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Resumo

Este trabalho teve por objetivo avaliar as alteragdes dentarias
encontradas em pacientes que foram submetidos a quimioterapia e
radioterapia. Foi realizada uma revisao em prontuarios médicos no periodo de
1991 a 2008, tendo como critério de inclusdo idade limite de 12 anos. Para
investigacdo das alteracbes dentais utilizou-se de exames clinicos e
radiograficos. Amostra foi composta de trinta pacientes, sendo dezesseis do
género masculino e catorze feminino, com meédia de idade para inicio
tratamento oncoldgico de cinco anos. A incidéncia de tumores pediatricos no
estudo foi de 60% portadores de Leucemia Linféide Aguda (LLA), 16% linfomas
e 23% outros tumores. A duragcao média da quimioterapia foi de vinte meses, e
a dose média irradiacdo 6106 cGy. Neste estudo 56% dos pacientes
oncoldgicos apresentavam pelo menos uma alteragdo dental. O género em que
se mais evidenciou anomalias de desenvolvimento dentarias foi o masculino
com nove casos € no feminino oito pacientes. As anomalias dentais verificadas
foram hipoplasias de esmalte com 33% dos pacientes, seguido da microdontia
com 23%. A hipoplasia comprometeu a coroa de todos os dentes e as
alteracées de tamanho, microdontias os segundos molares e segundos pré-
molares. A analise dos resultados mostrou que a idade do paciente, no inicio
da oncoterapia contribuiu de modo a determinar a ocorréncia das alteragdes
dentais, ou seja, pacientes com meédia de idade inicial de dois anos e dois
meses apresentaram microdontias e 0s de quatro anos e seis meses

hipoplasias.

Palavras chave: Alteracoes dentarias, quimioterapia e radioterapia.
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Abstract

Objective: To evaluate dental abnormalities found in patients who
underwent chemotherapy and radiotherapy. Methods: We reviewed medical
records from 1991 to 2008, and as a criterion for inclusion age limit of 12 years,
and clinical examinations and radiographic observation for the changes.
Results: The sample of thirty patients, sixteen male and fourteen female, mean
age of start for cancer treatment five years. The incidence of childhood cancer
in the study was 60% for acute lymphoid leukemia (ALL), 16% lymphomas and
23% other tumors. The median duration of chemotherapy was twenty months,
and 6106 cQy irradiation. In this study 56% of cancer patients had at least one
change dental enamel hypoplasia in 33% of patients, followed by microdontia
with 23%. Hypoplasia enamel committed the crown of all teeth and changes in
size, microdontia the second molars and second premolars. Conclusion: The
results showed that at the beginning of therapy, patients with a mean initial age
of two years and two months showed microdontia and four years and six

months hypoplasia.

Keywords: dental changes, chemotherapy and radiotherapy.
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1. Introducéao

No Brasil as estimativas de canceres para o ano de 2010 serdo
vélidas também para o ano de 2011 e apontam uma incidéncia de 489.270
casos de céancer no geral, envolvendo todos os tipos de tumores malignos
acometendo desde criancas até adultos, desses cerca de 9390 serdo em
criangas e adolescentes até os 18 anos de idade. Em geral, a incidéncia total
de tumores malignos na infancia € maior no sexo masculino. Dos canceres
infantis, a leucemia é o tipo mais freqlente na maioria das populacoes,
correspondendo entre 25% e 35% de todos os tipos. Dentre todas as
Leucemias, a Leucemia Linféide Aguda (LLA) é a de maior ocorréncia em
criangas de 0 a 14 anos. Os Linfomas correspondem ao terceiro tipo de cancer
mais comum em paises desenvolvidos, segundo dados Instituto Nacional
Céncer (INCA).

Desde 1980, vem-se observando um aumento linear das taxas de
cura dos tumores da infancia (Cazé et al., 2010). Mesmo com melhoras nos
indices de cura as sequelas oriundas do tratamento oncoldgico ainda sao
fatores a serem observados (Salas et al., 2010). Esse aumento nas taxas de
cura é proveniente de recentes avancos dos quimioterapicos empregados, a
estratificacdo de grupos em alto e baixo risco de recidivas, possibilitando
indices de sobrevida de cerca de 80% (Reis et al., 2006, Cazé et al., 2010).

Estudos realizados por Cornacchioni et al., em 2004, demonstraram
que houve melhorias nos fatores de avaliacdo de prognésticos como por
exemplo, a imunofenotipagem, citogenética e biologia molecular, estes
possibilitaram uma estratificacdo dos pacientes em grupos de risco de recaida,
com isso tem se a oportunidade de melhorar e adotar novas condutas
terapéuticas e especificas para cada grupo em tratamento, com isso seria
minimizado possiveis seqlelas po6s tratamento oncolégico e haveria a
possibilidade de melhores prognosticos. Os ensaios clinicos de maneira

incontestavel demonstraram a superioridade da administracdo de varias
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drogas quimioterapicas na indugdo, que é uma das fases do tratamento
oncolégico, em comparacdo a monoquimioterapia, alcangcando assim bons
resultados no tratamento do cancer (Zanichelli et al.,2006).

As drogas mais utilizadas no tratamento oncol6gico apresentam uma
atuacao direta nas células que atravessam o ciclo celular impedindo a
replicacdo de DNA e que invariavelmente provocam o desaparecimento da
doenca neoplasia (Reis et al., 2006). A atuacao dessas drogas nao se restringe
as células tumorais, irdo também comprometer todas as células em
multiplicacdo o que, em pacientes adultos, provoca o aparecimento das
mucosites, alopecias, aplasias medulares, neutropenia, plaquetopenia,
infecgdes oportunistas (Fligliolia et al., 2006). Nos pacientes pediatricos, além
dos efeitos colaterais apresentados pelos adultos e dependendo da idade de
inicio da poli-quimioterapia, esses estardo susceptiveis desenvolverem
alteracdes nas estruturas que estiverem em fase de formagéao, diferenciacao e
desenvolvimento (Sonis et al., 1990, Lopes et al., 2006).

As alteracbes dentarias apresentadas por pacientes pediatricos
submetidos a poli-quimioterapia foram alvo de algumas publicacées que
descrevem hipoplasia do esmalte (Pajari et al., 1988, Nasman et al., 1997),
microdontia (Minicucci et al., 2003, Lopes et al., 2006) agenesias (Kaste et al.,
1995, Alpaslan et al., 1999) alteracao no fechamento da regiao apical (Oguz et
al., 2004, Dahllof 2008), encurtamento radicular (Sonis et al., 1990, Avsar et al.,
2007), raiz em V (Dahllof et al.,1988, Nasman et al., 1997), taurodontia (Kaste
et al., 1997, Lopes et al., 2006).

A possibilidade de cura das neoplasias oncolégicas pediatricas torna
possivel uma expectativa de vida longa, mas que pode ser marcada por alguns
efeitos colaterais sobre as estruturas dentais (Hutton et al., 2010). As
hipoplasias de esmalte em dentes anteriores mancham o sorriso,
comprometendo a estética dental, o que pode dificultar a insercao social visto
que o sorriso € um cartdo de visita pessoal e requisito observado no critério da
boa aparéncia, em decorréncia desse aspecto a hipoplasia de esmalte
contribuiria para piora da qualidade de vida desses pacientes (Rodrigues et al.,
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2009). Outra alteracdo importante € a microdontia que invariavelmente pode
provocar desarmonias oclusais, ectopias dentarias e impaccao alimentar
durante a mastigacdo (Remmers et al., 2006). Sendo assim seria importante
que se estabelecam medidas preventivas durante o tratamento oncolégico que
evitem ou diminuam o efeito indesejavel das alteracbes dentais provocadas

pela oncoterapia (Oguz et al., 2004, Voskuilen et al., 2009).
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2 . Revisao de Literatura

Evolucdo dos tratamentos quimioterapicos

Simone et al.,, 1972 realizaram uma avaliagdo por meio de
comparacées de regimes de tratamentos em pacientes portadores de
Leucemia Linfocitica Aguda com o objetivo de verificar a tolerdncia dos
paciente as altas doses das drogas utilizadas e a necessidade de irradiagao
cranio espinal como profilaxia do sistema nervoso central. A amostra de 350
pacientes num periodo de 10 anos foi dividida em cinco grupos de acordo com
o periodo de tratamento, 1962-1965, 1965-1966, 1967-1968, 1968-1970, 1970-
1971 e avaliados segundo dados que informaram a completa remissdo da
doenca, inicio de recidiva, tempo de terapia, médias de remissao hematoldgica,
doses de radioterapia, taxas de O&bitos e de sobreviventes. Em suas
observacgdes verificaram que a radioterapia cranial aumentou as perspectivas
de cura e o Metotrexato mesmo intratecalmente ndo conseguiu impedir de
modo eficaz a recidiva no sistema nervoso central. Mediante os resultados
encontrados, essa associacao de procedimentos colaboraram para aumentar o
tempo livre da doengca, o que aumenta a possibilidade de cura desses
pacientes. Eles ponderaram ainda que os melhores resultados foram
verificados com a utilizacdo de uma terapia agressiva de 2400 rads de
irradiacdo com a administragdo conjunta de Metotrexato intratecal. Segundo os
autores isso deve ser considerado, pois as melhoras nas taxas de cura
evidenciaram que ha decréscimo nas taxas de recidivas e que provavelmente
irdo chegar a zero.

Em 1981, Sabino et al., realizaram estudo de revisédo de tratamentos
para Leucemia Linfocitica Aguda(LLA), descrevendo a experiéncia acumulada
no Instituto da Crianca do Hospital de Clinicas da Faculdade de Medicina de
Sao Paulo com dados de pacientes admitidos no periodo de 1977 a 1980. A
amostra foi composta de 48 pacientes portadores Leucemia Linféide Aguda
(LLA) da unidade de Onco-Hematologia, sendo 22 do género masculino e 26

do feminino, com idade variando de um més a 13 anos e diagnosticados por
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meio de hemograma e mielograma. Para realizar a avaliagdo de seus
resultados dividiram os pacientes classificando-os como de alto e baixo risco
de acordo com dados laboratoriais e leucometria. Apds isso, comegaram a
monitora-los clinicamente verificando a evolucdo do tratamento, a remissao
completa da doenca e as diferencas clinicas e laboratoriais da LLA. Mediante
os resultados e a avaliacdo dos efeitos das condutas adotadas, os autores
concluiram o reconhecimento de periodos com maior risco de recidivas que
foram observados na fase de manutencdo, entre a 362 e 682 semanas de
tratamento, com isso foi instituida uma quimioterapia mais agressiva para
minimizar sua ocorréncia. Uma sugestdo de conduta seria a utilizacdo de
drogas intratecalmente e a elaboracdo de um protocolo conjunto de tratamento

entre as instituicoes brasileiras.

Em 2004, Cornacchioni et al., no seu trabalho retrospectivo,
avaliaram em prontuarios do Instituto da crianga da Faculdade de Medicina de
Sao Paulo criancas com diagnéstico de Leucemia Linféide Aguda (LLA)
tratados com 3 protocolos diferentes. A amostra era composta de 190
pacientes admitidos para tratamento no periodo de 1980 a 1988, divididos em 3
grupos de acordo com o regime de tratamento: LLA 80, que apresentava
elevadas taxas de recidiva testicular, LLA 82 persisténcia de recidivas
testiculares e LLA 85 no qual foi empregado a droga arabinosilcitosina (Ara-C)
em altas doses pela primeira vez. Lembrando que cada protocolo tem como
base a experiéncia clinica e laboratorial colhida do protocolo anterior. Em seus
resultados evidenciaram maior efetividade dos protocolos LLA 80 e LLA 85.
Essas condutas poderdo servir de modelo, respeitando alguns critérios e
podera ser uma possibilidade de pacientes de baixo risco ser tratados em seus
locais de origem devido as dificuldades de migracdes para centros de
referéncia em tratamento de cénceres infantis. Concluiram que houve
significativa melhora dos resultados de sobrevida livre de recidiva e da doenca,
quando comparamos o primeiro LLA 80 até o ultimo 85, essas melhoras nao

foram observadas no género feminino.
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Em 2006, Reis et al. realizaram uma revisao de literatura conceitual
de farmacos utilizados em oncologia. Fizeram considera¢cdes em relacdo aos
avancos conquistados na evolugcao das terapias oncoldgicas alcancando taxas
de 80% de cura. O principal objetivo desta revisdo foi de indicar as novas
perspectivas em relacao ao tratamento do cancer em geral. Varias alternativas
estdo sendo desenvolvidas em virtude dos avancos da genética e de pesquisas
que procuram individualizar a quimioterapia, ou seja, cada paciente recebera
tratamento especifico. Afirmaram ainda que devido ao fato dos agentes
quimioterapicos ndo serem seletivos, inibem a proliferacado celular de células
normais e cancerosas, conseqgientemente toda acao quimioterapica pode lesar
estruturas saudaveis. Outro aspecto importante € o estreito limiar entre dose
terapéutica e toxica, por isso foi observado efeitos indesejados em pacientes
em tratamento, ou seja, doses tdxicas para conseguir melhores resultados
clinicos de sobrevida livre da doenca e curas. A farmacogenética/genémica
apresenta possibilidades promissoras, mas ainda ha a necessidade de
evolucao dessas terapias para que estas sejam utilizadas, isso dependera da

realizacdo de mais estudos e posteriormente o uso em larga escala.

Reis et al., em 2007, realizaram um estudo epidemioldgico brasileiro
dos tumores pediatricos, calculando a frequéncia desses tumores entre os
géneros, faixa etaria mais envolvida, incidéncia por habitantes e regides. Todas
as instituicoes tém em seus arquivos Registros de Cancer de Base
Populacional (RCBP) e até a data da realizacdo desse estudo eram 22 no
Brasil. Durante a realizagdo deste trabalho foram utilizadas informagbes de
canceres pediatricos do periodo de 1991 a 2001, de 17 RCBP, destes, 15
estavam instalados em capitais brasileiras. Nos resultados encontrados
verificou-se uma predominancia dos casos de leucemia que variam de 15 a
45% de todos os tumores pediatricos, seguido dos Linfomas com 5 a 25% e os
tumores do sistema nervoso central de 5 a 22%. Apés avaliacao estatistica dos
dados concluiu-se que é uma alternativa viavel a obtencao dos dados a partir
dos RCBP que apontam estimativas de incidéncia de cancer que acometem

pacientes durante a infancia e isso € uma alternativa viavel e que deve ser
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utilizada no intuito de descrever o perfil dos tumores pediatricos no Brasil, suas
diferengas regionais, além de ser uma ferramenta util para gestores do Sistema

Unico de Saude.

O estudo retrospectivo de Leite et al., em 2007 teve o intuito de
avaliar a efetividade do regime terapéutico adotado pelo Grupo Brasileiro de
Tratamento das Leucemias na Infancia (G.B.T.L.l. 93) utilizaram uma amostra
de 108 pacientes com idade inferior a 18 anos, admitidos durante periodo de
1993 a dezembro de 2001 para tratamento de Leucemia Linféide Aguda na
Fundacado Hematol6gica e Hemoterapica de Pernambuco-Recife. Observaram
que as chances de cura tém aumentado aproximando a 80%. Em seu estudo
pacientes foram agrupados de acordo com Risco Basico Verdadeiro (RBV),
Risco Basico (RB), e Alto Risco (AR), isso em relagcéo as recidivas. Além disso,
outras variaveis foram avaliadas como idade, sexo, leucometria, dentre outras.
Na avaliacao dos resultados a taxa de remissao foi de 96% para RB, 86 a 93%
no RBV, e 82% para o AR. Além disso, ao final do estudo, de modo geral, 59%
estavam vivos, 34% foram a o6bito e 7% perdas de seguimento. Os resultados
apontaram para uma menor taxa de remissao e sobrevida global, aumentando
os percentuais de recaidas e 6bitos na fase de inducdo, que € uma das mais
agressivas, com utilizacdo de drogas em altas dosagens. Neste estudo a
leucometria foi uma variavel de impacto e pode ser relacionada com a
sobrevida dos pacientes. E importante que novos estudos sejam realizados e
constantemente essas variaveis sejam analisadas no resultado do tratamento,
uma vez que ha relatos na literatura de que criancas de paises em
desenvolvimento quando expostas as condi¢cdes ideais de tratamento,

apresentam resultados semelhantes aqueles de paises desenvolvidos.

