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Resumo

Objetivos: Analisar os aspectos da desmineralizacdo de carie relacionada a
radioterapia (CR) pelo uso da microtomografia (micro-TC).

Materiais e métodos: Foram analisados 10 dentes diagnosticados com CR em
estagios iniciais e 10 dentes com caries convencionais incipientes (grupo controle);
os dois grupos foram analisados comparando dentes analogos em anatomia e
superficies afetadas por carie usando a técnica da micro-TC Skyscan 1174V2 (50Kv,
1.3 megapixel, Kontich, Belgium). Os dentes foram posicionados numa posicao
padréao para micro-TC durante a aquisicao de imagens (planos coronal, transaxial e
sagital). As imagens relacionadas as desmineralizacbes por caries foram
classificadas de acordo com a profundidade da invasao da céarie usando sua relacao
com o esmalte dentério, a dentina e a polpa como parametros.

Resultados: As amostras afetadas por CR apresentaram desmineralizagdes
mais profundas com maior envolvimento de esmalte dental e dentina. O grupo
controle, por sua vez, apresentou lesées com menor envolvimento de esmalte dental

e dentina.

Conclusdo: Lesbes incipientes de CR apresentam caracteristicas
microtomograficas sugestivas de desmineralizacdo avancada quando comparadas

as caries convencionais iniciais.

Palavras-chave: Neoplasias de cabegca e pescoco, radioterapia,

microtomografia por raio-X, caries relacionadas a radioterapia.



Abstract:

Objectives: To analyze the aspects of the demineralization of radiotherapy-
related caries (RC) by the use of microtomography (micro-CT).

Materials and Methods: A group of ten teeth diagnosed with early RC were
analyzed as well as ten teeth diagnosed with conventional incipient caries (control
group). Both groups (RC and control) were matched by caries affected surfaces and
teeth anatomic groups and further compared by using micro-CT Skyscan 1174V2
(50Kv, 1.3 megapixel, Kontich, Belgium). All teeth were positioned in standard
position for micro CT in order to acquire the images (coronal, transaxial and saggital
sections). The lesions were classified according to their deepness of the invasion of
the caries and its relation with the dental enamel, dentine and pulp.

Results: The samples affected by RC presented more aggressive and deep
demineralizations when compared to the control group, with more involvement of

dental enamel and dentine.

Conclusions: Incipient lesions of RC have shown a more aggressive
microtomographic pattern of demineralization when compared to early conventional

caries.

Keywords: Head and neck neoplasms, radiotherapy, micro CT, radiation
related caries.
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1.Introducao

Anualmente, aproximadamente 400.000 casos de cancer oral séao
diagnosticados no mundo, sendo que a maior parte destes casos serao tratados pela
combinacao de cirurgia, radioterapia e quimioterapia. Esta combinagéo terapéutica
tem sido eficaz ao aumentar a expectativa de vida destes pacientes durante a ultima
década. Entretanto, as toxicidades orais induzidas pela radiagdo, como xerostomia,
infeccOes orais, trismo, CR e osteorradionecrose podem afetar estes pacientes
causando eventualmente perda da funélo mastigatoria e consequentemente um
grande impacto na qualidade de vida (WALKER et al., 2011).

Aproximadamente 25% dos pacientes tratados de cancer oral por radioterapia
desenvolvem CR (HONG et al., 2010), que é um tipo de carie rampante que evolui
rapidamente e destréi um grande numero de dentes simultaneamente. Partindo de
uma perspectiva clinica, CRs muitas vezes comegam na superficie vestibular das
areas cervicais dos dentes e causam desgaste difuso das superficies incisais e
oclusais, gerando friabilidade aumentada do esmalte, delaminagdo do esmalte, o
que finalmente causa amputagcdo da coroa e amplo processo de destruicdo da
denticdo (SPRINGER et al., 2005). O conhecimento atual sobre a etiologia das CR é
ainda controverso, sendo a hipossalivacdo considerada o fator etiolégico mais
significante (KIELBASSA et al., 2005; SILVA et al., 2009).

