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CORREIA, C. M Avaliacdo do fluxo salivar total ndo estimulado durante e apos
radioterapia, com o uso do lauril-dietileno-glicol-éter-sulfato deosédsociado ao
hidroxido de célcio [Tese]. Aracatuba: Faculdade de Odontologia da kidage
Estadual Paulista; 2006.
RESUMO

Os tratamentos utilizados para a prevencdo da xerostomia nasraéinge
efichcia esperada pelos pacientes, podendo ainda produzir efeitosralate
indesejaveis. O objetivo deste trabalho foi avaliar quantitativaneefridice de fluxo
salivar total ndo estimulado de pacientes portadores de cancebealm @ pescoco
durante e ap0s tratamento radioterapico exclusivo tratados coracéaegds de lauril-
dietileno-glicol-éter-sulfato de sddio e hidroxido de calcio (HcT28}e Eestudo foi
realizado no Hospital Dr. Hélio Angotti envolvendo trinta e um paciefme81)
divididos em dois grupos: o grupo | composto m@zessete pacientes (n=17)
submetidos a telecobaltoterapia, na dose total de 7.000 cGy e receabdiam0
durante o tratament@ grupo Il composto por quatorze pacientes (n=14) iniciaram o
uso do HcT20 ap6s a conclusao da radioter&oicam realizadas e mensuradas coletas
semanais do indice de fluxo salivar total ndo estimulado para enfescidos dois
grupos. Os valores obtidos foram analisados estatisticamentesattasétestes de
aderéncia a curva normal, teste de Bartlett, teste de Friednteste de Wilcoxon,
visando avaliar a eficacia do HcT20 tanto na prevencdo da queda acetduade
salivar durante a radioterapia quanto na hipofuncao salivar no periodo [Ebsrequiia.
Os pacientes do grupo I, ao término da radioterapia, mantiveram o daliftexo
salivar total ndo estimulado em relacdo aos valores basais; gsupo I, que

utilizaram a associacdo medicamentosa apods radioterapia, agmasennelhora



acentuada no indice de fluxo salivar total ndo estimulado em reladdasal; e o uso
do HcT20 apresentou melhor resultado quando utilizado durante a radioterapia.
Palavras-chaves Salivacdo, neoplasias bucais, neoplasias orofaringeas, dodecilsulfato

de sédio, hidréxido de calcio, radioterapia.



CORREIA, C.M. Evaluation of the total non stimulated salivary flowjrduand after
radiotherapy, using lauryl-diethylene-glycol-ether sodium sulfateocésted with
calcium hydroxide [tese]. Aracatuba: Dentistry College of Bawlo State University;

2006.

ABSTRACT

The treatments used to prevent the xerostomy do not reach theneffici
expected by the patients, and it can have undesirable effects. T gusreport was
to make a quantifiable evaluation of the total non stimulated salil@sy“index” in
patients with head and neck cancers during and after the excludivtheaapy with an
association of lauryl-diethylene-glycol-ether sodium sulfate aridiuca hydroxide
(HcT20). This study was held at the hospital Dr. Hélio Angotti involdimigty one
patients (n=31) divided into two groups: Group one had seventeen patients (n=17)
submitted to fractioned radiation treatment in the head and neck edgios total dose
of 7.000 cGy and had HcT20 during the treatment. Group two with fourteemtpatie
(n=14) started with the use of HcT20 after the end of radiotherapyeekly and
measured collection of the “index” of the total non stimulated sé#lliwa was done on
the patients of both groups. The values that were obtained were ansigtistically
through the Bartlett test, the Friedman test and the Wilcoxontdeseéek an evaluation
of the effectiveness of the medication on the prevention of the intiogeof the
salivary flow during the radiotherapy and do avoid the xerostomy duringpdbe
radiotherapeutic period. The patients from group one at the end of ththeadpy kept
the base “index” of the total non stimulated salivary flow, the &no@s group two that

used the medication association after the radiotherapy had argpeavement of the



total non stimulated salivary flow and the usage of HcT20 had a Ibettglt on the
“index” of salivary flow during the radiotherapy.
Key-words: Salivary flow, oral neoplasm, oropharynx neoplasm, calciamoxide,

sodium dodecylsulphate, radioterapy
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1) INTRODUCAO E REVISAO BIBLIOGRAFICA

Tendo em vista que a maioria dos casos de cancer de boca aindaoétiiadga
tardiamente, o seu tratamento € particularmente complexo. Alénitaddndice de
mortalidade em individuos na faixa etaria economicamente ativajaongnto desses
casos implica, ndo raro, em mutilacbes, que, muitas vezes, inaptianporaria ou
definitivamente, o paciente tanto para sua reintegracdo fangilianto social e

profissional.

As neoplasias da cavidade oral e da faringe ocupam a sexta pasigi®s
canceres mais frequientes no mundo. No Brasil, o cancer de bocantpg&féedos
casos incidentes em individuos do sexo masculino e 2% nos do sexo fehinino.

Para o tratamento do cancer da cabeca e pescoco, a terapéldia ¢edeu
lugar, através dos anos, ao tratamento multidisciplinar. A cir@géa radioterapia
associadas ou ndo a quimioterapia pré e/ou pés-operatéria sdo atualsnemtelutas

mais utilizadas?