Ching-Hon Pui et al., no ano de 2009 realizaram um estudo com o
objetivo de verificarem a real necessidade da radioterapia profilatica em
pacientes portadores de LLA com alto risco de recidiva para o sistema nervoso
central, avaliaram 498 pacientes. A duracao da remissao clinica completa em
71 pacientes, ja irradiados profilaticamente, foi comparada com 56 controles. A
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remissdo completa e continua mais significativa foi identificada nos 71
pacientes, quando comparada com o grupo controle. Os fatores de risco para
recaida, envolvimento do Sistema Nervoso Central (SNC) ao diagnéstico e de
células T, imunofenotipagem foram registrados. Os efeitos adversos comuns
incluiam reagdes alérgicas a Asparaginase, osteonecrose, trombose e infeccao
fungica disseminada. Ap6s suas avaliagdes relataram que 90% dos pacientes
receberam irradiacdo craniana desnecesséria, a omissao da terapia ionizante
permitiu 0 esclarecimento e identificacdo de alguns fatores de risco para a
recidiva como envolvimento do SNC, anormalidades genéticas e as células T.
Além disso, as recidivas no SNC e hematolégicas seriam eventos
concorrentes, a radioterapia craniana poderia permitir uma recaida sistémica,
na medula éssea ou em outros sitios, e o tratamento dessas, com uma terapia
de resgate seria complicado, se comparado a uma recidiva no SNC, e estes
sao plenamente passiveis de tratamento e cura. Como conclusdes afirmaram
que no ensaio clinico, tiveram como conduta primaria os tratamentos

intratecais.

Em 2010, Cazé et al., realizaram uma revisdo com propdsito de
avaliar o GBTLI99 que é o protocolo utilizado no Hospital de Clinicas de Porto
Alegre e compara-lo com a literatura existente dos outros protocolos. Relatam
que em virtude da evolucdo dos medicamentos e dos protocolos de
tratamentos houve uma melhora na taxa de sobrevivéncia em torno de 80%.
Em sua opinido foi possivel verificar que a terapéutica medicamentosa e as
fases durante o tratamento da LLA séo similares, com obtencdo de taxas de
remissGes dentro dos padrdes aceitaveis, ndo sendo verificados estudos que
referenciam a ordem preferencial de administracdo e nem a ordem sequencial

dos quimioterapicos. Enfatizam que ha necessidade de mais estudos futuros.
Odontogénese

Thesleff, no ano 1998, realizou uma revisao de literatura com intuito
de verificar a participacdo dos genes reguladores no desenvolvimento

craniofacial. Ressaltou a importadncia dos estudos genéticos moleculares
26



envolvidos neste processo de desenvolvimento, além disso, em seu
levantamento destacou alguns genes, como por exemplo, o cbfal/osf2; Msx1;
Homeobox DiIx1, DIx2, Msx1, Msx2; gene Box Pax9, Lefl, que sao
responsaveis pela formacdo das estruturas cranio faciais, agindo de forma
coordenada na sinalizacdo dos eventos de desenvolvimento. Alteracdes
nesses genes, como por exemplo, as mutagdes que poderiam afetar estagios
especificos durante a morfogénese e com isso a possibilidade de
desenvolverem efeitos nocivos e desagradaveis consequiéncias. Portanto uma
simples mudanca na rede de sinalizagcdo dos genes podera contribuir para

alterac6es nos 0ssos do cranio, nos maxilares e nos dentes.

Em 2003, Milechti, numa revisao da literatura sobre os mecanismos
de interacdo molecular envolvidos na odontogénese fez inferéncias relatando
que as interagdes ectomesenquimais sdo complexas e progressivas. Encontrou
ainda evidéncias de semelhanga morfolégica e molecular, nos estagios iniciais,
no desenvolvimento dos germes dentais, anexos epiteliais, glandula mamaria e

salivares.
Alteracdes dentarias provocadas pelo tratamento oncoldgico

Koppang, no ano de 1973 realizou um estudo em animais para
verificar o estagio mais sensivel dos odontoblastos a radioterapia. Em seu
trabalho ele utilizou 12 ratos que foram divididos em dois grupos, sendo um
deles submetidos a radiacdo e o outro considerado controle. A evidenciacao
das alteracoes estruturais foi possivel pela utilizacdo de radio-marcadores com
medicdes realizadas 30 minutos antes da radiacao e comparadas as realizadas
24 horas apés. Os resultados permitiram afirmar que com o aumento da
diferenciacao dos odontoblastos diminui a sensibilidade a radiacdo e os prés

odontoblastos sdo mais sensiveis aos efeitos da irradiagao.

Em 1975, Adatia realizou um experimento com animais, dividindo-os
em quatro grupos de trés animais em cada, sendo 3 utilizados como grupo de

estudo e o quarto considerado controle. O grupo de experimento recebeu 40,
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80 e 120 mg de Ciclofosfamida(CTX) respectivamente em uma Unica dose
intraperitoneal e os controles receberam 2 ml de solu¢do salina. Os animais
foram sacrificados apdés o primeiro, quarto e oitavo dia respectivamente a
aplicacao da droga. Apds isso foram preparados para avaliagao histolégica. Na
avaliacdo dos resultados o grupo controle ndo apresentou alteracdes, no
entanto, nos grupos experimentais os dentes incisivos apresentaram indicios
de alteracdes que se tornavam mais acentuados com aumento da dosagem da
droga, ou seja, 80 e 120 mg respectivamente.

Stene e Koppang, em 1976 em seu estudo com animais, tinham
como proposito verificar os efeitos da Vincristina (VCR) na dentinogénese de
incisivos de ratos. Para isso utilizaram seis animais adultos jovens e
administraram, por via intravenosa, doses de 0.05, 0.5, e 0.7mg/Kg de VCR.
Ap6s duas semanas os ratos foram sacrificados, decapitados e preparados
para investigacdo histolégica. Mediante essa etapa observaram um padrao
diferente da alteracdo durante a dentinogénese, dos encontrados nos
experimentos que utilizaram Ciclofosfamida e irradiagdo. Em relacdo ao
farmaco do estudo, a VCR, foi evidenciado efeitos dose dependentes, com a
observagéo de linhas incrementais em dentina que aumentavam sua extensao
com aumento da dosagem da droga. Essas linhas seriam danos provocados
pelo efeito da droga durante a dentinogénese em virtude da morte de células
dentinogénicas muito sensiveis a VCR. Essas linhas foram observadas no
grupo 0.05 mg/kg, com doses mais baixas. A partir disso, nos grupos
posteriores, foi notado aumento e extensdo dessas linhas incrementais devido
ao efeito de dose dependéncia. Devido a isso, essa droga parece afetar varias
fases durante a dentinogénese e este estudo demonstrou a sensibilidade dos
odontoblastos a VCR, em suas diferentes fases de diferenciacao e funcao.

Vahlsing et al., 1977, realizaram um estudo utilizando ratos albinos
da espécie Wistar, 5 machos e 5 fémeas com o objetivo de evidenciar as
alteracdes provocadas pelo uso da Ciclofosfamida fazendo a aplicacédo de 75

mg /kg em uma Uunica administracdo via intraperitoneal. Além disso, para
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controle, 100 ratos da mesma origem foram observados. Apés
acompanhamento de sete meses, os animais foram sacrificados e decapitados,
posteriormente realizaram avaliagdes radiograficas e histolégicas, que
confirmaram o aparecimento de anormalidades nos incisivos dos animais. De
acordo com resultados a ciclofosfamida apresentou efeito citotéxico sobre os
dentes e pode resultar em alteracbes no tamanho dos incisivos de ratos. Em
virtude disso e dos fatos apresentados, os autores afirmaram que houve um
efeito danoso durante a odontogénese, que foi interrompida por um periodo,
mas nao por completo, provavelmente em decorréncia do uso da
ciclofosfamida, e sugeriram que o efeito citotoxico da ciclofosfamida é
temporario, mas ha alteracbes de carater residual e isso pode induzir a
disturbios de desenvolvimento dental.

Catanzarro et al.,, em 1982, fazem consideracoes a respeito dos
processos de desenvolvimento dental, estes passariam por varias fases
iniciacdo, proliferacao, histodiferenciacdo, morfodiferenciacdo, aposicao
calcificacdo e erupcéo. Esses estagios sdo sensiveis a teratogeneses, durante
a morfodiferenciagcdo os disturbios provocariam macrodontia, taurodontia,
microdontia, além de outras, e as alteragcdes ocorridas durante a aposicao
provocaria hipoplasia de esmalte.

Rosenberg, durante o ano 1986, realizou uma revisao retrospectiva,
por intermédio de prontuarios dos anos de 1978 a 1980, de 398 pacientes,
todos com relato de complicacdes orais. Esses pacientes foram atendidos no
Memorial Sloan-Kettering Cancer Center Dental Service e haviam sido
submetidos a procedimentos oncoterapicos variados, cirurgias, quimioterapias
e transplantes de medula éssea, além de outros. O principal objetivo desta
pesquisa era de avaliar as complicacdes orais apds o tratamento oncolégico. A
amostra foi composta de pacientes com neoplasias malignas tais como
Leucemias, Cancer de Mama, Linfoma, dentre outros. As leucemias foram as
mais prevalentes, com 33% dos casos em geral. Mediante a avaliacdo dos
dados, verificou-se a ocorréncia de varios relatos de hemorragia, febre, dores
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mandibulares, dentre outros. Além disso, realizou também o diagndstico de
algumas patologias orais, como pericoronarites, mucosites, metastases orais,
caries e a ocorréncia de alteracbes de desenvolvimento dental em oito
pacientes, 2% do montante geral. Até o presente ano havia poucos estudos
que foram desenvolvidos com intuito de verificar os efeitos da quimioterapia no
desenvolvimento das estruturas dentais. O autor concluiu que a quimioterapia
causou complicacdes orais variadas, e que a avaliacdo desses pacientes fosse
antes do inicio da quimioterapia, para minimizar os efeitos colaterais po6s

oncoterapia.

Jaffe et al., em 1984, realizaram um estudo em 68 pacientes
pediatricos portadores de neoplasias malignas tais como Linfomas, Leucemia,
Rabdomiossarcoma dentre outros, em acompanhamento no The University of
Texas M. D. Anderson Hospital, no departamento de Oncologia Dental. A
média de idade da amostra foi de 12 anos, sendo que 45 foram submetidos a
irradiacdo em regiao maxilofacial associado com quimioterapia, com a excecao
de dois pacientes, os 23 restantes apenas quimioterapia. Todos o0s pacientes
foram divididos em grupos de acordo com sua doenga de base. Dos quarenta e
cinco pacientes 82% tiveram alteracées no complexo dento maxilofacial dentre
elas, ma formacao radicular, fechamento prematuro dos &apices dentais,
incompleta calcificagcdo, disturbios oclusais, deformidades faciais e trismo.
Sendo o grupo dos Linfomas com mais pacientes acometidos, seguido do
grupo das leucemias. Notou-se que cinco pacientes tratados com
quimioterapia, sem radiagdo em estruturas faciais, desenvolveram microdontia.
Os autores puderam concluir que a idade inicial do tratamento e as altas doses
de radiacdo nesses pacientes que foram irradiados em campos envolvendo
estruturas de cabeca e pescoco contribuiram para o desenvolvimento de

disturbios dento maxilofaciais.

Macleod et al., em 1987 realizaram um estudo com o propdsito de
verificar os efeitos da quimioterapia no desenvolvimento dental. Utilizaram um

total de 21 dentes deciduos e permanentes extraidos por motivos ortodonticos
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ou pela presenca de caries em nove criangas que haviam sido submetidas a
drogas anti-neoplasicas para tratamento de neoplasias malignas. A analise
macro e microscopica mostraram que as linhas incrementais da dentina
poderiam estar correlacionadas com o numero de vezes de administracdo da
terapia citotdxica. Os autores sugeriram que existe uma diminuicdo da
secrecdo de matriz dentinaria pelos odontoblastos e a mineralizacdo nao
parece ser afetada, assumindo uma taxa constante de deposicdo mineral. Nao
houve como verificar o papel isolado de cada droga utilizada, mas seus efeitos
nos dentes s&o de carater aditivo e sinérgico.

Maguire et al., no ano de 1987, avaliaram 52 sobreviventes de LLA e
tumores sélidos com idade entre 3 e 22 anos, juntamente com 49 irmaos na
faixa etaria de 2 a 23 anos. Todas as criangas com LLA haviam sido tratadas
com protocolos quimioradioterapicos. As alteracdes em esmalte tipicas de
hipoplasia foram mais comuns quando comparadas ao grupo controle de
saudaveis e foram mais freqlentes nos pacientes leucémicos quando
comparados aos pacientes com outros tumores. Os autores sugeriram que
maioria dos casos de alteragdes pode ser correlacionada com tempo de
tratamento e o estagio de desenvolvimento dental. Trés dentes foram extraidos
durante o estudo e avaliados histologicamente com indicios de altera¢des que
sugeriam a presenca de linhas incrementais possivelmente relacionadas com o
tempo de uso da Vincristina. Esses autores enfatizaram que essas condicoes
nao seriam incomuns em pacientes pediatricos submetidos a tratamento
oncoldgico. Este argumento reforca a idéia de que as hipoplasias sao causadas
durante a formagéao dos ameloblastos. Criangas tratadas de LLA, em virtude do
regime quimioterapico, ser longo e severo, com varias intercorréncias,
poderiam ter alto risco de danos aos ameloblastos. Ressaltaram que ha a
necessidade de se fazer a relacao entre o tempo em que foi administrada a
quimioterapia e a fase de desenvolvimento do dente. Neste estudo nao foi
possivel determinar um modelo que evidenciasse quais os dentes eram mais
acometidos e quais sitios, se eram em regiao de maxila ou mandibula, mas que

nos seus resultados, os dentes superiores foram mais afetados. A relacao entre
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qual o tipo de tumor que o paciente é portador deve ser averiguada, pois 0s
protocolos de terapia sao diferentes, pacientes tratados com quimioterapia e\ou
radioterapia tem a possibilidades distintas de terem seus dentes mais afetados

e a apresentarem disturbios na formacéao de raizes dentarias.

Rosenberg et al., 1987, realizaram um estudo em 17 pacientes que
haviam sido submetidos a quimioterapia durante tratamento de LLA antes de
completarem 10 anos de idade, com média de idade de 7 anos e 2 meses e
com o propésito de verificarem as alteracées em nivel de desenvolvimento
radicular dental. Separaram esses pacientes em grupos com modalidades
distintas de tratamento, assim denominados e classificados como: L-2 apenas
quimioterapia composta de 16 drogas, com seis pacientes, L-10 utilizou 10
agentes quimioterdpicos, com nove pacientes e dois pacientes receberam
quimioterapia individualizada composta de nove drogas e inseridos dentro dos
grupos L-2 e L-10 por terem recebido apenas quimioterapia. Para a realizacéo
desta avaliacdo foram utilizadas tomadas radiograficas panoramicas e
periapicais que mostraram cinco pacientes com raizes encurtadas e 13 tinham
afilamento da porcao apical de molar, pré-molares e caninos. Na comparacgao
entre 0s grupos, as raizes afiladas ocorreram nos grupos L-2 e L-10, este
apresentou o encurtamento radicular mais freqlente se comparado ao outro.
Na conclusdo, os autores afirmam que a idade dos pacientes é um fator a ser
considerado no determinante das alteragdes dentarias. Tendo em vista que
houve melhora nas taxas de cura e sobrevivéncia destes pacientes. As
alteracdes dentdrias sdo um aspecto importante a ser considerado, pois 0s
impactos dessas alteracdes oriundos dos tratamentos oncoterapicos poderiam
contribuir para uma piora na qualidade de vida ap6s o término do tratamento
oncoldgico.

Pajari et al., 1988, realizaram um estudo com 37 casos, sendo 24
portadores de Leucemia e 13 outros tumores, oriundos do Departamento de
Pediatria do Hospital Universitario Central de Oulu Finlandia, e 37 controles
saudaveis visitantes do Instituto de Odontologia, com propésito de investigar a
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prevaléncia e localizagdo das opacidades de esmalte em criancas. O género
feminino predominou em relacdo ao masculino. Em seus resultados
encontraram que 91% das hipoplasias de esmalte no grupo de individuos
portadores de leucemia e estes tinham uma ou mais alteragdes, 100% dos
individuos acometidos de outros tumores, e 0 grupo de pacientes saudaveis
86,5% tinham lesdes hipoplasicas. No critério de localizacdo, os trés grupos
tiveram a regido de maxila mais acometida, em cuspides e incisais, nos
pacientes com Leucemia foram verificados mais lesbées quando comparados
com os outros grupos. Diante disso, essa diversidade de resultados pode ser
explicada em virtude da diferenga entre as idades iniciais de tratamento.
Puderam concluir que os pacientes com leucemia iniciaram tratamento em

idade mais precoce do que os pacientes com outros tumores.