O diagnostico feito de maneira precoce, juntamente com exame sistematico
da cavidade oral e tratamento imediato (que pode incluir restauragdes e extracbes
dentarias, se fizerem-se necessarias) sdo medidas essenciais para manter a saude
bucal e qualidade de vida dos pacientes apds radioterapia de cabeca e pescoco
(SILVA et al., 2009; BEECH et al., 2014). Neste cenario, o exame radiografico ainda
€ 0 método diagndstico complementar mais recomendado no diagndstico da carie;
entretanto, ha escassez de informacgao relacionada as caracteristicas da CR, assim
como do seu padrao de desmineralizacao (SILVA et al., 2009).

Os equipamentos de microtomografia de raio-x (micro-TC) sdo sistemas
similares aos scanners de tomografia computadorizada médicos e fornecem
imagens tridimensionais (3D) completas de espécimes que variam de poucos
milimetros a poucos centimetros em tamanho, com resolugdo ao alcance de

microns. Nos Uultimos anos, os micro-TC tem sido usados extensivamente em
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pesquisa em odontologia com o aumento do conhecimento desta técnica pelos
pesquisadores (DAVIS & WONG, 1996; DE OLIVEIRA MOTA et al., 2013; SWAIN &
XUE, 2009). Apesar da potencial contribuicdo da micro-TC para o estudo das
patologias dentais, ainda ndo ha estudos sobre CR baseados nesta técnica.
Portanto, este presente estudo apresenta os aspectos microtomograficos das CR
incipientes e pretende contribuir para o melhor entendimento da evolugédo da cérie

em pacientes que foram submetidos a radioterapia de cabega e pescoco.

2. Revisao de Literatura
2.1. Consideracoes Gerais: Epidemiologia, etiologia e tratamento

O cancer de cabeca e pescogo é um diagndstico oncoldgico que compreende
um grupo de tumores malignos de origem epitelial que pode surgir em regides como
a mucosa oral, laringe, faringe, como também a cavidade nasal e seus seios
paranasais (ARGIRIS & ENG, 2003); sendo que a maioria destas lesbes é
classificada microscopicamente como carcinomas espinocelulares de cabeca e
pescoco (DUVVURI & MYERS, 2009). No mundo, atualmente cerca de 650.000
novos casos de cancer de cabeca e pescogo sao diagnosticados todo ano. Este é o
sexto tipo de cancer mais comum e estd associado a aproximadamente 350.000
mortes por ano (PARKIN et al., 2005). A média de idade do diagnostico do cancer de
cabeca e pescoco é de 60 anos, e estas lesbes sao predominantemente
encontradas em homens, sendo o cancer de laringe o mais comum (RIES et al.,
2006).

Os principais fatores associados com o desenvolvimento das lesdes sdo o
consumo de alcool e tabaco, e quando de sua combinacéo, o fator de risco tem seu
efeito multiplicado (VINEIS et al., 2004). Ha também outros fatores etiolégicos que
demonstraram ter associacdo com carcinoma espinocelular de cabecga e pescogo,
como o HPV (papiloma virus humano), principalmente os tipos HPV 16 e 18
(D'SOUZA et al., 2007; PELUCCHI et al., 2008) nos tumores de orofaringe.

O reconhecimento precoce das sintomas e sinais destas lesées € um fator
muito importante para um rapido diagnéstico; sendo que ainda ndo existem métodos
mais eficientes para diagnostico além da inspecao oral realizada por profissional
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capacitado (SANKARANARAYANAN et al., 2005). A atual abordagem de tratamento
dos carcinomas espinocelulares de boca tem relagdo com seu padrao de expansao
local e capacidade de produzir metastases; portanto, atualmente, o principal
tratamento € a remocgao cirurgica do tumor primario e das eventuais metastases
cervicais, seguida de radioterapia e, menos frequentemente, a quimioterapia
(DUVVURI & MYERS, 2009).

Apesar da cirurgia ser o tratamento padrdo de escolha para os casos de
carcinoma espinocelular de cabecga e pescogo, esta abordagem encontra limitacdes
relacionadas geralmente a extensdo anatdbmica do tumor, e a possibilidade de
encontrar estruturas vitais como vasos sanguineos de grande calibre que, lesados,
possam trazer riscos a vida do paciente (ARGIRIS et al., 2008). Por tais razées, as
condutas adjuvantes prescritas ao tratamentos do cancer de cabeca e pescoco
costumam incluir radioterapia, na maioria dos casos (LEFEBVRE, 2006). O
tratamento com radioterapia se constitui numa etapa importante do tratamento do
cancer de cabeca e pescogo e tem demonstrado propiciar altas taxas de cura
quando aplicada em les6es em estagio inicial (DENHAM et al., 2003).

