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RESUMO

A mucosite oral é uma irritacdo/inflamacdo da mucosa bucal, provocada por acdo da
radioterapia de cabeca e pescoco ou da quimioterapia. O risco para o desenvolvimento dessa
condigdo, a sua gravidade e a duragdo dependem do tipo de tratamento realizado, idade,
predisposicdo genética, salde e higiene oral, funcdo secretora salivar, alimentacdo, uso de
tabaco e alcool. Os sintomas podem variar de um leve desconforto até uma dor intensa. As
lesbes da mucosite bucal podem levar a interrupcdo da terapia e a piora do prognostico
oncolégico, o que torna evidente a responsabilidade da odontologia na equipe multidisciplinar.
O tratamento da mucosite oral pode se dar a partir de protocolos convencionais, incluindo o uso
de produtos naturais, disponiveis atualmente para a prevenc¢éo e o tratamento da mucosite oral.
Os protocolos convencionais se dao a partir de anestésicos topicos, opioides sistémicos, com
um bom reforc¢o a higiene bucal, também podendo se fazer o uso de aplica¢des de terapias com
laser e/ou crioterapia. Além destes produtos, se destacam os de origem natural, sendo estes
medicamentos eficientes para minimizar essas lesoes. O presente trabalho objetivou apresentar,
através de uma revisdo de literatura informacdes sobre os produtos naturais disponiveis
atualmente para a prevencdo e o tratamento da mucosite oral. A metodologia usada foi uma
busca de artigos cientificos em diversos sites de pesquisas publicados nas Ultimas trés décadas
descrevendo os produtos naturais para o tratamento da mucosite oral. Foram encontrados 49
artigos na literatura, os quais foram incluidos nesta revisdo. Os principais produtos naturais
encontrados como possiveis auxiliares no tratamento da mucosite oral foram o Mel e seus
derivados, Camomila, Prdpolis, Aloe vera, entre outros. Sendo que a maioria dos resultados
encontrados foram positivos, sendo assim indicados para a prevengao, tratamento e cura destas
lesdes. Conclui-se que o uso de medicamentos naturais, podem ser importantes recursos no
controle dessa doenca. Cabe aos médicos/dentistas aplicar esses produtos para uma melhora do

bem-estar e recuperacdo precoce de seus pacientes.

PALAVRAS-CHAVES:

Quimioterapia; Radioterapia; Mucosite; Qualidade de Vida; tratamento Antineoplasico.



ABSTRACT

Oral mucositis is an irritation/inflammation of the oral mucosa, caused by the action of head
and neck radiotherapy or chemotherapy. The risk for the development of this condition, its
severity and duration depend on the type of treatment performed, age, genetic predisposition,
oral health and hygiene, salivary secretory function, diet, use of tobacco and alcohol.
Symptoms can range from mild discomfort to severe pain. Oral mucositis lesions can lead to
therapy interruption and worsening of the oncological prognosis, which makes the
responsibility of dentistry evident in the multidisciplinary team. The treatment of oral
mucositis can be based on conventional protocols, including the use of natural products
currently available for the prevention and treatment of oral mucositis. Conventional protocols
are based on topical anesthetics, systemic opioids, with a good reinforcement of oral hygiene,
and it is also possible to use laser and/or cryotherapy applications. In addition to these
products, those of natural origin stand out, and these drugs are efficient to minimize these
injuries. The present work aimed to present, through a literature review, information about the
natural products currently available for the prevention and treatment of oral mucositis. The
methodology used was a search for scientific articles on several research sites published in the
last three decades describing natural products for the treatment of oral mucositis. Forty-nine
articles were found in the literature, which were included in this review. The main natural
products found as possible auxiliaries in the treatment of oral mucositis were Honey and its
derivatives, Chamomile, Propolis, Aloe vera, among others. Since most of the results found
were positive, being therefore indicated for the prevention, treatment and cure of these
injuries. It is concluded that the use of natural medicines can be important resources in the
control of this disease. It is up to doctors/dentists to apply these products to improve the well-

being and early recovery of their patients.
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1. INTRODUCAO
A mucosite oral (MO) apresenta-se como um dos maiores efeitos colaterais de
tratamentos radioterapicos, quimioterapicos e imunoterapicos. Suas manifestagdes possuem
etiologia multifatorial, sendo o seu nivel de severidade relacionada ao grau de malignidade do
tumor, a dosagem das drogas administradas no tratamento neoplasico e dos niveis de cuidados

orais antes de depois da terapia antineoplasica (HESPANHOL et al., 2007)

A MO pode ser entendida como uma resposta toxica inflamatoria da mucosa oral, sendo
sua intensidade e duragédo diretamente interligadas ao tempo e ao tipo de tratamento. O seu
aparecimento ocorre entre 5 a 15 dias ap6s a administracdo da droga e apresenta solugdo em
cerca de 90% dos casos em 2-3 semanas ap0s o término do tratamento. Podemos citar como
fatores determinantes de seu aparecimento as seguintes caracteristicas clinico-demogréaficas:
idade do paciente, sexo, predisposi¢do genética, satde oral (higiene), microflora, alimentacéo,
uso de tabaco e alcool, sendo estes dois Ultimos fatores que predispde ainda mais o surgimento
da doenca (ALBUQUERQUE et al, 2017)

As caracteristicas clinicas mais comuns da MO séo as Ulceras, edemas ou eritemas
dolorosos que acometem a cavidade oral do paciente. Para diferenciar os graus dessa doenca a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) classificou a MO em cinco graus diferentes: grau 0 - 0
paciente ndo apresenta a doenca; grau 1 - apresenta Ulceras indolores ou uma leve sensibilidade;
grau 2 - presenca de Ulcera, edema ou eritema doloroso, mas ndo atrapalham o paciente a ingerir
solidos; grau 3 - existéncia de ulceras que interferem na ingestdo da alimentacdo sélida; grau 4
- h&d uma sintomatologia tdo intensa que requer suporte parenteral ou enteral (ALBUQUERQUE
et al, 2017).

