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mia, principalmente quando associada com
quimioterapia (QT)(1).

A mucosite oral é um problema clínico
de difícil controle, podendo comprometer
a deglutição, a ingestão de alimentos, a hi-
giene oral e a capacidade de comunicação
do paciente, muitas vezes obrigando à in-
terrupção da RT com evidente prejuízo ao
tratamento(2–5).

A xerostomia se inicia logo nos primei-
ros dias de RT, sendo mais evidente após
doses de 20 Gy. A saliva se torna inicial-
mente mais espessa e com taxa de elimina-
ção diminuída(6). As alterações do fluxo,
volume e viscosidade salivar podem persis-
tir por anos e a recuperação da produção
normal dependerá das características de
cada paciente e do percentual de glândula
salivar irradiada, podendo estar relacio-

INTRODUÇÃO

A radioterapia (RT) em cabeça e pes-
coço é sempre acompanhada de complica-
ções durante a vigência ou mesmo após o
tratamento, principalmente com relação à
mucosa oral e glândulas salivares, as quais
se manifestam como mucosite e xerosto-

nadas a danos vasculares dessas glându-
las(7). Essa xerostomia pode ser irreversí-
vel, com tendência de recuperação de até
50% da quantia inicial de saliva, caso o
volume da parótida irradiado e a dose fi-
nal de irradiação fique em valores os mais
baixos possíveis(8–12).

Várias técnicas são descritas na litera-
tura para prevenção da xerostomia e da
mucosite oral, como o uso de amifostina,
pilocarpina, Biotene®, bochechos com bi-
carbonato de sódio, uso de antibióticos e
anestésicos tópicos, entre outros, todas
com suas limitações(13–19).

Lasers de baixa potência (LBP) são la-
sers que possuem baixa energia, sem poten-
cial fototérmico, sendo utilizados para bio-
modulação. Os mais usados estão na faixa
do vermelho (632 a 780 nm), com fótons
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de energia inferior a 2,0 elétron-volt (eV),
portanto, inferior à energia da ligação das
moléculas biológicas e do DNA, não po-
dendo quebrar ligações químicas e não
sendo capazes de induzir mutação e carci-
nogênese(20–23).

O efeito produzido pela irradiação com
LBP se baseia na capacidade de modula-
ção de diversos processos metabólicos,
mediante a conversão da energia luminosa
aportada pelo laser através de processos
bioquímicos e fotofísicos, os quais trans-
formam a luz laser em energia útil para a
célula(23). O laser visível provoca reações
nas mitocôndrias, com incremento na pro-
dução de ATP mitocondrial, aumento do
consumo de glicose celular, aumento dos
teores de cálcio intracelular e do número
de mitocôndrias celular.

Aumento no número de mitoses nos
ductos de glândulas submandibulares de
ratos submetidas à irradiação com laser de
GaAs também é descrito(24–30).

Publicações mostram o uso do laser de
hélio/neônio como um agente capaz de
reduzir a intensidade da mucosite oral e da
dor em pacientes submetidos a RT e QT e
de pacientes submetidos a transplante au-
tólogo de medula e a RT e QT(31–35).

Trabalhos publicados mostram a eficá-
cia do LBP como um agente estimulador
da salivação em pacientes portadores de
xerostomia, sialoadenites e síndrome de
Sjögren(36–39).

O objetivo deste trabalho é verificar se
o uso do laser de InGaAlP com compri-
mento de onda de 685 nm pode reduzir a
incidência de xerostomia, da gravidade da
mucosite oral e da dor associada à muco-
site em pacientes portadores de câncer de
cabeça e pescoço submetidos à RT.

MATERIAIS E MÉTODOS

Ética em pesquisa com seres humanos

Este estudo, obedecendo à resolução n�
196/96 do Ministério da Saúde do Brasil,
foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pes-
quisa com Seres Humanos da Universidade
do Vale do Paraíba, filiado ao Conselho
Nacional de Pesquisa com Seres Humanos
(Conep), conforme protocolo n� L001/
2002/CEP, sendo que os voluntários assi-
naram formulário consentido com orienta-
ções sobre o projeto.