Matheus et al. no ano de 1990 fizeram um estudo do efeito da
Ciclofosfomida (CTX) sobre o desenvolvimento do germe dental do incisivo de
camundongos. Utilizaram 36 fémeas que foram submetidas ao acasalamento e
depois de constatado a prenhes, os animais foram separados e divididos em
grupo controle e de estudo, sendo que neste, foi administrado, via
intraperitoneal, 0,2ml se solucdo aquosa contendo 30 e 50 mg/kg de CTX,
enquanto que naquele apenas 0,2ml de agua destilada foi aplicado. Apéds a
remocao dos fetos, estes, foram preparados para avaliacdo em microscopia
Otica 24, 48, 72, 96, 120 horas depois da injecao da droga e trés dias apds o
nascimento. Mediante avaliacdo dos seus achados, os autores afirmam que a
acao da droga é diretamente proporcional a dose administrada, quanto maior
esta, maior serd a quantidade de células afetadas e maiores danos serao
provocados. Houve diferencas entre o grupo controle e o experimental e entre
0s animais que receberam maiores dosagens da droga, além disso, foi
evidenciado que a CTX interferiu no desenvolvimento dos germes dentais de

forma diretamente proporcional a dose empregada.

Sonis et al., 1990, compararam 3 tipos de terapia oncoldgica
utilizadas em pacientes com LLA. A amostra foi composta de 97 pacientes com
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diagndstico confirmado antes dos 10 anos, sendo maioria do género feminino,
no periodo de 1973 a 1983. Todos os pacientes haviam sido tratados pelo
menos cinco anos apds a confirmacado da doenca. No primeiro protocolo foi
utilizado somente quimioterapia e no segundo, radioterapia separada em doses
de 1800 e 2400 cGy e associada a poliquimioterapia. Para a avaliagcdo das
alteragbes Osseas e dentarias utilizaram radiografias panoramicas. Os
resultados mostraram que 18 pacientes que receberam doses de radiagao de
2400 cGy antes dos 5 anos apresentaram alteragcdes de desenvolvimento
dentario como 5% agenesias, 22% microdontia, 28% hipoplasia de esmalte e
disturbios radiculares.

Nunn et al., 1991 realizaram um estudo com individuos portadores
de Leucemias e Linfomas num total de 52 pacientes e 41 como controle, sendo
estes irmaos e saudaveis. Em seus resultados nao encontraram diferencas
estatisticas significantes em relacdo a saude oral do grupo de pacientes
oncologicos em comparagdo com controle, mas as anomalias dentarias foram
mais freqlientes nos pacientes que receberam tratamento oncolégico, dentre
estas, as hipoplasias de esmalte e microdontias ambas com 27%, porém nao
conseguiram esclarecer de forma Obvia se as anomalias dentais eram
provocadas pela doencga, pela quimioterapia ou ainda por uma combinacao de
ambos os fatores.

Dahlléf et al.,, 1994, fizeram consideracbes em relacdo a
quimioterapia e radioterapia, declarando que essas podem induzir a disturbios
de desenvolvimento em denticido permanente e em estruturas cranio faciais,
que o grau de severidade dessas alteracbes estaria relacionado com a idade
do paciente durante o tratamento, modalidades terapéuticas, da dose e do
campo irradiado. Os autores utilizaram exames radiograficos e histopatologicos
para identificar as alteracdes dentais em pacientes com diagnostico de LLA.
Em seus resultados notaram a distribuicdo de linhas incrementais no esmalte
de incisivos laterais e as correlacionaram com periodos intensivos de terapia,

como por exemplo, a utilizagdo de Vincristina, Doxorrubicina, Metotrexato,
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combinado com Asparaginase, Mercaptopurina e Ciclofosfamida. No segundo
pré-molar foram verificadas essas semelhantes linhas em esmalte e dentina,
também correspondendo aos periodos de tratamento. Os resultados
encontrados neste estudo apontam para os efeitos de combinacdes de drogas
utilizadas, visto que cada uma delas tem atuacao em ciclos celulares diferentes
durante a oncoterapia, mas todas tém efeitos citotdxicos. A radiagédo ionizante
induz a danos de carater quantitativo e qualitativo podendo provocar mudanca
durante a formacgao da estrutura dental.

Kaste et al., no ano de 1994(a), verificaram que o impacto dos
efeitos da radioterapia esta relacionado com fatores variados, como a idade da
crianga, tempo, dose e estruturas irradiadas. Modelos com animais tém
confirmado a radiossensibilidade de células em processo de proliferacao
celular, o que as torna susceptiveis ao efeito da radiacao ionizante. Doses de
30 cGy e 100 cGy provocam prejuizos permanentes no processo de maturacao
dos ameloblastos e conseqlentemente alteragdes dentarias.

Kaste et al. 1994(b), escreveram um artigo com ilustragdes que
demonstravam os efeitos deletérios da quimioterapia e radioterapia na denticao
de criancas e adolescentes. Para isso e por intermédio do método comparativo,
utilizaram esquematizagdes no desenvolvimento da denticdo humana e as
comparavam com radiografias panoramicas de criancas que foram submetidas
a quimioterapia e radioterapia, correlacionando as areas, o desenvolvimento da
denticdo, estagio de erupgcdo, maturacdo dentaria e evidenciando assim as
anormalidades durante a odontogénese. Este modelo de guia ilustrativo serviria
de base para deteccao das alteragdes dentais e para intervencdes ortoddnticas

num planejamento futuro.

Maguire e Welbury, no ano de 1996, concluiram, por intermédio de
avaliaces clinicas, que o tratamento das leucemias é prolongado e que
envolve varios agentes anti-neoplasicos, com tempos de meia vida diferentes,
e atuacdo em ciclos celulares diferentes. Além disso, os pacientes estdo

sujeitos a fatores de influéncia externa e interna que poderiam interferir no
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processo de desenvolvimento das estruturas dento maxilo faciais. Os graus de
severidade dos danos estédo diretamente correlacionados com a idade inicial do
diagnéstico que define o inicio da terapia e tempo de duracao da oncoterapia
como fatores a serem observados para o desenvolvimento das alteracdes
dentais.

Em 1997, Escobar et al., em um estudo preliminar se propuseram a
verificar a tolerancia dos animais a Mercaptopurina e Vincristina, drogas
administradas no tratamento da LLA, durante a odontogénese em ratos. O
modelo de estudo composto de 15 animais divididos em trés grupos, no qual o
primeiro recebeu 0.1mg/kg de Vincristina, o0 segundo 2.5mg/kg de
Mercaptopurina fracionado em quatro doses durante os dias 15, e no terceiro
ou controle, apenas solucao salina. Na avaliacdo dos resultados, os animais
que receberam Vincristina apresentaram alopecia e emagrecimento e no grupo
da Mercaptopurina ndao se observou diferencas clinicas quando comparado ao

controle.

Kaste et al., em 1997, realizaram um estudo por intermédio de
exames radiograficos numa avaliacdo em 423 pacientes com idade limite de
inclusao de 13 anos, média de idade quatro anos e oito meses, entre os anos
de 1975 a 1991, sendo que todos eles tinham sido submetidos a tratamento
oncoldégico com protocolos dos referidos anos em virtude da LLA. Nos seus
resultados apresentados, 39% dos pacientes portavam alteracdes dentarias.
Desse modo verificou-se que a alteracdes mais comuns foram a de disturbios
na raiz, 19% microdontias, 9% hipodontias e 6% taurodontias, respectivamente.
Pacientes que receberam quimioterapia associada a radioterapia cranial
desenvolveram mais anormalidades dentais. Diante desses aspectos
encontrados, observa-se o efeito sinérgico da irradiagdo ionizante com a
quimioterapia, 0 que torna esses pacientes com uma maior susceptibilidade a
serem acometidos pelas sequielas dentarias.

Nasman et al.,, 1997, realizaram um estudo com 16 criancas que

foram condicionadas com irradiacdo e o uso de Ciclofosfamida(CTX) anterior
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ao transplante de medula éssea, média de idade de seis anos e trés meses, 52
outros pacientes com diagnostico de varios tipos de tumores, maioria do
género feminino, média de idade cinco anos € um més que receberam
poliquimioterapia, sem tratamento radioterapico. Todos os pacientes que
participaram do estudo receberam tratamento oncoldgico, tinham idade inferior
a doze anos e sobreviventes do cancer a mais de trés anos e denominadas
como grupo caso. Como grupo controle foi utilizado trés criancas saudaveis
para cada um paciente que recebeu oncoterapia, isso por motivos estatisticos,
oriundas do Departamento de Ortodontia. O método de avaliagdo foi com
radiografias panoramicas. As criancas tratadas com a CTX mais radioterapia
tiveram distarbios mais acentuados, hipoplasias (44%), microdontias (75%),
comparados ao grupo controle. No grupo de 16 pacientes que receberam
apenas quimioterapia encontraram 13% de hipoplasias e microdontias, raizes
curtas em forma de V observadas em 94% dos pacientes que receberao
quimioradioterapia antes do transplante de medula 6&ssea, além de
apresentarem tamanho reduzido dos dentes, quando comparadas ao grupo
controle de pacientes saudaveis. A reducdo do tamanho da raiz foi mais
evidenciada do que diminuigdo da coroa dental. Em seus resultados, os
pacientes tratados com irradiacdo e CTX foram mais acometidos, tinham idade
mais precoce do que 0S que receberam varios agentes anti-neoplasicos.
Freqientemente os dentes em processo de desenvolvimento s&o mais
vulneraveis a apresentarem disturbios de formacdo dentdria. Os autores
enfatizaram que pacientes abaixo dos 12 anos de idade sdo mais afetados e as
alteragbes dentarias mais severas. Houve mais alteragbes no tamanho dos
dentes no grupo que recebeu irradiacdo e CTX do que nos controles.
Consideraram que novas pesquisas deverao ser realizadas com o objetivo de
separar as alteracdes dentarias e agrupa-las com o seu provavel causador. A
radioterapia parece ser mais danosa que a combinacdo quimioterapica,

afirmaram esses pesquisadores.

Em 1997, Bagesund et al., realizaram um estudo para observar as

doses absorvidas na regido craniofacial durante a radioterapia numa amostra
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de 15 pacientes, 8 homens e 7 mulheres. Para isso eles utilizaram dosimetros
termoluminescentes. Em seus resultados apds avaliacdo dos meios de
absorcao, verificaram que as mais baixas doses absorvidas foram em regido de
mandibula e cranio, devido a falta de equilibrio entre radiacao ionizante, ossos
grossos e tecidos moles, houve ainda diferencas em relagdo a absorcao
quando comparamos lado direito e esquerdo dos pacientes. Também
verificaram que existem diferencas entre a dose de referéncia e a dose
absorvida. Um aumento na dosagem para minimizar essas diferengas poderia
resultar num risco maior de desenvolvimento de efeitos colaterais, o que

poderia provocar sequelas nos pacientes.

Dahlléf et al., em 1998, realizaram uma revisdo de literatura para
levantar dados em relacdo ao desenvolvimento craniofacial em criancas
tratadas para doencas malignas. Durante esta, fizeram algumas consideracoes,
como por exemplo, o0 risco que esses pacientes tém de desenvolverem
cardiopatias e segundos tumores. Em relagdo aos disturbios crénio faciais, a
maioria dos artigos faz uma correlacdo entre alguns quesitos, como por
exemplo, a idade de inicio da terapia. As criangas que receberam o tratamento
abaixo dos cinco anos de idade teriam risco potencial aumentado. Outro fator
seria a radiacao unilateral que levaria a um crescimento assimétrico do
esqueleto facial. A combinacdo de quimioterapia e radioterapia induziria a
alteragbes mais severas, provocando disturbios mais danosos e com maiores
prejuizos para os pacientes. A terapia com altas doses de ciclofosfamida e
irradiacdo cranial, antes dos transplantes de medula 0ssea, resultaria em
baixas taxas de horménio de crescimento, devido a lesdes em glandulas
neuroendocrinas, o que levaria a um retardo ou hipodesenvolvimento das
estruturas da face e cranio, assimetrias faciais, deformidades uni e bilaterais,
disfungées maxilo-mandibulares e a problemas sérios de oclusdo. A mandibula
seria mais sensivel aos efeitos da radioterapia quando a comparamos com a
maxila. Os protocolos diferentes adotados na terapia oncolégica de pacientes
pediatricos seria um fator a ser considerado no desenvolvimento de alteracoes

dentarias. Segundo o estudo desses pesquisadores, ha um consenso baseado
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em estudos cientificos, revisdes literarias de que a oncoterapia seria um agente
etiolégico das anormalidades dentais nos pacientes com cancer, principalmente
os de alto risco, ou seja, terapias realizadas antes dos cinco anos necessitam
de seguimentos clinicos e intervengbes em momentos adequados para

minimizar sequelas.

Kaste et al., 1998, realizaram um estudo retrospectivo, com amostra
de 52 pacientes pediatricos tratados com quimioterapia e portadores de
Neuroblastoma, que iniciaram tratamento de 1963 a 1994, num periodo de
acompanhamento clinico de 31 anos. Para tal estudo, realizaram tomadas
radiograficas para diagnosticar as alteragdes dentarias. Em seus resultados,
71% dos pacientes apresentavam alteracdes dentais, as microdontias foram
mais prevalentes com 38% dos casos, hipoplasia, agenesia e encurtamento
radicular com 17 %. Mediante isso, concluiram que pacientes tratados de
Neuroblastoma tém maior risco de desenvolverem alteracées dentarias, em
seus resultados encontraram as seguintes alteragdes, hipoplasia de esmalte,
microdontia, hipodontia, além de outras. Os seus achados tentam ser
explicados pela gama de quimioterapicos a que esses pacientes sao
submetidos e pela idade no inicio do tratamento.

Moller et al., em 1998, fizeram um estudo de seqlelas dento maxilo
faciais em uma paciente de 9 anos de idade, portadora de Rabdomiossarcoma
em regido de cabeca e pescoco, que devido a extensdao tumoral foi
considerado inoperavel, iniciando assim seu tratamento oncoldgico com
quimioradioterapia. Apds seis meses, ela foi encaminhada para o departamento
de medicina oral, e para a sua avaliacédo foi utilizado diversos tipos e técnicas
radiograficas, dentre elas, periapicais, panoramicas, péstero anterior, lateral de
face e avaliagao cefalométrica, apos isso, chegou-se aos seguintes resultados,
a paciente apresentava raizes encurtadas, desmineralizacdo generalizada,
desenvolvimento dental incompleto, além da assimetria facial, sequelas

adversas e severas originadas do tratamento oncolégico.
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Alpaslan et al., em 1999, realizaram um estudo com intuito de
investigarem as condi¢cdes orais (gengivites, periodontites) e dentais de 30
sobreviventes pediatricos, portadores de Linfoma, apds terem realizado
oncoterapia, e denominados como grupo caso, comparando com 20 criancas
saudaveis considerados controle. Dividiu os pacientes oncol6égicos em grupos
considerando seu respectivo tratamento. Na avaliacdo dos resultados de
comparagdo entre o grupo caso e 0 controle, observaram que todas as
alteracdes dentarias foram mais prevalentes no grupo caso, sendo que 47%
das hipoplasias foram diagnosticadas neste grupo, e 15% no controle.
Verificaram também coroas e raiz malformada em 30% dos pacientes,
agenesias em 50%, fechamento prematuro do apice radicular em 7%, além da
nao erupcao dentaria de alguns dentes. Mediante isso, consideraram que a
terapia adotada para tratamento do Linfoma resultou em uma alta taxa de
anormalidades dentais, mas que mais estudos precisavam ser realizados e que
quanto mais jovem o paciente, ou seja, terapéutica para o cancer iniciada nos
primeiros anos de vida, mais severos seriam os danos as estruturas dentais,
esclarecem em sua argumentacdo que a imaturidade dos elementos dentais é
um risco a ser considerado, pois isso poderia contribuir para futuros disturbios

de desenvolvimento.