Em relacdo a sua sintomatologia, a MO pode variar desde um pequeno desconforto até
uma dor intensa podendo até interromper o tratamento antineoplasico previamente planejado.
Além disso, essa manifestacdo oral pode ser dividida em estdgios histomorfolégicos, sendo
estes: (A) fase da iniciacdo, (B) fase da sinalizacdo, (C) fase da amplificacdo, (D) fase da
ulceracdo com inflamacdo e (E) fase da cicatrizacdo (ALBUQUERQUE et al, 2017).

As fases A, B e C ndo apresentam nenhum sinal e sintoma. Em contrapartida, o estagio
de ulceracdo com inflamacdo (D) é onde vemos sintomatologias como dor, ardéncia e
desconforto. Nessa etapa pode-se perceber uma mucosa friavel, edemaciada e eritematosa;
sendo grande o risco de infec¢des oportunistas. Por fim, a Gltima fase € a da cicatriza¢do, a qual
se caracteriza pela remissdo dos sintomas (ALBUQUERQUE et al, 2017).



Como citado anteriormente, a progressdo da MO ¢ dividida em fases e, em cada uma
delas, apresentam alteracdes histologicas diferentes e Gnicas. Na fase de iniciacdo ha uma leséo
direta sobre o material genético. E importante salientar que em células basais, por exemplo, a
agressao é maior, pois sdo células que tem uma grande taxa de multiplicacdo
(ALBUQUERQUE et al, 2017). Adiante, na fase da sinalizagdo e da amplificacdo, ha geracédo
de subprodutos metabolicos toxicos devido a lesdo no material genético ocorrido na fase
anterior. Esses subprodutos toxicos sdo aptos a estimular uma alta producdo de citocinas
inflamatorias e apoptose celular. Em seguida, no estagio da ulceracdo com inflamacdo, a
caracteristica maior é a auséncia da integridade da mucosa, 0 que gera as sintomatologias
comumente vistas na MO. Por ultimo, na fase de cicatrizacdo, ha proliferacao, diferenciacéo e
migracdo das células epiteliais fazendo com que a integridade da mucosa volte ao normal
(ALBUQUERQUE et al, 2017).

O tratamento da MO é paliativo e busca amenizar e/ou eliminar os sintomas da doenca,
que vai desde o uso de medicamentos como analgésicos e anestésicos até o uso da medicina
natural. Como exemplo da ultima alternativa de tratamento citada temos op¢fes como a propolis
que tem demonstrado bastante eficiéncia quando usado, pois, tem acdo antifingicas, anti-
inflamatorias, cicatrizantes, entre outros. Outro método de tratamento & o laser de baixa
intensidade o qual também tem demonstrado muito sucesso quando usado diariamente antes de
cada sessdo de radioterapia. A crioterapia, do mesmo modo, também pode ser um recurso
terapéutico, consistindo da aplicacdo de gelo ou agua gelada durante a administragdo do
farmaco quimioterapico (ALBUQUERQUE et al, 2017). J& quando falamos em controle da dor,
para a mucosite grau | e 11, pode-se usar anestésicos tépicos como a lidocaina e a benzocaina,
enquanto que para as de grau 1l e IV faz-se o uso de analgésicos de uso interno associado ou
ndo com opioides (ALBUQUERQUE et al, 2017).

Para se resguardar de futuras intercorréncias, antes de se iniciar a quimioterapia ou a
radioterapia, é de grande importancia marcar uma consulta com o cirurgido dentista. Essa acao
pode ser fundamental para um melhor conforto do paciente e uma promoc¢éo da saude efetiva
(SPEZZIA, 2016). Com base nisso, 0 objetivo desse trabalho € apresentar uma revisdo narrativa
da literatura, descrevendo os principais conceitos e as opgdes terapéuticas derivadas de produtos

naturais para a prevencao e tratamento da mucosite oral.



2. OBJETIVOS
O presente trabalho objetivou, através de uma revisdo de literatura sobre a MO, divulgar
informacdes sobre os aspectos clinicos e op¢Oes terapéuticas. Listando de forma breve os
tratamentos convencionais e dando énfase aos tratamentos com produtos naturais disponiveis
atualmente para a prevencdo e cura da MO. Além disso, buscou-se disseminar o conhecimento
necessario para diagnosticar e tratar os efeitos adversos e colaterais resultantes do tratamento

antineoplasico.



