapia (antibioticoterapia pré e pos operatoria associada a cirurgia com regularizacéo de
rebordo e fechamento por primeira inten¢do) sendo a aplicacdo da Fotobiomodulacdo um

tratamento adicional (n&o utilizado como protocolo na literatura).

3.8.2 Aplicacéo da Fotobiomodulagdo

O aparelho de laser utilizado foi o Flash Laser Ill (DMC,S& Paulo, Brasil) de
arseneto de galio e aluminio (AsGaAl), com comprimentos de onda de 660 nm (laser
vermelho) e 808 nm (laser infravermelho). Nesse estudo apenas utilizou-se o laser

infravermelho (808 nm) no seguintes parametros: 40mW, 100J/cm2, 70s, 2.8 J/ponto. O tipo
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de condutor 6ptico foi a fibra de silica, 10 cm de comprimento e area de 0,028cm2. O
protocolo da Fotobiomodulagéo seguido foi de quatro aplica¢bes: DO, D7, D14 e D21.

O laser infravermelho foi aplicado em 4 pontos (2 vestibulares e 2 linguais/palatinos)
de cada alvéolo, logo abaixo da margem 0Gssea, e 1 ponto na por¢do oclusal. A irradiacao
pontual, em contato com o tecido e em angulo reto. O tempo de realizacdo da irradiagéo por
ponto foi de 70 segundos e o tempo total variou de 350s a 700s de irradiacdo por
procedimento.
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4 ANALISE DOS RESULTADOS

Os dados categorizados foram expressos em distribuicdes de frequéncia absoluta e
relativa e foram submetidos ao Teste Exato de Fisher ou Teste da Razdo de Verossimilhanca
para verificar possiveis associagdes entre a alteracdo e as demais variaveis. Os dados
continuos como idade tempo que levou para o diagnéstico, tempo de termino da radioterapia e
numero de sessdes foram expressos em Média + desvio-padrdo e foram submetidos ao teste
ndo paramétrico de Mann Whitney, pois esses dados ndo seguiam uma distribuicdo normal. O
nivel de significancia adotado foi de 5%, ou seja, p-valor<0,05. O software utilizado foi o
SPSS 20.0 e os dados foram digitados no Microsoft Excel.
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5 RESULTADOS

A amostra foi constituida de 40 procedimentos, com média de idade de 56,2 anos
(£10,7) tratados no ambulatorio de Odontologia do Hospital do Cancer de Pernambuco. Com
relacdo ao sexo ndo houve diferencas com significancia estatistica entre os dois grupos
estudados (p-valor=0,488) com predominancia masculina. Todos 0s pacientes néo
apresentaram alergia medicamentosa e 11 pacientes alegaram possuir hipertensdo controlada
como doenca sistémica. O carcinoma de células escamosas foi a neoplasia maligna observada
em 100% dos pacientes tratados na pesquisa, com inicio da sintomatologia variando entre 8,5

+ 7,7 meses (Tabela 1).

Tabela 01 - Caracteristicas dos pacientes estudados, tumor em relagdo ao local,
estadiamento, forma de tratamento, tempo de termino da radioterapia, dose e campo
irradiado.

o G1(n=19) | G2(n=21) | Total
Variaveis — - — p-valor
N (%) ou Média + Desvio-padréo
Sexo
Masculino 15(78,9) 14 (66,7) 29 (72,5) 0,488
Feminino 4(21,1) 7(33,3) 11(27,5)
Idade 58,2 £11,2 545+10,2 56,2 £10,7 0,326°
Alergia Medicamentosa
Nio 19(100,0) 21(100,0) 40(100,0) -
Doenca Sistémica
Nio 12 (63,2) 17 (81,0) 29 (72,5) 0,293!
Hipertenséo 7(36,8) 4(19,0) 11(275)
Sintomatologia (meses) 7,2+55 9,8+9,2 85+7,7 0,466°
Localizagdo Tumor Primario
Boca + Lébio Inferior 3(21,1) 11(524) 14 (375) 0,0152
Extra Oral 16 (78,9) 10(47,6) 26 (62,5)
Estadiamento da lesdo
Estadiamento I/11 12 (63,2) 17(81,0) 29 (725) 0,293
Estadiamento I11/1V 7(36,8) 4(19,0) 11(27,5)
Forma de tratamento
Cirurgia e Radioterapia 12(63,2) 16 (76,2) 28 (70,0) 0,0132
Clru~rg|a, Radioterapia e quimioterapia (12 5(26,3) () 5(12,5)
sessdes)
Radioterapia 2(105) 5(238) 7(175)
Tempo de término da radioterapia 66,8 +52.9 76.1 + 66.2 7174597 0,641°
(meses)
Dose da radioterapia
Até 65G 14 (58,3) 10 (41,7) 24 (60,0) 0,2492
>65Gy 5(31,0) 11 (69,0) 16 (40,0)

