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RESUMO

O tratamento oncologico é potencialmente debilitante para o paciente, efeito que pode se
manifestar com mais intensidade em criancas. As opcOes de tratamento existentes causam
repercussdes sistémicas e orais, como a mucosite oral (MO). Essa condi¢do provoca o
surgimento de ulceragfes na mucosa oral causando dor, o que dificulta a alimentacdo e aumenta
chances de infecgbes secundarias e possiveis hospitalizacbes, o que pode prolongar o
tratamento antineoplésico. Diante disso, diversas terapias sdo usadas para um melhor manejo
da MO. O trabalho tem como objetivo realizar uma revisdo integrativa da literatura acerca das
terapias existentes para tratamento da MO. A busca foi realizada nas bases de dados Pubmed,
Scopus e Web of Science. O grupo estudado incluiu pacientes com MO de 0 a 19 anos e que
estivessem em tratamento antineoplasico. Foram incluidos 35 estudos, 1 sobre clorexidina,
vitamina E e mel, 1 sobre clorexidina e palifermina, 11 sobre terapia a laser de baixa poténcia
(TLBP), 1 sobre vitamina E, 4 sobre mel, 7 sobre palifermina, 2 sobre crioterapia, 2 sobre
clorexidina, 6 sobre higiene oral. TLBP mostrou ser uma terapia padrdo ouro para o tratamento
da MO devido aos seus resultados benéficos demonstrados na literatura cientifica, porém
algumas outras terapias como a vitamina E, mel, palifermina e higiene oral mostraram ser
promissoras no manejo e controle da condi¢cdo. Outras, como a crioterapia e clorexidina,
exibiram resultados questionaveis acerca da sua efetividade. Segundo os estudos, além da
TLBP, a palifermina, higiene oral, vitamina E e mel demonstram ser bons agentes no manejo e
controle da MO. No entanto, mais estudos sobre essas e outras terapias encontradas nessa
revisdo devem ser desenvolvidos para um melhor entendimento sobre opcdes eficazes no
tratamento da MO em pacientes infantojuvenis.

Palavras-chave: Mucosite oral; Cancer pediatrico; Quimioterapia; Radioterapia.



ABSTRACT

Cancer treatment is potentially debilitating for the patient, this effect can be more intense in
children. Existing treatment options cause systemic as well as oral repercussions, such as oral
mucositis (OM). This condition causes the appearance of ulcerations in the oral mucosa,
causing pain, which makes feeding difficult and increases the chances of secondary infections
and possible hospitalizations, which may can prolong the anticancer treatment. Therefore,
several therapies are utilized to better manage OM. The work aims to carry out an integrative
literature review on existing therapies for the treatment of OM. Methods: The search was
performed in Pubmed, Scopus and Web of Science databases. The study group included patients
with OM from 0 to 19 years old who were under anticancer treatment. Results: 35 studies were
included, 1 about chlorhexidine, vitamin E and honey, 1 about chlorhexidine and palifermin,
11 about low-level laser therapy (LLLT), 1 about vitamin E, 4 about honey, 7 about palifermin,
2 about cryotherapy, 2 about chlorhexidine, 6 about oral hygiene. LLLT proved to be a gold
standard therapy for the treatment of OM due to its beneficial results demonstrated in the
scientific literature, but some other therapies such as vitamin E, honey, palifermin and oral
hygiene have shown to be promising in management and control of the condition. Others, such
as cryotherapy and chlorhexidine, showed questionable results regarding their effectiveness.
According to studies, in addition to LLLT, palifermin, oral hygiene, vitamin E and honey
proved to be good agents in the management and control of OM. However, more studies on
these and other therapies found in this review should be developed for a better understanding
of effective options for the treatment of OM in children and adolescents.

Keywords: Oral mucositis; Pediatric cancer; Chemotherapy; Radiotherapy



3.1
3.2
3.3
3.4
3.5
3.6
3.7

SUMARIO

INTRODUGAO . ...ttt es sttt 08
MATERIAL E METODOS. ... .o oo oo e ee e ee e e ee e e e eenee e es e 09
RESULTADOS . ..o oot et e e ee e e es e et e e s e s e e et e er e e e e es e e e e et e er e e e 10
Terapia a Laser de BaiXa POIENCIA..........ccccvevieieiicieece e 12
AV A1 7 10 T 0T OO RRURRPRRR 14
1YL= TSRS 15
P Al O I ING. .. ceeeeeeee ettt et e et e e et e e e e e e e —aareeeaeree————raraarrrr 15
Crioterapia Oral.........ociveiecie et e e e te e e sreenreaneens 17
(08 (o] 1= Lo [T 0 T- VPSR 17
HIGIENE OFal......oiiiie ettt re e anas 18
DISCUSSAOD ...t e e e et e e e e s et e e es e et e e e et e e es e e e et e e ereeesareenans 20
CONGCLUSAO ..o ettt e et e e e e et e e es e e e et e e es e e s et e e eraeesenanes 24
REFERENCIAS. ..o oveeee oot e e e e et e s e e e es e e er e e s et e e eseeeseees et esesaneana, 25

APENDICES. ..o oottt e e e et e e e et et e e et e e s et e e et e e es e e e et eeer e e es et e e eranens 31



1 INTRODUCAO

No Brasil, o cancer ja representa a primeira causa de morte (8% do total) por doenca
entre criancas e adolescentes de 1 a 19 anos. De acordo com estatisticas, estimou-se em 2020 o
surgimento de 8.460 novos casos de cancer infantojuvenil no Brasil e de 2.554 mortes no ano
de 2019. Os tumores mais frequentes na infancia e na adolescéncia séo as leucemias; esse grupo
também é acometido por neuroblastoma, tumor de Wilms, retinoblastoma, tumor germinativo,
osteossarcoma e sarcomas.*

A mucosite oral (MO) é relatada como um dos efeitos colaterais mais dolorosos e
debilitantes do tratamento do cancer em pacientes pediatricos,? causada por alteragdes agudas
no epitélio da cavidade oral, resultando na morte de células epiteliais.® E uma das complicacdes
orais mais comuns da terapia ndo cirargica do cancer, sendo uma sequela comum da
radioterapia, quimioterapia e quimiorradioterapia, ou em pacientes que requerem transplante de
células-tronco hematopoiéticas (TCTH) em regido de cabeca e pescogo. Esse tratamento tem
um impacto direto e significativo na qualidade de vida e nos custos dos cuidados, e também
afeta a sobrevivéncia devido ao risco de infecgdo.*

E provavel que se desenvolva em 40% das criancas que recebem quimioterapia em dose
padrdo, em 80% dos pacientes que recebem radioterapia para cancer de cabeca e pescoco e em
75% dos pacientes submetidos a transplante de medula 6ssea.’

Durantes anos, foi pensado que a MO era uma consequéncia inevitavel da oncoterapia
e, devido ao seu impacto estomatotdxico, muitas terapias eram comprometidas e ndo
amplamente iniciadas. Entretanto, agora existem Vvarios agentes promissores em
desenvolvimento que oferecem promessa de prevencgdo ou controle da doenca.®® Dentre os
métodos terapéuticos utilizados, podemos citar a terapia a laser de baixa poténcia, clorexidina,
crioterapia oral, palifermina, benzidamina, vitamina E, mel, uma boa conduta de higiene oral e
camomila.>" 13

Diante desse contexto, esse trabalho objetivou realizar uma sintese desses métodos
terapéuticos para 0 manejo da mucosite oral em pacientes pediatricos sujeitados a oncoterapia,
visto que é muito prevalente nesse grupo populacional, como forma de orientar e elucidar os

profissionais das novas modalidades de tratamento.



2 MATERIAL E METODOS

Este estudo teve como objetivo fazer uma revisdo integrativa da literatura, feita atraves
da analise descritiva dos dados provenientes dos estudos incluidos. A pesquisa foi desenvolvida
na biblioteca da Faculdade de Enfermagem Nova Esperanca (FACENE), através da utilizacéo
de base de dados cientificos online disponibilizados pela instituicdo, sendo elas a Scopus,
PubMed e Web of Science. Programas de software foram utilizados para a remocao de
duplicadas e selecionamento dos artigos, EndNote e Rayyan. As chaves de buscas de cada base
de dados encontram-se no apéndice 1. Os critérios de inclusdo sdo: Estudos observacionais e
ensaios clinicos com resultados iguais ou superior a dois artigos por terapia publicados entre
2011 e 2021, que envolvam criancas de 0 a 19 anos que estdo sob tratamento oncologico, seja
com guimioterapia, radioterapia ou transplante de medula dssea, que apresentem mucosite oral
durante esse periodo e utilizem alguma terapia para o tratamento da lesdo. E os critérios de
exclusdo sdo: Estudos in vitro, revisdo de literatura, guidelines, relato de caso clinico, resumo
de congresso, projetos de pesquisa e estudos que envolvam criangas ou qualquer outro grupo
qgue ndo seja pediatrico ndo sdo submetidas ao tratamento oncoldgico ou que apresentem
mucosite oral ligada a qualquer outro fator que ndo seja oncolégico e que nao utilizem nenhuma

das terapias para o tratamento da mucosite oral.



3 RESULTADOS

Foram incluidos um total 36 artigos nesse estudo, um sobre clorexidina, vitamina E e
mel, um sobre clorexidina e palifermina, onze acerca da terapia a laser de baixa poténcia, um
acerca da vitamina E, quatro acerca do mel, sete acerca da palifermina, dois acerca da
crioterapia oral, dois acerca da clorexidina e seis acerca da higiene oral. Apenas um resultado
da camomila foi encontrado e nenhum acerca da benzidamina, ambos foram excluidos devido
a nao se encaixar nos critérios do estudo (Grafico 1). O diagrama do fluxo da pesquisa e selecédo
encontra-se na figura 1. Detalhes de cada um dos trabalhos incluidos encontram-se no apéndice
2.

Gréfico 1:

@ Clorexidina, vitamina E e mel
Clorexidina e palifermina

@ Terapia a laser de baixa poténcia
Vitamina E
Mel

@ Palifermina
Crioterapia oral
Clorexidina

@ Higiene oral
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Figura 1 — Diagrama de Fluxo da Pesquisa de Literatura e Critério de Selegdo
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3.1 TERAPIA A LASER DE BAIXA POTENCIA

Em um primeiro estudo, comparando grupo A (tratados com TLBP) e grupo B (controle)
em diferentes intervalos, TO (dia 1, antes da LTBI), T1 (dia 4, ap6s TLBP) e T2
(acompanhamento). Em TO, a classificacdo média da MO foi de 3 para o grupo A e 3 parao B
(p=0,80). Em T1, foi de 2 parao A e 0 B (p=0,65). Em T2, foi de 0 parao A e 1 pro B (p=0,07).
Os valores de T1 e T2 no grupo A foram menores do que o grupo B (p<0,05). As criangas em
TLBP precisaram de menos analgesia em relacdo ao controle (p<0,05). Ambos 0s grupos
tiveram reducdo progressiva da MO, porém sem diferenca estatisticamente significativa no
declinio do grau da MO em cada intervalo.'* Em outro estudo, associando a terapia com um
protocolo de higiene oral (escova de dentes macia e creme dental neutro), percebeu-se um alivio
da dor e um avanco no progresso de cicatriza¢do. Algumas criancas precisaram de apenas uma
sessdo e outras de seis. O numero de sessbes dependia da gravidade da MO, a média foi de 2,5
visitas por episodio e todos os pacientes tiveram uma boa aceita¢do sem nenhum relato de efeito
adverso ou reagdo.®

Em uma comparacéo entre grupo A, que recebeu o laser 24 horas antes da quimioterapia
e 0 grupo B, que recebeu o laser ap6s o diagndstico de MO, ambos os grupos foram divididos
em subgrupos Al, A2 e B1, B2, laser vermelho e infra-vermelho respectivamente, obtivemos
0 seguinte resultado: no grupo A 40% dos pacientes desenvolveram MO e 70% no grupo B.
No primeiro grupo, nenhuma criancga desenvolveu Ulceras extensas, enguanto no grupo B 7,5%
delas desenvolveram. Considerando os dois grupos, 75% nao desenvolveram sintomas de dor
e nenhum paciente precisou de suporte nutricional. No subgrupo A1, apenas 30% dos pacientes
apresentaram MO contra 50% no A2 e no subgrupo B1, 70% tiveram MO contra 80% no B2.1®
No estudo de Gobbo (2018),1” no grupo que recebeu a terapia laser, apenas 1 sujeito teve MO
grau 4 (2%) e 2 tiveram MO grau 3 (4,1%), no grupo que recebeu uma terapia simulada
(placebo) 8 (16%) e 6 sujeitos (12%) tiveram MO grau 3 e 4, respectivamente (p<0,02). 6,1%
dos individuos do primeiro grupo tiveram MO grau 3 ou 4 no dia 7 versus 28% do grupo placebo
(p<0,007). Em relacdo ao grau e quadro de dor, nenhuma diferenga foi estatisticamente
significativa encontrada no dia 4, enquanto no dia 7 observou-se uma redugdo no grupo que
recebeu a terapia de fotobiomodulacdo (FBM) (p<0,007) e persistiu até o dia 11, quando nao
havia sujeitos com MO grau 4 e apenas 1 teve MO grau 3 (2%) no grupo FBM contra 5 (10%)

e 5 (10%) respectivamente, no grupo controle (p<0,03).
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Desse modo, 2,1% e 20%, grupo FBM e controle, tiveram MO grau 3 e 4 no dia 11
(p<0,009); o escore de dor foi reduzido no grupo FBM (p<0,02). Nenhum dos individuos
apresentou efeitos colaterais da terapia e apesar da dor ser reduzida, o uso de analgésicos ndo
diminuiu significativamente.