3. JUSTIFICATIVAE HIPOTESES

A MO sdo lesdes que frequentemente podem diminuir a qualidade de vida do paciente, em
virtude de interferir na dieta e assim no estado nutricional do mesmo, além de estar relacionado
ao risco de infeccBes e uso de farmacos de alta toxicidade. Dessa maneira estudar as
caracteristicas desta alteracdo € importante para podermos compreender a severidade e o grau
dessa disfuncdo. Por conseguinte, o entendimento do tratamento da mucosite oral é
imprescindivel para podermos dominar mais sobre esse assunto e selecionar qual o melhor
recurso terapéutico e aplicar nagueles que o necessitam. Assim sendo, o presente trabalho busca
evidenciar os impactos positivos do tratamento com produtos naturais na prevencao e controle
da MO.



4. METODOLOGIA

Tratou-se de uma revisdo narrativa de literatura que possuiu carater amplo e se propds a
descrever o desenvolvimento de determinado assunto sob o ponto de vista tedrico ou contextual
mediante analise e interpretagdo da producéo cientifica existente. Essa sintese de conhecimento
a partir da descricdo de temas abrangentes favoreceu a identificacdo de lacunas de
conhecimento para subsidiar a realizacao de novas pesquisas. Ademais, sua operacionalizacdo

pode se dar de forma sistematizada com rigor metodolégico (HIRT, 2016).

Dessa forma, para realizagdo deste levantamento sobre os produtos naturais para o
tratamento da MO, foi realizada uma busca de artigos cientificos publicado nos altimos trinta
anos, sem restricbes de idiomas, e indexados nos seguintes sites de pesquisa: Scientific
Electronic Library (SciELO), PubMed e Google Académico utilizando como palavras-chave

"produtos naturais” AND "mucosite oral".

A selecdo de artigos se deu a partir dos seguintes critérios: tratar-se de artigo original, ter
resumo completo na base de dados e cujo objetivo de estudo seja de interesse desta revisdo
literatura. Além disto, o critério de exclusdo ocorreu da seguinte maneira: artigos os quais nao

apresentarem dados que possam ser coletados de forma clara e fécil.



5. RESULTADOS
ApOs as buscas relacionadas a tratamentos alternativos com produtos naturais, foram

encontrados 49 artigos na literatura, os quais foram incluidos nessa revisdo. Os seguintes
produtos naturais foram descritos como possiveis auxiliares nos tratamentos da MO: mel e
derivados, camomila, prépolis, aloe vera, extrato de folha de oliveira, glycyrrhiza glabra,
achillea millefolium, glicerina payayor, extratos de raiz indigowood, extrato de zataria
multifora, cravo da india, melaco de amoreira, extrato aquoso de glycyrrhiza, circuma, pélen
de tamareira, quercetina.

Dentre os todos os produtos naturais encontrados, 0 mais utilizado foi o mel. Foram
encontrados dezoitos artigos onde citavam o mel para tratamento da MO. Na Tabela 01 pode-
se evidenciar os principais efeitos do mel no tratamento da mucosite oral. Os principais
resultados encontrados foram diminui¢do da dor, atraso na evolugdo, diminuigdo no grau da
mucosite e melhora do reparo. Entretanto, alguns artigos relatam que ndo obtiveram melhora
com o uso do mel ou que o seu uso ndo foi bem tolerado pelos pacientes.

O segundo tratamento natural mais utilizado foi com a camomila. Observa-se na tabela
02 a descricéo dos trabalhos encontrados. Dentre os seis estudos analisados, pode-se constatar
resultados favordveis como melhora acelerada da mucosite e diminui¢cdo da ocorréncia da
mesma. No entanto, dois trabalhos apresentaram resultados negativos ou insignificativos no uso

da camomila para a melhora da MO dos pacientes envolvidos.

O terceiro tratamento natural mais utilizado foi o propolis (Tabela 03). Nos cinco artigos
analisados, evidenciou-se a melhoria da satde bucal dos pacientes com MO, sendo o prépolis
utilizado na prevencéo e na cura desta doenga. Em contrapartida, algumas destas pesquisas

relatam a necessidade de estudos mais elaborados e com um ndmero maior pacientes.

A tabela 04 apresenta os demais estudos que mencionam os demais medicamentos
naturais que podem auxiliar no tratamento da mucosite. Por fim, na analise destes 20 artigos
restantes, foram citados produtos como Aloe Vera, Cldrcuma e Calendula officinalis. Os
beneficios relatados sdo prevencdo, o alivio e reducdo da gravidade e da dor e até cura da
mucosite oral. Além disso, estes produtos podem promover o bem-estar do paciente, retardando

0 aparecimento da mucosite e acelerando o processo de cicatrizagéo.



Tabela 01: Trabalhos cientificos encontrados na revisdo sobre a utilizagdo do mel para prevencao e tratamento da MO (parte 01 de 02).