Campo irradiado
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Mandibula 15(78,9) 10(47,6) 25(625) 0,0682
Maxila 1(5,3) 6(28,6) 7(17,5)
Maxila e Mandibula 3(158) 5(238) 8(20,0)

1-Teste Exato de Fisher; 2-Teste da razdo de Verossimilhanga; 3-Teste ndo paramétrico de Mann Whitney

A localizacao do tumor primario apresentou uma maior frequéncia extra oral no grupo
1 (78,9%) considerando essa localizacdo como as regides de laringe, fossa nasal, faringe,
nasofaringe, parotida e pele da face. No grupo 2 foi observado as regides de boca + labio com
maior frequéncia acometida (52,4%) sendo essa diferenca estatisticamente significante, (p-
valor=0,042). Estadiamento, tempo de término da radioterapia, dose da radioterapia e campo
irradiado ndo apresentaram diferencas significativas. A grande maioria dos pacientes foram
submetidos a cirurgia e radioterapia como forma de tratamento (70%) com um p-valor de
0,013, onde houve diferencas estatisticamente significante entre os dois grupos, apenas 5
pacientes do grupo 1 tiveram a quimioterapia como coadjuvante ao seu tratamento (Tabela 1).

A maioria das exodontias realizadas foi na regido de mandibula (29 extracdes), sendo
os dentes anteriores 0s que sofreram mais intervencdes cirdrgicas (16 extracdes). N&o houve
diferengas estatisticamente significantes entre os elementos dentérios extraidos segundo 0s
grupos 1 e 2 tanto na maxila (p-valor=0,329) como na mandibula (p-valor=0,080) (Tabela
02).

Tabela 02 — Distribuicdo dos dentes extraidos maxila/mandibula.

. G1 (n=19 G2 (n=21) |Total
Variaveis N (g/o) ) | ( ) | p-valor
Maxila
Anteriores -(-) 1 (25,0) 1(9,1) 0,329
Molares 5(71,4) 2 (50,0) 7 (63,6)
Pré-molares 2 (28,6) 1 (25,0) 3(27,3)
Total 7 (100,0) 4 (100,0) 11 (100,0)
Mandibula
Anteriores 5 (41,7) 11 (64,7) 16 (55,2) 0,080
Molares -(-) 2(11,8) 2(6,9)
Pré-molares 7 (58,3) 4 (23,5) 11 (37,9)
Total 12 (100,0) 17 (100,0) 29 (100,0)

1-Teste da razdo de Verossimilhanca

Com relacdo a dor pré-operatdria 0 grupo 1 mostrou-se mais prevalente (68,4%) em
comparagdo ao grupo 2 porém sem apresentar significancia estatistica p-valor=0,067, ja a dor
pos-operatdria foi menor no grupo 1 apos 7 dias do procedimento cirdrgico (21,1%) com
diferenca estatisticamente significante em relagdo ao grupo 2 (p-valor=0,005). Maior

administracdo de analgésicos foi realizada no grupo 2 (66,7%) nos primeiros 7 dias de pds-
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operatério. Houve registro de infeccdo pré-operatoria de apenas 1 paciente de cada grupo,
com auséncia de infecgdo pos-operatoria em ambos 0s grupos e apenas um paciente do grupo
2 apresentou exposicao 6ssea de 2mm sem infeccdo no D21. O recobrimento mucoso alveolar
apresentou-se mais rapido no grupo 1 em comparacdo ao grupo 2. Enquanto o grupo 2 apos 7
dias de pds-operatdrio ndo apresentava nenhum paciente no grau 3, o grupo 1 apresentava 2
pacientes com total recobrimento mucoso alveolar (G3). Ap6s 14 dias de po6s-operatdrio
torna-se mais evidente o recobrimento mucoso total alveolar (G3), onde o grupo 1 apresentou
94,7% dos pacientes no grau 3 em comparacdo ao grupo 2 que ndo apresentou nenhum
paciente neste grau de recobrimento (Tabela 3).