Paulino et al., no ano de 2000, avaliaram 30 pacientes oriundos de
dois centros de tratamento oncolédgico, Hospital de Clinicas da Universidade de
Iwoa e do Hospital Pediatrico de Iwoa, portadoras de Rabdomiossarcoma na
regidao de cabeca e pescoco com diagnéstico entre os periodos de 1967 a
1994, sendo que apenas 17 destes foram incluidos no estudo em virtude dos
critérios de inclusao. Destes, 11 do género masculino e seis do feminino, média
de idade de 5.7 anos, tratados com radiacao ionizante, com média de dose de
50Gy e ha 5 anos fora de tratamento. Todos os pacientes apresentaram algum
tipo de sequela pds oncoterapia, dentre estas, observou-se alteracbes de
crescimento facial, disfungdo neuroenddcrina, distdrbios visuais, atraso
intelectual, dentre outras. Mediante exame clinico e radiolégico 41% dos

pacientes tinham pelo menos uma alteragdo dental, variando de microdontias
40



acometendo quatro pacientes, hipodontias em trés, raizes encurtadas e até
caries de radiacao. Além de 73% de amostra ter desenvolvido assimetria facial.

Dahlléf et al., no ano de 2001, realizaram uma analise retrospectiva
por intermédio de um questionario de tratamentos ortodénticos em pacientes
sobreviventes de cancer infantil e que haviam recebido transplante de medula
Ossea, periodo entre 1975 a 1995, menores que 12 anos antes da terapia
oncoldgica ter sido realizada. Devido ao tipo de tratamento e regime adotados
durante a terapia oncoldgica, os pacientes apresentavam sequlelas, fazendo
com que, segundo a opinido dos ortodontistas, a resposta terapéutica
ortodéntica nao fosse satisfatéria, o que gerou dificuldades no manejo dos
pacientes. Dos 10 pacientes, quatro tiveram seus tratamentos avaliados e
julgados como insatisfatérios. Isso, na sua concluséo, foi creditado pelo regime
oncoterapico adotado. Embora os resultados do tratamento ndao fossem os
ideais, a intervencao ortodbntica ndo produziu efeitos colaterais nessas
criangas, um método adotado por trés profissionais foi de utilizar forcas mais
leves de movimentacdo em pacientes com disturbios severos em raizes,
apenas um paciente mostrou evidéncias de reabsorcao radicular. Esses
pesquisadores observaram as dificuldades dos tratamentos ortodénticos e nao
o risco das complicagdes que poderiam surgir durante a terapia adotada pelos
ortodontistas.

Holtta et al., 2002, realizaram um estudo caso controle com 18
pacientes em cada grupo. Para investigacdo das alteracbes foi utilizado
exames radiograficos panoramicos. Na avaliagdo dos dados verificaram a
presenca de disturbios de desenvolvimento dental, estas, na sua maioria, no
grupo caso, dentre os quais, microdontias com 14 pacientes acometidos,
enquanto que no controle apenas um paciente apresentava essa alteragao,
além de severas alteracoes radiculares, de acordo com a metodologia
empregada para este critério, e dentes hipoplasicos. Essas alteragbes na sua
maioria em dentes permanentes. Como consideracao para tais disturbios de

desenvolvimento dental, os autores afirmam que estes pacientes tinham sido
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tratados com altas doses de quimioterapicos, transplante de medula 6ssea e
eram de baixo risco de recidiva. Esses pacientes necessitardo de

acompanhamento realizado por especialistas.

Hetem et al., no ano de 2003 realizaram uma pesquisa com objetivo
de verificar os efeitos da Ciclofosfamida (CTX) sobre o desenvolvimento do
germe dental, um estudo “in vitro”. Para isso utilizaram fetos de camundongos
obtidos com 14 ou com 17 dias de gestacdo. Apds a dissecagdo dos germes
dentais, estes foram colocados em dois meios de cultura, um experimental e
um controle, cultivados por sete dias, sendo que a diferenga entre um e outro é
que naquele foi acrescido 12, 25, ou 50 de CTX. Em seus achados verificaram
que a droga interferiu no desenvolvimento do germe dental, mas ndo ocorreu a
morte das células, as células dos animais mais jovens de 14 dias foram mais
afetadas do que as de 17 dias, isso em virtude da indiferenciagdo celular nos
germes mais novos, sendo que as células mais velhas estavam num periodo
de maior maturidade celular. Esse aspecto confirma que a severidade dos
efeitos teratogénicos estao positivamente relacionados a idade fetal.

Minicucci et al., em 2003, avaliaram 76 pacientes diagnosticados
com LLA, separando-os em 3 grupos definidos, Gl alto rico, Gll baixo risco, Glll
protocolos n&o brasileiros, isso devido as diferencas no regime de tratamento,
particularidades de cada protocolo utilizado, média de idade cinco anos e um
més com o proposito de verificar a freqiéncia das alteragdes dentais em
pacientes pediatricos que haviam recebido tratamento a 6 meses. Do montante
geral dos pacientes, 13 ndo apresentaram alteracdes, os outros 63, em torno
de 82% dos pacientes, apresentavam pelo menos uma anormalidade de
desenvolvimento dental, dentre as quais eles verificaram 44% dos casos com
microdontia e 39 % dos casos com hipoplasia de esmalte, e que isso poderia
ser oriundo do tratamento oncolégico. Na avaliagdo dos grupos Gl e o Gl
tiveram cerca de 50% dos seus pacientes acometidos, sendo que esses tinham
idades de um a seis anos. Essas alteracbes provavelmente seriam em virtude,

da intensidade, tipo, freqiéncia e idade dos pacientes. Das 13 criangas sem
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anormalidades, 11 tiveram seu diagndstico entre um e seis anos de idade e oito
estavam em idade de formagdo dental, assim poderiam num futuro
desenvolverem alteragdes, além disso, a idade dentaria foi retardada em
relacdo a cronoldgica. Essas alteracoes foram comuns em pacientes que foram
submetidos a terapia oncolégica e o acompanhamento odontolégico se faz

necessario.

Vissink et al., 2003, realizaram revisdo de literatura dos efeitos da
RT em cabeca e pescoco, e fizeram consideracdes a respeito da necessidade
do fracionamento da dose de radioterapia, em virtude do tipo histolégico do
tumor, a localizacao e o objetivo da radiacdo ionizante, se é curativa, paliativa
ou neoadjuvante. Visto isso, verifica-se que o tecido normal responde de forma
diferente do tecido neoplasico, com isso, tem-se a possibilidade de minimizar
os efeitos nocivos da radioterapia, e essas consideracoes podem ser aplicadas
para o tecido dental, a exposicdo de altas doses de RT pode afetar o
desenvolvimento dental e a extensdo das sequelas depende do estagio de
desenvolvimento da estrutura dentdria e doses administradas. Em geral,
durante a odontogénese as células pré-formativas estdo em fases de
diferenciagao alternadas ou diferentes, com isso sdo mais radiossensiveis do
que células secretoras que estdo em estagio mais desenvolvido de maturacao.
A exposicdo a radiacdo antes da calcificacdo podera levar a destruicdo do
dente. A radiacdo ionizante provoca danos a tecidos normais que estdo
localizados nos portais de irradiacao, provocando efeitos deletérios na denticdo
e outras estruturas maxilofaciais, com isso o paciente podera ter impacto

negativo na sua qualidade de vida.

Neste contexto, Estilo et al., em 2003, realizaram um estudo
retrospectivo, de pacientes no periodo de 1984 a 1996 que haviam sido
submetidos a terapia oncologica devido ao Rabdomiossarcoma. Amostra total
de 30, sendo que apenas 10 pacientes atendiam os critérios de inclusao para o
estudo, livres da doenca por pelo menos cinco anos. Durante a investigacao
foram realizados exames radiograficos e clinicos. Mediante verificacdo dos
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resultados, 80% dos pacientes apresentaram alteracbes dentarias como
defeitos em esmalte, disturbios de desenvolvimento de raizes, dentre outras
alteracdes que envolviam o complexo maxilo-facial. Os autores concluiram que
as anormalidades encontradas eram provavelmente provenientes da terapia
oncoldgica, a qual os pacientes haviam sido submetidos, dentre as quais,
cirurgia, poliquimioterapia, radioterapia, ou ambas.

Neville et al., em 2004, relatou em sua obra que os ameloblastos sao
sensiveis a estimulos externos e muitos fatores poderiam levar a alteragbes de
desenvolvimento dental dentre esses a terapia antineoplasica. Os defeitos em
esmalte provocados por fatores familiares seriam dentinogénese imperfeita a
amelogénese imperfeita que compreende um grupo de alteragcdes complexas
ligados a fatores de heranca genética e na auséncia de alteracbes sistémicas.
A fluorose também provoca alteracdes no esmalte, mas esta depende da
ingestao de altas concentracoes de fltor.

Oguz et al., no ano 2004, realizaram um estudo comparativo entre
pacientes oncologicos classificados como grupo caso, € pacientes saudaveis
denominados como controle, com objetivo de verificarem os efeitos tardios da
quimioterapia na saude oral, como indices acumulo de placa, gengivites e o
desenvolvimento dental em pacientes com Linfomma ndo Hodgkin, da Faculdade
de Medicina da Turquia, com amostra 36 pacientes do grupo caso, sendo 29 do
género masculino e 7 feminino, e 36 voluntarios saudaveis. Idades entre quatro
e 17 anos, com média de idade de 10 anos. Para avaliagdo, utilizaram
radiografias panoramicas e exames clinicos em ambos os grupos. O tempo
médio de quimioterapia dos pacientes foi de dois anos e seis meses. Em seus
resultados encontraram 67% descoloracao, 44% agenesias, 3% microdontias,
além de outros, sendo que os pacientes com idade superior a cinco anos, num
total de 24, tiveram maior prevaléncia de defeitos e descoloracdo de esmalte e
ma formacao radicular, se comparado com menores que cinco anos. Além
disso, foi evidenciado que a maioria das alteracdes dentais, defeitos de esmalte
com 56% dos casos, contra 44% nos controles. A alteracdo na formacao
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radicular também foi mais prevalente com 44%. Nos seus achados
confirmaram que os disturbios encontrados nesses pacientes poderiam ser

originarios dos regimes quimioterapicos a que foram submetidos.

Em 2004, Billings et al., realizaram um levantamento bibliogréafico de
agentes quimicos e seu comum envolvimento com efeitos adversos aos tecidos
dentais, neste, eles citam alguns efeitos como descoloragcdo de esmalte,
susceptibilidade aumentada para carie, hipomineralizacdo, ma formacdes
dentais, além de ressaltar que os medicamentos utilizados na terapia anti-
cancer, e utilizados em criangas menores de 5 anos, possibilitariam o
desenvolvimento anormal das estruturas dentais, isso dependeria da dosagem
e duracado do tratamento. Estes deixam implicito que as alteragdes seriam bem
mais severas, dependendo da intensidade desses fatores, e teria estreita
correlacdo com as anormalidades, dentre estas eles destacam, agenesias,
distarbios de esmalte, microdontia e alteracdes radiculares.

Zarina et al.,, no 2005 realizaram uma revisao de literatura com
propésito de averiguar as anormalidades dentais encontradas em paciente
pediatricos sobreviventes de doencas malignas do sangue e posteriormente um
relato de um caso clinico de uma paciente de 10 anos de idade, género
feminino portadora de Leucemia Mieloide Aguda (LMA) diagnosticada e
iniciado o tratamento em 1994, subseqlentemente recebeu quimioterapia com
protocolo Berlim, Frankfurt, Munique (BFM), de 1987, com a administracao de
varias drogas oncoterapicas, além de transplante de medula éssea. Na sua
avaliacao literaria verificaram que a doenga mais comum da infancia € LLA com
80% e LMA com 15 a 20%, além disso, existe uma correlagdo bem evidenciada
entre idade inicial de tratamento, a combinacdo quimioterapica e a adi¢ao
durante o tratamento de radioterapia ou ndo, com o desenvolvimento das
alteragbes dentarias. A somatéria desses eventos culminando nos efeitos apés
tratamento oncolégico, isso resultaria em uma influéncia negativa na qualidade
de vida dos pacientes. Nas alteragcdes encontradas em sua paciente,

verificaram por exame radiografico, que os germes dentais estavam em
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variados estagios, taurodontia no dente 26 e 16 e este juntamente com 46
apresentava raizes encurtadas, os segundos molares estavam com a coroa
dental bem formada, mas nao tinham raizes, além dos disturbios de
desenvolvimento da face. Em resumo apontam para a necessidade do
acompanhamento dos pacientes portadores de LMA, ja que nas suas
consideracdes sdo de alto risco e estipulam um tempo de visitas regulares de

trés a seis meses.

No ano de 2005, Vaughan et al., realizaram um estudo de carater
retrospectivo com a intencdo de descrever os tipos e as freqiéncias das
alteracées dentarias e as condicdbes de saude bucal, em pacientes
submetidos a transplante de medula 6ssea no Hospital de St. Jude Children’s
Research, periodo de 1990 a 2000, num total de 259 pacientes. A avaliacdo
dos pacientes foi realizada a partir tomadas radiograficas panoramicas. Em
seus resultados, o diagnostico mais encontrado foi de pacientes com Leucemia
63%, e 150 pacientes 57% da amostra total tinham alguma anormalidade
dentaria, antes do transplante, eles os separaram em grupos de caucasianos,
afros americanos e outras racas, dentre as alteragdes encontradas por eles,
observaram hipodontia em 10 pacientes, microdontia em 11, taurodontia 8, 10
pacientes com hipoplasias e perolas de esmalte dentre outras, sendo que a
maioria dos pacientes era portador de leucemia, mas existiam pacientes que
em virtude de terem outras neoplasias malignas tinham sido submetidos a
outro tipo de regime oncoterapico. A maioria das anomalias foi encontrada em
dentes permanentes e entre as ragas a prevaléncia das anomalias foi dos
caucasianos, quando comparamos com o0 grupo dos afro-americanos, mas
aqueles foram maioria no estudo. Na conclusdo, afirmam que pacientes
previamente tratados antes do transplante de medula éssea tiveram alta
frequéncia de anormalidades dentdrias, evidenciando a importancia da idade
de inicio de tratamento.

Numa revisao da literatura cientifica, Tredwin et al., em 2005,

relacionaram varias drogas e seus efeitos a estrutura dental, sendo
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encontrados dados que suportam seus achados como descoloragao intrinseca
e extrinseca, danos fisicos a estrutura dental, erosées, dentre outros, estes
afirmam ainda que medicamentos utilizados para tratamento de cancer podem
comprometer o desenvolvimento dental e consequentemente levar
anormalidades dentarias, confirmando outros estudos realizados com
oncoterapicos e seus danos a estruturas dentais. Cogitaram a grande
possibilidade de alteracdes dentarias em pacientes oncoldgicos, principalmente
criangas, abaixo dos cinco anos de idade, quando foi realizado o diagnéstico e
consequentemente iniciou-se o regime quimioterapico, além disso, a dose e
tempo de tratamento devem ser considerados, pois estes podem influenciar de

forma direta na severidade das sequelas dentais.

Na realizacdo do seu estudo retrospectivo comparativo caso
controle, Marec Berard et al ., em 2005, verificaram os efeitos da quimioterapia
em 27 criangas tratadas em virtude de serem portadoras de Nefroblastoma,
entre anos de 1994 e 1998, Siop 93, utilizado pelo Departamento de Oncologia
da cidade de Lyon, Franca, que consiste na ado¢édo da poliquimioterapia com
as seguintes drogas, Vincristina, Actinomicina, Doxorrubicina e a irradiagéo. O
grupo controle foi composto de 78 criangas saudaveis, com similar idade e
género. Mediante avaliagdes radiolégicas e de dados contidos nos prontudrios,
os resultados encontrados foram que 70% do grupo caso tinham desenvolvido
alteracoes dentarias, dentre essas, havia alteracao de tamanho radicular 44%,
que foram as principais, hipoplasias de esmalte 22%, microdontias 18% e
hipodontias 7%. Segundo esses autores suas estatisticas foram significantes
em comparacdo com grupo controle, principalmente quando se compara
microdontia a taurodontia. Esses dados fundamentam que o tratamento
realizado nesses pacientes portadores de Nefroblastoma pode desenvolver
alteracdes dentarias. Estes autores observaram que a analise das condicbes
dentérias tem que ser realizada antes do inicio tratamento oncoldgico e essa
deve incluir um pré-tratamento clinico e avaliacdo radiol6gica, além de
informacdes aos pais, das provaveis alteracbes que poderdo decorrer apos a

quimioterapia utilizada.
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Héltta et al., no ano de 2005, avaliaram as radiografias de 52
pacientes, com idade abaixo dos 10 anos, que haviam sido submetidos a
transplantes de células tronco, altas doses de quimioterapia e radioterapia.
Todos os pacientes receberam tratamento no Hospital para criangas e
adolescentes da Universidade de Helsinque na Finlandia, periodo de 1980 a
1999, amostra composta de 26 pacientes do género masculino e 26 feminino.
Apés a avaliacdo dos seus resultados afirmam que dos 945 dentes estudados
77% apresentaram alteracbes em relagdo a coroa e a raiz, e 77% dos
individuos de estudo tinham dentes com seu desenvolvimento afetados sendo
que a faixa etaria que foi evidenciado les6es mais graves estava em torno dos
3.1 e 5.0 anos de idade, quando receberam o tratamento oncoldgico. Eles
enfatizam que o encurtamento radicular € um risco a ser considerado para a
perda do dente, além das complica¢des de tratamentos ortodénticos futuros, as
raizes curtas diminuem a capacidade dos dentes dar ancoragem aos dentes
adjacentes, durante esforgcos mastigatérios, e que a massa 6ssea em torno
desses dentes afetados € de inferior qualidade. Os autores puderam concluir
que a terapia oncoldégica empregada prejudicou o desenvolvimento das raizes
dentais e estas sequelas irdo acompanhar esses pacientes ao longo de suas
vidas e deverdo ser seguidas clinicamente por um profissional com intuito de

minimiza-las.