Comparando TLBP e a terapia de diodo emissor de luz (LEDT), os pacientes tratados
com LTBI, 4 (10%) desenvolveram MO, 1 de grau 3, 2 de grau 2 e 1 de grau 1. Ja os pacientes
tratados com LEDT, 5 (12,5%) desenvolveram MO, sendo 1 de grau 3, 3 de grau 2 e 1 de grau
1. Constatou-se uma semelhanca de graus de MO entre os grupos (p=0,72). O periodo médio
de hospitalizacao dos pacientes de TLBP foi de 9 dias para aqueles que ndo desenvolveram MO
e 15 dias para os que tiveram MO. Nos pacientes de LEDT, o periodo foi de 8,8 dias e quando
desenvolviam MO o tempo aumentou para 17 dias (p=0,48). Ambas as terapias foram capazes
de promover o alivio da dor, levando o0 mesmo numero de dias para atingir a pontuacdo 0 de
dor, 4 e 5 dias, TLBP e LEDT, respectivamente (p>0,05).18

Outro estudo comparando dois grupos, um que recebeu fotoquimioterapia (PCT)
associado com TLBP e outro TLBP sozinha, encontrou-se uma diferenca entre as terapias na
area da lesdo a partir do dia 6. No primeiro grupo, diferencas foram encontradas nos dias 3 e 4
e no outro, nos dias 5 e 6. A associacdo da PCT com TLBP apresentou menores areas de lesdes,
demonstrando um melhor efeito terapéutico em comparacdo ao grupo que sO recebeu apenas
TLBP.X Noirrit-Esclassan (2019)%° estudando os efeitos da fotobiomoducao de forma extraoral
e intraoral com a associacdo de dois comprimentos de ondas, vermelho e infravermelho,
mostrou um sucesso do método terapéutico de 77% em um ano, conclusdo em menos de 3
semanas nos primeiros 7 dias, com um alta taxa de incluséo de 84%, excelente tolerancia (em
136 sessOes de 146) e promovendo um alivio da dor. O tempo medio de internacéo foi de 6 dias
por episdédio MO ou por outros motivos e o tempo médio da sessdo foi de 15 minutos. Porém
ndo foi vista nenhuma melhora no grau da MO (2 horas apés a aplicacdo), uma melhoria foi
observada em 40 de 126 pacientes, mas 0 grau permaneceu estavel em 77 pacientes. Nos 35
episodios, a MO excedeu grau 2 em 57% dos pacientes, 34% com grau 3 e 23% com grau 4.

Nunes (2020),2! comparando pacientes submetidos a laser profilatico de TFBM (terapia
de fotobiomodulagéo) e pacientes que ndo receberam, mostrou que o grau de MO foi de 3,16 e
5,45 vezes maior entre 0s pacientes com leucemia e osteosarcoma que ndo foram submetidos a
profilaxia em comparagdo aos que receberam (p<0,001). O numero de sessdes do laser
profilatico foi de 3,5. Em 127 dos 190 ciclos de quimioterapia, os individuos com leucemia sob

o laser profilatico ndo desenvolveram MO (p=0,001). Todos os pacientes que tiveram MO
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receberam o laser terapéutico e o numero de sessdes em combinacdo dos dois métodos foi de
4,1. Pacientes com osteosaroma, submetidos a TFBM desenvolveram MO grau 1 ou 2 e aqueles
ndo submetidos tiveram MO grau 3 e 4 (p<0,05); pacientes com leucemia miologenica aguda,
linfoma de burkitt e transplante de medula 6ssea ndao houve diferenca (p>0,05). Em outro
estudo, em que o grupo A recebeu a terapia fotodindmica e outro LTBI, o grupo A recebeu, em
média, de 6,00 + 3,19 aplica¢des para obten¢do da cura da lesdo e no outro grupo foi necessario
6,07 £ 2,92 aplicacdes, sem muitas diferencas significativas (p = 0,954). 78,6% dos pacientes
concluiram o seguimento sem sinais de lesbes de MO no grupo da terapia fotodindmica
enquanto 93,3% concluiram sem sinais de mucosite no grupo da TLBP, sem diferenca entre os
grupos (p = 0,330). Em relacéo a dor, observou-se uma queda significativa em ambos 0s grupos,
mas uma diminuicao foi mais evidente no LTBI.?

Um estudo que dividiu 24 criancas em dois grupos, um que recebeu a TLBP e um grupo
controle. No grupo laser, 3 pacientes ndo tiveram MO, 4 tiveram MO grau 1, 4 tiveram MO
grau 2, 1 teve MO grau e nenhum teve MO 3. No controle, nenhuma crianca escapou da MO,
1 teve MO grau 1, 6 tiveram MO grau 2, 4 tiveram MO grau 3 e 1 teve MO grau 4. Desse modo,
foi constatado que as pontuacgdes clinicas de MO foram mais baixas no grupo do laser em
relacdo ao outro (p=0,004), como também a incidéncia (p=0,004). A limitacdo da dieta e
degluticdo também foi menor no grupo TLBP, porém ndo foi significativo. A ulceracdo foi
menor no grupo laser, 41,7% apresentaram MO ulcerativa versus 91,7% no grupo controle
(p=0,027).%

Em relacdo a poténcia (mW), o nimero médio de sessdes de fotobiomodulacdo para
reducdo de MO grave para leve ou sem mucosite foi de 3,8 no grupo A (250mW), 4,4 no grupo
B (500mW) e 4,0 no grupo C (500mW, com metade da intensidade densidade de energia de A
e B). Nenhuma diferenca significativa foi encontrada no nimero de sessdes dos 3 grupos e
nenhum efeito colateral foi relatado. O nimero médio de episodios por paciente foi de 1,8 - 1,1

no grupo A, 1,6 - 0,9 no grupo B e 1,9 - 1,1 no grupo C.%*

3.2VITAMINAE

Um dos estudos em pacientes pediatricos comparando trés grupos diferentes, glicerina
(controle), vitamina E e picnogenol, mostrou que 75% dos pacientes apresentaram cura
completa e 25% melhoraram no grupo da vitamina E, enquanto no grupo controle apenas 12,5%

melhoraram e 83,3% n&o. O ultimo grupo ndo foi extraido informagGes.
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Comparando esses dois grupos houve uma diferenca significativa (P <0,001).2° Em
outra pesquisa, comparando trés terapias, clorexidina, vitamina E e mel, a vitamina E obteve
menores valores de MO em comparacdo as outras duas terapias, ou seja, foi 0 agente mais eficaz

no manejo da MO.=

3.3 MEL

O estudo de Abdulrhman (2012)% mostrou que o tempo de recuperagio na MO grau
dois do grupo mel foi significativamente reduzido em comparagdo ao grupo HOPE (mel,
extrato de azeite de prdpolis e cera de abelha) (p<0,05) e ao grupo controle (placebo) e na MO
grau trés, HOPE e mel ndo deferiram no tempo de recuperacdo quando comparados, mas ambos
produziram uma cura mais rapida em relacdo ao grupo placebo (P<0,01). Combinando os dois
graus, o mel produziu cura mais rapida em relacdo ao HOPE (p=0,0056) e ao placebo
(p=0000,5).

Em outro estudo, Al Jaouni (2017)?" mostrou uma diferenca significativa entre o grupo
experimental (mel) e o controle (lidocaina, micostatin, daktarin e enxaguatério bucal) (p<0,05),
concluiu que o mel é eficaz na redugdo e minimizacdo da MO grau 3 e 4 (p=0,02), como também
no desenvolvimento de infecgdes bacterianas anaerébicas (p=0,003) e fungicas de candida
(p=0,003), além da reducdo do periodo de hospitalizacdo (7 + 3 dias, mel e 13 = 5 dias,
controle), aumento no peso corporal, inicio tardio e diminui¢do da dor causado pela MO.

Kobya Bulut (2016),2 mostrou que a gravidade, desenvolvimento e tempo de
recuperacdo da MO foi reduzida no grupo do mel, bem como a diminuigéo significativa a taxa
de uso de antibidticos (p<0,05). Em um estudo mostrando a eficacia de 3 métodos terapéuticos,
0 mel demonstrou ter uma boa melhora do quadro da MO ao passar dos dias e € um método de
higiene oral seguro.'? O Gltimo estudo encontrado foi o do Singh (2018),2° no qual foi visto que
houve uma diferenca estatisticamente significativa na reducéo e na duracédo do manejo da MO,
a MO foi curada por volta do 9° dia no grupo experimental e no 11° no grupo controle. Dor,

eritema, edema e ulceragdo foram reduzidos no grupo do mel.

3.4 PALIFERMINA

Czyzewski (2014),%° em seu trabalho utilizando a dose de 60 pg/kg de palifermina no

grupo de estudo, mostrou a diminui¢do da incidéncia da MO grau 3 e 4, como também na
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reducdo da duracdo do tempo de hospitalizagdo, menor duracdo da MO e risco de infeccdes.
Lauritano,3! comparando o grupo da palifermina (grupo 1) com o controle (benzidamina, grupo
2), observou-se que 60% das criangas do grupo 1 e 86% do grupo 2 tinham MO grau 2, 25%
do grupo 1 e 55% grupo 2 tinham MO grau 3 e 75% do grupo 1 e 90% do grupo 2 tinham MO
grau 1. A média da MO no grupo 1 foi de 6 dias e 12 no grupo 2. A gravidade no grupo 1 de
acordo com classificagdo da OMS foi de 1,73 e 2,47 no grupo 2. A duragdo da nutricdo
parenteral foi de 15 dias pro grupo 1 contra 16 no grupo 2. Nao houve diferenca no nimero de
infeccdes oportunistas, 43% grupo 1, 40% grupo 2, bem como a taxa de sobrevivéncia, um
paciente do grupo 1 e dois do grupo 2 morreram apés o transplante de medula éssea. Dados
mostram que a terapia tem mais sucesso no tratamento da MO grau 2 e na duracao e gravidade.

Liu (2017) tratou 18 pacientes com palifermina, a prevencéo de episodios da MO foi
estatisticamente significativa (P<0,001), assim como diminuicéo subsequente das dosagens de
antibidticos (p=0,05), opioides (p=0,027), dias de hospitalizacdo (p=0,16) antes e ap6s 0
tratamento e uma tendéncia diminuig&o da nutri¢do parenteral (p=0,075).

Em um estudo de Lucchese (2016),% houve uma reducio estatisticamente significativa
na MO grau 1, 55% no grupo palifermina e 96% no grupo controle, em MO grau 2 foi de 51%
e 86%, em MO grau 3 foi de 22% e 77% e em grau 4 foi de 11% e 59%, respectivamente. A
incidéncia de menos episodios de dias de MO ulcerativa e MO grave foi estatisticamente
reduzido, com a duracdo média de 3 dias no grupo da palifermina e 9 dias no controle (placebo).
Também houve diminuicao da severidade da MO no grupo da palifermina, com média de 1,65
e de 2,33 no grupo controle. O medicamento reduziu o uso de analgésicos opioides, doses de
150mg de morfina eram administradas ao grupo da palifermina e 230mg no controle, mas sem
alteracdo do tempo de administragdo, 6 dias versus 7. Como também na reducdo da gravidade,
em gue a duracédo de nutricdo enteral foi de 14 dias no grupo de estudo e 22 no controle. Nao
houve diferencas significativas no ndmero de superinfecgbes (43% versus 40%). Foi
geralmente segura e sem complicacbes consideraveis, as Unicas reacGes adversas foram
erupgdes cutaneas que duraram 48 a 72 horas.

Em relagdo a dose recomendada, um estudo comparou trés dosagens diferentes, 40, 60
e 80 ug/kg/dia, G1, G2 e G3 respectivamente. A MO grave (grau 3) ocorreu em 37% dos
pacientes sendo 44% no G1, 56% no G2 e 11% no G3. E a MO grau maximo (grau 4) ocorreu
em 22% dos pacientes sendo 22% no G1, 44% no G2 e nenhum do G3. 26 dos 27 pacientes
precisaram de nutricdo parenteral com duracdo média de 21,3, 29,4 e 18,4 dias nos coortes de

1-2, 3-11 e 12-16 anos, respectivamente.3* Gholizadeh (2016),% comparando palifermina com
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clorexidina (grupo controle), mostrou que uma semana apés a quimioterapia, MO grau 1 e 2 foi
observado em 97,8% no grupo da palifermina e 13,3% no grupo controle. E MO grau 2 ou
superior foi observado em 2,2% no grupo de estudo e 86,7% no grupo controle. Duas semanas
apos a quimioterapia, MO grau 1 e 2 foi observada em 88,9% versus 8,8% e MO grau 2 ou
superior em 11,1% versus 91,1%, grupo palifermina e clorexidina, respectivamente.

O ultimo estudo encontrado em relacdo a terapia, mostrou resultados comparando a
palifermina versus grupo controle (ndo recebeu palifermina), sendo a incidéncia de MO grau 0
semelhante entre os grupos (20% vs. 9,1%, p = 0,233). A incidéncia de MO grau 3 e 4 foi de
20% vs. 42,4% (p = 0,072). O ndmero de dias dos pacientes que receberam analgesia foi de
8,80 £ 8,39 vs. 8,30 + 8,54 (p = 0,826). E tempo em dias de nutri¢do parenteral 13,52 + 11,32
vs. 11,55 £ 9,63 (p = 0,484). O tempo médio de hospitalizacdo foi maior no grupo da
palifermina, 31,44 + 7,42 vs. 28,61 + 10,38 (p = 0,252). Houve uma menor tendéncia de dias
de febre no grupo da palifermina, 4,92 + 3,49 dias vs. 7,09 + 4,86 dias (p = 0,063).%¢

3.5 CRIOTERAPIA ORAL

Kamsvag (2020),2 relatou que a adesdo a terapia foi pobre, especialmente para as
criangas mais novas, apenas 58% usaram conforme as instrugdes. MO de grau 3 foi registrado
em 15 criancas do grupo crioterapico e 11 no grupo controle, 0 que mostra que a crioterapia
ndo reduziu a incidéncia de MO grave, dor ou uso de opioides.