Tabela 03 — Distribuicdo das variaveis dor (pré e pos-operatério), infec¢do (pré e

pds-operatoria), administracdo de analgésicos, exposicdo 0ssea e recobrimento
mucoso alveolar.

Variaveis G1(n=19) | Gznérl/:jl) | Total p-valor
Dor pré-operatdria
Né&o 6 (31,6) 13 (61,9) 19 (47,5) 0,067*
Sim 13 (68,4) 8 (38,1) 21 (52,5)
Dor pos-operatoria
DO -(-) -(-) -(-) -
D7 4 (21,1) 14 (66,7) 18 (45,0) 0,005?
D14 -(-) 2(9,5) 2 (5,0) 0,488!
D21 -(-) -(-) -(-) :
D28 -(-) -(-) -(-) :
Administracéo de analgésicos (dias)
D7 4 (21,1) 14 (66,7) 18 (45,0) 0,005?
D14 -(-) -(-) -(-)
D21 -(-) -(-) -(-)
D28 -(-) -(-) -(-)
Infeccdo pré-operatoria
Né&o 18 (94,7) 20 (95,2) 38 (95,0) 1,000
Sim 1(5,3) 1(4,8) 2 (5,0)
Infeccdo poés-operatéria
D7 -(-) -(-) -(-) -
D14 -(-) -(-) -(-) -
D21 -(-) -(-) -(-) -
D28 -(-) -(-) -(-) -
Exposicdo dssea (presenca em

milimetros)
D7 -(-) -(-) -(-) -
D14 -(-) -(-) -(-) -
D21 -(-) 1(4,8) 1(2,5) 1,000*
D28 -(-) 1(4,8) 1(2,5) 1,000!

Recobrimento mucoso alveolar

D7
Gl -(-) 19 (90,5) 19 (47,5) 0,000?
G2 17 (89,5) 2(9,5) 19 (47,5)
G3 2 (10,5) -(-) 2 (5,0

D14
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Gl () 2 (9,5) 2 (5,0) 0,0002
G2 1(5,3) 19 (90,5) 20 (50,0)

G3 18 (94,7) () 18 (45,0)

D21

G2 1(5,3) 16 (76,2) 17 (42,5) 0,000
G3 18 (94,7) 5 (23,8) 23 (57,5)

D28

G2 -(-) 1(4,8) 1(2,5) 1,000
G3 19 (100,0) 20 (95,2) 39 (97,5)

1-Teste Exato de Fisher; 2-Teste da razdo de Verossimilhanca;

Em relacdo a dor pds-operatdria a reducdo absoluta de risco de dor, com a utilizagéo

da fotobiomodulagdo foi de 45,6%, com um ndmero necessario para tratar de 2,2. Sendo

assim para cada 2 pacientes submetidos a PBM um apresentara menos dor apos 7 dias do pés-

operatorio. O recobrimento mucoso alveolar apés 14 dias apresentou o resultado de risco

absoluto de 94,7% com um nlmero necessario para tratar de 1,06 pacientes, ou seja, para cada

paciente que for aplicado o laser de baixa poténcia 0 mesmo sera beneficiado com um

recobrimento mucoso eficaz (Tabela 4).