População e critérios de inclusão
e exclusão

O estudo foi realizado em um grupo de
pacientes voluntários, com idade acima de
21 anos, portadores de carcinoma de ca-
beça e pescoço e não submetidos à RT pré-
via na região de interesse, e nos quais os
campos de irradiação englobassem as glân-
dulas salivares. Os pacientes com prontuá-
rio de número ímpar foram denominados
“controle”, recebendo RT sem laser, e os
de prontuário par foram submetidos a RT
e laser. Entre os meses de março e setem-
bro de 2002, 60 pacientes foram randomi-
zados em um grupo de 29 pacientes sub-
metidos a RT sem laser e em outro grupo
de 31 pacientes submetidos a RT e laser.

Todos os pacientes foram submetidos a
cuidados dentários gratuitos iniciais e ao
melhor tratamento clínico de suporte du-
rante todo o tratamento.

Aplicação da luz laser

Foi utilizado laser de InGaAlP com
comprimento de onda de 685 nm. A forma
de aplicação foi por contato, sendo três
pontos em cada parótida, um submandibu-
lar direito e esquerdo, dois pontos em mu-
cosa jugal direita e esquerda, um ponto em
cada lado do soalho de boca, dois pontos
em língua móvel, um ponto em pilar direi-
to, outro em pilar esquerdo e outro na re-
gião da úvula, todos com densidade de
energia de 2,0 joules/cm² por ponto.

Os parâmetros do laser foram potência
nominal de 50 mW e real de 35 mW em
uma fibra com 400 µm de diâmetro, tem-
po de irradiação de 58 s, comprimento de
onda de 685 nm e densidade de dose de 2,0
joules/cm². Caso o ponto de aplicação do
laser estivesse a menos de 1 cm da área
tumoral, a aplicação do LBP não era rea-
lizada naquele local(33).

Radioterapia

Foi realizada diariamente, com o uso de
acelerador linear Varian® (Varian Medical
Systems), com fótons com 4 MeV de ener-
gia. As áreas irradiadas foram delimitadas
conforme princípios técnicos constantes
em qualquer compêndio de RT(40–43).

Os pacientes foram submetidos a exa-
mes rotineiros de estadiamento, como exa-
mes clínico e endoscópico, laboratoriais,
tomografias, biópsias, etc.

Os pacientes eram posicionados deita-
dos em decúbito dorsal, imobilizados por
máscara termoplástica e submetidos a ra-
diografias de controle.

A dose diária variou entre 1,8 e 2,0 Gy,
calculada no meio do plano, e a dose final
ficou entre 45 e 72 Gy, em 25 a 40 dias de
tratamento. Os campos usados foram o
cérvico-facial direito e esquerdo e o das
fossas supraclaviculares.

Quimioterapia

A QT utilizada em associação com a RT
foi cisplatina em esquema de uma dose se-
manal de 40 mg/m²(44).

Avaliação da xerostomia

Foi realizada conforme esquema pro-
posto pelo Radiation Therapy Oncology
Group (RTOG) 97-09 para sialometria(45).

A avaliação inicial foi realizada no pri-
meiro dia do tratamento de RT e serviu
como um indicador do nível basal de pro-
dução salivar. A produção não estimulada
de saliva foi avaliada antes da estimulada.
Inicialmente, o paciente foi orientado para
deglutir toda a saliva que estivesse depo-
sitada em sua boca. A seguir, foi orientado
para acumular saliva, sem degluti-la, por
um período de 60 segundos. Esta saliva foi
acumulada em um frasco graduado de 50
ml. Este processo foi repetido mais qua-
tro vezes, totalizando cinco tomadas em
cinco minutos.

A estimulação de produção de saliva foi
feita com a utilização de solução de citrato
de sódio a 2% aplicada nas bordas dorso-
laterais da língua, com o uso de cotonete,
por cinco vezes em um período de dois mi-
nutos (aos 0, 30, 60, 90 e 120 segundos).
Antes da aplicação da solução, a boca era
limpa de qualquer secreção e, posterior-
mente, era novamente limpa com a retirada
da solução de citrato residual. A saliva foi
então coletada do mesmo modo como o foi
para o procedimento de salivação não es-
timulada. Essas medições foram feitas nos
dias 1, 15, ao final do tratamento e em 15
e 30 dias pós-tratamento.

Avaliação da mucosite oral

Foi realizada uma vez por semana, sen-
do o grau de mucosite classificado confor-
me preconizado pelo National Cancer Ins-
titute (NCI), como mostra a Tabela 1(46).
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Avaliação da dor

A avaliação foi feita conforme escala
numérica analógica, em que o paciente era
orientado a dar uma nota para o seu grau
de dor em mucosa oral (Figura 1).