Em contraposicdo, outro estudo de Kawaguchi (2020),3” mostrou que a incidéncia de
MO grau 3 e 4 foi significamente menor no grupo que recebeu a crioterapia (57,1%) em
comparacao ao grupo que nao recebeu (89,5%). O enxerto de neutréfilos e plaquetas foi mais
rapido no grupo crioterapico, como também o tempo de inicio de nutricdo parenteral foi mais
tarde e sua duracdo foi menor no grupo da crioterapia. A duracdo da febre também foi menor

no grupo estudado.
3.6 CLOREXIDINA
Um estudo, comparando a clorexidina e iodopovidona, mostrou que 19% tiveram MO

durante o uso da clorexidina a 0,12% enquanto 9,5% tiveram com o uso da segunda terapia. A

duracdo média da MO foi de 9,5 dias para a primeira terapia e 6 para a outra. Dessa forma, o
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grupo da clorexidina resultou em uma maior duragéo e maior incidéncia da MO comparada ao
outro grupo, porém ambas tém efeitos semelhantes na profilaxia e tratamento da MO.38

Em outro estudo, comparando essa terapia com a palifermina, foi observado que o
91,1% dos pacientes que tiveram MO de grau 2 foram do grupo tratado com a clorexidina e
11,1% foram do grupo tratado com a palifermina.® Konuk (2019)* comparou a eficacia de 3
métodos terapéuticos, a clorexidina teve os maiores indices de MO em criangas do que 0S outros
grupos de vitamina E e mel. Soraes,*® mostrou que essa terapia pode ser efetiva na reducéo da

frequéncia de MO e de microrganismos potencialmente patogénicos.

3.7 HIGIENE ORAL

Bezerra (2021)*° mostrou que a probabilidade de desenvolver MO foi maior no grupo
comparativo do que no grupo de intervencdo, no qual criancas participaram de um programa de
educacao em saude bucal, reduzindo o risco de MO em 1,4 vezes com uma eficécia de 27% em
comparagdo ao grupo comparativo, mas sem alteracdo em sua gravidade. Outro estudo apontou
que apenas 23,5% das criancas usam escovas de cerdas macias e cerca de 50%, praticava a HO,
48,6% apresentavam MO. Com a pratica de medidas de HO, a gravidade da MO foi reduzida
em um valor de p de 0.039.4

Em outro estudo, a MO ocorreu em 16 (5,2%) pacientes no grupo pré-intervencdo de
HO e em 7 (2,5%) pacientes no grupo pos-intervencdo. 10 pacientes tinham grau 1 e 6 pacientes
tinham MO grau 2 no grupo pré-intervencado e no grupo pés-intervencao trés pacientes tiveram
grau 1 e quatro pacientes tiveram MO grau 2. As diferencas ndo foram significativas, mesmo
0s pacientes do grupo pré-intervencio tendo maior niimero de MO (p=0,067).%2

Kostak (2020),*® determinou uma diferenca significativa na gravidade da MO entre o
grupo controle e o grupo de intervencdo. Os niveis de MO das criancas foram comparadas de
acordo com os dias, uma diferenca significativa foi encontrada no sétimo dia entre 0s grupos
(p=0,014), em que criancas do grupo controle apresentaram um maior indice de MO. Em analise
avancada, também houve uma diferenca no indice de MO entre os grupos (p=0,005), com
diferenga significativa diferenca no grupo controle e em relagdo aos niveis de MO, foi
encontrada uma diferenca entre os grupos (p=0,027) no sétimo dia, as crian¢as do grupo
controle tiveram maior nivel de MO do que o grupo de intervengéo.

Mubaraki (2020),* em seu estudo comparando trés grupos, grupo A (controle,

gluconato de clorexidina a 0,12% e bicarbonato de sédio 3%), grupo B (escovando os dentes
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duas vezes ao dia com uma escova de dentes extra macias) e grupo C (enxague com fosfato de
calcio supersaturado). A incidéncia do grupo A foi maior e no grupo C foi menor. A gravidade
do grupo C foi menor, seguida do grupo A. O grupo B apresentou maior severidade MO, mas
sem diferencas significativas. Quanto a tolerancia, foi maior no grupo B do que o grupo C. Os
resultados ndo mostraram diferenca na incidéncia de MO entre os 3 grupos, entretanto uma
menor gravidade de MO foi encontrada no grupo C. O ultimo estudo encontrado acerca da HO,
exibiram resultados estatisticamente diferentes no grau da MO antes e depois da educacédo de
cuidados orais em criancas em quimioterapia (p<0.05), bem como valores medianos da dor
foram significamente diferentes antes e depois (p<0,05). Existe uma grande correlagéo positiva
entre o grau de MO e o score médio de dor, antes e depois (P<0,001).%°
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4 DISCUSSAO

A LTBI é uma terapia amplamente elucidada pela literatura acerca de sua eficacia,
viabilidade, seguranca e de suas propriedades analgésicas, anti-inflamatorias e cicatrizadora.
Porém apesar de promover uma reducdo da dor imediata induzida pelos agentes oncoldgicos,
n&o reduz o uso de analgésicos.#1>17

Quando empregada de forma profilatica, demonstra resultados melhores do que quando
aplicada apds o desenvolvimento da MO e em relagdo ao comprimento de onda, o laser
vermelho (660 nm), que age de forma superficial, estimulando a regeneragéo tecidual, mostrou
ser melhor do que o infravermelho (830 nm), que age profundamente reduzindo a dor, na
prevencdo e tratamento da MO. Entretanto, a combinacao de ambas as ondas podem ser viaveis
e mais eficazes, mais estudos podem definir melhor esses critérios.*6:2

Comparando as outras terapias laserterapias, como a LEDT (terapia de diodo emissor
de luz) e TFBM (terapia de fotobiomodulagdo), a TLBP teve resultados semelhantes no
tratamento e prevencdo da MO, porém quando associada a outras formas terapéuticas como a
fotoquimioterapia (PCT), mostrou um maior efeito do que quando utilizado sozinho, pode
também pode ser associada a TFD (terapia fotodindmica), que apresentou resultados
satisfatorios na reducdo da lesdo. Desse modo, sua associacdo com outras modalidades de
tratamento pode potencializar o seu efeito, 8192122

Quanto a forma de aplicacdo, intraoral e extraoral, ndo esta claro qual método é mais
efetivo ou se a aplicacdo extraoral pode potencializar a intraoral, mas estudos indicam que um
protocolo combinado pode reduzir a gravidade, incidéncia e ulceragdo da MO em pacientes
pediatricos, além de promover uma melhora na infestacdo de alimentos, porém ndo muito
significativa.?%% Em relac3o as poténcias, ndo houve grandes diferencas quanto a reducdo do
nimero de sessdes no tratamento da MO.?*

Todos os estudos mostraram que a TLBP, sem sombra de davidas, é uma terapia eficaz,
porém alguns parametros em relacdo a ela precisam ser estudados e elucidados pela literatura
cientifica para um melhor entendimento e tratamento da terapia em criangas acometidas pela
MO.

A vitamina E é uma terapia promissora no tratamento de MO, o qual mostrou ser eficaz
no tratamento de MO em grupos infantis, que obteve melhores resultados, entretanto, autores
sugerem a sua utilizagdo associada a outros métodos terapéuticos e de mais estudos para

avaliacdo da sua eficicia e de possiveis combinagdes para a potencializacdo de seu efeito

20



terapéutico. Quanto a forma de administracéo, e desconhecido se o efeito positivo da terapia foi
devido a aplicagdo topica ou a administrago sistémica pela absor¢io do medicamento.?® Porém
a terapia ja demonstrou ser mais eficaz do que outros métodos terapéuticos, como por exemplo,
o mel e a clorexidina.™®

O mel é uma terapia efetiva na reducdo, recuperacdo, manejo e cura da MO em criancas,
e vem se mostrando eficaz na prevencao de infe¢Oes oportunistas, diminuicdo da dor, ulceragéo,
reducdo de internacGes e aumento do peso corporal, porém o seu uso deve ser supervisionado
e sua utilizacéo deve ser indicado por um profissional e ndo deve ser utilizado em criangas com
menos de um ano de idade devido ao risco do botulismo, ¥26272% como também, deve ser
evitado em pacientes com diabetes, alérgicos ao mel e além disso seu uso constante tem uma
propensao a carie e se torna-se necessario uma melhora na conduta da higiene oral.?®

A palifermina é uma droga que vem se demonstrado eficaz na diminuicdo da incidéncia,
gravidade, severidade e duragdo dos episodios de MO de todos os graus, mas estatisticamente
significativa no grau 3 em criancas, promovendo uma proliferacdo celular e citoprotegéo,
contencéo a apoptose e a alteracdo do perfil das citocinas. E bem tolerado, mas efeitos colaterais
podem ser relatados, como erupcdo cutdnea. Também é um medicamento de alto custo e ainda
s80 necessarias pesquisas na populacio pediatrica para avaliar sua utilizagdo. 303335

Outro autor declara a palifermina como um adjuvante terapéutico e traz dados
preliminares de que ndo héa diferenca no nimero de infec¢bes oportunistas e nutricdo parenteral
no grupo de estudo.3! O farmaco é tido como uma profilaxia secundaria para a melhora da MO,
0 que ajuda a manter a intensidade da dose do tratamento quimioterapico e melhorar a
tolerabilidade, pois uma proporgéo significativa de pacientes apresentou redugdo no uso de
opioides, menor tempo de internacao e uso de antibidticos e opioides.*?

Apesar de ter mostrado resultados efetivos na MO é questionavel a reducdo do tempo
de internacdo, a diminui¢do do uso de nutricdo parenteral e o risco de infeccdo, desse modo,
ndo dispensa 0 uso de analgésicos, e antibidticos, porém demostrou reduzir a dose desses
medicamentos.>*33% Segundo artigos incluidos, a palifermina é bem tolerada pelas criangas
em todas as doses, seja de 40, 60 ou 80 pg/kg/dia e mostrou um perfil de seguranga de seguranca
em todas as faixas etéarias e a idade ndo interferiu na farmacocinética do medicamento. A
incidéncia da MO foi menor no grupo de dose de 80 pg/kg/dia, indicando um aumento na
eficacia da palifermina com o aumento da dose.3* Essa dose é a mais utilizada dentre os autores

encontrados.
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Apenas um estudo mostrou resultados negativos da terapia, que n&o resultou na
diminuig&o estatisticamente significativa em incidéncia e grau da MO ou cuidados de suporte
necessarios apos o transplante de medula éssea. A palifermina aumentou os custos do cuidado
da saude e tempo de hospitalizacdo. O autor, levando em consideracdo seus dados, apoia uma
mudanca prética de ndo utilizar mais a palifermina dentro sua instituicdo e sugere que outros
centros interrompam a administracdo em criangas.®

A crioterapia em relacdo aos estudos mostrou dois resultados muitos divergentes. Um
estudo concluiu que a terapia ndo reduz a incidéncia e dor da MO grave em pacientes
pediatricos.2 Outro mostra que a terapia apresenta eficacia clinica na prevencéo da MO induzida
pelo tratamento, reduzindo seu indice e trazendo beneficios durante o tratamento oncoldgico.®’
Essa diferenca pode ser devido aos critérios de viabilidade que ndo foram atendidos no primeiro
estudo.

Desse modo, existe uma falta de evidencia cientifica acerca de sua efetividade nas
criangas, € impossivel de afirmar seus beneficios no controle da MO, mas devido ao seu
mecanismo de a¢do de promover uma vasoconstricao, com a aplicacéo de pedacos de gelo, que
resulta na reducdo e restricdo da liberacdo dos medicamentos citotoxicos aos tecidos orais e,
portanto, uma menor toxicidade tecidual, aléem de um menor metabolismo das células epiteliais
basais, a terapia possivelmente pode ser promissora e futuros estudos podem ajudar nessa
descoberta. Outro viés, a terapia ndo € bem tolerada pelas criancas e efeitos adversos podem ser
relatados, como formigamento dos dentes, congelamento, dor de cabeca e nausea. Dessa forma,
picolés com sabor de gelo e, bebidas geladas podem melhorar a adesdo ao tratamento por
provavelmente serem mais aceitaveis para criangas do que gelo puro.?73746

A eficacia em relagdo a clorexidina é questionavel, porém o enxaguante mostrou efeitos
positivos no tratamento da MO, mas o0s autores apontam seu uso apenas como profilatico, pois
tem menos eficacia quando comparada a outros métodos terapéuticos como vitamina E, mel,
iodopovidona e palifermina.t3%3 Mas é inegavel sua capacidade de reduzir microrganismos
patogénicos como, estafilococos coagulase-negativos, candida albicans, klebsiella pneumoniae,
dentre outros, evitando um possivel risco de infecgéo.

S&0 necessarios mais estudos para viabilizar seu uso na MO, mas, de acordo com a
literatura, demonstrou ser uma terapia aceitavel e bem tolerada em criangas com mais de 6 anos
de idade recebendo quimioterapia. Apesar de ndo haver muito conhecimentos ou uma diretriz
concreta publicada sobre sua eficacia em criangas, a clorexidina parece ser benéfica, pois é

bem-sucedida no tratamento da gengivite e no controle do acumulo de biofilme, duas
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complicacdes orais comuns nestes pacientes devido a deficiéncia da higiene oral,***’ além de
poder manter alguma forma de cuidado bucal quando a escovacao se torna muito desconfortavel
em casos de mucosite oral grave devido a sintomatologia.*®

Um estudo de Devi** mostrou que uma parcela das criangas ndo fazia o uso da escova
dentes e metade delas ndo realizava a higiene da cavidade oral, 0 que leva a crer que esse grupo
populacional ndo tinha informacGes sobre a HO e sua importancia, entretanto, ap6s a
implementacao da pratica de higiene bucal em casa, a gravidade de MO foi reduzida.