Tabela 04 — Medidas de Risco relativo (RR), Redugdo absoluta do Risco (RAR) e
NuUmero necessario para tratar (NNT) das variaveis: Dor pos-operatéria no tempo D7 e

recobrimento mucoso alveolar no tempo D14

Variaveis RR RAR NNT
(1C95) (1C95) (1C95)

Dor pos-operatoria
0,316 0,456 2,192

D7

(0,126 - 0,794 )

Recobrimento mucoso alveolar

D14 0,053

(0,008 - 0,355)

(0,184 -0,729)

0,947

(0,847 - 1,048)

(1,372 - 5,445)

1,056
(0,954 - 1,181)

1-Teste Exato de Fisher; 2-Teste da razdo de Verossimilhanga; 1C95=Intervalo de Confianca de 95%, RR=Risco

relativo, RAR=Reducéo absoluta do risco; NNT=NUmero necessario Tratar
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6 DISCUSSAO

A osteorradionecrose (ORN) é reconhecida como uma das complicacfes mais severas
da radioterapia. A ORN ¢ de dificil tratamento e muitas vezes apresentam resultados
devastadores como deformidades complexas (8). Segundo Frandsen (1962) sobre os conceitos
da fisiopatologia da ORN foi relatado que a Radiagdo lonizante (RI) induz a converséo da
agua em radicais livres que interagem com 0 DNA e RNA, provocando sua desorganizagéo ou
rompimento. Dessa forma, ocorre a morte celular por inativacdo dos sistemas vitais ou
incapacidade de reproducéo (9).

Uma provavel explicacdo para a reparacdo tecidual ocorrer em menor tempo com o
uso da PBM seria devido ao incremento energético intracelular onde é desencadeado o
aumento metabolico que induz uma mudanca do potencial de reducdo para um estado mais
oxidado, essa condicdo propicia o aumento da sintese de DNA além de atuar no aumento da
angiogénese e do fluxo sanguineo o que eleva a nutri¢do e oxigenacdo tecidual comprometida
pela RT (10).

Relatos na literatura demonstram que varios autores sdo a favor do uso de antibidticos
pré-operatdrios para pacientes com risco de ORN, onde pacientes que foram submetidos a
exodontias com a utilizagdo prévia de antibioticos foram beneficiados com relagdo aos que
ndo utilizaram (6, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16). Isso é confirmado no nosso estudo, j& que todos
0s pacientes da pesquisa independente do grupo ao qual pertenciam fizeram uso de
antibidticos pré e pds-exodontia ndo havendo pacientes que tivessem apresentado infeccdo
poOs-operatoria.

Com relacdo a escassez de estudos que relatem por completo o protocolo de
antibioticoterapia, ou seja, tipo, dose e tempo de utilizacdo (6,11,12). Neste presente estudo
foi relatado o protocolo utilizado. J& Maxymiw et al. (1991) relatam que mesmo com uso de
antibidticos observaram atraso no processo de reparo alveolar apds extracfes em pacientes de
seu estudo (17). Por se tratar de pacientes submetidos RT-CP é comum que 0 processo de
reparo alveolar possa ser mais demorado que em pacientes normais, sendo o antibiético uma
forma de prevencdo de infeccdo secundaria de um o0sso comprometido pela radiagéo.

Mesmo com resultados bastante significativos no nosso estudo, com pacientes sem
infeccdo pds-operatoria e menor tempo de recobrimento alveolar, segundo MARX (1985) o
risco de ORN ndo estd completamente eliminado apos cicatrizagdo completa do alvéolo,
portanto, faz-se necessario um acompanhamento longo com avaliagdes periddicas, 0 que esta

além do objetivo desta pesquisa (2). Contudo, teoricamente a reducdo do periodo de
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recobrimento mucoso alveolar esta associada a um menor risco de ORN.

Estudos demonstraram a associa¢do da presenca de espiculas 0sseas apds exodontia
em pacientes irradiados com o aumento do risco de ORN (18, 19). Mesmo com emprego da
técnica cirargica com realizacdo de alveoloplastia e sutura sob primeira intencdo, nosso
trabalho apresentou um paciente com exposi¢cdo dssea (espicula de 2mm) ap6s 21 dias do
procedimento cirdrgico, sendo este paciente pertencente ao grupo placebo. Aguardado o
tempo de acompanhamento estipulado na pesquisa, 0 mesmo ndo apresentou melhora da
exposicao 0ssea.