A radioterapia € uma das formas de tratamento de doencas matigmas
indicacBes, modalidades, resultados e complicacfes ja conhecidos. egraoade
cabeca e pescoco, varios protocolos estdo estabelecidos com condwadovari

conforme cada servico.

A radioterapia desempenha um papel importante no controle de lesbes
avancadas onde a cirurgia ndo seja viavel e também em lesdess.irfiontudo, a
terapia radioativa pode levar a efeitos colaterais indesejaveis.

Os efeitos lesivos béasicos da irradiacdo sdo classificados egomos e
cronicos. Os efeitos agudos trazem como resultados a morte caalardaria e a

incapacidade de reparar a lesdo no DNA ou a lesdo das organet@sendecda



combinacdo da irradiacdo ionizante com a producao intracelular daisddices. A
mucosite, a descamacéo, a perda dos pelos e o comprometimento dadlivgbed®
efeitos locais agudos da irradiacgoOs efeitos tardios podem revelar-se anos ou
décadas apo6s a radioterapia.

Sabe-se que quando o tratamento radioterapico € indicado para tumores, da boc
orofaringe, rinofaringe e laringe, podem também as glandulas salifaxarem

incluidas no campo de irradiacéo.

Particularmente, nas glandulas salivares, os tecidos irradiadasamos
microscopia, hialinizacdo de pequenos vasos, levando frequentemente aisaa. @<l
diminuicdo gradual de suas células parenquimatosas pode ser observas@apgso
a irradiacdo em modelos experimentdi©s &cinos glandulares salivares envolvidos
sdo substituidos por tecido conjuntivo colagenoso frouxo, infiltrado de células

plasmaéticas e cole¢des de linfécitos.

A hipofuncéo salivar € um termo utilizado para descrever qualquer ceduca
demonstrada objetivamente, nos indices de fluxo salivar total ou glaimdinédual.’
Xerostomia é o termo utilizado para designar a percepcao subjetiva de bdta seca.

Alguns autores afirmaram que a xerostomia pode néo refletir andesbo
geral das glandulas salivares, ndo havendo correlacdo obrigatéeeoesititoma de
boca seca e a diminuicdo objetiva do fluxo glanddlar.

Pacientes que recebem terapia radiativa para neoplasias malgr@beca e
pescoco tornam-se portadores de hipofuncdo salivar quando as glandulasssaliva
estiverem incluidas nos campos de irradiacdo. A queda do pH intradeaoalente da
hipofuncdo salivar, a méa higienizacdo e a dieta rica em carlmsdfatorecem a
proliferacdo bacteriana, principalmente 8treptococcus mutangEm conseqiéncia,

pode ocorrer o aparecimento de céries de evolucdo rapida, denomina@as cari



rampantes. Quando nao tratadas de forma adequada, evoluem para perdes total
dentes e alveolite. A progressdo desta infeccdo em o0sso irradiadminda-se
osteorradionecros&’*!

O efeito da radioterapia no indice de fluxo salivar é tdo profundo cpleta de
uma amostra suficiente de saliva € quase impossivel apos o té&mittatamento
radioterdpico. Em algumas glandulas, o efeito inibidor da producdo salreaertido
ap6s um a dois anos, ainda que parcialmente. Aparentemente, o efedtb daic
irradiacdo nas glandulas salivares é uma interferéncia coansptrte e reabsorcao
ductal de 4gu¥ A salivacdo pode ser reduzida até 93% quando todas as glandulas
salivares maiores forem incluidas no campo de radioterapia.

Problemas com a alimentacdo, degluticdo, fala, uso de prétesesiadentar
desenvolvimento de caries rampantes, osteorradionecrose, aumento vabuchesric
glandulas salivares e mudancas no paladar podem advir da hipofuncda €alivar
reconhecimento e o tratamento precoces desta complicacdo podem @ewrencas
dentéarias e auxiliar na melhora da qualidade de ¥d3.

Protocolos de protecdo da mucosa bucal de pacientes irradiados tém sido
desenvolvidos por instituicbes que se dedicam ao tratamento do cancearimtros
resultados obtidos pelas diversas condutas adotadas séo divergentesob&ensa na
literatura consultada, tratamento que consiga aumentar a funcéar sk maneira
satisfatéria e duradoura, sem efeitos colaterais significativos.

Os substitutos salivares podem ser fabricados com varias substdectas elas
a carboximetilcelulos® a mucind’" *®o sorbitot® e o poliglicerilmetacrilatg®

Um extrato seco gelado e homogeneizado de glandulas salivares lgouimas
solucéo protéica baseada em mucina extraida de glandulas sulesatdtabém de

bovinos parecem diminuir o sintoma de boca seca, contudo durante tempo lifhitado.



O leite, a manteiga e a saliva do préprio paciente colhida antgatdmento
radioterpico, esterilizada e acondicionada na forma de p6 foram @utifdsios
tentados, mas com pouca aceitacdo da comunidade ciefftifica’

A pilocarpina tem sido preconizada e os relatos na literatyseeaeantam como
boa opcao terapéutica para a xerostofiia’

As gomas de mascar foram referidas como eficazes paratamnérgo da
hipofuncao salivar, associadas ou nhdo a drogas efetivas no aumento da safivicao.