2.2. Radiacao no tratamento do cancer de cabeca e pescoco

O tratamento do cancer de cabeca e pescogco estad diretamente ligado a
radioterapia, que € uma abordagem muito importante e que tem se demonstrado
eficaz neste cenario. A radiacdo exerce seus efeitos sobre as células tumorais
danificando seu DNA em uma extensdo em que ele ndo podera ser reparado pelas
células malignas, interrompendo-se assim seu ciclo celular defeituoso e
direcionando estas células para a via apoptética (HUBER & TEREZHALMY, 2003).

Em geral, os pacientes submetidos a radioterapia em cabeca e pescoco
receberdo doses equivalentes da 2 Gy por dia durante 5 dias por semana, com
intervalos aos finais de semana, durante um periodo de aproximadamente 7
semanas, totalizando 70 Gy (PIGNON et al., 2000).

No entanto, a radioterapia ainda possui o grande desafio de gerar um controle
da expansao tumoral sem produzir efeitos tdxicos para os tecidos sadios dos
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pacientes, que acabam sendo incluidos na regiao que sera irradiada (THARIAT et
al., 2011).

2.3. Efeitos colaterapia (toxicidades) da radiacao

Apesar do crescente aprimoramento dos resultados dos tratamentos
baseados na radioterapia, que tem se baseado num aumento de dosagem a fim de
combater o avan¢o da doenga, também existe um grave aumento na morbidade dos
pacientes que sofrem as consequéncias indesejadas (toxicidades) da radioterapia
(FORASTIERE et al., 1999). Na regiao de cabecga e pescog¢o 0s pacientes costumam
apresentar efeitos adversos poés-terapia, que podem incluir mucosite,

osteorradionecrose, xerostomia, CR e trismo (WALKER et al., 2011).

As toxicidades poés-radiacao do tratamento do cancer de cabeca e pescoco
consideradas agudas podem ocorrer imediatamente apds o inicio da radioterapia e
persistir até 90 dias do final do tratamento (mucosite, hipossalivagdo e infecgdes
bucais oportunistas sdo alguns dos exemplos). Efeitos tardios ou crénicos comegam
tardiamente, geralmente, apds a conclusdo da radioterapia e podem persistir por
toda a vida do pacientes (TROTTI, 2000). Como exemplos de efeitos tardios temos
xerostomia, osteorradionecrose e CR (HANCOCK et al., 2003).

Numa recente revisao sistematica da literatura, podemos observar o quadro
geral da incidéncia da mucosite, sua severidade e resultados nos tratamentos dos
pacientes submetidos a radioterapia. Ela se apresenta na mucosa oral como ulceras
e areas eritematosas. A gravidade da mucosite interfere substancialmente na
capacidade do paciente ingerir alimentos sélidos e deglutir, gera dor grave e diminui
efetivamente sua qualidade de vida. Muitas vezes este cenario de disfagia e dor em
consequéncia da mucosite oral faz com que os pacientes precisem de reposicao
dietética por meio de sondas nasogastricas; isto gera assim uma grande
necessidade de cuidado e hospitalizagcdo, sendo considerada um dos efeitos
colaterais mais agressivos da radioterapia (TROTTI et al., 2003).

A hipossalivacao tem inicio logo apds a radioterapia, contudo, é considerada
um dos efeitos mais comuns pos-radioterapia por que costuma progredir com o
curso da radioterapia com tendéncia a persistir indefinidamente e tem um impacto
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muito grande na vida dos pacientes que sao submetidos ao tratamento do cancer de
cabeca e pescoco (KIELBASSA et al., 2006).

A osteorradionecrose, por sua vez, pode se apresentar como um tecido 6sseo
exposto em regido de maxila e mandibula, necrético e que nao cicatriza
espontaneamente, ocorrendo nos pacientes que foram submetidos a radioterapia na
regido de cabeca e pescoco. Ela ocorre como necrose isquémica 6ssea, atingindo
0sso tanto superficial quanto profundamente. A osteorradionecrose ocorre por que a
radiacdo diminui a vascularizacdo tecidual em que a atividade hipdxica diminui a
atividade celular, formacéao de colageno, colocando em risco a capacidade de reparo

0sseo e cicatrizagao do tecido mole da mucosa associada (SCHWARTZ et al, 2002).