ApoGs esse periodo a conduta tomada foi submeter o paciente a nova intervencao
cirargica, onde realizou-se remocao da espicula 6ssea com alveol6tomo e sutura sob primeira
intencdo. Foi prescrito amoxicilina 500mg de 8h em 8h um dia antes da cirurgia e mantido por
7 dias no pos-operatorio. Além disso foram prescritos pentoxifilina 400 mg duas vezes ao dia
e tocoferol 1000 Ul uma vez por dia durante 30 dias e bochechos com digluconato de
clorexidona 0,12% duas vezes ao dia por 7 dias. A sutura foi removida apds 14 dias e 0
paciente acompanhado semanalmente por um periodo de 30 dias. Apds o periodo de
acompanhamento o paciente apresentou total recobrimento mucoso alveolar.

A fotobiomodulagéo tem sido utilizada em estudos ao longo dos anos trazendo bons
resultados no alivio da dor, capacidade de reducdo de edema e acelerando o processo de
reparo tecidual tanto em pacientes néo irradiados como naqueles com risco de ORN (7, 20,
21, 22). Isso corrobora com o presente trabalho que apresentou como resultados importantes
reducdo da dor pds-operatdria consequentemente menor administracdo de analgésico e um
tempo de recobrimento mucoso alveolar reduzido nos pacientes que fizeram o uso da PBM.

Resultados obtidos no presente trabalho apresentam como beneficio a diminuicdo da
dor e a aceleracdo da cicatrizacdo alveolar com a utilizacdo da PBM, como no trabalho de
Lins et al. (2010) onde a PBM em tecidos moles e 6sseos mostrou-se efetiva na modulagédo da
inflamacéo, acelerando a proliferacéo celular o processo reparo de feridas e o controle da dor
(23). Como nesse estudo, nosso trabalho apresenta resultados significativos em relacdo a
diminuicdo da dor pos-operatoria, além de um resultado importante para tomada da decisdo da
utilizacdo da fotobiomodulacdo, onde foi obtido um nimero necessario para tratar de 2,2.
Sendo assim para cada 2 pacientes submetidos a PBM um apresentard menos dor apés 7 dias
do pos-operatorio.

Pacientes submetidos a RT-CP apds extra¢fes dentaria em sua maioria apresentam um
retardo no processo de cicatrizacdo alveolar, no nosso estudo esses pacientes apesar do

tratamento de radioterapia foram beneficiados com a utilizacdo da PBM, apresentando um



30

processo de reparo de feridas pos extracdo dental em menor tempo. Agbaje et al. (2009)
apresentaram em seu estudo sem utilizacdo da PBM um retardo no processo de cicatrizacdo
alveolar, com exposicdo 6ssea de tempo variavel, podendo chegar até 3 meses (24).

Com relacdo a evolucdo e os aspectos clinicos pds-exodontias com cicatrizacdo sob
segunda intengcdo em seres humanos em condig¢des de normalidade observa-se no primeiro dia
apos a extracdo dentaria um alvéolo totalmente preenchido por codgulo sanguineo. No
vigésimo quarto dia da exodontia observa-se geralmente a unido das bordas gengivais que
foram separadas no ato da extracdo, onde a depressao central da ferida é nitidamente mais
superficial, notando-se um traco linear no centro, caracterizando a unido da Fibromucosa (24).

Em comparagdo ao presente trabalho onde os paciente foram submetidos ao
tratamento de radioterapia de cabeca e pesco¢o com exodontias realizacdo a retalho, 94,7 %
dos procedimentos apresentaram um recobrimento mucoso alveolar total em apenas 14 dias
de pos-operatorio com a utilizagdo da Fotobiomodulagio. E comum que pacientes submetidos
a exodontias apds RT-CP apresentem um retardo no processo de cicatrizagdo alveolar como
foi observado em um estudo animal em que foram retirados dentes ap6s 24 horas da
exposicao a radiacdo da regido dos maxilares (25). FREITAS et al. (2000) concluiram nesse
experimento que o atraso da cicatrizacdo alveolar era devido aos efeitos da radiagdo que
levaram a uma hipoplasia do tecido de granulacdo, epitelizacdo tardia e especialmente
reabsorcao dssea.

Um resultado que merece debate € o nimero necessario para tratar para o grau de
recobrimento mucoso alveolar, uma vez que, de um ponto de vista clinico-epidemiolégico,
esta € uma medida relevante que ajuda a decidir se uma determinada forma de tratamento
deve ser utilizada. O valor do nimero necessario para tratar encontrado neste estudo reforca a
proposta de que PBM deve ser implementada como uma medida de rotina para pacientes
submetidos a RT-CP e necessitam de exodontia, uma vez que o recobrimento mucoso alveolar
total em D14 foi de 1,06 pacientes, ou seja, para cada paciente que for aplicado a PBM o
mesmo sera beneficiado.