A acupuntura apresenta resultados satisfatérios em relacdo aot@umos
indices de fluxo salivar durante e apds o tratamento, provavelmemEpa@sta ao
tratamento ocorreu por mecanismos reflexos indutores de excitag@sipgatica e
metabolismo aumentado nas células acinares, mioepiteliais e diictais.

Novas modalidades terapéuticas, em estudos, sdo promissoras para a
manutencdo ou aumento do fluxo salivar como o transplante de célulagesacina
parotideas alogénicas, ja realizado em ratos e as técnicaand&réncia génica
mediadas por virus, que melhoram a capacidade de transporte de ageaidiss t
salivares remanescentes apds irradiatas.

O emprego da radioterapia com intensidade modulada é capaz de pasteger
glandulas salivares ao proporcionar melhor distribuicdo da dose dedmdiat a
possibilidade de controle local da doenca com reducdo de exposicdo dos teci
vizinhos e consequente diminuicdo dos efeitos colaterais, 0 que previneampeato
de xerostomia®® 3* %

Dentre os agentes citoprotetores capazes de proteger os terittasos danos
provocados pela quimioterapia ou radioterapia, a amifostina foi capazdder a

toxicidade induzida pela radiacdo em estudos clinicos. A amifostimgae de reduzir a



incidéncia de xerostomia, pois ela impede a morte celular elt@ag®es induzidas pela
irradiacéo teciduaf® 3" 38

A transferéncia de uma das glandulas submandibulares para o espaco
submentoniano, antes do tratamento radioterpico, € uma nova técnica do denti
prevenir a xerostomia radioinduzida.*

O emprego do laser de InGaAip com comprimento de onda de 685 nm como
forma de prevencao da hipofuncao salivar e da mucosite oral induzidaadietarapia
manteve o volume salivar dos pacientes estudados durante e ap0s ent@mtam
actinico?*

Com o objetivo de proteger a mucosa bucal de pacientes irradiadssciag®o
de lauril-dietileno-glicol-éter-sulfato de s6dio com hidréxido deigdioi pesquisada
em cinco pacientes irradiados. O estudo ndo evidenciou a presencesl@eatarias
durante o uso da associacdo do medicamento, observando um aumento sigraicati
indice de fluxo salivar em todos os pacientes estuddds.

Este achado clinico fortuito, ndo mensurado, além da caréncia de nettics:
eficazes para evitar a hipofuncdo salivar em pacientes tratadosadioterapia e a
controvérsia da literatura quanto aos resultados obtidos com os traiame

preconizados motivaram o estudo da aplicacdo deste medicamento no cambate

hipofuncao salivar.

A partir desses dados foi realizado estudo duplo cego, comparando @s ddeit
associacdo do HcT20 em pacientes durante tratamento radioterapiuedi€amento
mostrou-se eficaz na prevencado do aparecimento e da evolucdo da hipo#linesio s
em pacientes durante a radioterapia, sendo capaz de aumentar dérftliee salivar

total ndo estimuladd?



Outro estudo clinico ndo randomizado com o objetivo de avaliar os efeitos do
HcT20 no fluxo salivar de pacientes que foram submetidos a radiotesaghisiva no
tratamento de neoplasia de cabeca e pesco¢co mostrou resultados pusitecis;ao da

hipofuncéo salivar e no aumento do indice salivar total ndo estimtiado.

Entretanto persiste 0 questionamento sobre a eficacia do HcT20 quando
empregado durante ou apds o tratamento irradiante como forma de pravenir
hipofuncdo salivar ou como método de tratamento da xerostomia. Esbtss fat

objetivaram o desenvolvimento do presente estudo.
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2) PROPOSICAO

Avaliar quantitativamente o indice de fluxo salivar total ndo etddo de
pacientes portadores de carcinoma epiderméide de cabeca e pescoce,elafEit a
radioterapia, tratados com a associacao de lauril-dietileno-glieckulfato de sédio e
hidroxido de calcio, bem como quando melhor indici-lo para o tratamento da

xerostomia.
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3) CASUISTICA E METODO

3.1) CONSIDERACOES GERAIS

Este estudo prospectivo foi realizado no Hospital Dr. Hélio Angotti, da
Associacdo de Combate ao Céncer do Brasil Central, localizaddberaba/MG, no
periodo de margo de 1997 a junho de 2006. O plano de pesquisa foi elaborado seguindo
as normas de pesquisa envolvendo seres humanos e aprovado pelo Comit dte Etic
Hospital Dr. Hélio Angotti da Associacdo de Combate ao Céancer akil Brentral e
pelo comité de ética da Faculdade de Odontologia da UNESP, Campus de

Aracatuba/SP.

3.2) CASUISTICA

Foram estudados trinta e um pacientes distribuidos em dois grupoguitdese
forma: Grupo | com dezessete pacientes que utilizaram a associacdo medasane
durante o periodo de radioterapi&ripo [l com quatorze pacientes que utilizaram a
associacdo medicamentosa a partir do final do tratamento radioterapico.