Lopes et al., em 2006, realizaram um trabalho com o propdsito de
observar as alteracoes dentarias em pacientes que foram submetidos a terapia
oncoldgica, os pacientes escolhidos tiveram entrada no servigo no periodo de
1996 a 2004, num total de 137 pacientes, sendo maioria género feminino, e
tratados de Leucemia, Linfoma, e Tumores Sdélidos, dividiu-os em grupos
considerando sua patologia especifica. O método de avaliagédo utilizado foi de
radiografias panoramicas. Os resultados encontrados foram que 39 pacientes,
em torno de 29%, tinham algum tipo de anormalidade dental, sendo que a
maioria foi de taurodontia com 14%, seguido de microdontia com 7%,
anodontia 6%, e 5% de macrodontia, respectivamente, além de outras. O grupo

de Tumores Sélidos apresentou mais alteragcdes quando comparamos com o
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outro grupo. A faixa etaria mais acometida foi abaixo dos seis anos de idade. A
microdontia, a macrodontia e taurodontia foram evidenciadas nos pacientes
que receberam apenas quimioterapia, e os distlrbios radiculares nos pacientes
submetidos a quimioradioterapia. Apds analise dos resultados esses sugerem
que a imaturidade do desenvolvimento dental, durante os ciclos de tratamento
oncoldgico seria um fator que contribuiu para um alto risco de desenvolvimento

de anormalidades dentarias.

Remmers et al., 2006, realizaram um relato de um caso clinico de
uma paciente infantil, com 11.7 anos de idade, tratada com cirurgia e
quimioterapia apbés o diagnéstico de Neuroblastoma, com metastases
hepaticas macicas. Nessa, eles verificaram a presenca de seis microdentes,
sendo que trés dentes tinham tamanho reduzido, morfologia das coroas
alteradas e os outros elementos dentais andmalos apresentaram tamanho
reduzido, mas morfologicamente normais, com a possibilidade de promoverem,
consequentemente, disturbios oclusais. Estes consideram que as alteragdes
foram originadas do tratamento oncoldgico e que esta influenciou as alteragdes
no processo de desenvolvimento dos dentes, nessa paciente. Esses fatos
devem ser considerados pelo Cirurgido Dentista para que possa acompanhar e

intervir se houver a necessidade.

Otmani, em 2007, realizou uma revisdo de literatura tendo como
objetivo uma visédo geral dos efeitos da RT em criancas, e postula baseada em
dados literarios cientificos que a irradiagdo provavelmente induz a distarbios
durante a odontogénese e a severidade dos danos durante o desenvolvimento
dentario, podera ser explicada e relacionada com as fases de proliferacédo e de
diferenciacao das células que originarao os elementos dentais, no momento em
que realizou a radioterapia. Deve ser considerada uma série de pequenas
complicagcdes a todos os pacientes pediatricos que foram submetidos a
radioterapia e € de extrema importancia a adoc¢ao de cuidados em longo prazo.

Avsar et al., 2007, realizaram um estudo comparativo entre casos e

controles com propdsito de verificarem os efeitos tardios da terapia anti-
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neoplasica em 96 criancas com diagnostico de varios tumores, sendo 50
meninos e 46 meninas( grupo caso), tratadas na Faculdade de Medicina,
Departamento de Oncologia da Universidade de Ondokuz Mayis, Turquia, entre
periodos de 1997 a 2005, sobreviventes de canceres infantis, comparado os
com 96 criangas saudaveis(grupo controle). Como métodos de diagndstico das
alteracdes utilizaram radiografias panoramicas e avaliagdes clinicas. Nos seus
resultados encontraram cinco microdontias, 5.2% dos casos, um no controle,
nas hipoplasias de esmalte 11 pacientes acometidos, 11.5% e nove no
controle. Mediante seus resultados afirmaram que esses pacientes apresentam
risco aumentado de desenvolverem disturbios dentais quando se realiza
comparacdo com grupo controle, sendo que aproximadamente 70% dos
pacientes do grupo caso apresentavam algum tipo de alteracdo de
desenvolvimento dental, e estes, também foram mais prevalentes do que nos
controles. Os autores concluiram que os pacientes pediatricos que foram
submetidos a oncoterapia possuiam maior risco de desenvolverem alteragdes

dentais.

Na sua avaliacao retrospectiva, Martin et al., em 2008, realizaram
uma comparagao entre idade 6ssea, dental e cronolégica em 73 pacientes
sobreviventes de LLA, no periodo entre 1991 a 2004. Para a avaliacao desses
parametros utilizou-se de radiografias panoramicas. Como metodologia de
trabalho dividiu esses pacientes em trés grupos, menores que seis anos, entre
seis e nove anos e maior que nove anos, isso baseado na idade inicial do
diagnéstico. Observam que a quimioterapia e radioterapia podem atrasar o
crescimento global bem como o desenvolvimento dental. Nos seus achados,
apesar de haver limitacdes estatisticas, por causa do pequeno tamanho da
amostra, ndo houve diferencas estatisticamente significantes entre os
parametros de idade éssea e dental e esta pode estar alterada em pacientes
que foram submetidos a quimioterapia e/ou radioterapia. Enfatizam que um
estudo prospectivo poderia melhorar as observacdes e determinar o impacto
dentario que isso pode ocasionar.
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Em sua revisdo de literatura Dahlléf et al., em 2008, procuraram
relatar os efeitos tardios orais e dentais provenientes da terapia oncoldgica em
pacientes pediatricos, dando énfase as criancas que receberam transplante de
células tronco. Dentre estas, as alteragdes verificadas, entre esses pacientes,
destacam-se a ma formacao radicular, microdontia, fechamento prematuro do
apice apical, aumento da incidéncia de aplasias, dentre outras sequlelas citadas
na literatura. Em relagéao a radioterapia em pacientes com idade prematura esta
parece ser um risco de agravo no desenvolvimento das anormalidades dentais,
além desses fatores, o tratamento odontolégico desses pacientes demonstra
ser mais complicado devido aos tipos de disturbios dentais que estes pacientes

poderao desenvolver, principalmente, os disturbios radiculares.

Kaste et al., no ano de 2009, realizaram um estudo multinstitucional,
do impacto da quimioterapia e da radiacdo no desenvolvimento das
anormalidades dentais em adultos sobreviventes de céancer infantil, amostra
composta de 9308 pacientes, periodo de diagnostico e tratamento realizado
entre 1970 a 1986, portadores de Leucemias, Linfomas Hodgkin e nao
Hodgkin, Neuroblastoma e Sarcomas. Nos resultados encontrados a Leucemia
foi a mais prevalente com 34%, seguido dos Linfomas 12%. O género feminino
foi maioria. Verificaram 998 pacientes com hipoplasia de esmalte, 785
pacientes microdontia, 698 com hipodontia, ma formacgao radicular em 464,
dentre outras. Dentro dos seus achados eles constataram que a irradiacéao
maior que 20 gray, e o0s agentes alquilantes utilizados nos regimes
quimioterapicos aumentam o risco de desenvolvimento de altera¢des dentais.
Essas modalidades terapéuticas utilizadas no tratamento de cénceres sao
fatores de risco para diversas sequelas orodentais em sobreviventes de cancer
pediatrico. Esses ressaltaram que se o0s agentes quimioterapicos forem
utiizados em pacientes menores que cinco anos existe maior risco de

desenvolver sequelas odontolégicas.

Em 2009, Maciel et al., avaliaram a saude oral e dental de criancas e
adolescentes tratados para LLA, no Hospital de Clinicas da cidade de Porto
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Alegre , Brasil, no qual 56 pacientes do grupo de estudo em comparagcado com
56 do grupo controle, oriundos do servico de Odontologia do referido hospital e
de uma escola publica da referida cidade, foram avaliados. Este foi constituido
de criancas saudaveis, pareadas em género e idade com o grupo de estudo.
No método foram utilizadas radiografias panoramicas e exames clinicos. A
idade limite foi de 13 anos. A partir dos dados verificados, esses, concluiram
que as anomalias mais comuns em pacientes do seu estudo que receberam
tratamento oncolégico foram observadas taurodontia, agenesias em 50% dos
casos, hipoplasia de esmalte em 23 pacientes 41%, microdontias em 14
pacientes 25%, todas essas alteracbes foram mais evidenciadas no grupo de
estudo, com ocorréncia acima de 34 % se comparado com as pacientes do
grupo controle, ou seja, saudaveis. Em torno de 45% dos pacientes tratados
tinham pelo menos um dente anébmalo. Em relacdo a faixa etaria a microdontia
foi mais verificada nos pacientes abaixo dos cinco anos de idade, e 0s
pacientes submetidos a quimioradioterapia apresentaram mais microdontias do
que 0s que receberam apenas quimioterapia. Em relagdo a saude oral os
dados ndo apresentaram diferencas significantes quando comparamos o0s
grupos estudados. Esse autor destacou que as anomalias dentais ocorrerao
em maior intensidade e freqiéncia em pacientes que realizardo o tratamento
oncolégico antes dos cinco anos de idade, e em virtude do progndstico
favoravel ou desfavoravel, podera ser instituido para este paciente tratamento
multimodal, associado ou ndao com radioterapia e posteriormente, ser for
necessario, realizacdo de transplante de medula éssea, portanto o

acompanhamento estomatologico é aconselhavel.

Van der Pas-van Voskuilen et al., em 2009, estudaram os efeitos
danosos tardios da terapia citotdxica associada ao transplante de células
tronco, no desenvolvimento das estruturas dentais de pacientes sobreviventes,
que receberam transplante e realizaram quimioterapia. Uma amostra de 40
pacientes, avaliados no minimo de dois anos apds o transplante. Para essas
investigacoes foram utilizadas radiografias panoramicas e um exame oral. Em

seus resultados foram notados uma prevaléncia de agenesia dentaria. Isso
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ficou evidente em criancas menores de trés anos de idade, quando
comparamos com pacientes pediatricos com idade mais avancada. Quase
todas as criangas examinadas tinham um disturbio dental incluindo agenesias e
raizes curtas. Concluindo, as complicacbes que afetam o processo de
mineralizacdo dental sao irreversiveis e podem contribuir para uma piora na
qualidade de vida desses pacientes. Como ha um aumento da taxa de
sobrevida e cura dos canceres infantis € necessario mais investigacdes para

confirmagao dos nossos resultados encontrados.

Rodrigues et al., 2009, realizaram um estudo com 43 caso e 129
controles para analisar as condigcdes orais e as anomalias dentarias em
pacientes pediatricos pos terapia oncolégica. Para avaliacdo utilizaram exames
clinicos e radiograficos. Em seus resultados verificaram defeitos de esmalte
86%, microdontia 19%, encurtamento radicular 9%. Houve diferencas
estatisticas significantes em relacéo ao grupo caso e controle. Concluiram que
a terapia oncolégica em criancas de zero a sete anos aumenta a prevaléncia

das anomalias dentais.

Vasconcelos et al., 2009, em seu trabalho, avaliaram 92 criancgas,
divididas em dois grupos, um controle e outro de estudo, de 46 pacientes em
cada. As idades variavam 4 a 12 anos, sendo que o grupo teste havia recebido
tratamento para LLA, quimioterapia e radioterapia. Para a avaliagdo dos
pacientes utilizou-se radiografias panoramicas e as comparou com uma tabela
de desenvolvimento dental feita por Dermijian. Apos verificacdo dos resultados
concluiram que o tratamento oncoterapico pode influenciar na maturidade
dental desses pacientes. De acordo com os resultados do seu estudo, deve ser
considerado que sua amostra foi pequena, mas houve diferenca significativa
entre idade cronolbgica e idade dental quando se comparam os dois grupos
avaliados. Os autores concluiram que a terapia anti-neoplasica interfere na
maturidade dental, no processo de formacao do dente e no desenvolvimento

das raizes.
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Atar et al., 2010, realizaram uma revisdo de literatura com o
propésito de avaliar a influéncia das desordens sistémicas no desenvolvimento
de alteracbes dentarias, dentre varias doencas, ele cita a Leucemia e as
complicagdes oriundas do seu tratamento, visto que a maioria das alteragbes
dentais encontradas nesses pacientes e detectadas por intermédio de
radiografias panoramicas séo oriundas da duracao do tratamento oncoterapico.

Hsieh et al., em 2010, realizaram um estudo com intuito de analisar
os efeitos provocados nos desenvolvimentos dos dentes, devido a terapia para
o cancer realizado durante a infancia. Para isso avaliaram pacientes que
estavam em acompanhamento apés terapia oncolégica e em processo de
remissdo a mais de cinco anos, oriundos do Hospital Infantil em Westmead na
Australia, tratados no periodo entre 1998 e 2003, numa amostra de 106
participantes. Todos os pacientes tinham menos de 16 anos de idade. Os
autores afirmam que a dose acumulativa de ciclofosfamida aumenta o risco de
desenvolverem alteracbes dentarias, além de outros disturbios ao longo da
vida. Doses acima de 7500mg/m? sdo consideradas como fator de risco para
aumento das anormalidades dentais, isso indicaria um fator de dose
dependéncia dessa droga e das anormalidades dentais. Estudos prospectivos
em criangas recebendo ciclofosfamida bem como investigacées em relagdo aos
mecanismos de atuacdo dessa droga e dos efeitos bioldgicos sao obrigatorios,
pois ha um aumento crescente de pacientes sobreviventes do cancer que
foram submetidos a terapia oncologica.

Hutton et al., no ano de 2010, avaliaram 120 pacientes 69 do género
masculino e 51 feminino, de zero a 17 anos de idade que haviam sido
submetidos a terapia oncolégica, no Hospital da Crianca, em Birmingham,
Reino Unido, no Departamento de Oncologia, portadores de Linfomas, tumores
sélidos (Neuroblastomas e Rabdomiossarcomas) e outros tumores, tratados
com altas doses de quimioterapia e avaliados e estratificados segundo o tipo

do tumor e o tratamento especifico. Relata que as Leucemias sao tipos de
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cancer mais comum da infancia, seguido dos Linfomas. Nos seus achados, oito
pacientes com hipoplasia de esmalte, nove pacientes com microdontia, sendo
que nos pacientes de Rabdomiossarcoma, 20% apresentavam microdontias e
o Neuroblastoma com 14% de seus pacientes com a mesma alteracéo
dentaria. No grupo que recebeu altas doses de quimioterapia e resgate com
células tronco, 20% apresentaram microdontia, sendo superiores mais
afetados, e o primeiro pré-molar seguido do segundo pré molar com 15.4% dos
eventos. Em seus achados, os pacientes que foram tratados com regime
oncoterapico para Neuroblastoma e Rabdomiossarcoma, desenvolveram mais
alteracées dentais, provavelmente por causa das altas doses de
quimioterapicos e da idade no inicio da terapia, essa na faixa etaria de 3.5
anos, mais susceptiveis a desenvolverem microdontias, em comparacao com
grupos de pacientes mais velhos. Os autores concluiram que ha a necessidade
de se acompanhar odontologicamente para que se consiga abordar, em

momento oportuno, provaveis anomalias decorrentes da terapia.

loannidou-Marathiotou et al., em 2010, realizaram uma avaliacao de
uma paciente portadora de Carcinoma de Nasofaringe que foi tratada com
quimioterapia e RT em regido de cabeca e pescoco e estd sem tratamento
oncoldgico a 6 anos, com o propédsito de descrever as complicagdes a longo
prazo e se a dose de radiacdo ionizante foi absorvida de forma constante em
toda a cavidade oral. Para a realizacdo deste estudo utilizou-se de dados
clinicos e radiograficos e um Sistema de Planejamento Bidimensional de
Tratamento (SPBT) e de individualizacdo de campos para irradiacdo. Na
avaliagdo quantitativa da radiacdo emitida para mandibula os dados revelaram
uma alta taxa de dose absorvida na regidao posterior e uma dose minima em
regiao anterior. De acordo com a avaliacao dos pesquisadores o SPBT resultou
em uma minimizacao dos danos graves das estruturas dentais e esqueléticas.
Além disso, a paciente tinha 14 anos de idade quando iniciou a terapia
oncolégica, o crescimento maxilar estava completado e apenas residuo
potencial de crescimento se manteve nessa paciente, isso provavelmente

ocasionou um retrognatismo, observado seis anos apés o tratamento. E de
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acordo com seus resultados, um bom planejamento e a adocao de técnicas de
irradiacdo computadorizadas e individualizadas, que consigam preservar
estruturas adjacentes ao tumor podem minimizar as sequelas da radiacédo

ionizante no complexo maxilo facial.