Namero de Produto natural
Autor, ano Pais pacientes - Forma de uso Principais resultados
. utilizado
envolvidos
BISWAL et al. (2003) Austrélia 60 Mel Tépico + engolir Reducdo do grau da mucosite oral.
RASHAD et al. (2008) Egito 40 Mel Tépico + engolir Reducdo no grau 4 da mucosite.
MOTALLEBNEJAD et al. Ira 40 Mel Tépico + engolir Reducdo significativa no grau de mucosite, mas
(2008) P g nenhuma mudanca significativa de peso foi encontrada.
Reducdo significativa na frequéncia de mucosite; O
KHANAL et al. (2010) Nepal 40 Mel Tépico + engolir risco de desenvolver mucosite intoleravel foi de 0,05 e
0,75 para os grupos mel e lidocaina, respectivamente.
ABDULRHMAN et al. (2012) Egito 90 Mel Tépico + engolir Cura réapida.
Reino -~ . Sem melhora na mucosite, mas houve uma reducdo de
BARDY et al. (2012) Unido 131 Mel Topico + engolir bactérias infeccdes.
A aplicacdo de mel natural é eficaz no manejo da
MAITI et al., 2012. India 55 Mel Via oral mucosite induzida por radiagdo, o que justifica mais
ensaios randomizados multicéntricos para validar os
achados.
O mel puro natural pode ser um agente eficaz no
tratamento da mucosite oral induzida por radiacéo. O
) mel pode ser um agente simples, potente e barato,
BALAJI; JA(;(OAlcz:)'_lANDRAN India 60 Mel natural Tépica facilmente disponivel, e pode ser um melhor agente
terapéutico no manejo da mucosite por radiagdo em
paises em desenvolvimento como a india para o
manejo dessa morbidade.
O mel de manuka néo foi bem tolerado por nossos
HAWLEY et al. (2013) Canada 81 Mel de Manuka Gel topico pacientes e, mesmo quando usado conforme as

instrucGes, ndo teve um impacto significativo na
gravidade da ADM.

Fonte: dados de pesquisa (2021).



Tabela 01: Trabalhos cientificos encontrados na revisao sobre a utilizacdo do mel para prevencéo e tratamento da MO (parte 02 de 02).

NUmero de
Autor, ano Pais pacientes Produto natural utilizado Forma de uso Principais resultados
envolvidos
O estudo demonstram que a geleia real
administrada por um determinado procedimento
ERDEM; GUNGORMUS (2014) Turquia 103 Geléia Real Tépico melhorou os sinais e sintomas da mucosite oral
e encurtou significativamente o tempo de
cicatrizacéo
A mucosite oral pode ser tratada com sucesso
por uma combinagao de mel e café como
RAEESSI et al. (2014) Ird 75 Mel + café Xarope medicina alternativa em um curto espago de
tempo. Mais investigacdes sao necessarias neste
campo.
Um medicamento barato, saboroso e natural
. Enxaguante Bucal+ pode ser usado para diminuir a dor associada a
SAMDARIYA etal. (2015) India 8 Mel Engolir mucosite induzida por radiacdo em pacientes
com cancer.
O estudo concluiu que a aplicacdo de mel
. -~ natural na mucosite oral foi eficaz em pacientes
JAYALEKSHMI et al., 2016. India 28 Mel Tépica com cancer de cabeca e pescoco que receberam
radioterapia externa.
FOGH et al. (2017) 163 Mel Pastilha O mel ndo foi superior ao tratamento padro.
MISHRA; NAYAK (2017) India 40 Mel Congelado Diminuicdo da ocorréncia da mucosite oral e
nenhuma diferenca de gravidade.
A ingestéo oral de mel durante a radioterapia é
AMANAT et al. (2017) Paquistéo 82 Mel Engolir valiosa na redugdo da gravidade da mucosite
oral.
Arabia - e .
JAOUNI et al. (2017) Saudita 40 Mel Tépica Uma reducéo significativa da mucosite oral.
E eficaz na prevenc&o e reducdo da gravidade
POUR-FARD-PACHEKENARI et Ird 53 Mel Enxaguante Bucal da mucosite, e perda de peso e pode ser

al. (2018)

recomendado para pacientes em quimioterapia.

Fonte: dados de pesquisa (2021).



Tabela 02: Trabalhos cientificos encontrados na revisao sobre a utilizagdo do Camomila para prevencao e tratamento da MO.

Numero de
. . Produto Natural L
Autor, ano Pais pacientes - Forma de uso Principais resultados
. utilizado
envolvidos
Kamillosan A resolucdo da mucosite € acelerada pelo enxague
: . Liquidum de Kamillosan. A higiene bucal profilatica pareceu
CARL; EMRICH EUA 98 Camomila g . - 2 Nig P P
1991. (extraido a partir  modificar o ambiente oral favoravelmente e manter
da Camomila) a integridade do tecido.
Matricaria recutita « . A .
FIDLER Petal. 1996. EUA 164 . Enxaguante N&o teve diferenca na frequéncia da mucosite.
(camomila)
< Matricaria recutita N « . .
RENANI et al., 2012. Ird 52 (camomila) Enxaguante Significante redugédo na frequencia da mucosite.
BRAGA etal, 2015,  Brasil 40 Matricaria recutita Enxaguante Incidéncia reduzida, ln_tenSIdade e duracgdo da
(camomila) mucosite oral.
A ocorréncia de mucosite oral foi menor nos
REIS et al., 2016. Brasil 38 Camomila Crioterapia pacientes , apresentando menos dor na boca e nao
apresentou ulceragoes.
ANDRADE et al Inqerir - cha Os dados sugerem que o0 uso do cha de camomila e
! Brasil 35 Camomila g : o rigor na higiene oral ndo foram suficientes para
2020. camomila

a prevencdo da MO.

Fonte: dados de pesquisa (2021).