Desse modo, programas de educacdo de higiene oral podem ser uma medida eficaz para
reduzir o indice, o nivel, a gravidade, a dor e o grau da MO, como também outras estratégias
de HO podem ser adotadas para melhora da qualidade de vida da populacdo pediéatrica.
Profissionais devem dar atencdo, se empenhar, monitorizar e promover juntamente com o0s pais
o0 desenvolvimento de préaticas de HO nas criancas, utilizando, por exemplo, material escrito e
visual, desde o primeiro dia de diagnostico ou admissdo no hospital e inicio da hospitalizagdo
e ao longo do tratamento, com avaliagGes da salide oral durante todos os dias.*0434°

Apesar de um unico estudo encontrado mostrar que nao ha diferenca entre o grupo pré-
intervencdo com o pdés-intervencdo, cuidados de HO podem ajudar a diminuir a frequéncia,
incidéncia e até prevenir a MO antes de seu desenvolvimento. Assim, estudos comparativos e
randomizados futuros podem definir mais esse critério e investigar os efeitos dos programas de

educacio sobre HO para a melhora da MO e da qualidade de vida dos pacientes pediatricos.*24
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5 CONCLUSAO

As terapias se mostraram ter uma correlacdo no tratamento da MO, porém algumas
mostraram ser mais eficazes em comparacdo a outras. A terapia a laser de baixa poténcia tem
resultados clinicos j& comprovados pela literatura. Outras terapias, como a palifermina, higiene
oral, vitamina E e mel demonstram ser bons agentes promissores no manejo e controle da MO.
Entretanto, outras terapias como a crioterapia e clorexidina, mostraram resultados
questionaveis, mas a implementacdo delas como terapia adjuvante ou secundaria pode ser
efetiva. Dessa forma, mais estudos sobre essas e outras terapias encontradas nessa revisao
devem ser desenvolvidas para um melhor entendimento sobre opgdes eficazes no tratamento da

MO em pacientes infantojuvenis.
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APENDICES

APENDICE | — Chaves de busca de cada base de dados

Base de
Dados

Chave de busca

(((((((((((child) OR (children)) OR (infant)) OR (toddler)) OR (childhood))
OR (preschool)) OR (pediatric))) AND ((((((((((((((Laser*) OR (LLLT)) OR
(palifermin)) OR (growth factor)) OR (chlorhexidine)) OR (vitamin E)) OR
(low-level light therapy)) OR (laser therapy)) OR (oral health)) OR (oral
hygiene)) OR (cryotherapy)) OR (benzydamine)) OR (honey)) OR
(chamomile))))) AND ((oral mucositis) OR (oropharyngeal mucositis))

PubMed

TS=(child OR children OR infant OR toddler OR childhood OR preschool OR
pediatric) AND TS=(laser OR IlIt OR palifermin OR "growth
Web factor” OR chlorhexidine OR vitamin AND e OR "low-level light
of Science therapy"” OR "laser therapy" OR "oral health” OR "oral hygiene" OR
cryotherapy OR benzydamine OR honey OR chamomile) AND

TS=("oral mucositis" OR "oropharyngeal mucositis")

TITLE-ABS-KEY (child OR children OR infant OR toddler OR
childhood OR preschool OR pediatric) AND TITLE-ABS-KEY
(laser OR Illt OR palifermin OR "growth factor" OR
Scopus chlorhexidine OR vitamin AND e OR "low-level light therapy" OR
"laser therapy” OR "oral health" OR "oral hygiene” OR cryotherapy
OR benzydamine OR honey OR chamomile) AND TITLE-ABS-

KEY ( "oral mucositis” OR "oropharyngeal mucositis" )
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APENDICE Il

Autor |dade Tipo de Terapia
" Pais (média/ Terapia P Metodologia p . Resultados Conclus0es
Ano . Estudo Oncoldgica
intervalo)
Na MO grau 2, o tempo de Mel produziu
recuperacéo foi significativamente uma cura mais
reduzido no G1 em comparagdo com o rapida em
Mel e o rfai?mmoeé/e K1953;‘_ o G2eG3(P<005). NaMOgrau3,0  pacientes com
HOPE 0’25 % HOPE% ’ tempo de recuperagdo ndo diferiu MO de grau 2/3
Abdulr (mel, éié n?éxi?no de s )?(g?g significativamente entre G1e G2 (P = induzida por
hman, 2-18 extratod  Estudo clinico ( ,IacebO' benzoga;'na 0,6108), mas comparacdo ambos quimioterapia,
M. et Egito Médiade eazeited randomizado 7 go/ 3x a.o dia). Todos Quimioterapia produziram uma significativa cura recomendamos o
al., 6.9 e propoli controlado oé r‘; 0s manti\./eram a mais rapida em comparagéo com o G3 uso de mel e
2012 secera hi ?ens oral com escova (P <0.01). Combinando os dois graus, possivelmente
de gren 0 G1 produziu uma cura mais rapida outros produtos
macia e enxague com ~ B i . ;
abelha) solucio salina 3x ao dia em comparagdo com G2 (P = 0,0056; apicolas e azeite
¢ ' com poder estatistico de 81,9%) e G3 de oliva em
(P = 0,0005; com um poder estatistico futuros ensaios
de 96,2%). terapéuticos
Os resultados mostram uma diferenca
significativa entre o grupo
experimental (mel) e o grupo controle
Aplicacdo de mel em (P <0.05). Os resultados mostraram téoictcr)a;gnr:]egtr?]el
todaps as greas da Mucosa uma RRA significativa nos graus 1l e pé oficaz na
. 1V de 35% no grupo de tratamento (P <
oral seguida por um _ reducéo e
x =0,02) com um NNT de 2. O mesmo LT
Al (s enxague com solucéo , o minimizacdo da
. Arabi . X . também aconteceu no caso de candida
Jaouni, Acima de Estudo salina, quatro a seis . . L MO entre
. - . Quimioterapiae  colonizacdo com uma RRA de 50% no i
S. K. et . 1 ano Mel randomizado vezes ao dia. Pacientes - . _ 0s pacientes
Saudi . radioterapia grupo de tratamento (P = 0,003) com o
al., Média de 8 controlado foram aconselhados e pediatricos
ta . um NNT de 2. Na contagem de placa
2017 encorajados de manter o

regime da HO, incluindo
a aplicacdo tépica do
mel.

do caso aerdbio, houve também uma
RRA significativa de bactérias de
50% no grupo tratado versus o
controle com um NNT de 2 (P =
0,003). Reducdo significativa na
duracdo da hospitalizacdo: 7 + 3 dias
(grupo tratado) e 13 + 5 dias (grupo

tratados com
quimio/radioterap
iaeéum
tratamento de
baixo custo.
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controle). Pacientes tratados tiveram
aumento significativo no peso
corporal, inicio tardio e diminui¢do da
dor causado pela MO.

A terapia comecou 1° dia
de diagndstico da MO e
continuou por 3 dias
consecutivos (4 dias no
total). Foram incluidos
123 pacientes, 62 no
grupo A (tratamento com

MO apareceu em média 5,9 dias apés a
quimioterapia. Em TO, a mediana da
classificacdo da MO foi de 3 para o
grupo A e 3 para o grupo B (p = 0,80).
No 4° dia (T1), classificacdo da MO
a mediana foi 2 para o grupo A e 2
para o grupo B (p = 0,65); depois de 7
dias (T2), a mediana de classificagdo
da MO resultou em 0 no grupo A el
no grupo B (p = 0,07). Em ambos os
grupos, houve uma progressiva
reducdo no grau de OM, mesmo que

Esse estudo
demonstrou a

Estudo laser) e 61 no grupo B . ~ s
Amado randomizado (contrc)>le) 0 efampe oral no dia 7, nem todas as lesdes da eficacia do
f,F. et Italia 3-18 TLBP ’ - Quimioterapia mucosa haviam desaparecido. A TLBP na redugéo
al., duplo-cego, e a pontuacdo de MO . . .
. ) diferencga no declinio do grau da MO da dor devido a
2016 controlado  foram realizados no dia 1 : . o
. . entre os dois grupos em cada intervalo MO induzida pela
(imediatamente antes do . e . L o .
o ndo foi estatisticamente significativo. quimioterapia.
inicio do tratamento a . L
. , Os valores de Escala Visual Analégica
laser) (TO), dia 4 (apds
. . em T1 e T2 foram menores no grupo A
terminar o ciclo de x
. em relacdo a grupo B de forma
terapia a laser) (T1) e no . .
. estatisticamente significativa (p
dia 7 (T2) como .
<0,05). As criangas tratadas com
acompanhamento. . ..
terapia a laser exigiram menos
analgesia adicional (paracetamol,
tramadol ou morfina) em relacdo aos
pertencentes ao protocolo controle (p
<0,05).
Bezerra - Estudode _Foicomparadaa A probabilidade de desenvolver OM A participagao
- Higiene incidéncia e gravidade da P ; o ; .
,P.M. Brasil 2-18 coorte ; Quimioterapia  foi maior no grupo comparativo do que em uma salde
Oral OM em 105 pacientes . B .
M. et controlado no grupo de intervengdo. Um risco bucal

gue participaram da
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al.,
2021

PPESB (Programa de
Prevencdo e Educacédo
em Satde Bucal) contra
aqueles sob semelhantes
condicGes que nao
receberam intervencoes
educativas. Ambos o0s
grupos foram
examinados por 6
semanas.

relativo de 0,73 (Cl1 0,60-0,92) foi
estimado, sugerindo que
0 OHEPP reduziu o risco de
desenvolver OM em 1,4 vezes
com uma eficacia de 27%. No entanto,
a participacdo no PPESB néo afetou
significativamente a gravidade da MO
em pacientes pediatricos com cancer.

programa de
educacdo foi uma
medida eficaz
para reduzir o
incidéncia de OM
em pacientes
pediatricos com
cancer.

Cauwel
s,R.G.
E.
C.; Mar
tens, L.
C.,
2011

Bélgi
ca

Média de

9.4 TLBP

Estudo piloto

16 pacientes jovens, sob
um protocolo de higiene
oral com escova de
dentes macia e creme
dental neutro a cada
refeicdo ou duas vezes ao
dia, como recomendado.
Os pacientes foram
avaliados quanto a
resposta a terapia a laser
de acordo com o0s
critérios de classificagao
da mucosite
padronizados, avaliando
desenvolvimento de
lesdes e tempo
necessario para a cura.

Quimioterapia

Durante esses episodios os pacientes
sofreram de diferentes graus de lesdes:
18% de grau 1, 32% grau 2, 42% grau

3 e 8% sofriam do mais debilitante
grau, 4. Na visita seguinte, a nova
pontuagdo inicial de dor correspondia a
pontuacdo final (mais baixa) da visita
dois dias antes. Na visita subsequente,
foi observado um claro progresso na
cicatrizacdo. Algumas criancas
precisaram de apenas uma sessao de
terapia a laser, enquanto outras
precisaram de 6. O nlmero de sessbes
dependeu da gravidade da OM no
inicio do episddio; quanto mais severo
0 grau de OM, mais sessfes sao
necessarias. De acordo com a

experiente equipe, percebeu-se que o
alivio da dor, a cicatrizacdo e melhores
fungdes orais estavam relacionados ao

tratamento com laser, mesmo nos
casos de neutropenia estagnada
temporaria. Dependendo da gravidade
da OM, uma média de 2,5 visitas por
episodio pode ser alcancada. Todos 0s

Existem trés
efeitos principais
do TLBP:
analgesia
imediata, impacto
anti-inflamatério
e rapida
cicatrizacéo.
Baseado nessa
propriedades e
nos resultados
dos outros
estudos.

34



pacientes toleraram o tratamento com
laser sem nenhum efeito adverso ou
reacao.

62 pacientes pediatricos.
Grupo de estudo, n = 31;
grupo de controle, n =
31. A palifermina foi

A palifermina diminuiu a incidéncia de

mucosite oral grave (grau 3-4 OMS) (p

=0,041), o tempo de hospitalizag&o (p
= 0,047) e contribuiu para a menor

Palifermina
diminui a
gravidade e a
duracédo da
mucosite oral e
encurta o tempo
de hospitalizacéo

administrada por via duracéo da mucosite oral (p = 0,035) e em criancas
Czyze Estudo de intravenosa na dose de menor incidéncia clinica ou infecgdes submetidas a
wski, Polon  Médiade  Palifermi analise 60 pg/kg uma vez ao dia Transolante de documentadas microbiologicamente (p  TMO alogéno.
K. et . retrospectivo durante 3 dias plan =0,038). A Unica morte ocorreu No entanto, desde
ia 104e13.2 na . medula 6ssea e -
al., de pares consecutivos antes do devido a sindrome veno-oclusiva em 0 uso de
2014 combinados tratamento de o0 grupo palifermina. foi bem tolerada  este medicamento
condicionamento e por 3 e apds ¢ limitado pelo
dias consecutivos apés o sua administracdo apenas um paciente  alto custo, novas
transplante a partir do dia apresentou investigacdes na
0 (um total de seis erupcao cuténea, enquanto nenhum populacéo
doses). outro efeito colateral foi relatado. pediatrica sdo
necessarias para
avaliar sua
utilizacéo.
40 pacientes (27 homens 72,5% dos pacientes, a saude bucal era O laser
e 13 mulheres). Grupo A excelente, e ndo era profilatico
- laser preventivo. Laser correlacionado com a auséncia de MO produziu um
foi aplicado em (p> 0,05). A incidéncia geral de resultado melhor
De intervalos de 24 horas, mucosite oral foi de 57,5%; entretanto, do que quando 0s
com a primeira aplicacdo entre os pacientes com até 8 anos de pacientes nao
Castro, . ; ) . .
J.F.L. Brasil 1-18 TLBP Ensaio clinico "0 Dia1do C'CIQ de QT Quimioterapia _ idade, o grau de mucosite foi receberam
et al. e cor)tlnuando até odiab S|gn|f|cat|vamen_te maior do que o _ nenhumg
2013’ do ciclo. Grupo B - laser observado em pacientes com> 8 anos. intervencédo

terapéutico. O laser foi
aplicado apés o
diagnéstico de MO, em
intervalos de 24 horas,
até a remissdo completa

No Grupo A, 40% dos pacientes
desenvolveram OM e no Grupo B,
75% dos pacientes desenvolveram

OM. No Grupo A, 8 pacientes
desenvolveram OM: 2 no Dia 2, 3 no

preventiva, e 0
laser vermelho
(660 nm) foi
melhor do que o
infravermelho
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das lesBes. Ambos os
grupos foram divididos
em subgrupos Al e A2;
B1 e B2 (laser vermelho
e infra-vermelho
respectivamentes)

Dia3,1noDia6,1noDia7elno
Dia 8. No Grupo B, 15 pacientes
desenvolveram OM: 3 no Dia 2, 4 no
Dia3,3noDia4,1noDia5e4no
Dia 6. No Grupo A, nenhum paciente
desenvolveu Ulceras extensas e em
Grupo B, 7,5% desenvolveram Ulceras
extensas. Em ambos os grupos, 75%
ndo desenvolveram sintomas de dor e
nenhum paciente necessitou de suporte
nutricional. No subgrupo Al, apenas
30% dos pacientes apresentavam
mucosite; no subgrupo A2, 50%
tinham mucosite; no subgrupo B1,
70% tiveram mucosite e no subgrupo
B2 80% tiveram mucosite.