Análise estatística

Constou das comparações entre os dois
grupos e incluiu cálculo de medidas de ten-
dência central (média) e dispersão (desvio-
padrão) para variáveis quantitativas, e dis-
tribuições de freqüências (%) para as variá-
veis qualitativas. Foi utilizado teste de as-
sociação do qui-quadrado para verificar a
associação entre variáveis qualitativas. Nas
tabelas 2 � 2, quando pelo menos uma das
freqüências esperadas foi menor do que 5,
o teste exato de Fisher foi utilizado. Para
a comparação de medidas de variáveis
quantitativas (idade e doses de radiação)
entre os grupos de estudo foi utilizado o
teste t de Student para amostras indepen-
dentes. Quando a suposição da distribui-
ção normal da variável não foi alcançada,
foi utilizado o teste de Mann-Whitney (não
paramétrico). Na análise de variância de
medidas repetivas foi utilizada a ANOVA,
sendo o tempo a medida repetitiva e o gru-
po de estudo a variável independente.
Quando as variâncias entre os grupos não
eram homogêneas, utilizou-se o teste de
Friedman, que é o equivalente não paramé-
trico. Na presença de diferenças estatisti-
camente significativas a ANOVA foi com-
plementada pelo teste de múltiplas compa-
rações de Tukey-HSD.

RESULTADOS

Foram analisados os resultados de 60
pacientes, sendo que 29 foram submetidos
a RT sem laser e 31 foram tratados com RT
e laser. A maioria dos pacientes era do sexo
masculino (83,3%). A idade variou de 28
a 88 anos (média de 57,4 ± 13,9 anos).

As localizações mais freqüentes dos tu-
mores primários foram laringe (18,3%),
amígdala (10,0%) e língua (8,3%). O tipo
histológico predominante foi o carcinoma
espinocelular (85,0%).

A maioria dos pacientes apresentava tu-
mores avançados (estádio clínico IV)
(76,7%). Trinta e quatro pacientes (56,7%)
não foram submetidos a cirurgia e 31 não
receberam QT (51,7%) (Tabela 2).
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Doses em glândulas salivares: Não
foram observadas diferenças estatistica-
mente significativas entre as médias da
dose total nas glândulas parótida direita (p
= 0,081) e esquerda (p = 0,090), subman-
dibular direita (p = 0,081) e esquerda (p =
0,090), sublingual direita (p = 0,081) e
esquerda (p = 0,090) nos grupos tratados
com ou sem laser (Tabela 3).

Fluxo salivar estimulado: Foi obser-
vada diferença estatisticamente significati-
va entre os grupos (p < 0,001) (Tabela 4).

Fluxo salivar não estimulado: Houve
diferença estatisticamente significativa en-
tre os grupos (p < 0,001) (Tabela 5).

Mucosite – escore da NCI: Foram ob-
servadas diferenças estatisticamente signi-
ficativas entre os momentos (p < 0,001) e
entre os grupos (p < 0,001). Foi observada
interação estatisticamente significativa en-
tre momento e grupo (p < 0,001), isto é, a
variação entre os momentos é diferente nos
dois grupos de estudo (Tabela 6).

Dor – escala analógica: Houve dife-
rença estatisticamente significativa entre os
grupos (p < 0,001) (Tabela 7).

DISCUSSÃO

Análise univariada dos dados avaliados
mostrou não haver diferença estatistica-
mente significativa entre os grupos quanto
aos quesitos sexo, idade, enfermidade de
base, estadiamento, doses de irradiação nas
glândulas salivares, associação com cirur-
gia ou quimioterapia, tipo histológico e
localização do tumor primário.

As avaliações dos dados referentes à in-
cidência de mucosite oral, dor e xerosto-
mia mostraram que os pacientes submeti-
dos a RT associada a laser tiveram índices
significativamente inferiores destes even-
tos em comparação ao grupo de RT sem
laser. Bensadoun et al.(33) fizeram estudo
randomizado com 30 pacientes com uso
do laser de He/Ne, mostrando bons resul-
tados na diminuição da gravidade da dor
e da mucosite radioinduzida em pacientes
submetidos a RT em cabeça e pescoço. Em
nosso trabalho incluímos não só um maior
número de casos — um total de 60 —,
como também igualamos as condições de
higiene oral inicial de todos eles e o me-
lhor cuidado dentário de suporte durante
o tratamento.
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Os pacientes submetidos ao tratamen-
to RT e laser evoluíram com menor inci-
dência de mucosite e dor devido ao trata-
mento, estando nossos dados de acordo
com Cowen et al.(32), que compararam a

evolução da mucosite oral em 30 pacien-
tes que receberam transplante autólogo de
medula e RT durante o período de 1993 a
1995, mostrando redução significativa da
mucosite e considerando a aplicação do
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laser de forma profilática como tendo me-
lhores resultados que a de forma curativa
para mucosite já instalada.