Tabela 03: Trabalhos cientificos encontrados na revisao sobre a utilizacdo do Propolis para prevencao e tratamento da MO.

Namero de Produto Natural
Autor, ano Pais pacientes . Forma de uso Principais resultados
. utilizado
envolvidos
NORONHA 2011. Pode ser considerado um medicamento topico potencial para
. - -~ prevenir a mucosite oral induzida por radiagdo. Porém, estudo
Brasil 24 Propdlis Gel topico . L .
comparativo de fase 11 com maior niumero de pacientes deve ser
realizado para confirmacéo da eficacia do produto.
TOMAZEVIC et al., 2013 Eslovénia 40 Proplis Topico De acordo com os resultados do nosso estudo, a prépolis ndo pode
P P ser recomendada para o tratamento de MO grave.
AKHAVANKARBASSI et i . Enxaguante Bucal de  O° Suidados bucais com propolis como enxaguatorio bucal para
Ird 40 Propdlis - pacientes em quimioterapia é uma intervencéo eficaz para a
al., 2016 Propolis - ,
melhoria da satde bucal.
ESLAMI et al., 2016. Em muitos casos, 0 uso do enxaguatorio bucal da propolis
Ird 72 Propdlis Spray apresentou melhores resultados e 0s pacientes apresentaram maior
tendéncia de continuar a usa-lo.
JAVADZADEH et al., 2016. Ira 20 Propolis Enxaguante Bucal+ Previne e cura de forma eficiente a mucosite induzida por

Engolir

radioterapia.

Fonte: dados de pesquisa (2021).
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Tabela 04: Trabalhos cientificos encontrados na revisao sobre a utiliza¢do de outros produtos naturais para prevencdo e tratamento da MO (parte 01 de 02).

Ntmero de Produto Natural
Autor, ano Pais pacientes utilizado Forma de uso Principais resultados
envolvidos
CARL; EMRICH (1991) EUA 7 Curcumia Engafctznte O enxaguatério bucal com curcumina era seguro e bem tolerado.
KAUSHAL et al. (2001) India 60 Extrato de placenta Intramuscular Diminuicdo da dor e do_grau da mucosite para grau 3 e melhora na
humana dificuldade de engolir.
Aloe vera oral ndo melhorou a tolerancia a radioterapia de cabeca e
SU et al. (2004) EUA 58 Aloe Vera Gel tépico pescoco, diminuiu a mucosite, reduziu a dor ou de outra forma melhorou o
bem-estar do paciente.
Glicerina payayor, Satisfacdo significativamente maior com a solugdo e maior peso corporal
PUTWATANA et al. (2009) Tailandia 60 um produto a base de  Solugdo em no final do estudo foram mostrados no grupo payayor. Payayor parecia ser
' ervas preparado na gotas superior a benzidamina para prevenir e aliviar a mucosite oral induzida por
Tailandia radiacéo.
Extratos de raiz Bochecho + A raiz indigowood tem capacidade antiinflamatéria de reduzir o dano a
YOU; HSIEH; HUANG (2009) Taiwan 20 . . mucosa causado pela radiacdo. No entanto, 0s mecanismos e caminhos
indigowood engolir ; . 0 )
exatos ainda precisam de uma analise mais aprofundada.
Proporcionou beneficio significativo ao retardar e reduzir a gravidade da
RAO et al. (2013) India 80 Curcuma Gargarejo mucosite. A clrcuma estd prontamente disponivel, é relativamente barata e
altamente aceita, 0 que a torna Util no tratamento do cancer.
Extrato de flores e Enxaguatorio O gel de extrato de caléndula pode ser eficaz na reducéo da intensidade da
BABAEE et al. (2013) Ird 40 Calendula officinalis B%cal MO induzida por radioterapia durante o tratamento e a capacidade
antioxidante pode ser parcialmente responsavel pelo efeito.
Os achados preliminares indicam que o OLE é eficaz na reducdo dos niveis
AHAMED (2013) Iraque 25 Extr_ato_ de folha de Enxaguante de IL-1f e TNF-0 ap6s a quimioterapia e exerce um efeito terapéutico e
oliveira (OLE) bucal . : .
previne o desenvolvimento de mucosite oral grave.
BABAEE et al. (2013) Ird 40 Calendula officinalis Enxaguante Diminuicdo na intensidade.
Reduziu a incidéncia de dor na boca e Ulceras orais que frequentemente
requerem modificacdes na dieta pastosa / liquida. A complexa mistura de
P6len de tamareira constituintes bioativos contidos no DPP pode ter protegido a mucosa oral
ELKERM; TAWASHI (2014) Egito 20 Via Oral blogueando os radicais livres oxidativos, evitando danos ao DNA e

(DPP)

neutralizando as reagBes inflamatorias. Mais estudos randomizados
controlados sdo necessarios para validar a eficacia DPP no gerenciamento
mais amplo de mucosite induzida por quimioterapia e radiacao.

Fonte: dados de pesquisa (2021).
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Tabela 04: Trabalhos cientificos encontrados na revisdo sobre a utilizagéo de outros produtos naturais para prevencdo e tratamento da MO (parte 02 de 02).