A média de idade dos pacientes do grupo | foi de 58,8 anos (variando de 42 a 80
anos) e dos pacientes do grupo Il foi de 64,7 anos (variando de 45 a 82 anos). A
distribuicdo, quanto ao sexo, no grupo | foi de quatorze masculinos ertriégsnbs e
no grupo Il foi de dez do sexo masculino e quatro do sexo feminino.

Quanto a raca, o grupo | apresentou dezesseis pacientes brancos e um na
branco e o grupo Il apresentou doze pacientes brancos e dois ndo brancos.

Dos pacientes do grupo |, oito referiram etilismo, seis relatatdismo social e

trés negaram etilismo; dos pacientes do grupo Il, cinco refergiismo, dois



relataram etilismo social e sete negaram etilismo. Comgielr etilismo quando do
consumo acima de duas doses diarias de bebidas alcodlicas eetdisal quando do
consumo eventual de bebidas alcodlicas.

Dos pacientes do grupo |, quinze eram tabagistas e dois nunca furDasm.
pacientes do grupo ll, treze eram tabagistas e um nunca fumou. O<liaidos dos

pacientes dos grupos | e |l estdo expressos nos quadros 1 e 2, respectivamente.

QUADRO 1: Dados pessoais dos pacientes participaittésrupo |

Grupo |
Paciente Idade Sexo Raca Tabagismo Etilismo
1 48 M B 20 cig/dia Social
2 53 M B 5 cig/dia Sim
3 80 F B N&o N&o
4 75 M B 20 cig/dia Sim
5 57 M B 20 cig/dia Sim
6 49 M B 12 cig/dia Sim
7 71 F B 20 cig/dia Social
8 63 M B 10 cig/dia Sim
9 58 M B 20 cig/dia Sim
10 50 M B 40 cig/dia Sim
11 63 M B 20 cig/dia N&o
12 58 F B N&o N&o
13 44 M N 15 cig/dia Social
14 61 M B 20 cig/dia Social
15 42 M B 40 cig/dia Sim
16 67 M B 15 cig/dia Social
17 62 M B 10 cig/dia Social




QUADRO 2: Dados pessoais dos pacientes participatutésrupo |l

Grupo Il

Paciente Idade Sexo Racga Tabagismo Etilismo
1 82 F B 20 cig/dia Nao
2 72 M B 20 cig/dia Social
3 57 M B 20 cig/dia Sim
4 45 M N 10 cig/dia N&o
5 54 M B 20 cig/dia Sim
6 45 M B 20 cig/dia Sim
7 67 M B N&o N&o
8 79 M B 15 cig/dia N&o
9 64 M B 10 cig/dia Social
10 75 M B 20 cig/dia Sim
11 81 F B 10 cig/dia N&o
12 67 F B 15 cig/dia N&o
13 64 M B 20 cig/dia Sim
14 55 F N 10 cig/dia Nao

Dos pacientes do grupo I, quatro apresentaram lesGes com sitioignmaar
lingua, quatro na gengiva inferior, trés no assoalho bucal, dois na orefataig na
parétida direita, um na laringe e um na nasofaringe.

Dos pacientes do grupo Il, seis pacientes apresentaram lesdegiogrimario
na orofaringe, trés no assoalho bucal, dois na lingua, dois na areaoktre um na
gengiva inferior.

Todos os tumores eram carcinomas epidermaéides.

Quanto ao estadiamento do grupo |, trés pacientes encontravam-sediwol ksta
dez pacientes no estadio IVa, trés pacientes no estadio IVb e wie.ndd grupo |,
dez pacientes encontravam-se no estadio IVa e quatro pacienteadio B4f°. Estes

dados estdo expressos nos quadros 3 e 4.



QUADRO 3: Relagdo dos pacientes do Grupo | conpo hiistologico, sitio priméario, estadiamento e

dose total de irradiacéo.

Grupo |

Paciente Histologia Sitio primario Estadio Dose total
1 C.E.C. Assoalho boca IVa (T4N1Mo) 70 Gy
2 C.E.C. Orofaringe IVa (T4NoMo) 70 Gy
3 C.E.C. Parétida D IVE (TaNoM;) 70 Gy
4 C.E.C. Lingua 11 (T3NoMo) 70 Gy
5 C.E.C. Gengiva inferior IVa (T4NoMo) 70 Gy
6 C.E.C. Lingua 11 (TsN:Mo) 70 Gy
7 C.E.C. Gengiva inferior IVa (T4NoMo) 70 Gy
8 C.E.C. Orofaringe IVb (T2N3Mo) 70 Gy
9 C.E.C. Lingua IVa (T4N2Mo) 70 Gy
10 C.E.C. Laringe IVb (T3N3sMo) 70 Gy
11 C.E.C. Paroétida D 11 (T3NoMo) 70 Gy
12 C.E.C. Gengiva inferior IVa (T4NoMo) 70 Gy
13 C.E.C. Lingua IVa (T4N1Mo) 70 Gy
14 C.E.C. Assoalho boca IVa (T4N2Mo) 70 Gy
15 C.E.C. Assoalho boca IVb (T4N3sMo) 70 Gy
16 C.E.C. Naso-faringe IVa (T4NoMo) 70 Gy
17 C.E.C. Gengiva inferior 1IVa (T4N2Mo) 70 Gy

QUADRO 4: Relacdo dos pacientes do Grupo Il conpo histoldgico, sitio priméario, estadiamento e

dose total de irradiacéo.