2.4 Caries relacionadas a radioterapia

As consequéncias diretas da radiagdo ionizante sobre os tecidos como
glandulas salivares, mucosa oral e tecido 6sseo presentes no campo de radiacao
também geram danos predominantemente indiretos aos tecidos dentarios, gerando a
CR (KIELBASSA et al., 2006).

Poucas sessdes de radioterapia sdo suficientes para que a salivagédo torne-se
diminuida e seja apenas 10% do normal. A gravidade e a reversibilidade deste efeito
depende do campo de radiacdo e da dose utilizada no tratamento (ROESINK et al.,
2001). As propriedades da saliva sofrem alteracbes apds radioterapia que sao
decisivas para que a CR ocorra. Estas alteragbes envolvem sua viscosidade,
capacidade tampao da saliva, concentracdo de ions e também sistemas imunes e
ndao imunes antibacterianos. O pH oral do paciente irradiado costuma ser acido,
caindo de 7 para 5 em poucas semanas ap0s o inicio da radioterapia, o que torna o
ambiente propicio para que neste ambiente ocorra desmineralizagdo de esmalte e
dentina, intensificado pela baixa capacidade tamponar (KIELBASSA et al., 2006). Foi
relatada ainda a hip6tese de que a estrutura dental possa ainda sofrer efeitos diretos
da radiacdo, em especial na juncdo amelodentinaria e na polpa dental o que
favoreceria o prejuizo na funcao vascular da polpa e consequentemente hipofuncéao
dos odontoblastos, o que poderia contribuir para o surgimento da CR (SPRINGER
et al., 2005).
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A CR costuma ser de progressao rapida e os pacientes nao relatam dor
intensa associada a progressao clinica das lesdes. Por conta de sua rapida
progressdo, os pacientes podem sofrer perda total das coroas dentarias e da
denticao (KATAOKA et al., 2012) apds poucos meses da conclusdo da radioterapia.
Os aspectos clinicos da CR demonstram caries que se iniciam nas regides cervicais
de dentes anteriores e também afetam superficies atipicas em caries convencionais
como areas oclusais e incisais. (FRANK et al., 1965; SILVA, 2008). Nas superficies
lisas de esmalte, majoritariamente na cervical dos dentes, a CR se manifesta como
pigmentagcbes castanhas a marrons, afetando tanto esmalte como dentina. A
localizacao destas lesbdes na cervical dos dentes causa impacto na funcdo mecéanica
dos dentes, o que torna o dente passivel de sofrer fraturas e amputacdo coronal
(KIELBASSA, 2004). De acordo com estudos anteriores, ndo foi possivel observar
diferencas microscopicas entre os dentes com lesées inicias de CR de pacientes
que sofreram radioterapia comparados com lesdes iniciais de dentes com lesdes

incipientes comuns (SILVA et al., 2009).

3. Proposicao
3.1. Objetivos Gerais

Descrever, por meio da micro-TC, os padrées de desmineralizacdo da CR
incipiente e, posteriormente, compara-los aos padroes radiograficos de

desmineralizacdo de um grupo de dentes afetados por caries convencionais iniciais.

3.2. Objetivos especificos

|. Analisar e comparar macroscopicamente o padrdo das lesbes em caries
incipientes causadas por radiagdo com caries convencionais

Il. Analisar e comparar por meio da micro-TC o padrao de desmineralizagéo

de caries incipientes causadas por radiacao e caries convencionais.
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4. Materiais e métodos
4.1. Pacientes

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo (USP), Sao Paulo, Brasil (protocolo numero 191.171).
Dez dentes afetados por CR e extraidos devido a doencga periodontal em estagio
avancado de seis pacientes que foram submetidos a radioterapia de cabeca e
pescogo foram incluidos neste estudo. Todos os pacientes selecionados estavam
recebendo tratamento odontolégico apds se submeter a radioterapia de cabeca e
pescoco no Instituto do Cancer do Estado de Sdo Paulo (Faculdade de Medicina da
USP), quando o diagnéstico de CR foi estabelecido clinicamente (Figura 1A e
Figura 1B). Os dados dos pacientes foram obtidos para caracterizacdo
epidemioldgica e clinicopatolégica dos pacientes, e informacdes como género,
idade, localizagdo do tumor primario, campo da radiacdo e dose total de radiacédo
direcionada ao tumor, entre outros dados foram incluidos.