(830 nm) na
prevencao e
tratamento da
MO.

Devi,
K.
S.; Alle Indon
nidekan  ésia
ia, A,
2019

3-12
Média de 6

Higiene
Oral

Estudo
analitico
transversal

34 criancas. Foi estudado
a associacdo entre a
pratica de higiene bucal
em casa e a gravidade da
mucosite. Utilizando o
instrumento OAG para
avaliar a gravidade da
mucosite. O
consentimento informado
foi obtido dos pais
durante esta visita
domiciliar. Ap6s o
recebimento, foi avaliado
as cavidades orais das
criangas e aplicado os
questionarios aos pais.

Quimioterapia

Quase todos os participantes (97,1%)
receberam um agente quimioterapico
que potencialmente induziu mucosite,
e 85,3% dos participantes
experimentaram mucosite em seu ciclo
de quimioterapia anterior. Enquanto
isso, descobrimos que apenas 23,5%
das criangas (n = 8) usavam escovas de
dente com cerdas macias. Uma
proporc¢éo igual dos participantes
(cerca de 50%) praticava higiene bucal
de baixa e alta intensidade. No entanto,
48,6% dos participantes apresentavam
mucosite oral de leve a moderada,
enquanto 2,9% apresentavam mucosite
grave. Além disso, realizamos o teste
“chi-square test” para identificar a
relagdo entre a pratica de higiene bucal
em casa e a gravidade da mucosite,
obtendo-se um valor de p de 0,039
(<0,05). Este resultado indicou uma
relacdo estatisticamente significativa

A prética de
higiene bucal em
casa esta ligada a

incidéncia de

mucosite em
criangas com
Leucemia
Linfoblastica
Aguda (LLA).
Nossos resultados
sugerem que as
enfermeiras
devem dar mais
atencdo e se
empenhar para
educar os pais e
criangas a
envolverem boas
praticas de
higiene oral para
prevenir o
desenvolvimento
de mucosite.
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entre a pratica de higiene bucal em
casa e a gravidade da mucosite.

Dujua,
A.
C.;Her Filipi
nandez, nas
F.,
2019

6-18
Média de
10,8

21 criangas dividas em
dois grupos. Grupo 1
(n=12) foi instruido a

enxaguar 10 mL de
gluconato de clorexidina
0,12% duas vezes ao dia
30min apos as refeicdes,
e Grupo 2 (n=8) com 15

mL de iodopovidona a
1% duas vezes ao dia,
por 14 dias ou até a

cicatrizacdo das lesdes,

se presentes

no 14° dia de estudo.

Enxaguatorio alcalino

com solucéo salina foi
usado pelos sujeitos
durante o tempo de

"lavagem™ de 2 semanas
entre os dois periodos de
estudo. Os dois grupos
trocaram entéo o0s
enxaguatérios bucais
durante o segundo
periodo de estudo.

Quimioterapia

Quatro (19%) individuos tiveram
mucosite durante o uso da
clorehexidina 0,12%, enquanto 2
(9,5%) desenvolveram mucosite
durante o uso da iodopovidona a 1%.
A clorexidina teve uma maior
pontuacdo média superior a 1% ao
iodopovidona em ambas as variaveis
dependentes (pontuacBes da OMS e
OMAYS), significando que o
iodopovidona a 1% tem um efeito mais
benéfico. A duracdo média da
mucosite durante o uso clorexidina é
de 9,5 dias (3-16 dias), enquanto para
iodopovidona, 6 dias (3-9 dias). Em
termos de duragdo, a Clorexidina
apresenta maior duracdo media. A
incidéncia de mucosite oral é maior no
grupo da clorexidina, mas se
basearmos nossa concluséo no
intervalo de confianca de 95% da
diferenca de tratamento e o valor p
(<0,05), as diferencas ndo sdo
estatisticamente significativas. Nao
foram observados efeitos colaterais ou
complicagdes com o uso de qualquer
um dos enxaguatérios bucais.

Ambos,
Gluconato de
clorexidina
0,12%eo
enxaguatorio
povidona a 1%
tém efeitos
semelhantes na
profilaxia
e tratamento da
mucosite oral
para pacientes
pediatricos com
leucemia
linfoblastica
aguda. Qualquer
um dos
enxaguatorios
bucais pode ser
recomendado em
um protocolo de
CONSenso para
cuidados bucais
neste subgrupo de
pacientes durante
a quimioterapia

Duzkay

a,D.S. Turqu
et al., ia
2017

1-204
meses

Estudo
. rospectivo,
Clorexidi prosp .
randomizado,
nae
. controlado,
lodopovi x
ndo cego,
dona
cruzado de
dois periodos
Estudo
Higiene prospectivo,
Oral interventivo e

de grupo Unico

Foi implementado “oral
care guide” (OCG). 310
pacientes foram
incluidos. A pesquisa foi
realizada em trés etapas.

Quimioterapia

A MO ocorreu em 16 (5,2%) pacientes
no grupo pré-intervencao e 7 (2,5%)
no grupo pos-intervencao, 10 pacientes
tinham grau 1 e 6 pacientes tinham
MO grau 2 no grupo pré-intervencéo, e
no grupo pos-intervencao, trés
pacientes tiveram grau 1 e quatro
pacientes tiveram mucosite oral grau 2.
Embora mais pacientes no grupo pré-

Cuidados bucais

implementados

de acordo com o
OCG neste

estudo diminuiu a

frequéncia da
MO. Pode-se
considerar que o
OCG foi eficaz
na reducdo
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intervencéo tivessem mucosite do que
no grupo pos-intervencao,
as diferencas ndo foram
estatisticamente significativas (P =
0,067).

a incidéncia de
mucosite oral.

Gholiza

deh, N. Ira
et al.,
2016

Clorexidi
nae
Palifermi
na

5-18

90 criancas foram
randomizadas para
receber clorexidina (n =
45) ou palifermina (n =
45). Um grupo recebeu
60 pg/kg/dia de
palifermina intravenoso
uma vez ao dia por 3 dias
antes e 3 dias apés a
quimioterapia. O
enxaguatério bucal com
clorexidina foi
administrado uma vez ao
dia por 1 minuto, 3 dias
antes e 3 dias apés a
quimioterapia.

Quimioterapia

Uma semana apds a quimioterapia,
grau 0 e 1 mucosite oral foi observada
em 97,8% dos individuos (44
pacientes) no grupo palifermina e
13,3% dos participantes no grupo
controle (n = 6). Mucosite grau 2 ou
superior foi observado em 2,2% do
grupo palifermina participantes (n = 1)
e 86,7% (n = 39) do controle pacientes
do grupo. Duas semanas ap0s a
quimioterapia, grau 0 e 1 mucosite oral
foi observada em 88,9% da
palifermina sujeitos (n = 40) e 8,8%
dos participantes de controle (n = 4).
Mucosite de grau 2 ou superior foi
observada em 11,1% dos participantes
no grupo da palifermina (n=5) e
91,1% dos controles (n = 41).

A palifermina
reduz a mucosite
oral em criangas

com LLA.
Diversos
mecanismos de
acdo sao
sugeridos para o
fator de
crescimento de
queratindcitos,
incluindo a
promocéo da
proliferacéo
celular e
citoprotecdo,
contencéo
a apoptose e a
alteracdo do
perfil de
citocinas.

Gobbo,
M. et
al.,
2018

Italia

Fotobio
modulag
do
(FBM)

3-18

Estudo
randomizado,
prospectivo,
multicéntrico
e duplo-cego

Um total de 101
pacientes foram
divididos em 2 grupos;
51 receberam a terapia
laser (FBM) e 50
receberam a
terapia simulada
(placebo).

Quimioterapia

No grupo FBM, um sujeito (2,0%)
teve MO grave de grau 4 e
dois sujeitos (4,1%) tiveram MO grau
3 versus oito (16,0%) e seis sujeitos
(12,0%) no grupo simulado (P <0,02).
Consequentemente, 6,1% dos
individuos no grupo FBM versus 28%
no grupo simulado tiveram um grau de

O FBM ¢ seguro,
vidvel e eficaz e
deve ser
introduzido como
terapia padrdo
para pacientes
pediatricos
afetados por MO,
pois acelera a
recuperacéo da
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MO de 3 ou 4 no dia +7 (P <0,007).
Nenhuma diferenca estatisticamente
significativa no grau de MO e dor foi
observada no dia +4, enquanto no dia
+7, uma reducdo na pontuacdo de dor
foi estatisticamente significativa no
grupo FBM (P <0,007), embora o uso
de analgésicos ndo variaram
significativamente. Uma diferenca
estatisticamente significativa entre os
dois grupos em relacéo ao grau de MO
e dor persistiu até o dia +11: Ndo havia
sujeitos com grau 4 de MO e apenas
um sujeito teve MO grau 3 (2,1%) no
grupo FBM contra cinco (10 %) e
cinco (10%), respectivamente, no
grupo controle (P <0,03). Portanto, 2,1
e 20% dos individuos,
respectivamente, no grupo FBM e
controle tiveram MO grau 3 ou 4 no
dia + 11 (P <0,009).
Correspondentemente, o escore de dor
também foi significativamente
reduzido no grupo FBM (P <0,02).
Nenhum dos participantes relatou
efeitos colaterais clinicamente
evidentes.

mucosa e reduz a
dor.

Guimar

aes, D.
M. et
al.,
2021

Brasil

TLBPe
L'_EDT Estudo
4-12 (I'_ght' controlado
emitting .
diode randomizado
therapy)

Oitenta pacientes foram
divididos aleatoriamente
em dois grupos: LTBI e
LEDT. Ambos os
protocolos foram
aplicados com a mesma
energia e exposi¢éo
radiante.

Quimioterapia

De 40 pacientes tratados com TLBP,
quatro pacientes (10%) desenvolveram
MO, sendo um grau 3, dois grau 2 e
um grau 1. No Grupo LEDT, cinco
pacientes (12,5%) desenvolveram MO,
sendo um grau 3, trés grau 2 e um grau
1. Ambos 0s grupos apresentaram grau

Esses achados
sugerem que a
LEDT tem efeitos
semelhantes a
TLBP para evitar
e tratar a
mucosite oral.
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semelhante de MO (p =0,72). O
periodo médio de hospitalizacdo dos
pacientes tratados com TLBP que nao
desenvolveu MO foi de 9 dias,
enquanto dos pacientes que
desenvolveram MO, o tempo médio de
internagdo foi de 15 dias (DP: 0,9
dias). Nos pacientes em tratamento
LEDT, a hospitalizacéo periodo foi de
8,8 dias, quando desenvolveram MO a
0 tempo aumentou para 17 dias (DP:
1,3 dias). Houve falta de evidéncias
para apoiar uma diferenga na
hospitalizacéo periodo entre os bragos
TLBP e LEDT entre os pacientes que
ndo desenvolveram MO (p = 0,51,
teste t) ou aqueles que desenvolveram
MO (p = 0,48). Em relacdo ao VAS,
ambas as terapias foram capazes de
promover o alivio da dor. Todos 0s
pacientes alcangaram a pontuagéo 0
em 4 ou 5 dias para o tratamento
TLBP e LEDT, respectivamente. No
entanto, faltam os dados das diferencas
estatisticas entre os grupos para o todo
periodo de andlise (p> 0,05) como
mostrado.

Kamsv
ag, T.
etal.,
2020

Suéci
a

Idade
média 10.5

Crioterap
ia (CRI)

Estudo de
viabilidade
controlado e
randomizado

Quarenta e nove criangas
foram incluidas na
andlise (CRI = 26,
controle = 23). As

instrugdes do CRI, foram

para resfriar a boca com

Transplante de
medula 6ssea

A adesdo foi pobre, especialmente para
as criangas mais novas, e apenas 15
criangas (58%) usaram CRI conforme
as instrucBes. MO grai > 3 foi
registrado em 26 criangas (15e 11
criangas no grupo CRI e grupo

Os critérios de
viabilidade ndo
foram atendidos,
e ndo pbde-se
mostrar que a
CRI reduz a
incidéncia de MO

grave, dor ou uso
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gelo 0 méximo possivel

durante a quimioterapia
infusdes com tempo
previsto de > 30 min.

controle, respectivamente). CRI ndo
reduziu a incidéncia de OM grave, oral
dor ou uso de opioides.

de opitides em
pacientes
pediatricos
tratados com uma
variedade de
regimes de
condicionamento
para transplante
de medula éssea.