Valenzuela-Salas et al., 2010, em sua descricado, a respeito de um
relato clinico, de uma paciente portadora de um Linfoma ndo Hodgkin em
maxila, 5 anos de idade, tratada com quimioterapia e radioterapia no Hospital
Universitario de Reina Sofia de Cérdoba na Espanha, regime de tratamento
composto de Ciclofosfamida, Vincristina, Metotrexato e Prednisona, associado
a dose radioterapica de 26 Gy, em campos do lado direito envolvendo seio
maxilar, assoalho de orbita, cavidade nasal e palato duro. Apds a sua cura, em
torno dos 12 anos, a paciente apresentava sérias e adversas sequelas maxilo

faciais, em virtude da oncoterapia a que foi submetida.
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PROPOSICAO
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3. Proposicao

O presente trabalho realizou uma avaliagdo em pacientes
oncoldgicos pediatricos oriundos do Departamento de Oncologia, do Hospital
de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia, Minas Gerais que foram
submetidos a quimioterapia e/ou radioterapia com intuito de identificar a
ocorréncia das alteracbes dentarias provocadas pelo tratamento oncoldgico,

dentre essas hipoplasias de esmalte e microdontias.
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4. Material e Método

O presente trabalho obteve parecer favoravel do Comité de Etica,
em pesquisa com seres humanos, da Universidade Federal de Uberlandia,
Minas Gerais, protocolo 467/10, por atender as normas preconizadas na
Resolucao 196/96 do Conselho Nacional de Saude, em anexo 1. Ressaltamos
que previamente a realizacdo do exame clinico foi solicitada a autorizacao do
paciente, se maior de 18 anos ou do responsavel legal quando menor de 18
anos de idade, mediante a assinatura do termo de consentimento livre e
esclarecido, em anexo 2.

Realizou-se um estudo observacional, do tipo transversal,
populacdo-alvo pacientes pediatricos tratados no Setor de Oncologia do
Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia, Minas Gerais no
periodo de 1991 a 2009. A selecao foi realizada em prontuarios arquivados
tendo como parametro de inclusdo faixa etario de 1 a 12 anos de idade e
submissao a quimioterapia, radioterapia ou ambas as terapias. Todos os dados
foram anotados em uma ficha de prontuarios (Anexo 13) elaborada para
finalidades deste trabalho, sendo que esta continha os dados pessoais,
endereco, diagnostico, terapéutica utilizada, data do inicio do tratamento e
possiveis intercorréncias.

Inicialmente foram selecionados 79 pacientes sendo que a sua
maioria ndo pode ser avaliada, pois durante a tentativa de localizagdo alguns
haviam falecido ou mudado de endereco o que reduziu nossa amostra para 30
pacientes.

Na populagdo avaliada foram realizados exame clinico intra bucal,
sempre pelo mesmo Cirurgido Dentista e os dados anotados na ficha clinica
(Anexo 14). ApGs o exame clinico, todos pacientes foram encaminhados para o
setor de Imaginologia da Faculdade de Odontologia para realizacdo de exames
radiograficos panoramicos e quando necessaria radiografia periapical. A leitura
das imagens foi realizada por um unico Cirurgidao Dentista especialista em

Imaginologia Odontologica. As alteragdes clinicas e radiograficas encontradas
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foram denominadas de acordo com os livros textos de Patologia Buco-dental
(Neville et al., 2004) e de radiologia odontologica (Alvares & Tavano,2009) e
anotadas em ficha radiografica (Anexo 15) confeccionada para atender as
necessidades deste estudo.

Na analise estatistica o programa utilizado para avaliacao dos dados
clinicos deste estudo foi o Biostat 5.0. Nas comparacgdes para duas proporcdes
foram utilizados os testes Exato de Fisher ou o Qui quadrado, de acordo com a
aplicabilidade de cada teste. Para a comparacao das variaveis continuas nao-
normais utilizou-se o teste ndo paramétrico Wilcoxon-Mann-Whitney (teste U)
(a=5%), com o intuito de avaliarmos as correlagdes entre pacientes com e sem
alteracbes dentais, géneros, idade inicial de tratamento e duracdo do

tratamento.
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5 . Resultados

A amostra analisada foi de trinta pacientes pediatricos submetidos a
tratamento oncolégico mostrou dezesseis do género masculino e quatorze do
feminino. O diagndstico mais frequente foi Leucemia Linfoide Aguda (LLA) com
dezoito pacientes, dez do género masculino e oito do feminino e que juntos
constituiram 60% da amostra. Os Linfomas somaram cinco casos, todos do
género masculino e os sete pacientes restante apresentaram casos Unicos de
Nefroblastoma, Hepatoblastoma, Rabdomiossarcoma, Carcinoma
Espinocelular (CEC) em nasofaringe, Astrocitoma Cerebelar (Astr.Cereb.),
Epedimoma e Tumor de Ovaério, todos estes classificados como outras
neoplasias. Destes seis eram do género feminino e um do masculino. Quadro1

e Figura 1 respectivamente.

Quadro 1. Neoplasias e géneros.

DIAGNOSTICO MASCULINO FEMININO
L.L.A 10 8
Linfomas 5 0
Outras neoplasias 1 6

12

1C

B MASCULINO

EFEMININO

L.L.A Linfomas Outras neoplasias

Figura 1- Grafico relacao entre neoplasias e géneros.
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A idade de inicio de tratamento, de todos os pacientes, sem
distincdo por tratamentos respectivos ou por neoplasias observadas variou de 1
ano de idade até 12 anos. Figura: Grafico 2 e Tabela 1, respectivamente.

Idade inicial da oncoterapia relacionada géneros
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Figura 2. Grafico Idade inicial da oncoterapia e géneros.

Tabelal. Relagéo idade inicial de tratamento, géneros e total de pacientes.

IDADE INICIAL DO MASCULINO FEMININO TOTAL
TRATAMENTO

UM 1 0 1
DOIS 4 2 6
TRES 5 3 8
QUATRO 3 1 4
CINCO 0 1 1
SEIS 0 1 1
SETE 2 0 2
OITO 1 1 2
DEZ 0 1 1
DOZE 2 2 4

O tratamento quimioterapico para os portadores de LLA seguiu os
regimes terapéuticos preconizados pelo Grupo Brasileiro de Tratamento das
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Leucemias na Infancia (GBTLI) com dois protocolos diferentes, 93 e 99 com as
prescricoes de Prednisona (40mg/m?dia); Vincristina (1,5mg/m2?/sem);
Asparaginase (5000Ul/m?/dia); Daunorrubicina (25mg/m?%sem) associado ao
Metotrexato 8mg, Citarabina16mg e Dexametasona 2mg/m?2 administrados via
intratecal (MADIT). Os pacientes diagnosticados com Linfoma foram tratados
utilizando Adriamicina 25mg/m?; Bleomicina 10 Ul/m?; Vimblastina 6mg/m? e
Dacarbazina 375mg/m2? (ABVD) e para os outros tumores foram utilizadas a
Cisplatina, Ifosfamida, Etoposideo, Doxorrubicina e Adriamicina, Quadro2. Em
anexo, 7 ao 12, protocolos de tratamento.

Quadro2. Total de pacientes por protocolo.

PROTOCOLO REALIZADO QUANTIDADE
GBTLI99 12
ABVD
GBTLI93
CDE
CDF
CvV
AVD
DCDA
BFM
ICE/VACCT

[ [ P I T S PR T N [T

O tempo médio de duracao dos tratamentos quimioterapicos ficou em
torno de vinte e sete meses nos pacientes com LLA e os Linfomas em torno de
onze meses sem considerar o tempo de radioterapia. Nos pacientes que
portavam tumores malignos variados, denominados como Outros Tumores, a

duracao da terapia foi de nove meses. Tabela 2.

Tabela 2. Relacao entre diagnostico, tempo médio de tratamento.

DIAGNOSTICO *DURAGAO DA QUIMIOTERAPIA  Total
**pCT
LLA 27 18
LINFOMA 7 5
Outros Tumores 9 7

*Média calculada em meses,**Pacientes.
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A radioterapia foi utilizada como adjuvante em seis pacientes, 20%
da amostra sendo importante ressaltar que em nenhum caso houve irradiacao
na regidao dento facial. O Unico que recebeu tratamento radioterapico na regiao
cranio facial foi o que teve diagnéstico de Ependimoma. A dosagem média de
radiacao nesses pacientes foi de 6106 Gcy, e a de idade em torno dos sete
anos e um més. A dose radioterapica variou entre 1800 a 7200 cGy. Dados
descritos na Tabela 3.

Tabela 3. Neoplasias, géneros, idade inicial e dose radioterapica e campos.

Neoplasia Géneros Idade inicial Dose de Campos
(em anos) RT(cGy) irradiados

Cec. Nasofaringe “*Fem. 10 7200 Cervical Bilateral
Astr. Cereb. Fem. 8 5580 Cerebelar
*Ependimoma Fem. 3 5540 Mastdidea Bilateral
Linfoma ***Masc. 12 3000 Mediastino
Linfoma Masc. 4 2100 Cervical Bilateral
LLA Masc. 3 1800 Cranial

*Recebeu apenas Radioterapia. **F: Feminino;***M: Masculino.

As alteragdes dentarias foram encontradas em dezessete pacientes
representando 56% da amostra sendo nove masculinos e oito do género
feminino, Figura 3. Nao houve significancia estatistica (p<0,05) na relacao
dos pacientes que desenvolveram e 0s que nao apresentaram anomalias
dentarias, em comparacdo aos géneros e idade a qual tiveram inicio a

terapia oncolégica, dados distribuidos em Tabela 4.

Tabela 4. Distribuicdo das Alteracdes dentais entre géneros.

Alteragoes dentais (Microdontias e Hipoplasia de Esmalte)

GENEROS COM | SEM TOTAL

MASCULINO 9 7 16 *p 20,7489
FEMININO 8 6 14

TOTAL 17 13 30

*p=valor obtido pelo teste qui-quadrado (p<0,05).
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Alteracbes dentais e géneros

Alteragdes Dentais @ Total em Porcentagem

56 %

Masc. Fem. Total

Figura 3. Grafico géneros correlagdo com alteragdes dentarias.

Quando realizamos uma observagédo comparativa entre os pacientes
que apresentaram alteracbes e os sem alterac6es dentais verificamos
algumas consideracbes importantes, sendo que 17 pacientes tiveram
alteragdes dentais, média de idade de inicio do tratamento foi de quatro
anos de idade e o tempo médio de duragao da terapia oncoldgica foi de 27
meses, dados descritos em Quadro 3, porém nessa correlagédo nao foi
verificado significancia estatistica, resultados expostos em Tabela 5.

Quadro 3.Comparacao entre os pacientes oncolégicos estudados

Comparagio entre os grupos de pacientes

Pacientes sem alteragGes dentais Pacientes com alteragoes dentais

*Idade inicial 6 4
**Duragdo da quimioterapia 16 27
Total de Pacientes 13 17

* Média de idade em anos; ** Média da durag¢ao do tratamento em meses.

Tabela 5. Distribuicdo das Alteragcdes Dentais por pacientes que desenvolveram
ou ndo, de acordo com a média de idade inicial de tratamento.

Alteracdes Dentais

SIM NAO
N [*Média Idade % | N | *Média Idade % | N total | *p=0,069
Pacientes 17 4.0 anos 56.6 | 13 6.3 anos 43.4 30

* valor de p obtido pelo t-Teste: amostras independentes p<0,05; N = Amostra;
% = porcentagem; N total = amostra geral.
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Em nossos achados encontramos dois tipos de alteragdes dentarias,
manchas brancas opacas, nominadas como hipoplasia de esmalte, em dez
pacientes, sete género masculino e trés feminino, e as microdontias, que sao

alteracdes de tamanho, com sete casos, sendo cinco no género feminino e dois

masculinos.
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Figura 4. Grafico total alteracdes dentarias distribuidas pelos géneros.

As manchas brancas encontradas na coroa dentaria foram
nominadas como hipoplasia de esmalte. Essas alteragbes estiveram presentes
em 10 pacientes sendo sete do género masculino e trés no feminino. A idade
média de inicio do tratamento foi de cinco anos e quatro meses sendo o mais
jovem com um ano e mais velho com doze anos. As manchas se fizeram
presentes em praticamente todos os dentes dos arcos superior e inferior sem
nenhuma predilecao por grupo ou dentes, Tabela 6, Figuras: grafico 5 e foto 6
a 9, aspecto clinico das hipoplasias. Na avaliagdo estatistica das Hipoplasias
de Esmalte correlacionadas com géneros e idade inicial de tratamento nao
houve significancia estatistica (p<0,05), dados distribuidos em tabelas 7 e 8

respectivamente.
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Tabela 6 - Idade, géneros e hipoplasias de esmalte por pacientes

Idade Masc. Fem. Total Hipoplasias
1 Ano 1 1
3 Anos 2 1 3
4 Anos 1 1 2
5 Anos 1 1
7 Anos 1 1
12 Anos 1 1 2

Tabela 7. Distribuicdo das Hipoplasias de esmalte entre géneros.

Hipoplasia de Esmalte

GENEROS Com Sem TOTAL

MASCULINO 7 9 16 *p 20,2602
FEMININO 3 11 14

TOTAL 10 20 30

*Teste Exato de Fisher (p<0,05).

Tabela 8. Distribuicao dos pacientes com e sem Hipoplasia de Esmalte de acordo com
a média de idade inicial de tratamento.

Hipoplasia de Esmalte

SIM NAO
N |*Média Idade % | N |*Média Idade % | Ntotal | *P=0,7186
Pacientes 10 5.4 anos 33.3]20 5.4 anos 66,6 30

* valor de p obtido pelo t-Teste: amostras independentes, p<0,05.
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Hipoplasias de esmalte relacionadas com
géneros

2 EMasc. EHFem.

1ANO 3ANQS 4 ANQS 5ANOS 7ANOS 12ANQS

Figura 5- Gréfico Idade, géneros e casos de hipoplasia de esmalte.

Figura 7: Hipoplasias, Lado Direito Figura 8: Hipoplasias, Lado Esquerdo
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Figura 9 e 10: Dentes 12, 11, 21, 22, 31, 41 com hipoplasia de esmalte.

A diminuicdo do tamanho dos dentes caracterizando a microdontia
foi observada em sete pacientes sendo dois no género masculino e cinco do
feminino. Nao houve significancia estatistica (p<0,05), quando foram
correlacionados os pacientes com microdontia, os que nao desenvolveram
essa anomalia dentéria, géneros e a duragao de tratamento oncolégico, dados
apresentados em Tabela 9, porém a correlagdo entre a idade cronoldgica
quando se iniciou a terapia oncolégica nos pacientes que desenvolveram
microdontias que variou de 2 até aos 3 anos de idade foi significativamente
estatistica p= 0,006, quando comparada com pacientes que nao apresentaram
nanismo dentario, aspectos descritos na Tabela 10.

Tabela9. Microdontias observadas entre os pacientes, sua
distribuicao por géneros, e a porcentagem verificada.

MICRODONTIAS

GENEROS SIM NAO
TOTAL
Nl % N %
*p=0,204
MASCULINO 2| 6.6 |14 | 46.6 16
FEMININO 5| 16.6 | 9 | 30.0 14

* Teste exato de Fisher p<0,05; N= amostra;%=porcentagem.
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Tabela 10. Distribuicdo dos pacientes com e sem microdontias de acordo com a
média de idade inicial de tratamento.