Todos os pacientes selecionados para o estudo se submeteram a radioterapia
tridimensional conformal 3D em aceleradores lineares 6mV na Synergy Platform
(Elekta AB, Stockholm, Sweden) com doses de radiacdo variando de 60 a 70 Gy. O
plano radioterapico foi revisado para todos os pacientes para campo de radiacao e
estimativa da dose total do tumor no software CMS XiO (Elekta CMS Software, ST.
Louis, Missouri) versdo 4.60. Todos os dentes incluidos neste estudo estavam
dentro do campo de radiacdo durante a radioterapia de cabecga e pescoco e foram
fixados em solucado de formalina neutra tamponada imediatamente apds a extracao.
Dez dentes afetados por caries convencionais clinicamente incipientes e extraidas
de pacientes saudaveis sem historia médica relevante (pacientes ndo submetidos a
radioterapia de cabeca e pescoc¢o ou afetados por hipossalivacdo), devido a doenca
periodontal avancada, foram selecionados e incluidos no grupo controle. As
amostras de grupo controle e CR foram pareadas considerando a idade dos
pacientes, grupo anatémico dental, e superficies afetadas por carie.
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Figura 1.A. Radiografia panordmica de paciente mostrando mdultiplos dentes
afetados por avancada CR na cervical. B. Aspecto clinico do mesmo paciente
mostrado na figura 1.A, demonstrando um aparente caso de CR incipiente. Note
amputagao coronal do incisivo central esquerdo inferior, apenas alguns dias apés a

avaliagéo radiografica (seta).
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Figura 1.B. Radiografia panorédmica de paciente envolvido neste estudo mostrando
todos os dentes da mandibula afetados por avancada CR. B. Visao clinica intraoral
do mesmo paciente, retratando um suposto caso de CR incipiente. Note também
amputagao da coroa dental do incisivo lateral inferior direito, 7 dias apds a avaliagdo
radiografica (seta), exemplificando o comportamento agressivo ndo evidente

clinicamente das Crs.
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4.2. Avaliacao das amostras

Todos os dentes selecionados foram escaneados por meio do um micro-TC
Skyscan 1174 V2 (50Kv, 1.3 megapixel, Kontich, Belgium), no Centro de
Microscopia e Imagem da Faculdade de Odontologia de Piracicaba. Os dentes foram
colocados em uma posicdo padrdo para a aquisicdo das imagens da
microtomografia (secgbes coronal, transaxial e sagitais). As sombras/imagens de
transmissdo 2D (bidimensional) (Figura 2A e Figura 2B) foram usadas para
reconstruir a imagem do dente pelo uso de um algoritmo de reconstrucédo cone beam
(NRecon, Version 1.4.2., Skyscan, Kontich, Belgium).

Aproximadamente quinhentos cortes tomograficos foram obtidos a cada plano
coronal, sagital e axial. Depois do processo das imagens tomograficas, as estruturas
do esmalte, dentina e camara pulpar foram avaliadas considerando a profundidade
de desmineralizagdo numa avaliagdo cega por um unico examinador seguindo o
critério descrito por Ekstrand et al., (1997), que foi adaptado para ser usado no
exame microtomografico. Os resultados gerados pela avaliacdo de micro-TC foram
analisados usando meétodos estatisticos descritivos, valores absolutos e

porcentagem.

Os aspectos clinicos das lesbes de carie nos grupos CR e controle foram
determinados macroscopicamente por uma avaliagdo cega usando o indicador de

caries pbs-radiacao previamente validado, descrito por Walker et al., (2008).
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Figura 2.A. Imagem 2D. B. Reconstrucao (planos coronal, sagital e transaxial) pelo
uso do software Nrecon, versédo 1.4.2, Skyscan, Kontich, Bélgica.

5. Resultados

As caracteristicas clinicopatolégicas dos pacientes com cancer de cabeca e
pescoco envolvidos neste estudo estdo apresentadas na Tabela 1.