Os estudos relatam uma grande dificuldade em relacdo a falta de informagdes e da
metodologia de aplica¢do da fotobiomodulacdo [23, 24]. No presente trabalho apenas utilizou-
se 0 laser infravermelho (808 nm) nos seguintes pardmetros: 40mw, 100J/cm2, 70s, 2.8
J/ponto e area de 0,028cm?. Sendo assim a grande diversidade e falta de padronizagdo nos
protocolos de PBM acabam prejudicando a sua comparacdo e aplicabilidade em outros
estudos.

Os feitos benéficos da PBM em relacdo ao inicio da aplicacdo e os intervalos entre
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elas variam na literatura, com estudo que demonstra beneficio mais expressivo quando
aplicado nos primeiros sete dias pds-exodontia (24). Enquanto outro estudo recomenda que as
aplicacdes da PBM sejam aproximadamente de 3-4 sessfes por semana durante 2 semanas
(23). Ja no nosso estudo as aplicacbes da PBM eram realizadas 4 aplicacdes, 1 vez por
semana, sendo a primeira aplicacdo iniciada logo ap6s a exodontia. Apesar da diferenca de
protocolo em relagdo a outros estudos obtivemos bons resultados na nossa pesquisa.

Embora os resultados deste estudo sejam importantes, proporcionando menos dor pos-
operatoria e tempo de recobrimento mucoso alveolar nos pacientes submetidos a exodontia
pos radioterapia de cabeca e pescogo, existem algumas limitagcdes que devem ser levadas em
consideracdo. O primeiro refere-se ao fato de que nenhum estudo semelhante foi realizado
ndo havendo comparacao entre diferentes protocolos da aplicagdo da PBM como diferentes
comprimentos de onda ou regimes de aplicacdo diferentes, o que limita a possibilidade de
determinar o protocolo ideal de terapia com PBM para esses pacientes.

Em segundo lugar, devido a uma maior conscientizagdo tanto dos cirurgides de cabeca
e pescoco e cirurgides dentistas sobre a importancia do tratamento odontologico prévio ao
tratamento radioterapico, os pacientes sdo informados sobre a importancia de um
acompanhamento odontoldgico regular e continuado. Com isso a quantidade de extracGes
dentérias ap6s o tratamento radioterapico vem diminuindo, dificultando a coleta de uma
amostra de quantidade satisfatoria em um curto periodo de tempo da pesquisa que, apesar de
pequena, obteve resultados significativos e relevantes.

No entanto, um dos pontos fortes do presente estudo foi a descricdo detalhada do
protocolo utilizado, desde os pardmetros da PBM, técnica cirurgica e terapéutica
medicamentosa utilizada permitindo sua reprodugdo em outras populagcfes, em outros locais
ou qualquer periodo de tempo. Além disso, uma vez que este é um estudo controlado duplo
cego, foi possivel reduzir os vieses de avaliacdo, fator importante em estudos que avaliam
resultados com alto grau de subjetividade, como dor e em casos de avaliacdo dependente do
operador, como o recobrimento mucoso alveolar.

Jham et al.(2008) relatam a necessidade de ensaios randomizados cuidadosamente
desenhados para estabelecer protocolos para o tratamento de pacientes com necessidade de
exodontia pos radioterapia (26). No entanto, procedimentos padronizados para comparar a
cicatrizacdo alveolar em diferentes circunstancias, como apds a radioterapia nas regides
cabeca e pescoco, continuam escassos. Por esse motivo este estudo vem trazer beneficios para
o0s profissionais que precisam de evidencias claras para sua tomada de decisdo quando forem

tratar esse perfil de paciente. Em resumo, 0s pacientes tratados com o protocolo da
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fotobiomodulago apresentaram menos dor pos-operatdria e um recobrimento mucoso

alveolar em menor tempo.
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7 CONCLUSAO