Namero de Produto Natural
Autor, ano Pais pacientes - Forma de uso Principais resultados
. utilizado
envolvidos
FRANCIS; WILLIAMS (2014) India 60 Clrcuma indiana e mel Tépica Refere-se que a aplicagao de clrcuma indiana e mel na mucosite oral
induzida por tratamento é eficaz.
Foi considerada melhor do que enxague bucal com clorexidina em
PATIL et al. (2015) India 20 Curcuma Enxaguatorio  termos de rapida mcqtnza@aq de fgrldas e me_lhor_adgsao dq paciente no
Bucal tratamento da mucosite oral induzida por radioquimioterapia. Nenhuma
complicacéo oral ou sistémica foi relatada.
O enxaguatdrio bucal com Aloe vera foi tdo benéfico quanto o
enxaguatorio com benzidamina no alivio da gravidade da mucosite
SAHEBJAMEE et al. (2015) Ira 2% Aloe Vera Enxaguatério |ndu2|d,a por radiacdo e ndo apresentou efeitos colateral_s. o]
Bucal enxaguatorio bucal Aloe vera pode ser um agente alternativo no
tratamento da mucosite induzida por radiacdo em pacientes com cancer
de cabeca e pescoco.
D;Stclrl]?ﬁgade O destilado de millefolium curou OM muito mais do que a solugéo de
MIRANZADEH et al. (2015) Ird 56 Achillea millefolium millefolium rotina. Portanto, sugere-se que seja usado em pacientes com MO
: induzida por quimioterapia.
(gargarejo)
. . x Apresenta resultados promissores no alivio da mucosite oral, pode ser
YAYLA et al. (2016) Turquia 60 Chf.i tomllhq horteld Enxaguante recomendado para uso clinico por ser bem tolerado e com boa relacéo
pimenta hidrosol Bucal .
custo-beneficio.
Enxaquante O enxaguatdrio bucal a base de cravo-da-india pode ter um efeito
KONG et al. (2016) Coréia 14 Cravo da India BSca potencialmente benéfico na minimizacéo ou prevenc¢do da mucosite oral
induzida por radiagdo em pacientes com cancer de cabega e pescoco.
. ) . . . Eficaz na prevencéo da mucosite induzida por radiagdo em pacientes
DOGAN;CAN; MERAL (2017) Turquia 80 Melaco de Amoreira Engolir com cancer de cabeca e pescoco.
x Extrato aquoso de - Pode ser eficaz para diminuir a gravidade da mucosite oral em pacientes
NAJAFI etal. (2017) Ird 37 Glycyrrhiza Topico com cancer de cabeca e pesco¢o submetidos a radioterapia.
Quercetina (um A incidéncia de mucosite foi menor no grupo da quercetina, mas a
KOOSHYAR et al. (2017) Ird 20 P Cépsulas mucosite foi mais grave no grupo de intervencdo, o que pode ser devido
flavondide natural) . g . .
ao pior estado de satde bucal no grupo de intervencéo.
AGHAMOHAMMADI et al. (2018) Ir 63 Extrato d_e Zataria Enxaguante Diminui efetlyamente a gravidade da OM e da dor na boc_:a em pauentes
multiflora Bucal com cancer de cabeca e pescoco tratados com radioterapia

Fonte: dados de pesquisa (2021).
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6. DISCUSSAO

A cavidade oral € um sitio comum para o aparecimento de varias doencas, dentre elas a
MO. Sendo esta caracterizada pela inflamacdo e ulceracdo da mucosa oral, tornando-a
edemaciada, eritematosa e fridvel. Esse processo resulta em dor, desconforto, disfagia e
debilidade sistémica (HESPANHOL et al., 2010).

Segundo (HESPANHOL et al., 2010), pacientes em tratamento antineoplasico de
cabeca e pescogo, geralmente apresentam manifestagdes orais de mucosite em consequéncia da
intensa imunossupressdo obtida através da quimioterapia ou da radioterapia. Essas
manifestacdes podem ser tdo graves a ponto de interferir nos resultados da terapéutica médica,
levando a severas complicacbes, 0 que aumenta o tempo de internacdo hospitalar e, por
consequéncia, eleva os custos do tratamento.

Segundo ALBUQUERQUE et al., 2017, a Organizagdo Mundial de Saude (OMS)
classifica a MO em cinco graus distintos, sendo:

e grau 0 - indica auséncia da doenca;

e grau | - presenca de Ulcera indolor, eritema ou sensibilidade leve;

e grau Il - presenca de eritema doloroso, edema ou ulceras que ndo
interferem na habilidade do paciente em alimentar-se;

e grau Ill — existéncia de ulceras que interferem na capacidade do paciente
em ingerir alimentos solidos;

e grau IV - sintomas tdo severos que o0 paciente requer suporte enteral ou
parenteral.

Nos tratamentos de quimioterapia, as lesdes orais ocorrem principalmente nas mucosas
ndo queratinizadas localizadas no ventre de lingua, assoalho da boca, palato mole e mucosa
jugal. Ja nos tratamentos radioterapicos, as lesdes acometem igualmente a mucosa
queratinizada e a mucosa nao queratinizada (ALBUQUERQUE et al., 2017). O cirurgido
dentista tem um importante papel na prevencdo e no tratamento da MO e deve ter o
conhecimento necessario sobre as complicagdes orais provenientes da terapia antineoplasica,
sendo capaz de prevenir, diagnosticar e tratar seus efeitos adversos e colaterais
(ALBUQUERQUE et al., 2017).