Paciente | Género (I::g:) Tabaco | Alcool Local i?ﬁ%t’ Quimio | Dentes | Dose
1 M 61 Sim Sim Lingua T2N2MO0 Sim MOL | 60 Gy
2 M 65 Sim Nao Palato T3N3MO Sim Cc,C 70 Gy
3 M 58 Sim Sim Lingua T2N1MO | Nao LMOL | 60 Gy
4 M 52 Nao Nao Orofaringe | T3N2MX Sim I,PM 70 Gy
5 F 54 Sim Sim | Nasofaringe | TAN2MX Sim LMOL | 70 Gy
6 F 37 Nao Nao | Nasofaringe | TAN3MO Sim PM 70 Gy

Tabela 1. Caracteristicas clinicas dos pacientes com neoplasias de cabega e
pescoc¢o envolvidos neste estudo.

M: Masculino; F: Feminino; Quimio: quimioterapia; MOL: molar; PM: pré-molar; C: Canino; I: incisivo; Dose: Dose
total irradiada sobre ao volume tumoral.
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Os scores obtidos com a avaliagdo macroscopica para as espécimes de CR
de acordo com o indice de céries pds-radiacao foram: 8 (80%) amostras de CR
receberam score 3 e apresentaram apenas uma area de perda de estrutura de
dente/esmalte focal (>2mm de diametro) ou mais de uma é&rea focal de perda de
estrutura; perda total de estrutura <1/3 da superficie e 2 (20%) das amostras foram
classificadas com score 2, apresentando unica perda focal de perda de estrutura de
dente/esmalte (£2mm de diametro); suas superficies poderiam apresentar também
linhas brancas e/ou manchas marrons. Para o grupo controle, 8 (80%) das
espécimes receberam score 3 e 2 (20%) das amostras foram classificadas com
score 2.

De acordo com os critérios usados para o exame radiogréafico, 8 (80%) das
amostras de CR apresentaram score 3, com imagens hipodensas que se
estenderam para o terco médio da dentina (Figura 3A) e 2 (20%) das amostras de
CR receberam score 2 e apresentaram imagens hipodensas que visivelmente
envolviam a superficie de esmalte e destina, mas que se restringia ao 1/3 externo de
dentina. Para o grupo controle, 10 amostras (100%) apresentaram score 2 com
imagens hipodensas visiveis na dentina mas restritas ao ter¢co externo de dentina
(Figura 3B).
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Figura 3.A Imagens de reconstrugdo microtomografica de amostra de CR. Molar
afetado por CR apresentando céries incipientes cervicais macroscopicamente.
Cortes de planos coronal, sagital e axial de micro-TC retratando profundas e
extensivas hipodensidades (seta) afetando esmalte, dentina profunda e

apresentando proximidade com a camara pulpar.
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Figura 3B. Imagens de reconstrucdo microtomografica de amostra do grupo
controle. Amostra de molar controle com carie cervical incipiente macroscépica.
Cortes coronal, sagital e axial de micro-TC apresentaram rasa e discreta imagem de
hipodensidade (seta) com envolvimento de esmalte superficial, dentina e area
cervical. Cortes coronal, sagital e axial de micro-TC apresentam imagens
hipodensas (seta) envolvendo superficie de esmalte até a porgdo média de dentina.
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6.Discussao

Hong et al.,, (2010) recentemente realizou uma revisdo sistematica dos
problemas dentais em pacientes com cancer e relatou que aproximadamente 25%
dos pacientes que se submetem radioterapia de cabeca e pescogo irdao desenvolver
CR. Apesar da alta prevaléncia e relevancia na qualidade de vida do paciente com
cancer de cabeca e pescoco, a patogénese da CR ainda € desconhecido, com
apenas poucas pesquisas focadas num melhor entendimento dos mecanismos
clinicos, patolégicos, radiograficos e moleculares associados com o aparecimento e
progressao de CR (WALKER et al., 2011; VISSINK et al., 2003; LIESHOUT & BOTS,
2014).

O perfil macroscépico das amostras avaliadas neste presente estudo esta de
acordo com relatos de estudos anteriores sobre os aspectos clinicos das CRs
incipientes (SILVA et al., 2009). Amostras de poOs radiacdo apresentaram
descoloragcdes marrons difusas afetando superficies de esmalte ndo cavitado e
caries incisais. Aparentemente, estes sinais clinicos foram subestimados na
literatura desde que, apenas poucos autores consideraram estes manifestacoes
tipicas das CR (SILVA et al., 2009; WALKER et al., 2008). Assim, € evidente que
descoloragdes marrons e CR incipientes representam uma importante condicao
clinica que pode explicar o alto potencial de destruicao de CR e que podem levar a
amputacao das coroas dentais e a completa perda da denticido dentro de curto
periodo de tempo (LIESHOUT et al., 2014; SILVA et al., 2009).