Nesse estudo a Fotobiomodulagdo comprovou ter um efeito benéfico proporcionando
menor tempo de recobrimento mucoso alveolar, menos dor poés-operatoria e
consequentemente menor administracdo de analgésicos com a utilizacdo dos parametros da
PBM utilizada. Além disso, a PBM mostrou-se uma forma de terapia ndo invasiva, de baixo
custo, com baixa probabilidade de desenvolver efeitos colaterais, quando empregado com o
diagnostico e protocolo adequado, presente na maioria dos servigos de oncologia, sendo

assim, facil de ser utilizado neste contexto cinico.
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APENDICE A- Ficha de avaliacio Pré-Operatoria

DADOS DO PACIENTE

numeragdo: ORN/LAS __

Idade:  anos

Género: () Masculino () Feminino

Endereco:

Telefone:

Naturalidade: Profissao:

Estado civil: ( ) Solteiro ( )Casado ( ) Divorciado

EXAME CLINICO

Diagnéstico da neoplasia maligna:

( )Viavo

() Outros

Tempo que levou para diagndstico:

Localizacéo:

Estadiamento da lesao:

Forma de tratamento (Radioterapia/Cirurgia):

Tempo de término da radioterapia (meses ou anos) :

Campo irradiado/Quantidade de radiago:

Possui alergia medicamentosa?

() Sim. Qual? ( ) Néo

Possui alguma doenca sistémica:
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( ) Sim. Qual?

Dentes que serdo extraidos:

Sintomatologia dolorosa:
()Sim () Nao
Presenca de Infecgdo:

( )Sim () Néo

( ) Néo
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APENDICE B- Avaliacdo Pés-operatéria

Avaliacao de dor e desconforto:

Escala visual numérica (EVN) para avaliar dor.

Auséncia Dor
dedor insuportavel

]

Ausente Leve Moderada Intensa

DO

D7

D14

D21

D28

Presenca de Infeccdo poés-operatéria:

D7 D14 D21 D28

Exposicdo 6ssea (em milimetros):

D7 D14 D21 D28

Sim

Cicatrizacdo da mucosa alveolar:




D7 D14 D21 D28
Grau 0
Grau 1l
Grau 2
Grau 3
Necessidade de administracédo de analgésico (em dias):
D7 D14 D21 D28

Sim
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APENDICE C- Ficha da fotobiomodulagéo

Paciente:

Sexo: () Masc. () Fem.

Idade: anos.

Dente(s) Tempo de Radiacéo

DO

D7

D14

D21
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APENDICE D- Termo De Consentimento Livre e Esclarecido

O (a) Sr. (a) estd sendo convidado (a) a participar da pesquisa intitulada “Uso da
fotobiomodulacdo no reparo alveolar em pacientes submetidos a exodontia apds
radioterapia em regido de cabeca e pescogo: Estudo Clinico Duplo Cego e
Randomizado.” que sera realizada por Thyago Morais Vicente da Silva, aluno do curso de
Mestrado em Clinica Integrada da Faculdade de Odontologia da Universidade Federal de
Pernambuco, o qual também recolherd o seu consentimento, aplicara questionarios, realizara
procedimento cirdrgico de exodontia (extracdo dentaria ou remoc¢do do dente) e colherd os

dados necessarios para a realizacdo da pesquisa.

Este trabalho estd sob a orientacdo do Prof. Dr. Luiz Alcino Monteiro Gueiros, do

departamento de Estomatologia da UFPE.

Justificativa_e objetivos: : Atraves desse estudo, poderemos verificar as vantagens da

aplicacdo do Laser de Baixa Poténcia avaliando o tempo de cicatrizacdo alveolar (cicatrizagdo
da extracdo do dente), presenca de infeccdo pds-operatoria (presenca de pus apds a extracdo
dentéria) e dor e desconforto pos-operatdrio ja que 0 mesmo acelera 0 processo de reparacao
Ossea e cicatrizacdo das feridas (acelera a formagdo de 0sso e cicatrizacdo da extracdo do
dente), ajudando assim a indicar 0 seu uso como tratamento alternativo nos pacientes com

necessidade de exodontia (extracdo do dente) apos radioterapia de cabeca e pescogo.