A participacdo do cirurgido dentista se inicia antes do tratamento antineoplasico de
forma profilética para que o paciente passe por uma avaliacdo, analisando e tratando possiveis
caries, doencas periodontais, problemas endodénticos e focos de infeccdo (ALBUQUERQUE
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etal., 2017). Além da adequacdo do meio bucal, é importante que o paciente receba orientaces
sobre higienizacdo e sobre a importancia da exclusdo de habitos como etilismo, tabagismo,
consumo de alimentos e bebidas acidas. Todas essas acdes podem ser importantes para que a
doenca se instale de uma forma mais branda (VIEIRA, LOPES 2006).

Os medicamentos recomendados dependerdo do grau de severidade da Mucosite oral.
A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) indica os seguintes medicamentos convencionais:
anestesia topica, analgésicos, analgésicos opioides, laser de baixa intensidade e crioterapia. O
anestésico topico minimiza a dor temporariamente. Em casos de MO grau | e 1l, os agentes
mais utilizados sdo a lidocaina e a benzocaina. A utilizacdo de analgésicos é muito frequente e
sua associa¢do com opioides seguird conforme o grau de severidade da doenca. Um exemplo
de analgésico opioide é o cloridrato de tramadol que age inibindo a recaptacdo da serotonina e
dopamina, sendo utilizado para graus Ill e IV da MO (VIEIRA ,LOPES 2006).

O laser de baixa intensidade tem demonstrado grandes efeitos, podendo acelerar o
processo de cicatrizacdo de lesdes de origem inflamatdria aguda, resultando em uma reparacao
tecidual mais eficiente. A crioterapia é descrita como a aplicacéo de gelo na cavidade oral ou a
realizacdo de bochechos com &gua gelada durante a administracdo do tratamento
antineoplésico, tendo em vista que esse tratamento tem funcdo, principalmente, profilatica
(ALBUQUERQUE et al., 2017).

Quando o tratamento convencional ndo corresponde da maneira esperada, uma
alternativa eficaz é a utilizagdo da medicina natural que aparece como fonte promissora de
substancias, inclusive em decorréncia da possibilidade de agdo antimicrobiana
(ALBUQUERQUE et al., 2017). Segundo ALBUQUERQUE et al. 2017, os medicamentos
naturais mais utilizados sdo o prépolis, Aloe vera e Camomila. De maneira levemente
semelhante, essa revisdo encontrou que 0s produtos naturais mais utilizados foram mel,

camomila, prépolis e aloe e vera.

A substancia que vem se mostrando um dos melhores medicamentos naturais a fim de
ajudar na MO ¢é o mel. Alguns estudos notaram uma alta reducdo da frequéncia e grau da
severidade da mucosite oral em pacientes que fizeram uso do mel de forma tdpica e por via
oral, sua eficacia na prevencdo do aparecimento destas lesbes foram também observados
(BISWAL et al.,2003; MOTALLEBNEJAD et al., 2008; RASHAD et al., 2008; KHANAL et
al., 2010; ABDULRHMAN et al., 2012; BALAJI e JAYACHANDRAN 2012; MAITI et al.,
2012; SAMDARIYA et al.,2015; JAYALEKSHMI et al.,, 2016; JAOUNI et al., 2017;
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AMANAT et al., 2017; MISHRA e NAYAK et al., 2017; POUR-FARD- PACHEKENARI et
al., 2018). De acordo com o estudo de ERDEM e GUNGORMUS (2014) é possivel analisar
que a geleia real (mel), tirada a partir das abelhas operarias, mostrou grandes melhoras no
tratamento da mucosite. Este trabalho é refor¢cado por RAEESSI et al., (2014) que utilizaram o

mel junto ao café em forma de xarope e encontraram os mesmos resultados.

Nos trabalhos realizados por BARDY et al., (2012) e HAWLEY, et al., (2013) foi
relatado que o mel ndo foi bem tolerado e mesmo quando bem usado, seguindo todas as
instrucBes, ndo apresentou nenhum impacto significativo na gravidade da doenca, embora
houvesse uma reducdo de bactérias que poderiam causar infeccdes. Grande numero de artigos
mostra os efeitos benéficos no tratamento da MO e mesmo os trabalhos que ndo apresentam
resposta contra a doenca é visto como benéfico para reducdo de bactérias.

A Camomila é uma planta que apresenta diversas fungdes e propriedades como:
antioxidantes, antimicrobianas e anti-inflamatoria, antiespasmddica, ansiolitica e sedativa,
sendo principalmente administrada por infuséo e bochechos (ALBUQUERQUE et al., 2017).
A utilizacdo da Camomila a fim de ajudar no tratamento da MO tem se mostrado efetiva em
alguns estudos (CARL, EMRICH 1991; REIS et al., 2016). Ao se analisar os 136 pacientes
tratados com extratos de camomila proveniente dos estudos de CARL, EMRICH (1991) e de
REIS et al., (2016), podemos notar os seguintes resultados: auséncia de ulceracgdes, diminuicdo
da dor, do grau de severidade, e da velocidade de progressdo, bem como melhora no reparo
tecidual. CARL, EMRICH (1991) utilizaram a Camomila como enxaguante bucal, o que
resultou também numa melhora da higiene bucal. Ja REIS et al., (2016) usaram a camomila na
crioterapia. Sabe-se que a crioterapia por si sO ja vem mostrando 6timos resultados de forma
profilatica e, junto aos beneficios da Camomila, fez com que o protocolo se consolidasse ainda
mais. Os autores RENANI et al., (2012) e BRAGA et al., (2015) notaram que ha a diminuicéo
da duracgéo, frequéncia, incidéncia e intensidade da MO quando utilizada a Camomila como

enxaguante bucal.