Grupo Il

Paciente Histologia Sitio primério Estadio Dose total
1 C.E.C. Area retro molar IVa (T4NoMo) 70 Gy
2 C.E.C. Lingua IVa (T3N2Mo) 70 Gy
3 C.E.C. Orofaringe IVb (T4N3sMo) 70 Gy
4 C.E.C. Orofaringe IVb (T4N3sMo) 70 Gy
5 C.E.C. Orofaringe IVa (T4NoMo) 70 Gy
6 C.E.C. Orofaringe IVb (T4N3Mo) 70 Gy
7 C.E.C. Area retro molar IVa (T4N2Mo) 70 Gy
8 C.E.C. Assoalho da boca IVa (T4N2Mo) 70 Gy
9 C.E.C. Orofaringe IVb (T4N3Mo) 70 Gy
10 C.E.C. Orofaringe IVa (T4NoMo) 70 Gy
11 C.E.C. Gengiva inferior IVa (T4NoMo) 70 Gy
12 C.E.C. Assoalho da boca IVa (T4NoMo) 70 Gy
13 C.E.C. Assoalho da boca IVa (T3N2Mo) 70 Gy
14 C.E.C. Lingua IVa (T4N2Mo) 70 Gy




3.3) METODO

Os pacientes incluidos na pesquisa eram portadores de carcinomenéiplieler
de boca e orofaringe encaminhados para tratamento radioterapico epoipseradores
de tumores avancados ou pela impossibilidade clinica de serem submdtatamento
cirirgico ou por opcao prépria pela radioterapia. Nenhum paciente foi sdbraet
tratamento quimioterapico preévio.

Para admissédo neste estudo, foi estabelecido o pré-requisito decquepos de
irradiacdo incluissem, em todas as ocasides, as glandulasesativaiores, parcial ou
totalmente. Foram admitidos somente pacientes edentados neste estied® piémeira
dose fracionada do tratamento, sendo excluidos os pacientes que apresentosite
ou qualquer outra alteracdo da mucosa bucal apés a radioterapia.

No grupo | foram incluidos dezessete pacientes (n=17) que realicaletas de
saliva total ndo estimulada em duas fases:

1" fase) uma coleta salivar antes do tratamento radioterapico.

2" fase) sete coletas salivares, utilizando a associacdo medicsa, durante as
sete semanas de tratamento radioterapico.

No grupo Il foram incluidos quatorze pacientes (n=14) que realizar@tas de
saliva total ndo estimulada em trés fases:

13, fase) uma coleta salivar ao final do tratamento radioterégites de fazer
uso da associacao medicamentosa.

22, fase) seis coletas fazendo uso da associagdo medicamentodaisnos
primeiros meses, apos radioterapia.

32. fase) duas coletas com trés e quatro meses ap0s radiosapiazer uso

do medicamento.



O aparelho utilizado para as irradiacdes foi da marca “GammEBtt, emissor
de radiacdo gama de 1,33 mEV, com pastilha de cobalto-60 (megavoltédgeoge
total foi de 7000 cGy, fracionada em doses de 200 cGy diarios, com capded
semanais, durante sete semanas

O medicamento utilizado foi o lauril-dietileno-glicol-éter-suifale sédio associado
ao hidroxido de calcio, diluidos em agua destilada.
Formula do medicamento:
* 800 mililitros de agua destilada;
* 200 mililitros de lauril-dietileno-glicol-éter-sulfato de sodio (0,125 g/ml);
e 02 gramas de hidréxido de calcio.
A associacdo das drogas foi denominada HéT20apresentacédo do medicamento

€ ilustrada na Figura 1.

3.4) PROCEDIMENTO

As coletas de saliva total ndo estimulada foram realizadaansémente, as
tercas-feiras, no periodo matutino (entre 08:00 h e 09:00 h), antes dordesiem
higienizacdo da cavidade oral para que fosse obtido, fidedignamente,eodediaxo
salivar total ndo estimulado.

O local das coletas sempre foi o consultério do Departamento deyji€ide
Cabeca e Pescoco do Hospital Dr. Hélio Angotti. A luminosidade fatidaa assim
como o siléncio do local. N&o foi permitida a presen¢a de acompanhargesodo de
permanéncia dos pacientes no consultério.

Os pacientes foram acomodados em uma cadeira, com encosto elevadaus,90 g

e expeliram a secrecéo salivar ndo estimulada contida na cavi@dha&sm um tubo de



ensaio calibrado em milimetros clbicos com um funil de oito cemtisndé diametro

adaptado ao mesmo (Figura 2).

FIGURA 1: Frasco de HcT20

FIGURA 2: Paciente em posi¢cao para coleta de saliva.