Acerca da analise macroscopica, todas as espécimes de CR mostraram
pigmentagbes marrons difusas afetando as superficies lisas de esmalte além de
areas de desmineralizacdo incisal e cervical. Macroscopicamente a presenca de
cavitacdo nao era evidente para todos as amostras de CR; por outro lado, foi
possivel detectar cavitagcdes rasas em todos as amostras do grupo controle. Apenas
alguns poucos estudos anteriores investigaram os parametros clinicos e
radiograficos de CR (ANNEROTH et al., 1985; HOMMEZ et al., 2012; SILVA et al.,
2009). Assim, existe uma grande dificuldade para classificar clinicamente e
padronizar o tratamento de CR, que é normalmente subestimada pelos pacientes e
clinicos, abrindo espaco para a progressao destas lesdes e a destruicao da denticao
dos pacientes ap0s radioterapia de cabeca e pescoco.
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Além do diagnoéstico clinico baseado na inspecao visual das superficies
afetadas, que leva em consideracao a textura e a coloracao das caries, estudos de
imagem - em sua maioria métodos radiograficos - sao técnicas importantes para
fazer o diagndstico propicio das lesdes de carie, especialmente no caso de lesdes
incipientes (WENZEL, 1994; WENZEL 2014). O atual estudo demonstrou que micro-
TC é um método preciso para identificar caries que sao clinicamente incipientes

tanto em CR e céries convencionais.

Apenas poucos autores descreveram as mudancas radiolégicas do dente
irradiado. Anneroth et al., (1985) usou microradiografias de seccdes de 54 dentes
irradiados e observou CR nas superficies oclusais e a producdo de dentina
secundaria. Silva et al., (2009) analisou, usando radiografias periapicais, dentes pds-
radiacdo e observou radiolucéncias associadas com areas afetadas por CR na
cervical e incisal. Os autores também detectaram evidéncias radiograficas de
dentina reacionaria indicando que dentina irradiada preservou a habilidade de reagir
contra a progressao da carie. Recentemente, Hommez et al., (2012) avaliou um total
de 36 pacientes que foram submetidos a radioterapia de cabeca e pesco¢o, muitos
deles afetados por CR. Hommez et al., (2012) usou radiografias panoramicas de
mandibula e identificou uma alta prevaléncia de periodontia apical em dentes
afetados por CR. Assim, se torna evidente que ainda ha pouca informacao sobre a
natureza radiografica destas pigmentagcdes e CR incipiente, e mais pesquisa sobre o
assunto se faz necessaria. Isto parece ser o primeiro estudo microtomogréfico para
avaliar dentes que sofreram radiacdo e que observa que apesar da aparéncia clinica
de carie incipiente das CRs, a maioria (80%) das amostras apresentaram
desmineralizacdo avangada caracterizada por imagens hipodensas se estendendo
até o segundo terco de dentina, o que nao foi observado nas caries convencionais
(em que 100% das amostras apresentaram imagens hipodensas restritas ao terco
externo da dentina).

Todas as amostras afetadas por CR continham lesdes incipientes; todavia,
diferentemente do aspecto macroscdpico, a maioria destas amostras apresentavam
lesbes de cavitagdo muito avancadas do ponto de vista tomografico. Portanto,
parece ser provavel que o exame convencional visual pode implicar num diagnéstico
falho para CR incipiente, especialmente em termos de potencial agressividade,
desde que muitas das CR clinicamente incipientes avaliadas neste estudo foram
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provadas serem associadas com padrdes subjacentes profundos de
desmineralizacdo e proximidade com a camara pulpar. Estudos de imagem sao
essenciais ao diagnostico de carie, e a informac&o deve ser avaliada para decidir se
a carie esta presente, e que acéo deve ser tomada (TRANAEUS et al., 2005; LAl et
al., 2014). As avaliacbes por métodos de imagem como tomografia éptica de
coeréncia (OCT) estdo alinhadas com os resultados presentes neste estudo e
sugerem que técnicas nao destrutivas de imagem, como OCT e micro-TC podem
ajudar a melhor compreender a progressao clinica da CR e pode ser util para a
melhora do diagnéstico precoce e da abordagem clinica da CR (DE OLIVEIRA
MOTA et al., 2013).