Kawag
uchi,
K. et

al.,
2020

Japéao

41 paciente pediatricos.
Grupo CRI: 22; Grupo

gue néo recebeu CRI: 19.

Os pacientes foram
submetidos & crioterapia

1.3-19.3 . Estudo comecando
Idade Crlc;';erap retrosnectivo imediatamente antes,
média 3.2 P durante (30 min) e pelo

menos 30 min apds a
administracdo de MEL.
Os dados foram
coletados de prontuérios
de pacientes internados.

A incidéncia cumulativa de OM grau
3-4 foi significativamente menor no
grupo crioterapia (57,1%) do que no
grupo ndo crioterapia (89,5%; P =
0,041). O enxerto de neutrofilos e
plaquetas foi mais rapido em o grupo
de crioterapia do que no grupo de néo
crioterapia (P = 0,028 e 0,005,
respectivamente). O tempo para o
inicio da nutricao parenteral (NPT) foi
significativamente mais tarde e sua
duracdo foi significativamente menor
no grupo de crioterapia do que no
grupo de ndo-crioterapia (P = 0,0001 e
0,004, respectivamente). A duragdo da
febre também foi significativamente
menor no grupo de crioterapia do que
no grupo de ndo-crioterapia (P =
0,041). A analise multivariada
identificou a crioterapia e a dose de
MEL como fatores independentes para
a incidéncia de OM grau 3-4 (P =
0,038 e
P =0,001).

Transplante de
medula éssea

O presente estudo
demonstra a
clinica eficécia
significativa da
crioterapia para a
prevencdo de OM
induzida por
melfalano em
pacientes
pediatricos.
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72 criangas foram
divididas aleatoriamente
em trés grupos apds a
avaliacdo MO pelo
sistema de classificacdo
da OMS. Glicerina
(controle), E e P foram
aplicados topicamente no
grupo I, I1, e I,
respectivamente, e 0
prognéstico de OM foi
avaliado por pardmetros
funcionais, objetivos e
subjetivos.

Quimioterapa

No grupo I, 4,2% (1) dos pacientes
curados completamente, 12,5% (3)
melhorou, e 83,3 (20) ndo
melhorar em tudo. No grupo I, 75%
(18) dos pacientes apresentaram cura
completa enquanto 25% (6)
melhoraram. No grupo 111, 58,3% (14)
dos pacientes curaram completamente,
37,5% (9) melhoraram, e apenas 4,2%
(1) ndo apresentaram melhora.
Comparando os trés grupos em relacéo
ao dia 1 edia7. Pode-se ver que ha
uma diferenca significativa entre o
grupo I e o grupo Il (P <0,001) e
também entre o grupo | e o grupo Il
(P <0,001). No entanto, ndo ha
diferenca significativa entre o grupo 1l
e o grupo 1l (P =0,988).

Ambas as drogas
E e P séo
eficazes para o
tratamento de
MO com P néo
sendo eficaz
para o tratamento
de mucosite
grave (grau 4). A
combinacéo de E
e P e agentes
adicionais podem
ser tentados para
melhores
resultados.

Vitamina Estudo
6-15 E (B)e randomizado
Picnogen
ol (P) cego
Estudo
6-17 Mel experimental

COm um grupo
controle

76 criancas. 39 foram
designadas para o grupo
controle e 37 ao grupo
experimental. Foi
administrado o mel
regularmente por 3
semanas. A quantidade
de mel a ser dada
diariamente foi de 1 g/
kg. As criangas foram
instruidas a bochechar o
mel dentro de toda a
boca e manté-lo dentro
da boca e garganta por
pelo menos 1 min, e
engolir devagar para que
o mel fique em contato
com a mucosa faringea.

Quimioterapia

Houve uma diferenca significativa
entre os dois grupos em termos do
desenvolvimento de MO
antes do inicio do estudo (grupo mel:
3,37 £ 2,78; grupo controle: 2,12 +
2,22) (p <0,05). O uso de antibidticos
também foi semelhante para ambos 0s
grupos no 1° e 4° dias (p> 0,05), mas a
taxa de uso de antibidticos no grupo
controle aumentou no 8°, 12°, 16° e 21°
dias, mas diminuiu significativamente
nos mesmos dias no grupo mel (p
<0,05). As criangas do grupo de
controle usaram antieméticos e outros
medicamentos significativamente mais
do que as criangas do grupo

Os resultados
demonstraram
que os cuidados
com a boca com
mel reduziram o
grau da MO, a
taxa de
desenvolvimento
e diminuicdo do
tempo de
recuperagéo.
Cuidados bucais
regulares com
mel para criangas
em quimioterapia
para canceres
hematoldgicos




Foi administrado quatro
vezes ao dia, a cada seis
horas.

experimental grupo (p <0,05). O grupo
experimental e controle foram
semelhantes em termos de
usar produtos de higiene bucal no 1°,
4°, 8% ¢ 12°dias (p> 0,05). Ainda
assim, a taxa de uso de produtos de
higiene bucal no mel grupo diminuiu
no 16° e 21° dias, mas aumentou no
grupo controle e a diferenca entre os
grupos foi significativa (p <0,05). O
status de uso dos produtos de MO foi
semelhante entre 0 mel e grupos de
controle no 1° e 4° dias (p> 0,05), mas
declinaram no grupo do mel no 8°, 12°,
16° e 21° dias. Por outro lado, o uso de
produtos de MO aumentou no grupo
de controle nos mesmos dias e a
diferenca entre os grupos foi
significativa (p <0,05).

previne a
mucosite e
também acelera
sua recuperacao
quando iniciada
apos o inicio da
mucosite.

Konuk
Sener,

D. etal,
2019

Turqu
ia

> 2 anos

Clorexidi
na,
Vitamina
E e Mel

Estudo clinico
randomizado
controlado

150 criangas foram
divididas em dois
grupos: Grupos com
MO: Grupo-1. Pacientes
tratado com clorexidina,
Grupo-2. Pacientes
tratados com vitamina E,
Grupo-3. Pacientes
tratados com mel.
Grupos sem MO; Grupo-
4. Pacientes tratados com
clorexidina, Grupo-5.
Pacientes tratados com
vitamina E, Grupo-6.
Pacientes tratados com
mel. (n = 25 em cada

grupo).

O estudo constatou que os valores do
indice de mucosite das criangas
tratados com vitamina E foram

significativamente menores do que nos
outros grupos (p < 0,05 para cada),
enquanto os dos as criangas que
receberam clorexidina foram
significativamente maiores do que nos
outros grupos (p < 0,05 para cada).

A vitamina E foi
determinada
como o0 agente
mais eficaz no
manejo da MO,
seguido pelo mel
como o segundo
agente mais
eficaz. A
clorexidina foi
considerada
menos eficaz no
manejo da MO
em comparagao
com 0S outros
dois agentes.
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A salde bucal de 30
criancas foi avaliada
antes da quimioterapia
(dia 0) e apds
quimioterapia no 7°, 14°
e 21° dias. 15 criancas
foram incluidas
em cada grupo.

Quimioterapia

Na analise avancada, os niveis de MO
das criangas foram comparadas de
acordo com os dias, uma diferenca

significativa entre os grupos foi

encontrada no sétimo dia (p = 0,014).

As criangas no grupo controle
apresentaram maior indice de MO do
que o grupo intervencgdo no sétimo dia.
A gravidade de MO das criangas foi
avaliado com ChIMES, houve uma

Os resultados
obtidos neste
estudo sugerem
que a educacdo
em salde bucal é
um método eficaz
para
reduzir a
gravidade da
mucosite oral em

diferencga significativa entre pacientes
grupos (p = 0,005). A diferenca pediatricos
oncoldgicos.

significativa foi encontrada
no grupo controle. Na andlise
avancada, os niveis de MO das
criangas em comparacao com os dias,
foi significativo entre os grupos no
sétimo dia (p = 0,027). As criancgas do
grupo de controle tiveram um maior
nivel de mucosite oral do que a
intervencdo grupo no sétimo dia.

Recomenda-se
gue a saude bucal
educacéo sobre
cuidados deve ser
dada as criancas e
seus pais desde o
inicio da
hospitalizacéo.

Kostak, Tura o Estudo semi-
M. A. . q 1-18 Higiene experimental e
etal., ia Oral lonaitudinal
2020 ongitudina
Laurita
- Menos de i i -

no, D. Italia Palifermi Estudo clinico
et al., 16 na

2014

20 pacientes tratados
com palifermina foram
comparados com um
grupo de controle de 20
individuos, mas que
foram tratados com
cloridrato de
benzidamina

Transplante de
medula éssea e
radioterapia

A mucosite oral de grau 2 (grupo 1)
foi observada em 60% dos
participantes (12 pacientes) no grupo
que recebeu palifermina e em 86% dos
individuos no grupo controle (17

A analise
estatistica
mostrou que o
medicamento foi
capaz de diminuir

pacientes) (P = 0,032). Mucosite de a gravidade
grau 3 (grupo 111) foi observada em de mucosite.
ini . Esses dados,

25% dos participantes (5 pacientes) no embora
grupo de estudo, e em 55% (11 preliminares,

pacientes) no grupo de controle (P =

0,154), enquanto mucosite de grau 1
tiveram incidéncia de 75% (15

pacientes) no grupo estudo e 90% (18

sugerem que a
palifermina pode
ser um adjuvante
terapéutico valido
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pacientes) no grupo controle (P =
0,084). A duracdo média dos episédios
de MO foi de 6 dias quando a
palifermina foi administrada (grupo
estudo) e 12 dias no grupo controle (P
=0,003). Além disso, foi encontrada
diferenca significativa na gravidade de
MO de grau médio (de acordo com a
OMS classificagdo) de 1,73 no grupo
de tratamento e 2,47 no grupo de
controle (P = 0,03). Além disso, a
duracéo da nutri¢do parenteral também
foi significativamente reduzida: 15
dias no tratamento vs. 16 dias no grupo
controle (P = 0,002). N&o houve
diferenga no numero de infeccoes
oportunistas documentadas 30-32
(43% do grupo de tratamento vs. 40%
no grupo de controle) e a taxa de
sobrevivéncia de 100 dias também foi
muito semelhante em ambos 0s
grupos: um paciente no grupo de
tratamento e dois os pacientes do
grupo de controle morreram antes do
100° dia apds o transplante de células-
tronco hematopoiéticas alergénicas.

para melhorar a
qualidade de
vida de pacientes
gue sofrem de
leucemia.

Liu, D.
et al.,
2017

Estad
0S
Unid
0S

Até 18

Palifermi
na

Estudo
retrospectivo
unicéntrico

Um total de 23 pacientes
recebeu palifermina para
prevenir induzido por
quimioterapia mucosite.
Dezoito dos 23 pacientes
experimentaram
mucosite de
quimioterapias anteriores
e receberam palifermina

Transplante de
medula 0ssea

Doze dos 15 pacientes (80%) que
necessitaram de opioides para controle
da dor da mucosite diminuiram o uso
de analgésicos opioides. Trés pacientes
exigiu doses mais altas de analgésicos
opidides no ciclo seguinte. A mucosite
é a Unica fonte de dor em 14 destes 15
pacientes. Sete dos 18 pacientes

Para pacientes
com mucosite por
quimioterapia, a
profilaxia com
palifermina pode
melhorar a
mucosite no ciclo
de quimioterapia
subsequente.
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com seu ciclo
subsequente de
quimioterapia como
secundario profilaxia.
Onze dos 18 (61%)
0S pacientes receberam
palifermina 60 mcg / kg
por dose por 3 dias
antes e 3 dias apés a
quimioterapiae o
restante recebeu uma
dose (nica de 180 mcg /
kg de palifermina antes
quimioterapia.

necessitaram de NPT secundaria. Apds
0 uso de palifermina como profilaxia
secundaria antes do ciclo subsequente,
5 dos 7 pacientes ndo necessitaram de
NPT, enquanto 1 teve uma duracéo
diminuida de uso de NPT. Onze
pacientes tiveram uma duracéo
diminuida de internagdo hospitalar e
10 pacientes tiveram uma duragéo
diminuida de uso de antibioticos ap6s
receber palifermina como profilaxia
secundaria. Nenhum dos pacientes
apresentou hemocultura positiva
durante o tratamento. A maioria do uso
de antibioticos foi para o tratamento da
neutropenia febril. Nimero do paciente
2 e 6 receberam tratamento com
antibidticos em ambulatério para febre
ndo neutropénica apds o ciclo de
quimioterapia com profilaxia com
palifermina. A prevencéo de episédios
repetidos de mucosite foi
estatisticamente significativa (P
<0,001), assim como diminuicGes na
dosagem de opidides e dias de
hospitalizacdo antes e ap6s 0
tratamento com palifermina (P = 0,027
e 0,016, respectivamente). Houve uma
tendéncia de diminuicdo nos dias de
necessidade de nutri¢do parenteral e
nos dias de uso de antibidticos (P =
0,075 e 0,05).

Uma proporg¢éo
significativa de
pacientes
apresentou
reducdo no uso de
opioides, menor
tempo de
internacéo
hospitalar e
menor duracao do
uso de
antibidticos com
palifermina como
profilaxia
secundaria.
Nosso estudo
sugere que a
palifermina pode
fornecer uma
melhora
significativa na
reducéo das
complicacdes
relacionadas a
mucosite, 0 que
pode
potencialmente
ajudar a manter a
intensidade da
dose do
tratamento e
melhorar a
tolerabilidade.