Foi estabelecido o tempo de cinco minutos para as coletas, tendoadikdes

sempre pelo mesmo pesquisador. Ao final das coletas foram acadsserités



milimetros de 4gua destilada a cada amostra, para escogsguicio salivar contido na
parede do funif’

As amostras dos pacientes foram depositadas em um refrigeradomperatura
de 6 graus centigrados, por um periodo de 24 horas, a fim de diminuir as ®olha
espuma das amostras, tornando a leitura mais aproximada do volurna@etalo. Os
trés mililitros adicionados ao término da coleta foram desprezaglanomento da
leitura final?*’

O primeiro valor de coleta de saliva ndo estimulada do grupo | pon@su a
média de trés coletas consecutivas e anteriores ao inicio deirprisessao de
radioterapia.

Os pacientes do grupo | colhiam amostras de saliva total ndalkestaruma vez
por semana. Cada paciente recebeu um frasco contendo o0 medicamento €&m dos
suficientes para uma semana. A utilizacdo do medicamento @in@iforma de dois
bochechos diarios com 10 ml da solucédo, apés agitar o frasco parar@emistura do
soluto, de manha (apds higienizacao oral), e ao deitar. Foram daddzcées quanto
ao cuidado de ndo haver exposi¢cao do medicamento a luz solar.

As coletas de saliva do grupo | foram assim representadas:

» Coleta inicial (C0O) - média de trés coletas anteriores ao inicio do tratamento
radioterapico (salivacao basal).

* Coletas de 1 a 7 (C1, C2, C3, C4, C5, C6, C7 valores das coletas
semanais com o paciente sendo submetido a radioterapia, utilizando o
HcT20.

O primeiro valor de coleta de saliva ndo estimulada do grupo lispomdeu a

média de trés coletas consecutivas apds a conclusao do tratamento radioterapico.



Os pacientes do grupo Il colhiam amostras de saliva total ndwksta uma vez
por semana. Cada paciente recebeu um frasco contendo o medicamento €&m dos
suficientes para uma semana. A utilizacdo do medicamento in@iforma de dois
bochechos diarios com 10 ml da solucédo, apés agitar o frasco parar@emistura do
soluto, de manha (apds higienizacéo oral), e ao deitar. Foram daddzcées quanto
ao cuidado de ndo haver exposi¢cao do medicamento a luz solar.

As coletas de saliva dos pacientes do grupo Il foram assim representadas:

* Coleta inicial (C7) - média de trés coletas salivares ao final do tratamento

radioterapico (salivacao basal).

» Coletas de 8 a 11 (C8, C9, C10, Cliyalores das quatro coletas semanais

pés-radioterapia, com o uso de HcT20.

* Coletas 12 e 13 (C12, C13} coletas apos seis e oito semanas, durante o

segundo més de uso do HcT20.

* Coletas 14 e 15 (C14 e Cl5)coletas posteriores a suspensdo do uso do

medicamento, doze e dezesseis semanas do término da radioterapia.

Os pacientes dos dois grupos foram orientados quanto ao uso de outros
medicamentos que poderiam interferir com o indice de fluxo salaiarcomo: anti-
hipertensivos, analgésicos de acao central, psicotropicos, antiirfftaonatetc. Foi
solicitado que o pesquisador fosse consultado antes da utilizacdo de qdebgaer
inclusive aquelas de uso proprio diario de cada paciente. Nestes aagdzacao
destes medicamentos foi mantida no periodo integral da pesquisa.

Adotou-se 0,1 ml/min como valor minimo de fluxo salivar ndo estimulado para
definicéo de hipofuncao salivar acentudd4.

ApoOs a afericAo do volume total das amostras individuais dos pactiges

grupos | e Il estudados, os dados proporcionaram tratamento estatistico.



3.5) ANALISE ESTATISTICA

Para analise estatistica do grupo | foi utilizado o teste déraii@ a curva
normal, transformacdo dos dados em logaritmos, teste de Baatttde Friedmann e
teste de Wilcoxon. Para o grupo Il foi utilizado o teste de adar@&curva normal,
transformacdo dos dados em raizes quadradas, teste de Bastiettjetd-riedman e
teste de Wilcoxon. Considerou-se estatisticamente significantesaftados obtidos

onde o valor para “P” fosse menor que 0,05 (P < 0,05).



4) RESULTADO



4) RESULTADO

Dos dezessete pacientes do grupo |, nove deles apresentaram aumedicedo |
de fluxo salivar ndo estimulado ao final do tratamento radiotera@itpgm relacéo a
C0. Observou-se, em oito pacientes, queda da salivacdo naquele periodo, porém
nenhum deles apresentou indice de fluxo salivar total ndo estimulado quen6rl
ml/min no final da radioterapia.

No final da radioterapia, os pacientes do grupo | ndo apresentaranasqueix
quanto a sintomas de boca seca e os valores médios de CO e Crefpactivamente
0,748 e 0,774.

Os valores das coletas de saliva total ndo estimulada andiatenapia (CO) e
durante a radioterapia (C1 a C7) fazendo uso do medicamento est@sexpe tabela

1.

TABELA 1 : Grupo | — valores das coletas de satotal ndo estimulada dos pacientes estudados @urant

a radioterapia (ml/min).