A perda da denticdo apds a radioterapia tende a comecgar entre os primeiros
anos do final do tratamento de radioterapia de cabeca e pescoco e fica mais severa
com o tempo; € importante ter em mente que lesbGes cariosas pds radiacdo se
diferem consideravelmente em aparéncia clinica, padrdao de evolugcéo e progresséao
de caries convencionais (WALKER et al.,, 2011; LIESHOUT & BOTS 2014;
KIELBASSA et al., 2006; KATAOKA et al., 2011; KATAOKA et al., 2012; FARIA et
al., 2014). Os resultados deste presente estudo sugerem que as CRs
frequentemente apresentam frentes subclinicas de desmineralizacdo afetando
dentina profunda e cémara pulpar, o que pode contribuir para estes padrdes

agressivos de desenvolvimento e progressao.

Considerando os resultados apresentados, estes podem sugerir que lesdes
clinicamente superficiais de CR (especialmente aquelas caracterizadas por
pigmentagdes marrons difusas afetando superficies lisas ndo cavitadas de esmalte)
nao correspondem a seu padrao tomografico de desmineralizacdao, desde que, de
um ponto de vista microtomografico, as CRs clinicamente incipientes apresentam
lesbes avancadas demonstrando profundo envolvimento da dentina e préxima
relacdo a camara pulpar. Este fendmeno radiografico ndo pode ser observado em
caries convencionais clinicamente incipientes onde apenas imagens tomograficas
hipodensas bem delimitadas envolvendo esmalte e dentina superficial podem ser
vistos - para o grupo controle, os padrées microtomograficos de desmineralizagao

estavam em concordancia com o aspecto clinico (macroscopico) da carie.

Em outras palavras, CRs incipientes, tanto como as que apresentam esmalte

e dentina com pigmentacbes marrons tanto como as caries incisais podem ser

28



reconhecidas como lobos em pele de cordeiro. De fato, tais lesbes devem ser
encaradas como lesdes profundas que podem afetar dentina e polpa. Mais
importantemente, este estudo destaca a necessidade de um melhor entendimento
sobre o rapido aparecimento e progressdao de CR, tornando urgente o

desenvolvimento de um protocolo para CR clinicamente incipiente.

Em conclusao, a micro-TC foi capaz de demonstrar que o padréo radiografico
de desmineralizagdo para CR é significantemente mais agressivo do que sua
aparéncia clinica sugere. CRs clinicamente incipientes frequentemente apresentam
desmineralizacdo subjacente afetando camadas profundas de dentina em

proximidade a cAmara pulpar.

7.Conclusao

Em conclusédo, apesar da aparéncia clinica incipiente, as CRs demonstraram,
serem de progressdo rapida e mais agressivas que as caries convencionais, a partir
das analises das micro-TCs comparando-as com cdaries convencionais, num estagio
em que ambos 0s grupos apresentaram a mesma aparéncia clinica. Essas
caracteristicas foram notaveis neste estudo, a partir da analise microtomografica,
demonstrando grande desmineralizagcdo invadindo dentina em tergcos cervicais e
incisais, a despeito de sua aparéncia clinica. Tais aspectos ndo devem ser
negligenciados, colocando em risco a integridade dos tecidos dentais dos pacientes
que se submeteram ao tratamento de cancer de cabega e pescoco e por
conseguinte, notavel declinio em qualidade de vida. Por tais motivos, nestes
pacientes, os cuidados terapéuticos da cavidade oral pré e pds radioterapia devem
ter atengéo redobrada evitando-se assim riscos maiores de desenvolvimento de CR,
além de outras patologias, como osteorradionecrose. Portanto as caracteristicas
clinicas que evidenciam a ocorréncia das CR, como as pigmentacbées castanhas a
marrons nos tergos cervicais devem ser observadas por profissional capacitado para
que o devido diagnostico seja dado e para que as medidas restauradoras,
terapéuticas e de orientacao de higiene sejam reforcadas aos pacientes. Outros
aspectos sobre a etiologia, desenvolvimento e progressao desta patologia ainda
foram pouco explorados na literatura. Portanto, € de grande importancia que tais

aspectos sejam analisados em outros estudos, como uma padronizagdo dos
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métodos diagnosticos por suas caracteristicas clinicas e radiograficas, assim como
seus métodos profilaticos e tratamentos restauradores que preservem funcao e

estética dos pacientes.
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