Informacdes:
Procedimentos: O (a) Sr. (a) passara por um exame clinico da boca para confirmar a presenca

de dentes com necessidade de exodontia simples (extracdo dentaria simples). Sera realizado
um questionario pré-operatorio para obtencdo dos dados socio-demograficos relativos ao
seu nome, idade, endereco, etc., e historia clinica odontologica.

O (a) Sr. (a) passara por cirurgia para exérese de dentes (para remocdo de dentes) com
indicacdo de exodontia (que necessitam ser removidos) através de cirurgia a retalho e
regularizacdo 0ssea (através de corte na gengiva e remocao de pontas de 0sso) e aplicagédo de
4 sessOes de laser de baixa poténcia. O (a) Sr.(a) receberd informacfes e orientagdes pos-
operatdrias, bem como uma prescricdo de analgesicos em caso de desconforto relativos ao

procedimento cirurgico. No periodo poés-cirargico sera realizado um questionario pos-
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operatdrio para avaliar resultados clinicos como: presenca ou ndo de infeccéo (pus) e/ou dor
pos-operatodria, e avaliacdo do tempo de cicatrizagéo.

O paciente submetido a pesquisa podera correr o risco durante o exame clinico, riscos de
reacOes adversas relacionados ao procedimento cirargico, tais como: alergia ao anestésico
(alergia a anestesia), complicagbes hemorragicas (sangramentos), complicacdes pos-
operatorias, riscos de hematomas, osteorradionecrose risco de 6% (necrose do 0sso da maxila
ou mandibula) e sofrer constrangimentos durante a anamnese ou durante o procedimento de
coleta dos dados socio-demograficos, porém o pesquisador tentard minimiza-los. Beneficios
diretos como remocéo dos focos de infeccdo(dentes que precisam ser removidos), diminuigédo
dos riscos de osteorradionecrose(necrose do o0sso da maxila ou mandibula) além de
otimizacdo da higiene oral(melhora da higiene da boca), poderdo ser observados nos

voluntarios participantes.

Forma de acompanhamento e assisténcia: Os pesquisadores estardo a disposicdo para

quaisquer esclarecimentos adicionais pessoalmente, por fone ou e-mail (modo de contato
abaixo). No caso de complicacdo como osteorradionecrose (necrose do 0sso da maxila ou
mandibula) o mesmo serd acompanhado e tratado de acordo com o protocolo de tratamento do
servigo de odontologia do Hospital do Céancer de Pernambuco.

Garantias: Garantia de esclarecimentos: Os pesquisadores esclarecerdo os voluntarios quanto
a todos os aspectos da pesquisa, antes, durante e ap6s a mesma. Liberdade de recusa a
participacdo ou de retirar o seu consentimento: O (a) Sr. (a) pode escolher ndo participar desta
pesquisa, ou desistir da participacdo, se achar necessario, em qualquer fase da mesma, sem
qualquer penalizacdo e sem prejuizo, inclusive do seu atendimento clinico. Sigilo: Seus dados

pessoais serdo mantidos em sigilo.

Ressarcimento e indenizacdo: N&o h& gastos previstos pela participagdo na pesquisa e,

portanto, ndo ha previsdo de ressarcimento. N&o hé riscos previsiveis pela participacdo na
pesquisa e, portanto, ndo ha previsdo de indenizacdo. VVocé receberd uma copia deste Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido.

Para contato com 0s pesquisadores: Thyago Morais Vicente da Silva
(thyago_morais@hotmail.com); Fone: (81) 996866091 e Prof. Dr. Luiz Alcino Monteiro
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Gueiros: Av. Prof. Morais Régo n° 1235, Cidade Universitaria, 1° andar. Fone: (81) 2126-
8817. Em caso de duvidas quanto aos seus direitos como voluntério de pesquisa entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa do HCP: End, Av. Cruz Cabugé, 1597 - Santo
Amaro, Recife - PE, CEP: 50040-000 Fone: (81) 3217-8005.

Eu,

RG , concordo em participar da pesquisa intitulada “Uso da

fotobiomodulacdo no reparo alveolar em pacientes submetidos a exodontia apoés
radioterapia em regido de cabeca e pescoco: Estudo Clinico Duplo Cego e

Randomizado.”

(voluntério)

(pesquisador)

(testemunha)

(testemunha)

Recife, / /