Co C1 C2 C3 C4 C5 C6 C7
1 0.78 0.36 0.30 0.24 0.30 0.48 0.16 0.20
2 0.28 0.70 0.98 1.38 1.32 1.80 112 1.56
3 1.02 0.52 1.46 1.12 0.30 0.94 0.40 0.68
4 0.14 0.36 0.18 0.20 0.52 0.50 0.40 0.50
5 0.46 0.58 0.48 0.32 0.24 0.54 0.78 0.80
6 1.04 1.70 1.14 0.28 0.48 1.06 0.96 1.40
7 1,00 1.22 0.98 0.52 0.42 0.56 0.50 0.50
8 0.52 0.08 0.58 0.16 0.42 0.60 0.46 0.90
9 2.20 1.64 1.42 1.04 1.80 1.90 1.58 0.98
10 1.52 2.16 2.06 1.66 1.94 2.10 2.16 2.68
11 0.60 0.62 0.44 0.58 0.84 0.76 0.60 0.62
12 0.27 0.36 0.14 0.26 0.10 0.36 0.46 0.40
13 0.67 0.78 0.82 0.80 112 0.44 0.42 0.40
14 0.48 0.70 0.40 0.40 0.42 0.26 0.34 0.40
15 0.80 0.26 0.90 0.54 0.58 0.26 0.30 0.34
16 0.42 0.48 0.26 0.42 0.62 0.46 0.54 0.50
17 0.52 0.40 0.30 0.40 0.56 0.30 0.30 0.30

TOTAL 12.72 12.92 12.84 10.32 11.98 13.32 11.48 13.16

MEDIA 0.748 0.760 0.755 0.607 0.704 0.783 0.675 0.774




A andlise estatistica aplicada para o grupo |, teste de Fnedm teste de
Wilcoxon ndo apresentaram significancia em relacdo ao aumentoxdostlivar (P =
0,5449).

Antes de usar a associagcdo medicamentosa, quatro pacientes do grupo |l
apresentavam hipofuncédo salivar acentuada com indice de fluxo salisaméo
estimulado menor que 0,1 ml/min no final da radioterapia (C7) com vakspsctivos
de 0,04, 0,08, 0,06 e 0,02 mI/min. Oito semanas apos o tratamento com o HcT20 (C15),
estes pacientes apresentaram valores respectivos de 0,24, 0,3 e 0,26 e 0,04 ml/min.

Na primeira coleta do grupo Il, ap6s uma semana de uso do HcT20 (C8), todos
0s pacientes, com excecdo dos pacientes 3, 5 e 12 obtiveram aumento dieifidice
salivar total ndo estimulado em relacdo ao final da radiote(@ya Apds quatro
semanas de tratamento (C11) somente os pacientes dez e dozgaprasgiminuicao
do indice de fluxo salivar total ndo estimulado em relacdo a C7.

Os valores das coletas C12 e C13 (seis e oito semanas de uso cimaeth)
demonstraram que treze em quatorze pacientes obtiveram aumento daléélicxo
salivar total ndo estimulado em relacéo a C7.

Os valores de C14 e C15 gque equivalem ao periodo de quatro e oito semanas
apos ter sido interrompido o uso do HcT20, mostraram que os indices dedlwean
total ndo estimulado mantiveram-se estaveis em relacédo a €if®®ores aos valores
de C7, exceto o paciente nove.

Todos pacientes do grupo Il queixaram de xerostomia no final da ragiater
a saliva tornou-se mais espessa e viscosa; 0s valores médids @43Ce C15 em

ml/ml foram respectivamente 0,252, 0,452 e 0,430.



Os valores das coletas de saliva total ndo estimulada apdsamenad
radioterapico (C7), fazendo uso do medicamento (C8 a C13) e posteriaiesgpcao

do medicamento (C14 e C15), estdo expressos na tabela 7.

TABELA 2: Grupo Il — valores das coletas de saliotal ndo estimulada dos pacientes estudados apds

radioterapia (ml/min).

Cc7 C8 C9 C10 Cl1 C12 C13 Cl4 C15

1 0.04 0.16 0.26 0.30 0.24 0.20 0.28 0.30 0.24
2 0.58 1.04 1.20 0.98 1.02 1,00 0.96 0.98 0.96
3 0.56 0.24 0.28 0.56 0.64 0.60 0.62 0.56 0.60
4 0.40 0.64 0.74 0.60 0.60 0.60 0.60 0.60 0.60
5 0.22 0.22 0.46 0.32 0.36 0.34 0.30 0.36 0.34
6 0.08 0.18 0.20 0.20 0.30 0.28 0.30 0.22 0.30
7 0.26 0.36 0.34 0.40 0.52 0.80 0.62 0.70 0.58
8 0.40 0.84 0.70 0.80 0.92 0.90 0.92 0.88 0.90
9 0.40 0.66 0.64 0.70 0.68 0.30 0.30 0.28 0.32
10 0.30 0.40 0.46 0.16 0.20 0.72 0.66 0.36 0.48
11 0.06 0.30 0.25 0.28 0.30 0.22 0.26 0.30 0.26
12 0.02 0.02 0.04 0.10 0.02 0.04 0.08 0.04 0.04
13 0.12 0.20 0.20 0.16 0.24 0.20 0.24 0.20 0.20
14 0.10 0.20 0.26 0.26 0.20 0.16 0.20 0.24 0.20
Total 3.54 5.46 6.03 5.82 6.24 6.36 6.34 6.02 6.02