MICRODONTIAS
SIM NAO

N | *Média Idade % N | *Média Idade % | N total
*p=0,006

Pacientes 7 2.1 anos 233 |23 5.9 anos 76,6 30

* Teste de Mann-Whitney, p<0,05; N = Amostra; % = porcentagem; N total= amostra geral.

Dois pacientes apresentaram microdontia em oito dentes, sendo
quatro segundos molares e quatro segundos prés-molares. Outro paciente com
seis microdentes, sendo quatro segundos molares e os segundos pré-molares
um superior direito e um inferior esquerdo. Em outro notamos cinco dentes com
microdontia, quatros segundos prés-molares e um segundo molar superior
esquerdo. Em um outro observamos quatro dentes com o tamanho diminuido,
sendo dois segundo molares superiores, e dois prés-molares, um superior e
outro inferior ambos do lado direito. Noutro com trés dentes, sendo dois
segundos molares inferiores e um segundo molar superior lado esquerdo. Um
Unico paciente apresentou microdontia no segundo molar superior lado
esquerdo. Dados descritos Grafico 11, Quadro 4, nas fotos 12 e 13, aspecto
clinico, foto 14 aspecto radiografico, das microdontias observadas,

respectivamente.
HETOTAL DE MICRODONTIAS POR PACIENTES
8 8
8 -
7 6
6 5
5 A a
4 1 3
3 -
2 1
L -
P

o

1 FEM. 2 FEM. 3 MASC. 4 MASC. 5 FEMI. B FEM. 7 FEM.

2 ANOS 2,1 ANOS 2,3ANOS 2,3 ANOS 2,3 ANCS 2,4 AMOS 3,4 ANOS

Figura 11. Grafico total de alteracdes dentarias por pacientes.
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Quadro 4. Géneros, idade inicial de terapia, dentes alterados e idade atual.

*Ne “ID.
IDENT. | *GEN. MICRODONTIA v,

5 | FEM. 27

12 [MmAscC. 17]15(25(27

21 | MASC. 17]15(25(27

22 | FEM. 27

23 | FEM. 17|15| |27

25 | FEM. 17|15| |27

30 | FEMm. 15|25|27

*Legenda: N2 Ident. : NUmero de identificacao, GEN.: Géneros; Masc.: Masculino; FEM.: Feminino
ID. INIiCIO da TERAPIA: Idade de inicio da terapia, ID. : Idade atual.

Figura 12 e 13: Aspecto clinico 2% premolares, microdentes, vista ocusal e
vestibular, respectivamente.

Figura 14. Aspecto radiografico dos 2° pré-molares e 2% molares,microdentes.
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Na observacdo dos pacientes na faixa etaria de 1 aos 3 anos de
idade, no inicio do tratamento oncoldgico, total de 15 pacientes, observou-se
que desses, 7 desenvolveram microdentes, cerca de 46,6% da amostra na
faixa etaria observada, porém relacdo essa sem significAncia estatistica
p=0,13. Tabela 11.

Tabela11. Distribuicdo das microdontias, entre géneros, na faixa etéaria
de 2 a 3 anos de idade.

Microdontias
GENEROS Com Sem TOTAL
MASCULINO 2 6 8
*p =0,13
FEMININO 5 2 7
TOTAL 7 8 15

*Teste Exato de Fisher (p<0,05).

Relac3o entre Alteragdes dentais e médias de idade

M HipOPLASIAS . MICRODONTIAS

10

4,6

- 2,2

*Alteragoes dentais ** Meédias de ldade

Figura 15- Gréfico das alteragbes dentais e médias de idade, ** em anos.

Na andlise das alteragcdes dentarias dividindo os pacientes por
grupos de neoplasias notamos que o0s pacientes portadores de LLA,
submetidos regime de tratamento especifico, apresentaram o desenvolvimento
de mais anomalias dentais, sendo que 71% das microdontias e 29% das

hiploplasias foram detectadas na investigacdo deste grupo. A média de idade
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de inicio da terapia oncoldgica foi mais baixa, cerca de quatro anos e quatro
meses e tempo médio de terapia oncolégica em torno de 27 meses. O grupo
que apresentou menos altera¢des dentais foi o dos Linfomas com apenas um
Unico paciente com alteracdo verificada, a média de idade inicial foi de sete
anos e seis meses, a mais alta encontrada no nosso estudo, o tempo médio da

oncoterapia em torno de sete meses. Dados descritos em Figura 16, abaixo.

12

27 meses 7 meses 9 meses
4.3 anos 7.1 anos 5.4 anos
LLA Linfoma Outros Tumores

Figura 16 — Grafico duracao de tratamento, média de idade e alteragdes.
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Discussao
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6. Discussao

A realizacdo deste trabalho partiu da analise retrospectiva dos
prontuarios de pacientes oncolégicos que foram submetidos a tratamento
quimioterapico, radioterdpico ou ambos. Somente foram incluidos os pacientes
que tiveram o tratamento iniciado até os 12 anos de idade por entendermos
que os terceiros molares, uUltimo dente a iniciar a odontogénese, ja teriam sua
coroa formada nesta idade e que a terapia empregada ndo causaria alteracoes,
entendimento esse também compartilhado com Rosenberg et al., (1987);
Sonis et al., (1990); Kaste et al., (1998); Minicucci et al., (2003); Lopes et al.,
(2006); Rodrigues et al., (2006); Maciel et al., (2009).

Dos pacientes listados inicialmente, somente 30 compareceram para
a realizacdo da avaliacdo. As auséncias foram justificadas pela nao
correspondéncia de endereco ou pela dificuldade de deslocamento, pois, 0
servico de oncologia € regional. Dos pacientes avaliados, dezesseis do género
masculino e quatorze do feminino, dezoito pacientes tiveram diagnostico de
Leucemia Linfoide Aguda (LLA), cinco de Linfoma e outros sete com
diagnoéstico de outros tumores malignos constituindo 60%, 16,7% e 23,3%
respectivamente da amostra. Estudos semelhantes ao nosso foram realizados
em outros centros de oncologia da Europa e da América do Norte mostrando a
predominancia da LLA na oncologia pediatrica (Kastel et al., 2009; Vaughan et
al., 2005; Hutton et al., 2010), mas nestes houve predominancia do género
feminino (Pajari et al., 1988b; Sonis et al., 1990; Nasman et al., 1997; Lopes et
al., 2006).

A inclusdo de pacientes com diagnoésticos diferentes, critério também
adotado por Pajari et al., (1988); Nasman et al.,(1997); Lopes et al., (2006);
Avsar et al., (2007), nao foi fator de exclusdo dessa avaliacdo por levar em
consideracao que em todos os casos foram adotados esquema de poli-
quimioterapia que envolve sempre as mesmas drogas com variagdes da dose e

da duracdo do tratamento, além disso os agentes quimioterapicos foram
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desenvolvidos para inibir a proliferacéo de células, atuam em fases especificas
e nao especificas do ciclo celular, e ndo sao seletivos, agridem tecidos normais
e neoplasicos (Reis et al., 2006). Praticamente todos os pacientes avaliados
receberam radioterapia ou/e quimioterapia, a Unica excecao foi o paciente
portador de Ependimoma que recebeu apenas tratamento radioterapico na
regidao de cabeca e pescoco, especificamente em regido mastoideana. Nenhum
paciente deste estudo recebeu doses radioterapicas em campos que

envolvessem diretamente o complexo dento maxilo facial.

A Unica correlacdo que houve significancia estatistica foi a idade de
inicio da oncoterapia e o desenvolvimento de microdontias p=0,006, detalhados
em Tabela 10, as demais relacbes como pacientes que desenvolveram ou nao
alteracdes dentais, duracéo do tratamento, géneros e avaliacdo da faixa etaria
acometida nao foi atingido a significancia estatistica(p<0,005), provavelmente
em virtude do numero amostral ser pequeno, mas em hip6tese alguma a
importancia clinica deste estudo deve ser desconsiderada, ja que a maioria das
alterac6es dentarias, como a Hipoplasia de Esmalte e o Nanismo dentario séo
relatados sua ocorréncia em varios estudos de pacientes que foram
submetidos a tratamento oncolégico (Maciel et al., 2009, Rodrigues et al., 2009,
Miniccuci et al., 2003, Kaste et al., 1998, ).

As alteracOes dentéarias se fizeram presente em dezessete pacientes
representando 56% da amostra. Desses, dez apresentaram hipoplasia em
todos os dentes, fato esse descoberto durante o exame clinico, e sete
pacientes com microdontia que apresentaram também sinais de hipoplasia de
esmalte em todos os dentes, que foram identificados nos exames clinicos e
radiograficos. A comparacdo dos nossos resultados com outros trabalhos
encontrados na literatura é inconsistente, pois alguns estudos fizeram
avaliagbes mais amplas que envolviam carie dentaria (Vaughan et al., 2005),
indices de acumulo de placa gengival (Alpaslan et al., 1999; Oguz et al., 2004;
Maciel et al., 2009), taurodontia (Kaste et al., 1997; Lopes et al., 2006; Maciel
et al., 2009), que inicialmente ndo era nosso propdsito por entendermos que
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essas alteracées nao tém associacdo direta com a terapia oncoldgica, ja que
outros fatores intrinsecos e extrinsecos impossiveis de serem determinados

dificultariam esse tipo de abordagem.

As hipoplasias de esmalte encontradas em nossa avaliacao clinica
comprometiam a coroa de todos os dentes o que nos leva a pensar terem sido
causadas pela poli-quimioterapia. Outras possibilidades de diagnéstico foram
afastadas como a fluorose, pois, durante a anamnese nao houve relato de
possivel ingestao de fluoreto além daquele presente na agua de abastecimento
da cidade. A hipoplasia hereditaria, amelogénese imperfeita, seria outra
possibilidade que foi considerada improvavel ja que a histéria familiar era
negativa e a incidéncia como evento solitario € rara (Neville et al., 2004,) e em
nossa amostra as hipoplasias de esmalte representaram 43%, esta sendo a
forma predominante das alteragdes dentarias encontradas em nosso estudo e
verificado sua ocorréncia na maioria dos trabalhos verificados na literatura
cientifica (Pajari et al., 1988; Dahlloff et al., 1988; Sonis et al., 1990; Nunn et
al.,, 1991; Pajari et al., 1995; Nasman et al., 1997; Kaste et al., 1998; Alpaslan
et al., 1999; Minicucci et al., 2003; Maciel et al., 2009; Rodrigues et al 2009). A
média de idade dos pacientes com hipoplasia foi de quatro anos e seis meses
variando de 01 a 12 anos semelhante ao encontrado nos estudos de Kaste et
al., (1997); Nasman et al., (1997); Minicucci et al., (2003).

Outra alteracdo que se mostrou de forma consistente foi a
microdontia que ocorreu em 23% dos pacientes, em comparacdo dos Nnossos
resultados, a outros estudos verificamos uma maior incidéncia nos estudos de
Nasman et al., (1997a); Kaste et al., (1998); Minicucci et al., (2003) e menor
nos trabalhos de Sonis et al., (1990); Nunn et al., (1991); Kaste et al., (1997);
Nasman et al., (1997b); Marec-Berard et al., (2005); Lopes et al., (2006); Avsar
et al., (2007); Maciel et al., (2009). A média de idade no momento em que
iniciou a oncoterapia desses pacientes foi de dois anos e dois meses, e a idade
cronolégica dos pacientes com microdentes foi de dois anos variando até os
trés anos e quatro meses de idade. Com esse aspecto foi possivel determinar
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que a microdontia fez-se presente basicamente em segundos prés-molares e
segundos molares podendo ser justificado pelo fato de que o inicio da poli-
quimioterapia foi coincidente com o inicio da odontogénese, especificamente a
fase de capuz, onde ocorre a morfodiferenciagdo (Kopang 1973; Catanzarro et
al.,1982; Neville et al., 2004). As microdontias foram mais acentuadas nos
pacientes mais jovens e menos nos pacientes com idade cronoldgica mais
avancada, com isso uma relacdo entre estagio de desenvolvimento dental e
idade em que se iniciou a terapia oncoldgica péde ser verificada. Pacientes em
estagio mais precoce de desenvolvimento dental foram mais susceptiveis a
desenvolverem nanismo dentario (Lopes et al., 2006; Hutton et al., 2010), além
disso a duracado da quimioterapia variou entre 12 a 60 meses, somatoério de
fatores importantes para o desenvolvimento da microdontia, visto que Kaste et
al., (1997) e Holtta et al., (2005), ap6s avaliacao dos seus achados observaram
essa correlagdo, entre tempo de quimioterapia e idade inicial de tratamento.
Essa inferéncia também pode ser vista nos resultados de Oguz et al., (2004),
que encontraram uma freqténcia de 3% de microdontia, fato, provavelmente,
em virtude da média de idade do grupo estudado, de sete anos de idade. As
variagdes com relacdo ao numero de ocorréncia dentro de uma mesma faixa
etaria encontrada em nossa amostra podem ser justificadas por possiveis
atrasos na odontogénese, e as diferencas entre os géneros, pacientes do sexo
feminino iniciam seu desenvolvimento dental precocemente, quando
realizamos uma comparacao com pacientes do género masculino (Garn et al.,
1958 e 1959; Liliequist et al., 1971; Carvalho et al., 1993; Ferreira Junior et al.,
1993; Minicucci et al., 2003; Hilgenberg et al., 2008; Vasconcelos et al., 2009).
Além disso, o processo de mineralizacdo dental apresenta algumas diferencas
quando fazemos comparacoes entre géneros (Ferreira Junior et al., 1993).
Somado a esse aspecto a literatura cientifica relata precocidade no processo
cronolégico de formacao dos dentes permanentes no género feminino, e ha um
consenso entre os pesquisadores ao afirmarem que o processo de maturacéao
O0ssea e dental segue curso diferente em meninos quando comparados as

meninas (Carvalho et al., 1993). Como fator que pode contribuir para justificar
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essas diferencas entre os géneros, estudos evidenciaram e comprovaram,
apds avaliagdo de dentes de criancas dos dois géneros, a ocorréncia
antecipada na mineralizacdo dental de criancas do sexo feminino (Ferreira
Junior et al.,, 1993). Além disso, durante a avaliacdo dos estagios de
desenvolvimento de pré-molares e molares inferiores, foi evidenciado a
mineralizacdo mais adianta no género feminino (Carvalho et al., 1993). Os
dentes acometidos de microdontia foram segundos pré-molares e segundos
molares evento que pode ser explicado considerando que esses dentes tém
seu inicio de desenvolvimento aos dois anos de idade, (Minicucci et al., 2003)
idade esta que coincidiu com o inicio da terapia oncoldgica, segundo tabelas de
desenvolvimento dental e cronologia de erupcao dental (Nolla 1960), que
serviram de parametro para nosso estudo (Rodrigues et al., 2009), tabelas
respectivamente em anexo 3 ao 6. Além disso, a prevaléncia de microdontias
verificadas na populagéo saudavel € baixa (Lopes et al., 2006; Remmers et al.,
2006), sua ocorréncia de forma isolada, em pacientes que nao foram
submetidos a terapia oncoldgica é relatada em incisivos laterais superiores
(Kaste et al., 1997; Kaste et al., 1998) e na populagédo brasileira saudavel, a
prevaléncia de microdontias é incomum (Maciel et al., 2009). Esses fatores
contribuem para que as microdontias € os grupos de dentes, com nanismo,
encontrados em nosso estudo, foram em decorréncia da oncoterapia. Varios
estudos relatam a associacao entre microdontias e quimioterapia (Miniccuci et
al., 2003; Oguz et al., 2004; Hutton et al., 2010).

A melhora observada nas taxas de sobrevivéncia e cura dos
pacientes pediatricos portadores de cancer pode e deverd ser acompanhada
de forma conjunta com melhora da qualidade de vida (Cazé et al.,, 2010;
Valenzuela-Salas et al., 2010). Esses dois fatores deverao ser sempre
avaliados no pré, trans e poés-terapia oncoldgica, necessariamente por uma
equipe multidisciplinar, que tera como principal objetivo minimizar os efeitos
danosos das sequielas bucodentais, além de outros cuidados estomatélogicos
que esses possam necessitar (Hutton et al., 2010; loannidou-Marathiotou et

al., 2010). Portanto pacientes pediatricos, em virtude da oncoterapia a que
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foram submetidos, requerem atencdo odontoldgica ao longo de suas vidas
(Minicucci et al., 2003; Lopes et al., 2006; Rodrigues et al., 2006; Maciel et al.,
2009; Hutton et al., 2010).
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7. Conclusoes

Com base nos resultados encontrados pode-se concluir que:

a) as alteragdes dentarias impostas aos pacientes submetidos a
poli-quimioterapia até doze anos foram as hipoplasias de esmalte e as

microdontias.

b) As hipoplasias podem ocorrer até os doze anos e parecem
comprometer a coroa de todos os dentes.

c) As microdontias parecem ocorrer quando o tratamento € iniciado
até final do segundo ano de vida e com isso comprometer os segundos pré-

molares e segundos molares.

d) A intensidade das alteracbes parece estar diretamente

relacionada a precocidade do inicio do tratamento poli-quimioterapico.
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Anexo 1

@mmmmmmm

Pro-Aeitona da Pasquisa &
COMITE DE ETICA EM PESCUISA - CEP
Avenida Joao Maves oa Avila, n°. 2160 - Bloco J - Campus Santa Monica - Ubarnandia-MG —

CEP 38400-088 - FONEFAX [34) 3238-4131; e-mail: SopEan 0. Ll Dr; Wi GO ES0es oo, L. br.