Em nosso trabalho a aplicação foi rea-
lizada desde o início da RT, prolongando-
se durante todo o tratamento.

Por motivos sociais ou de ordem pes-
soal, alguns pacientes não seguiram esta ri-
gidez de conduta, tendo faltado ao trata-
mento com laser, às vezes por até cinco
dias consecutivos. Como exemplo, temos
um paciente portador de carcinoma de ri-
nofaringe realizando RT + QT + laser que
decidiu não comparecer às sessões de la-
ser por uma semana devido ao excesso de
saliva. O agravamento da mucosite o trouxe
de volta ao plano terapêutico inicial, ha-
vendo redução da mucosite logo após al-
guns dias de aplicação de laser. Isto nos
levou a pensar que a aplicação diária de
laser talvez não fosse necessária, sendo que
planejamos no futuro estudar um grupo
com três sessões semanais e compararmos
o resultado.

Observamos, durante a realização do
trabalho, que no grupo de RT e laser to-
dos os pacientes completaram o tratamento
previsto, enquanto no grupo de RT sem
laser quatro pacientes de um total de 29
(13,8%) tiveram os seus tratamentos sus-
pensos devido a mucosite. Esta observação
está de acordo com o trabalho de Balaki-
rev et al.(35) sobre o uso do laser para a
prevenção de mucosite oral, no qual se
concluiu que o tempo de parada de trata-
mento necessário para manejo das compli-
cações devidas às injúrias da RT e QT em
pacientes pediátricos era reduzido em 1,5
vez até 2 vezes no grupo de submetido as-
sociado a laser. Não encontramos, na lite-
ratura, relato de estudos realizados no sen-
tido de mostrar o valor do uso do laser para

prevenção da xerostomia durante a vigên-
cia de RT. Existem vários trabalhos mos-
trando o valor do laser como estimulador
de glândulas salivares. Entre eles, citamos
Kats(38,39) com o uso do laser de hélio/neô-
nio em sialoadenites, Fructuoso e Moset(36)

e Takeda(24) usando laser de GaAs com
comprimento de onda de 904 nm, e Naga-
sawa(37) usando laser de GaAlAs com com-
primento de onda de 820 nm em pacien-
tes portadores da síndrome de Sjögren,
com resultados que mostraram melhora do
fluxo de saliva produzida pela parótida
após a estimulação pela luz laser.

Nossos dados estão de acordo com a li-
teratura e mostraram que no grupo de pa-
cientes submetidos à terapia associada de
RT e laser houve menor queda do volume
salivar do que no grupo submetido à RT
sem laser, em que todos os pacientes mos-
traram queda progressiva dos volumes de
saliva estimulada e não estimulada, com

uma tendência para volumes menores que
1,0 ml. No grupo submetido ao tratamento
de RT e laser, em alguns casos ocorreu
aumento do volume salivar durante a RT,
fato que nunca havíamos observado duran-
te todos os anos de trabalho na especiali-
dade, mesmo utilizando bochechos com
bicarbonato de sódio, Biotene®, saliva ar-
tificial e outros tratamento clínicos de su-
porte de rotina da prática médica.

As reavaliações que temos feito, em-
bora sem valor estatístico, mostram que o
volume salivar dos pacientes submetidos a
RT e laser tem-se mantido em níveis supe-
riores aos dos pacientes submetidos à RT
sem laser (Figura 2).

É nossa primeira impressão que o ganho
tende a ser prolongado, sendo que os pa-
cientes deverão ser acompanhados duran-
te os próximos meses e anos, e reavaliações
sucessivas de seu volume salivar servirão
para mostrar se a manutenção deste bene-
fício inicial persistirá.

CONCLUSÕES

A incidência de xerostomia foi signifi-
cativamente menor nos pacientes subme-
tidos a RT e laser.

A utilização do laser em associação
com RT diminuiu a gravidade da mucosite
oral.

A dor associada à mucosite oral tam-
bém é significativamente reduzida nos pa-
cientes submetidos a RT e laser.
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