Lucche
se, A.

Italia

7-16

Palifermi
na

Ensaio clinico
randomizado

Os pacientes do grupo
palifermina (n=27) foram

Transplante de
medula 0ssea

A incidéncia de MO grau 1 totalizou
55% no grupo palifermina e 96% no

A palifermina
pode prevenir a
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etal.,
2016

aleatoriamente
designados para
receber Palifermina, 60
pg/kg por dia, por via
intravenosa como uma
dose Unica 3 dias antes
do transplante. Os
pacientes no
0 grupo controle (n=27)
recebeu apenas um

tratamento com placebo.

grupo controle (15 e 26 pacientes
respectivamente) (p = 0,106); O grau 2
de MO foi de 51% vs. 86% no grupo
controle (14 e 23 pacientes,
respectivamente) (p = 0,038). O grau 3
de MO foi de 22% no grupo
palifermina vs. 77% (6 e 21 pacientes
respectivamente) (p = 0,102); O grau 4
de OM totalizou 11% vs. 59% no
grupo controle (p = 0,006) (3 e 16
pacientes, respectivamente). A
incidéncia de menos episodios de dias
de MO ulcerativo e de MO grave foi
estatisticamente significativa no grupo
da palifermina, com uma duracéo
mediana de MO grau 3 ou 4 em todos
o0s pacientes de 3,0 dias (varia¢do de 0
a 21) no grupo palifermina e 8,0 dias
(variacdo, 0 a 26) no controle (p
<0,001). Também houve reducdo do
grau de severidade da MO no grupo da
palifermina, com média de 1,65 graus
vs. 2,33 no grupo controle (p = 0,03).
A administracdo de palifermina
reduziu significativamente o uso de
analgeésicos opioides
(150 mg no grupo palifermina vs 230
mg no controle, p <0,04), mas
ndo alterou significativamente o tempo
médio de administracéo (6 dias vs. 7
dias no controle). Também houve
reducdo da duracdo da nutricdo enteral:
14 dias no grupo palifermina e 22 dias
no grupo controle (p = 0,001). N&o

recorréncia de
MO grave e
melhorar
a qualidade de
vida em pacientes
com LLA.
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houve diferencas significativas no
namero de superinfeccdes (com 43%
vs. 40% no grupo controle). A
palifermina foi geralmente segura e
sem complicacgOes consideraveis. As
Unicas reacOes adversas
foram erupc¢des cutaneas (duraram 48-
72 horas) localizadas na face, parte
superior do pesco¢o e ombros, eritema
e paladar alterado, a maioria dos quais
eram de gravidade NCI grau 1 ou 2.
Uma diferencga estatisticamente

significativa foi encontrada entre os
grupos a partir do dia 6, o que foi
confirmado pelo tamanho do efeito
moderado. Ao final do periodo de

avaliacdo, a PCT + TLBP apresentou

Com base nos
presentes
achados, PCT +

Medeir
F?I?]-o, PCT 15 pacientes. Comparou menores_éreas (_je Ieséo,Ade_monstrando TLB_P teve um
1. (fotoqui dois grupos, um que maior efeito terapéutico em malgr QfEItO
B.: Mai 3-18 mioterapi Estudo recebeu comparagéo & TLBP isolada. Na terapeutico em
a Filho, Brasil Médiade a) e randomizado fotoquimioterapia Quimioterapia andlise intragrupo, foram encontradas C(_)I_Tgagagaq cr:)m
E. 9.2 TLBP cego associado com TLBP e diferengas estatisticamente em relsao(;ZE:Q élo
eré;irzer outro que_l_fﬁé?geu apenas significativas entre os dias 3 e 4 e reduco no grau
M. Cj ) sucess!vamente no grupo PCT + TLBP de gravi.dade da
2017’ até o final do periodo de avaliagdo. No mucosite oral
grupo TLBP sozinho, diferencas induzida por
estatisticamente significativas foram quimioterapia.
encontradas entre os dias5e6 e
sucessivamente depois disso até a
Gltima avaliagéo.
Morris Estad 12 _ . 27 pacien;es em tré§ A incidéncia de MO ulcero§a (OMS Este estudo
1et al.’ . 311 Palifermi E_stEJdo_ grupos de idade e trés Transplarjte de Graus 2—_4) em todos 0s pacientes n? mostrou que
2016 " Unid 12-16 na multicéntrico niveis de dqse (40,60 ¢ medula éssea estudo foi de 16/27 (59%) sem relagdo todas as doses
0s 80 ug/kg/dia). 9 foram dose-resposta notavel. A incidéncia de foram bem
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incluidos em cada coorte
de idade e em cada
coorte 3 pacientes foram
desinados para cada nivel
de dose. A palifermina
foi administrada por 3
dias consecutivos
intravenoso antes da
terapia 3 dias depois

MO grave (OMS Graus 3-4) foi, no
entanto, mais baixa no grupo de dose
de 80 ug / kg / dia para todas as
coortes de idade. MO grave ocorreu
em 10 (37%) pacientes: 4 (44%)
pacientes recebendo palifermina a 40
pg / kg / dia, 5 (56%) pacientes
recebendo palifermina a 60 pg / kg /
dia e 1 (11%) paciente recebendo
palifermina a 80 pg / kg / dia. A
gravidade maxima da MO (Grau 4)
ocorreu em 6 (22%) pacientes: 2
(22%) pacientes que receberam
paliferminaa 40 ug / kg / diae 4
(44%) pacientes que receberam
palifermina a 60 g / kg / dia. Nenhum
paciente que recebeu palifermina a 80

pg / kg / dia apresentou MO de Grau 4.

Durante o estudo, 26 dos 27 pacientes
receberam suplementagdo com NPT
(need for total parenteral nutrition) e
nenhum recebeu nutri¢do enteral. Um

paciente na coorte de 1-2 anos ndo

toleradas e
mostrou um bom
perfil de
seguranca em
todas as trés
faixas etarias
pediatricas.
Nao houve efeito
da idade na
farmacocinética
da palifermina e
ndo foi observado
acumulo aparente
de farmaco apds
3 doses diarias
consecutivas de
palifermina. A
incidéncia de MO
grave foi menor
no grupo de dose
de 80 ug / kg /
dia, indicando um
aumento na
eficacia da
palifermina com
0 aumento da

Mubara
ki, S. et
al.,
2020

Arabi
a
Saudi
ta

7-10

Higiene
Oral

Estudo
prospectivo
interventivo

necessitou de NPT. Combinando os dose.
dados de todos os niveis de dose, a
duracdo média de TPN foi de 21,3,
29,4 e 18,4 dias nas coortes de 1-2, 3-
11 e 12-16 anos, respectivamente.
45 foram alocados em 3 Embora

grupos, 15 em cada.
Grupo A foi aconselhado

a seguir o regime de
protocolo de higiene oral

existente (controle), o
grupo B foi aconselhado

Quando a incidéncia de MO entre 0s
trés grupos foram comparados,
observou-se que o grupo controle
apresentou a maior incidéncia de OM,
enquanto o grupo C mostrou

Quimioterapia e
transplante de
medula 0ssea

marginalmente
Menos casos e
menor gravidade
de mucosite oral
tenham sido
observados no
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a escovar os dentes duas
vezes ao dia usando uma
escova de dentes extra-
macia e seguir o regime
de controle e, por ultimo,
o0 grupo C foi orientado a
usar enxague com fosfato
de célcio supersaturado e
a seguir o regime de
controle.

Regime de controle:
combinacéo de gluconato
de clorexidinaa 0,12% e
bicarbonato de sédio
(solucéo aquosa a 3%)
administrado como
enxaguatdrio bucal
quatro vezes ao dia
concomitantemente com
5000 Ul de nistatina
bochechada e engolida
pelo paciente.

a menor incidéncia. No entanto, essas
diferencgas ndo foram
estatisticamente significativo.
Comparando a gravidade de MO entre
os diferentes grupos mostraram que o
grupo C apresentou a menor gravidade
da MO, seguida pelo grupo controle. O
grupo B apresentou a maior severidade
de MO. No entanto, nestes as
diferencas ndo foram estatisticamente
significativas. Os resultados indicaram
que ndo houve mudancas significativas
na conformidade para a nistatina ou
bicarbonato de sodio. No entanto,
houve uma reducéo significativa na
tolerancia a clorexidina ap6s a
quimioterapia. Quando a tolerancia a
clorexidina foi observada para cada
grupo especificamente, observou-se
que a toleréncia a clorexidina foi
significativamente menor no grupo C.
Foi observado que apos a
quimioterapia, o grupo B foi
significativamente melhor tolerado do
que o grupo C.

grupo que usou
enxague de
fosfato de calcio
supersaturado, a
falta de
significancia
estatistica sugere
que a evidéncia
para seu uso nao
é conclusiva. Os
resultados deste
estudo também
mostraram que a
introducéo de
uma escova de
dentes extramacia
no regime de
higiene oral ndo
reduziu
significativament
e a incidéncia de
mucosite oral e
pode realmente
ser responsavel
por um aumento
na gravidade da
mucosite oral.

Noirrit-
Esclass
an, E.
et al.,
2019

Frang

3-18
Idade
média 8.6

Estudo
Fotobio prospectivo,
modulag nao-
ao randomizado e

centralizado

Aplicacéo do laser
extraoral em cada
bochecha e na regido
submandibular com a
fibra de laser a uma
fluénciade 4 J/ cm2,
combinando um
comprimento de onda
infravermelho (815 nm,
poténcia de 3850 mW) e

Quimioterapia

O sucesso do procedimento (ou seja,
conclusdo de pelo menos trés sessdes
nos primeiros 7 dias) foi de 77%. O
tempo médio de internacao por
mucosite foi de 6 dias por episodio
(intervalo, 2-17). No entanto, 0s
pacientes podem ter permanecido no
hospital por outros motivos. O tempo
médio de consulta para as sessdes foi

Este estudo
mostra que a
fotobiomodulaca
0 que incorpora
dois modos de
aplicacdo (intrae
extraoral) através
de a combinacéo
de dois
comprimentos de
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vermelho (635 nm, 150
mW) para uma poténcia
total de 4 W/ cm2. O
tempo de aplicacdo
extraoral foi equivalente
a superficie a ser
iluminada (de 30 s por
area de 30 cm2 a 50 s por
50 cm2); a aplicacédo
intrabucal em cada area
afetada por mucosite (a
lingua, assoalho bucal,
palato) por 30 s por area
de2cm2,alcmda
mucosa; o0 ajuste de
poténcia era 150 mW a
635 nm e 150 mW a 815
nm, ou seja, 600 mw /
cm2,

de 15 min. Por outro lado, ndo
notamos nenhuma melhora na
mucosite de grau da OMS (dentro de 2
horas apds a aplicacdo): uma melhoria
foi observada em 40 de 126 pacientes,
mas 0 grau permaneceu estavel em 77
pacientes. Nos 35 episodios, a
mucosite excedeu a parte superior grau
2 em 57% dos pacientes, incluindo 12
pacientes (34%) com grau 3 e oito
(23%) com nota 4. A tolerancia foi
excelente: 136 sessdes de 146 foram
considerado muito bem tolerado

onda é viavel
quando integrada
aos cuidados de
um departamento
de hematologia e
oncologia
pediatrica e é
perfeitamente
tolerada, mesmo
por criangas
pequenas. Junto
com a higiene
oral e
tratamento
analgésico, alivia
a dor associada a
mucosite oral.

Nunes,
L. F.
M. et

al.,
2020

Brasil

Até 17

Terapia
de Estudo
fotobiom .
x retrospectivo
odulacédo
(TFBM)

Um total de 148
individuos que se
submeteram a 358 ciclos
de quimioterapia foram
analisados. Pacientes que
foram submetidos ao
laser profilatico e
pacientes que ndo foram.

Quimioterapia

O numero médio de sessdes de TFBM
profilético foi 3,5 (+ 3,1) (variagéo de
uma a 15 sesses por ciclo de
quimioterapia). Em 127 dos 190 ciclos
de quimioterapia registrados, 0s

individuos com LLA (leucemia
linfoide aguda) sob TFBM profilatico
ndo desenvolveram MO (p =
0,001). Todos os individuos que
desenvolveram MO receberam TFBM
terapéutico. No geral, 0 nimero médio
de sessdes de TFBM profilatico
combinado com TFBM terapéutico foi
de 4,1 ( 4,2) (intervalo de um a 28
sessdes por ciclo de quimioterapia).
Pacientes com TMO e OS submetidos a
TFBM desenvolveram OM grau 1 ou 2

TFBM reveniu
MO induzido por
quimioterapia.
Individuos que
usaram MTX e
nao se
submeteram a
TFBM profilética
estavam em risco
aumentado de
MO.
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(leve), enquanto pacientes ndo
submetidos a TFBM profilatico
apresentaram MO mais grave (graus 3 e
4) (p <0,05). Para pacientes com
Leucemia mielogénica aguda, Linfoma
de Burkitt (LB) e TMO, néo houve
diferenca estatisticamente significativa
entre aqueles que receberam e néo
receberam TFBM (p> 0,05). Em relacéo
a associacao entre gravidade de MO e
TFBM profilatico, administracéo
contraolada de MTX (metotrexato), o
grau de MO foi 3,16 vezes maior entre
os individuos com LLA que ndo
realizaram TFBM profilatico do que
entre aqueles que realizaram TFBM
profilatico (p <0,001). Isso também foi
observado em individuos com OS e LB,
para os quais o grau de OM foi 5,45 e
7,38 vezes maior, respectivamente, entre
os individuos que ndo haviam feito
TFBM profilatico em comparagdo com
aqueles que haviam feito (p <0,001).