ANALISE FINAL W°. 267710 DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA PARA O PROTOCOLO REGISTRO CERUFL
12410

Projeto  Pesquisa: AlleragDes dentirias em pacientes submefidos & quimicterapia e
radictarapia.

Pesquisador Responsavel: Antdnio Francisco Durighetto Junior

De acordo com as atrbuictes definidas na Resolugao CNS 196/06, o CEP manifesta-sa pela
aprovagao do projelo de pesquisa proposto.

O protocolo ndo apresenta problemas de ética nas condutas de pasquisa com sares humanos,
nes limites da redagac e da metodologia apresentadas.

O CEPYUFU lembra qua:

a segundo a Resoluglo 196/96, o pesquisador deverd arguivar por 5 anos o relatirio da
pesquisa @ o Termes de Consentimenio Livre e Esclarecido, assinados pelo sujeito de
pesquisa.

b podera, por escolha aleatdria, visitar o pesquisador para conferdncia do relatdrio e
documentacao pertinente ao projelo.

C- @ aprovagao do protocolo de pesquisa pelo CEFFUFU dé-se em decorréncia do atendimento
a Resolugao 196/96/CMS, nao implicando na qualidade cientifica do mesmo.

Data de entrega do relatério final: maio do 2011.

SITUACAD: PROTOCOLC DE PESQUISA APROVADD

OBS: O CEFYUFU LEMBRA QUE QUALCUER MUDANGA NO PROTOCOLO DEVE SER INFORMADA
IMEDIATAMENTE AC CEP PARA FINS DE ANALISE E APROWAGAD DA MESMA.

Uberliindia, 30 de julbo da 2010
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protocole 2 ser modificada e suss justificativas. Fm caso de projetos do Gnapo [ ou 1 apreseniados ssteriommente 3 ANVISA, o
pesqusalor ou patrocinador deve envid-las tamhém i mesma, jasto om o paecer aprobatinio do CEP, para serem jontadas ao
protocole imicial (Res. 251097, iem 012e) O praee para estrega de elsdrioé de 1240 dias apds o #mino da execugio prevista mo
cronograma do projato.
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Anexo 2

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado (a) a participar da pesquisa “Alteracdes
dentarias em pacientes submetidos a quimioterapia e radioterapia”, sob a
responsabilidade dos pesquisadores: Mestrando Anisio Domingos de Oliveira
Junior, Mestranda Mayra Maria Coury Franca e Dr. Antdnio Francisco
Durighetto Junior.

Nesta pesquisa ndés estamos buscando entender a ocorréncia das
alterac6es dentarias em pacientes que realizaram quimioterapia e radioterapia,
para isso realizaremos uma avaliacao do senhor (a) para investigarmos o que a
radioterapia ou/e quimioterapia fizeram nos dentes do senhor (a).

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido sera obtido pelo
pesquisador Anisio Domingos de Oliveira Junior na clinica de Diagnéstico
Estomatol6égico, da Universidade Federal de Uberlandia, no bloco 4T, de
segunda a sexta-feira dependendo da sua disponibilidade de dia e horario.

Na sua participacado vocé sera submetido a uma entrevista, avaliagéo
dos dentes e contagem do numero de dentes, sem nenhum tipo de desconforto
adicional, apés isso os dados serdo anotados. E importante ressaltar que vocé
nao sera submetido a nenhum tipo de procedimento cirdrgico, apds seu
consentimento realizaremos um estudo por meio de radiografias panoramicas
mais recentes, utilizadas em exames de rotina, planejamento do tratamento
odontolégico e controle da saude bucal em pacientes que realizaram
tratamento oncoldgico.

Em nenhum momento desse estudo vocé serd identificado. Os
resultados da pesquisa serdo publicados e ainda assim a sua identidade sera
preservada.

Vocé nao tera gasto ou ganho financeiro por participar da pesquisa.
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Os riscos consistem em uma remota possibilidade de quebra de
sigilo, mas isso seria praticamente impossivel, pois na coleta de dados e
durante todo o processo de pesquisa, seu nome ou imagem nao estardo
vinculados aos dados coletados, pois sua identificagdo constard como um
namero de registro preconizado pela equipe responsavel, garantindo
anonimato absoluto e preservacdo da imagem. Nenhuma outra pessoa ou
Instituicdo tera acesso a esses dados individuais coletados. Os beneficios
desta pesquisa seriam que, a partir da analise desses dados é que
pesquisaremos o desenvolvimento das alteracdes nos dentes dos pacientes
que receberam quimioterapia e radioterapia e sua evolucdo apds tratamento
oncoldgico, suas queixas principais, contribuindo para que haja uma melhora
na qualidade de vida dos pacientes. Sua participacao podera ajudar a melhorar
0s conhecimentos necessarios para melhor orientar e conduzir programas de
tratamentos oncoldgicos e se possivel minimizar as seqlelas dentais oriundas
da terapia utilizada durante o tratamento do cancer.

Vocé é livre para parar de participar a qualguer momento sem
nenhum prejuizo para o senhor (a).

Uma cépia deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ficara
com o senhor (a).

Qualquer duvida a respeito da pesquisa, vocé podera entrar em
contato com o0s pesquisadores: Mestrandos: Anisio Domingos de Oliveira
Junior; Mayra Maria Coury Franca, Doutor: Antonio Francisco Durighetto
Junior, na Universidade Federal de Uberlandia - Unidade de Diagndstico
Estomatol6gico, Rua Acre N? 491, Bairro Umuarama, CEP: 38402-022 telefone
(34) 3213-8595, Uberlandia - Minas Gerais, de segunda a sexta feira das 08:00
as 16:00 exceto aos sabados, domingos e feriados. Podera também se quiser
entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa, na Universidade
Federal de Uberlandia CEP/UFU, Avenida: Jodo Naves de Avila, nimero2121,
Bloco j, Campus Santa Ménica — Uberlandia —-MG, CEP: 38408-100, Fone (34)-
3239-4131.
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Uberlandia, de de 2010.

Assinatura do pesquisador que coletara o Termo de Consentimento Livre
Esclarecido (TCLE).

Eu aceito participar do projeto citado acima, voluntariamente, apds ter sido

devidamente esclarecido.

Assinatura do participante da pesquisa ou representante legal.
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Anexo 3: Estagios de calcificacao dental

DENTES SUPERIORES

Estdgio O auséncia de cripta

Estdgio | presenca de cripta

Estdgio 2 & = = HB calcificagdio inicial da coroa

Estdgio 3 ! ! ! g 113 da coroa completa

Estdgio 4 2/3 da coroa completa

Estdgio 5 j j coroa praticamente completa

Estdgio 6 @ @ @ D coroa completa

Estdgio 7 6 6 6 B 113 da raiz completa

Estdgio 8 g 6 @ a 2/3 da raiz completa

Estdgio 9 raiz praticamente completa mas
com dpice aberto

Estagio 10 g { \ g g raiz completa e dpice fechado.

Fonte: Figura retirada do livro: Ortodontia - Diagnéstico e Planejamento
Clinico - FERREIRA FV. 62 EDICAQ, Artes Médicas, Sao Paulo, 1998, paginas
68; 69, segundo os 10 estagios de Nolla.
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Anexo 4: Estagios de calcificacao dental

DENTES INFERIORES

Estdgio O auséncia de cripta
Estdgio | presenca de cripta
= )
Estdgio 2 @@ = = calcificagdo inicial da coroa
Estdgio 3 = @ Q = 113 da coroa completa
Estdgio 4 m Q Q Q 2/3 da coroa completa
Estdgio 5 @ Q Q Q coroa praticamente completa
Estdgio 6 Q Q Q Q coroa completa
Estdgio 7 g Q Q Q |/3 da raiz completa
Estdgio 8 % 8 H g 2/3 da raiz completa
Estdgio 9 raiz praticamente completa mas
com dpice aberto
Estdgio 10 W @ H H raiz completa e dpice fechado.

Fonte: Figura retirada do livro: Ortodontia-Diagnostico e Planejamento
Clinico - FERREIRA FV. 62 EDICAQ, Artes Médicas, Sao Paulo, 1998, paginas
68; 69, segundo os 10 estagios de Nolla.
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Anexo 5:Desenvolvimento e Cronologia de erupcao
dental

DENTICAO DECIDUA

2 anos
(% 6 meses)

= 5 meses
o “ ¥
in utero

*@e =]
7 meses
Cemay) in utero
PRE-NATAL P
(= 6 meses)
¢ @ o@D
W Nascimento
e
” 9 =
e
‘QO 6 meses
D (= 2 meses) ? al;os )
) + 9 meses
@g oY
o
% o B
Q ab 9 meses
%k_,v (= 2 meses)
ogﬁ 5 anos
+ 9 meses)
< e
oapb
an | ano
% (= 3 meses)
O
6 anos
(= 9 meses)

<Z,
(5 18 meses
(= 3 meses)
\Qﬁ
<

Fonte: Figura retirada do livro: Ortodontia-Diagnostico e Planejamento
Clinico - FERREIRA FV. 62 EDICAO, Artes Médicas, Sao Paulo, 1998, paginas
63; 64, azul dentes deciduos, em amarelo, dentes permanentes, segundo
estudo de Schour e Massler, 1940.

PRIMEIRA INFANCIA
(PRE-ESCOLAR)
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Anexo 6: Desenvolvimento e Cronologia de erupcao
dental

DENTICAO MISTA DENTIGCAO PERMANENTE

7 anos % 1 anos
(= 9 meses) g (= 9 meses)

@ |2 anos

(x 6 meses)

8 anos
(= 9 meses)

15 anos
(= 6 meses)

9 anos

(+ 9 meses)
21
anos

35

anos
10 anos

(= 9 meses)

SEGUNDA INFANCIA ADOLESCENCIA
(IDADE ESCOLAR) E IDADE ADULTA

Fonte: Figura retirada do livro: Ortodontia-Diagnostico e Planejamento
Clinico - FERREIRA FV. 62 EDICAO, Artes Médicas, Sao Paulo, 1998, paginas
63; 64, azul dentes deciduos, em amarelo, dentes permanentes, segundo
estudo de Schour e Massler, 1940.
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Anexo 13

Ficha para Coleta de dados nos Prontuarios

Data: [/ / Numero da Ficha:

NOME:

DATA NASC.: SEXO: ( )MASC ( )FEM
NOME MAE:

CIDADE: TELEFONE:

DOENCA:

DATA INICIO: IDADE TRATAMENTO:
TRATAMENTO ONCOLOGICO REALIZADO:

INICIO DA QxT: FINAL DA QxT:

INICIO DA RT: FINAL DA RT:
ULTIMA DOSE QxT:

( ) FORA de TRATAMENTO ( ) MANUTENCAO

DATA ULTIMA CONSULTA:
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Anexo 14
Ficha de Avaliacao Clinica

Datadoexame: /[ Ndmero da ficha:
Numero do prontudrio: Idade atual:

Género: ( )Masc. ( )Fem.

Tratamento realizado: ( )Quimioterapia ( )Radioterapia ( )Quimio/Radio

Fora de tratamento:

Sente algum tipo de desconforto na boca: ( “Sic “) :

Sente algum tipo de desconforto nos dentes: ( “Sic”):

Exame Dental

Maxila

18 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28

Mandibula

48 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38

Legenda:

Ag. = Agenesia; MD. = Microdontia; Tr. = Taurodontia; He. = Hipoplasia de esmalte;
Ae. = Atraso Erupc¢do; Mfr. = Malformacgdo Radicular; Er. = Encurtamento Radicular.

QUAL DENTE E ALTERACAO ENCONTRADA:
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Anexo 15

Ficha de Avaliacdo Radiografica

Datadoexame: [/ [/ Ndmero da ficha:
Numero do prontudrio: Idade atual :

Género: ( )Masc. ( )Fem.

Tipo de radiografia Avaliada: ( )Periapical () Panoramica

Exame Radiografico

Maxila

18 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28

Mandibula

48 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38

Legenda:

Ag. = Agenesia; Mo. = Microdontia; Tr. = Taurodontia; He. = Hipoplasia de esmalte;
Ae. = Atraso Erupc¢do; Mfr. = Malformacgdo Radicular; Er. = Encurtamento Radicular.

QUAL DENTE E ALTERAGAO ENCONTRADA:

Regido mais acometida: ( ) Maxila ( ) Mandidula
Lado mais acometido: ( ) Direito ( ) Esquerdo

Informacgdes Adicionais:
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TABELA COM OS DADOS UTILIZADOS PARA REALIZAGAO DO TRABALHO

N2 Género Idade Inicial Doenga Prt /TTo Qxt(MESES) RT Alt Dent. | Idade Atual
1 FEM 12 ANOS TU OVAR CDE 3 0 HE 18
2 FEM 10 ANOS CEC NASO CDF 5 7200 Cgy 0 11
3 FEM 8 ANOS ASTR.CEREB cv 6 5580Cgy 0 14
4 FEM 3 ANOS EPENDINOMA Apenas RT 0 5540Cgy HE 10
5 FEM 2 ANOS NBL AVD 12 0 MO 8
6 MASC 1 ANOS HBL DCDA 8 0 HE 8
7 MASC 7 ANOS LH ABVD 5 0 0 9
8 MASC 12 ANOS LH ABVD 5 3000Cgy 0 18
9 MASC 4 ANOS LH ABVD 3 2100Cgy HE 15
10 MASC 4 ANOS LNH ABVD 30 0 0 9
11 MASC 8ANOS LH ABVD/ICEVAC 13 0 0 13
12 MASC 2 ANOS LLA /AR/99 GBTLI99 60( MT) 0 MO 7
13 FEM 4 ANOS LLA/BR/99 GBTLI99 16 0 0 6
14 FEM 3 ANOS LLA/BR/93 GBTLI93 30 0 0 19
15 MASC 7 ANOS LLA/BR/93 GBTLI93 24 0 HE 14
16 MASC 3 ANOS LLA/AR/93 GBTLI93 58 1800Cgy HE 16
17 MASC 4 ANOS LMB LMB 7(MT) 0 HE 6
18 MASC 3 ANOS LLA/BR/99 GBTLI99 27 0 HE 5
19 FEM 5 ANOS LLA/RI/93 GBTLI93 32 0 HE 15
20 MASC 3 ANOS LLA/BR/99 GBTLI99 24(MT) 0 0 6
21 MASC 2 ANOS LLA/BR/99 GBTLI99 17 0 HE+MO 4
22 FEM 3 ANOS LLA/BR/99 GBTLI99 25 0 HE+MO 6
23 FEM 2 ANOS LLA/AR/99 GBTLI99 32 0 HE+MO 9
24 FEM 6 ANOS LLA/AR/99 GBTLI99 31 0 0 14
25 FEM 2 ANOS LLA/AR/99 GBTLI99 29 0 MO 5
26 MASC 12 ANOS LLA/AR/99 GBTLI99 29 0 HE 18
27 MASC 3 ANOS LLA/AR/99 GBTLI99 10(MT) 0 0 4
28 MASC 3 ANOS BFM BFM 24 0 0 5
29 FEM 12 ANOS LLA/AR/99 GBTLI99 12(MT) 0 0 13
30 FEM 2ANOS RMS ICE/VACCT 20 0 MO 19

Legenda: N2 NOwmero DE REGISTRO: GENEROS: MASGULINO E FEMININO: PRT/TTO:
PROTOCOLO DE TRATAMENTO; QXT: QUIMIOTERAPIA DESCRITA EM MESES; MT: PACIENTE NA
FASE DE MANUTENGAO; RT: RADIOTERAPIA; ALTERACOES DENTAIS: HE: Hipoplasia de esmalte;
MO microdontia; IDADE ATUAL DO PACIENTE .
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