Entretanto, nos estudos de FIDLER et al. (1996) e ANDRADE et al., (2020), é relatado
que a ingestdo da Camomila como cha e enxaguante bucal ndo apresentou nenhum dado na
frequéncia da mucosite oral e nem mesmo na prevencdo. A maioria dos trabalhos consultados
apresentam efetividade com a camomila, podendo a mesmo ser utilizada tanto na higienizagéo

oral e também na prevencao e tratamento da MO.
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O prépolis é uma substancia natural alternativa e se trata de uma resina complexa, ndo
toxica, coletada por abelhas de brotos de arvores, flores e exsudato de plantas, possuindo
diversas propriedades benéficas como antibacteriana, antifungica, antivirais, anti-inflamatéria
e cicatrizante. Tal produto também vem sendo um aliado no tratamento da MO
(ALBUQUERQUE et al., 2017). Em determinados trabalhos, o Prépolis foi aplicado em forma
de enxaguante bucal e tdpica. Podendo assim, conferir melhoria na satde bucal, prevenindo e
até mesmo curando rapidamente paciente com mucosite oral (NORONHA  2011;
AKHAVANKARBASSI et al., 2016; ESLAMI et al., 2016; JAVADZADEH et al., 2016). O
Gnico trabalho de TOMAZEVI¢ et al.,, 2013, conclui-se que o propolis ndo deve ser
recomendado para o tratamento em geral, apenas em casos de MO grave. Os trabalhos trazem
a conhecimento do efeito do propolis na prevencdo da MO, e também auxiliando na cura e até

mesmo em uma melhor qualidade da saude bucal.

O Aloe Vera possui inumeras vitaminas e minerais, enzimas, aminoacidos, agucares
naturais e agentes com atividades anti-inflamatoria e antimicrobiana, apresentando-se no
mercado farmacéutico nas formas de gel e pomada. Os pesquisadores SU et al., (2004) e
SAHEBJAMEE et al., (2015) utilizaram o Aloe vera como enxaguante bucal e constataram
resultados benéficos para a patologia como diminuicédo da dor e também uma melhora do bem
estar dos pacientes. Desta forma, sendo um importante medicamento natural na

prevencdo/tratamento da MO.

J& os pesquisadores YOU HSIEH e HUANG (2009), PUTWATANA et al., (2009),
BABAEE et al., (2013), ELKERM e TAWASHI (2014), MIRANZADEH et al., (2015),
NAJAFI et al., (2017), KOOSHYAR (2017) e AGHAMOHAMMADI et al., (2018) utilizaram
produtos naturais ndo encontrados no Brasil, e obtiveram respostas positivas em seus trabalhos.
Os produtos relatados nestes trabalhos s&o: Achillea millefolium, Zataria multiflora, ervas
preparadas na Tailandia, Extratos de raiz indigowood, Extrato de flores de Calendula
officinalis, Extrato aquoso de Glycyrrhiza, Extrato de Zataria multiflora, Polen de Tamareira

e Quercetina, Glycyrrhiza glabra.

De forma similar, os trabalhos desenvolvidos por CARL E EMRICH et al., (1991); RAO et al.,
(2013) e FRANCIS; WILLIAMS (2014) e PATIL (2015) comprovaram tambeém que a
aplicacdo de curcuma indiana junto a outras substancias é eficaz. No, entanto os pesquisadores
KAUSHAL et al., (2001) utilizaram extrato de placenta humana, injetavel intramuscular e

obtiveram bons resultados na diminuicdo do grau da doenga. Por fim, DOGAN, CAN e
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MERAL et al., (2017) utilizaram o melaco de amoreira onde obtiveram também resultados
benéficos na prevencdo. O pesquisador AHMED (2013) também obteve o mesmo efeito, porém
utilizando o extrato de folhas de oliveira. Com isso € possivel notar, a existéncia de uma vasta
possibilidade de produtos naturais com comprovagdo cientifica positiva, indicados para a
prevencéo e o tratamento da MO.



17

7. CONCLUSAO

Pela observacdo dos argumentos utilizados foi possivel analisar e entender a MO como uma
resposta inflamatoria e também compreender de forma breve e ndo menos importante a
efetividade dos tratamentos convencionais como 0s anestésicos topicos opioides sistémicos,
aplicacdo de terapias com laser e/ou crioterapia. Além disso varios medicamentos naturais
foram apontados para amenizar/controlar a mucosite oral. Os medicamentos naturais mais
utilizados foram: Mel, Prépolis, Camomila e Aloe Vera, eles auxiliam na sadde bucal do
paciente como também na prevencdo e tratamento da mucosa oral. Cabe a equipe
médica/odontoldgica aplicar esses produtos naturais para ajudar em uma melhora, bem-estar e

recuperacgdo dos pacientes.
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