Ribeiro Estudo piloto,
da 10 meses a _ . randomizado,
Silva, Brasil Fotqdma aberto,
V.C.et 18 anos mica
al. controlado e
2018 ensaio triplo

39 pacientes. Grupo A
(grupo estudo):
submetidos a terapia
fotodindmica (TFD) e
Grupo B: terapia a laser
de baixa poténcia

Pouco mais de 71% (71,4%) dos
pacientes foram submetidos a
laser preventivo, 72,7% dos com
mucosite grau Il e 66,7% dos com
diagnostico de OM 11, mas néo houve
diferenca significativa entre o grau de
mucosite apresentado pelo paciente e 0
fato dos pacientes terem sido
submetidos ao laser preventivo terapia
(p = 1,000). Os pacientes submetidos a
terapia fotodindmica receberam em

Quimioterapia

TFD ou TLBP
podem ser usados
para o tratamento
da mucosite oral

em criancas /
pacientes jovens.
Cada um era
bem tolerado e
apresentou
resultados
satisfatérios na
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média 6,00 + 3,19 aplicacGes para
obtencdo da cura clinica das les6es. Os
expostos a terapia com laser de baixa
intensidade receberam 6,07 + 2,92
aplicacdes, ndo havendo diferenca
significativa entre o nimero de sessdes
necessarias para cicatrizagao de
Ulceras orais e as modalidades
terapéuticas implementadas (p =
0,954). No grupo submetido a terapia
fotodinamica, 11 pacientes (78,6%)
concluiram o seguimento sem sinais de
lesdes de mucosite. No grupo exposto
ao laser, 14 pacientes (93,3%)
concluiram o experimento sem lesdes,
ndo sendo encontrada diferencga
estatisticamente significativa (p =
0,330). No que se refere a dor relatada
pelos pacientes, observou-se queda
significativa em ambos 0s grupos,
sendo a diminuicdo dos niveis de dor
mais evidente no grupo submetido a
laserterapia. Entre 0s grupos, no
entanto, ndo foi encontrada diferenca
significativa.

reducéo da dor

associada a lesdo.

Singh,
R. et
al.,
2018

india

Mel

Estudo clinico
cego

Amostra de 100 criangas.
Todas as criangas sdo
divididas em dois grupos
(controle e experimental)
que receberam regimes
diferentes. Ambos os
grupos receberam pratica
de rotina de aplicagéo de
analgésico e anti-séptico,

Quimioterapia

Dor/inchago, vermelhiddo/eritema e
ulceracg@o foram significativamente
reduzidos no grupo experimental nos
dias p6s-intervencdo (3°, 5°, 7°, 9% e
depois disso) em comparacdo com o
grupo controle (p <0,05). No primeiro
dia de inscrigdo (antes da intervencao),
houve uma disparidade entre o grupo
controle e experimental (p = 0,02).

A aplicagéo
tépica de mel na
mucosa oral foi

eficaz na reducéo
da gravidade
(dor, eritema e

ulceracdo) e

duracdo da

manejo da
mucosite oral
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enguanto as criancas do
grupo experimental
também receberam a
aplicacdo topica de mel
na mucosa oral para o
manejo da MO.

Noventa e seis por cento das criancas
do grupo experimental e 78% das
criancgas do grupo de controle tinham
OM grau Il. Assim, o0 grau mais severo
de OM estava presente no grupo
experimental no primeiro dia de
inscri¢do. No terceiro dia de avaliagéo,
houve reducdo estatisticamente
significativa na gravidade da MO no
grupo experimental em comparacéo
com o grupo controle (p <0,01), ou
seja, 96% grau Il e 4% grau | no grupo
controle, enquanto 42% no grau I,
46% no grau | e 12% no grau 0 no
grupo experimental. No 5° dia,
também houve reducdo na gravidade
da MO no grupo experimental em
comparagao com o controle (p <0,01),
ou seja, 2% grau 11, 54% grau 11, 36%
grau | e 8% grau-0 no grupo de
controle enquanto 2% grau-111, 10%
grau-11, 26% grau-1 e 50% grau-0 no
grupo experimental. No 7° dia, a
reducdo continuou no grupo
experimental em comparagdo com o
grupo de controle (p <0,01) ou seja,
2% grau 111, 10% grau 11, 34% grau | e
54% grau 0 no grupo de controle,
enquanto 8% no grau | e 92% no grau
0 no grupo experimental. No 9°, 11°e
13° dia ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre os
dois grupos. O MO foi curada em
todas as criangas por volta do 9° dia no

induzida por
quimioterapia e
isso significa que

o mel é um

produto de boa

qualidade

com alto valor
nutritivo e seria
uma modalidade

agradavel,
simples e de

baixo custo para
0 manejo da boca

mucosite
associada a
quimioterapia.
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grupo experimental, enquanto no
controle o MO foi curada no 13° dia. A
duracdo média de OM foi
significativamente reduzida no grupo
experimental (4 d, IQR: 4-6 d) em
comparacdo com o grupo de controle
(6 d, IQR: 6-8 d), (p <0,01).

A mucosite oral foi observada em Od US(I) profilétié:o
apenas 5 (29,4%) pacientes. A analise €9 “COW"FO €
: . S clorexidina
17 criangas. Gluconato microbiologica revelou um

0
de clorexidina 0,12% 0,12% reduz a

C ! ndmero reduzido de microrganismos frequéncia de
foi prescrito aos ; AR .
! - potencialmente patogénicos, como MO e pat6genos
pacientes por 1 minuto . . - :
; estafilococos coagulase-negativos orais em criancgas
duas vezes por dia, 30 o . . X com LLA. Além
Soares, minutos apds o café da (47I/0t)), Cﬁ”d'da albicans (35,3%), disso. o8
. idi . 3 5s a ulti - . Klebsiella pneumoniae (5,9%), '
A F.et Brasil 2-17 Clorexidi Estudo clinico manhd aposa Ultima Quimioterapia . P . ( A o.) presentes
al., na refeicdo no Escherichia coli enteropatogénica resultados
2011 noite. A solugdo <_1e_ (5,9%) e Stenotrophomonas sugerem uma
gluconato de clorexidina maltophilia (5,9%). Pacientes com possivel
0,12% . . >
. L a mucosite oral apresentou maior relacdo entre
foi administrado por 10 .. . .
; frequéncia de estafilococos coagulase- estafilococos
dias ao longo das fases } |
. ; negativos (80%) quando comparada coagulase-
de quimioterapia. neaativos e o
com pacientes com via oral normal g :
mucosa (33,3%) desenvolvimento
~r de MO.
Os pacientes que receberam TLBP Este estudo
apresentaram mucosite oral menos indica que um
dad grave do que o grupo de controle. No protocolo
ade 24 Crian(}aS foram grupo laser. trés pacientes niao combinado de
Soto, média 7,93 divididas em dois ' - aplicagéo
M. et . Estudo Transplante de apresentavam mucosite oral (grau 0), aplicag
Brasil  grupo no TLBP . grupos, grupo do laser . . intraoral e
al., retrospectivos _ | medula 6ssea quatro apresentavam apenas eritema |
2015 laser e 8,63 (n=12) e grupo controle (grau 1), quatro apresentavam grau I extraoral de
no controle (n=12) : ’ TLBP pode
apenas um apresentava grau Il e reduzir a

nenhum paciente apresentava mucosite  gravidade da MO
grau IV. Em contraste, no grupo de em




controle, nenhum individuo escapou da
mucosite oral, com apenas um paciente
tendo grau |, seis tendo grau I, quatro
tendo grau I11 e um tendo mucosite
grau IV muito grave. Essa diferenca na
distribuicdo dos escores clinicos da
mucosite entre os dois grupos foi
altamente significativa (p = 0,004).
Como o TLBP foi usado para prevenir
a mucosite oral ulcerativa, também
comparamos a incidéncia de mucosite
oral ulcerativa (graus II, 1l e IV
combinados) entre os dois grupos.
Cinco de 12 pacientes (41,7%) no
grupo do laser apresentaram mucosite
oral ulcerativa, em comparagéo com
11 de 12 (91,7%) no grupo de controle.
Essa diferenca também foi
estatisticamente significativa (p =
0,027).

pacientes
pediatricos
submetidos ao
TMO.

Tomaz
evig, T.
etal.,
2020

Eslov
énia

Média de
11,1

Fotobio
modulag
do

Estudo
prospectivo,
randomizado e
cego

81 pacientes
classificados com MO
grau 3 ou 4 foram
aleatoriamente
designados a trés grupos
com diferentes
configurac@es de laser
(grupo A (n=16):
poténcia 250 mW,
densidade de energia 8,8
e 15,5J/cm2 para MO
grau 3 e 4,
respectivamente; grupo
B (n=13): poténcia 500
mW, densidade de
energia como no grupo

Quimioterapia

O nGmero médio de sessdes de FMB
para reduzir de mucosite grave para
mucosite leve ou sem mucosite foi de
3,8 [desvio padrdo (DP) = 3,5] no
grupo A, 4,4 (DP =2,3) no grupo B e
4,0 (DP =2,7) no grupo C. As
diferencas no nimero de sessdes de
FBM para diminuicdo da gravidade de
MO n&o foram estatisticamente
significativamente diferentes entre 0s
trés grupos de estudo. O nimero médio
de episodios por paciente foi de 1,8 -
1,1nogrupo A, 16 -0,9nogrupoBe
1,9 - 1,1 no grupo C. A energia média

Devido a falta de
diferencas
estatisticamente
significativas
entre 0s grupos,
mais pacientes
pardmetros
préticos do laser
poderiam ser
aplicados, ou
seja, menor
tempo de
irradiacdo.
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A,; grupo C(n=13):
poténcia 250 mW,
densidade de energia
era metade dos grupos A
e B).

fornecida por sessdo por paciente foi
108,6 - 65,1 J no grupo A, 98,7 - 54,6 J
no grupo B e 45,5 - 24,2 J no grupo C.
O numero médio de sessdes de PBM
para reduzir de mucosite grave a leve
ou sem mucosite foi de 3,8 [desvio
padrédo (DP) = 3,5, minimo =1,
maximo = 16] em grupo A, 4,4 (DP =
2,3, minimo = 1, maximo = 10) no
grupo B e 4,0 (DP = 2,7, minimo =1,
méaximo = 10) no grupo C. Nenhum
efeito colateral foi relatado pelos
pacientes ou pais, nem ninguém
recusou o PBM.

Média de
6.8 no
grupo

controle

Média de
7.9no

grupo de
estudo

58 criangas. 25 criangas
receberam palifermina e
33 criancas ndo
receberam palifermina. A
palifermina foi
administrada na dose de
Palifermi Analise 601g/kg/dia

na retrospectiva por via intravenosa (1V)
por 3 dias consecutivos

antes e 3 dias apés o
ultimo
dose de quimioterapia.
Cada paciente
recebeu um total de 6
doses de palifermina.

Transplante de
medula ossea

A incidéncia de mucosite oral grau 0
foi semelhante entre o brago de
controle e o brago de palifermina
(9,1% vs. 20%, p = 0,233). Houve uma
tendéncia de maior incidéncia de
mucosite oral grau I11-1V entre 0s
pacientes do grupo controle (42,4%)
quando comparados aos pacientes do
grupo palifermina (20%), p = 0,072. A
incidéncia de mucosite graus I1-1V
ndo foi estatisticamente diferente entre
0s bragos controle e palifermina (p =
1,0), respectivamente. No entanto,
houve uma menor incidéncia
estatisticamente significativa de
mucosite de graus I11-1V observada no
braco da palifermina em comparacéo
com o braco de controle (p = 0,047)
em pacientes que receberam o regime
de tumor soélido.

Em resumo, a
administracéo de
palifermina
ndo resultou em
uma diminuicéo
estatisticamente
significativa em
incidéncia e grau
de mucosite oral
oua
cuidados de
suporte
necessarios apos
TMO. Além
disso, a
administracéo de
palifermina
provavelmente
aumenta o custo
dos cuidados de
saude devido
aos custos dos
medicamentos e




Houve uma tendéncia de mais dias
com febre entre 0s pacientes no grupo
controle (7,09 + 4,86 dias) quando
comparado ao grupo da palifermina
(4,92 £ 3,49 dias), p = 0,063. O tempo
médio de permanéncia foi maior no
grupo da palifermina (31,44 + 7,42
dias) do que no grupo de controle
(28,61 + 10,38 dias), p = 0,252.

ao aumento do
tempo de
hospitalizacéo.

Yavuz,
B.; Bal
! Turqu
Yilmaz iaq 8-18
1 H‘l
2015

Higiene
Oral

Estudo
longitudinal

16 criangas. O estudo foi
projetado para fornecer
educacéo sobre cuidados
com a boca para criangas
usando material escrito e
visual, e
0s participantes foram
considerados o grupo de
controle
antes que o programa de
educacao fosse
conduzido e de
grupo de pesquisa apés a
intervencao.

Quimioterapia

Os resultados revelaram uma diferenca
estatisticamente significativa entre o
grau de mucosite antes e depois da
educacdo ministrada para criancas em
quimioterapia (P <0,05). Os valores
medianos da dor foram
significativamente diferentes antes e
depois a educacéo (P <0,05) também.
Também foi constatado que havia uma
forte correlacdo positiva
estatisticamente significativa entre o
grau de mucosite e 0 escore médio de
dor antes e depois da educacédo (P
<0,001). Consequentemente,

é relatado que tanto o grau de mucosite
quanto os niveis de dor diminuiram
quando as criancas receberam a boca
planejada educacdo sobre os cuidados
antes da quimioterapia e quando
realizavam regularmente os cuidados
bucais.

Pode-se sugerir
que planejado
educacao sobre
cuidados com a
boca
especialmente
concebida para
pacientes
pediatricos
oncoldégicos antes
do inicio da
terapia seriam
eficiente na
reducdo da
gravidade da
mucosite oral e
da dor oral
relacionada a
mucosite.
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