Média 0.252 0.390 0.430 0.415 0.445 0.454 0.452 0.430 0.430

Observou-se estatisticamente maior aumento do fluxo salivar, ganpmll em
relacdo ao grupo |, mas apenas a amostra C7 em relacdo ascogmeadoi possivel

verificar significancia estatistica (P = 0,0009).
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5) DISCUSSAO

A xerostomia é uma sequela permanente que advem do tratamentaoapitiote
na regido da cabeca e pescoco e afeta a vida dos pacientes. Aajirediae de fluxo
salivar causa sintomas significativos e piora da qualidade de vidgawsntes
irradiados.

Nos pacientes do grupo | observou-se grande variacdo dos indices de fluxo
salivar antes do tratamento radioterdpico, confirmando os achados atm®niea
literatura.'? 13 Esta diversidade n&o influiu no resultado final do estudo, uma vez que os
dados foram analisados através de calculos de diferencas percatgfinisdo cada
paciente como seu proprio controle.

Desde os primeiros trabalhos cientificos relacionando a xerostomia efeito
indesejavel da radioterapia, até as publicacbes mais recentesgpolucaio foi obtida
quanto ao tratamento da hipofuncao salitfaf®

No presente trabalho a secrecdo salivar tornou-se mais espesssped®
mucinoso, em todos os pacientes do grupo Il estudados, inclusive apdés utilizar

bochechos com o HcT20.

Nos pacientes do grupo | que utilizaram a associacdo medicamduataste a
radioterapia, a impressao que se tem é que a saliva ndo aprefiendgd@quanto a
sua viscosidade. Esta observagdo contraria a possivel hipotese de giaedakas
salivares menores sofrem menos os efeitos da radrdc&o.

As diminuicBes dos indices de fluxo salivar ap6s a radioterapia s& dos
dependentes. No presente estudo, constatou-se que o0s pacientes do grupo | que

apresentavam indices de fluxo salivar maiores que 0,96 ml/min antestatonento



actinico, foram os que tiveram a menor queda de indice salivar nddimadlioterapia,
confirmando dados da literatura.

Inimeros fatores podem alterar o indice de fluxo salivar individtiahwdado
ou ndo estimulado. Foram padronizados e controlados os fatores maisatigos
guanto a alteracdo do fluxo salivar como: dia da coleta, posicdo datpadierario,
iluminacéo, indice de ruido local, Unico profissional responsavel pela mlefio
permisséo de acompanhante no momento das cdfetaEstas medidas foram tomadas
tendo em vista a dificuldade em se determinar o indice e o me#ftodonde avaliacédo
da eficacia de tratamento de xerostomia.

Com o método utilizado péde-se observar facilidade e conforto para estpaci
nos periodos de coleta, ndo havendo necessidade de cateterizacdo ddashalctiases
ou instilacdo de substancias estimulantes da salivacao.

Dos dezessete pacientes do grupo |, que foram submetidos a radioterapia
fazendo uso do HcT20, nove apresentaram ao final da radioterapia (C7htcauime
fluxo salivar total ndo estimulado em relacdo a salivacdo 6@8a Oito pacientes
apresentaram indices de fluxo salivar em C7 menores que em CO, pendfium deles
apresentou hipofuncéo salivar acentuada.

Apesar dos achados literarios contemplarem os efeitos adversos ordamdos

radioterapia, como a queda acentuada e permanente do indice de fuaw $afi & 1%

111213 30 final do tratamento radioterapico exclusivo, ndo se observou tal
comportamento em nenhum dos pacientes do grupo |, inclusive com a astalistica
contemplando a néo significancia das alteracdes observadas. Caloessdisse grupo
véo ao encontro daqueles obtidos por MARINHO (1999).

Dos quatorze pacientes do grupo I, treze apresentaram melhora do dadic

fluxo salivar total ndo estimulado apés tratamento com o HcT20aemedhora foi



mantida por dois meses mesmo com a suspensao do medicamento. Apenasnim pa
nado respondeu satisfatoriamente ao tratamento. Este aumento do lilkeqonsastrou-

se significante estatisticamente comprovando a eficacia do aneetito mesmo depois
de instalada a xerostomia.

No grupo Il trés pacientes (1, 6 e 11) que apresentaram no finalideerapia
(C7) indices de fluxo salivar inferiores a 0,1 ml/min, respectinsn®,04, 0,08 e 0,06
ml/min, apresentaram melhora significante apés tratamento coof 20Hcom valores
em C15 respectivos de 0,24, 0,30, 0,26. 0 que constituiu um achado relevante, pois 0s
indices equivalem a valores acima do considerado como minimo. Esie aefwaca o
uso da associacdo medicamentosa como tratamento da hipofuncdo gadisar a
radioterapia e corrobora os achados de Correia (20®1fom a suspensdo da
associacdo medicamentosa observou-se que o fluxo salivar médio dodepadi®
grupo Il manteve-se estavel, este fato sugere que os bochechos Tathpgddem ser
interrompidos apos utilizac&o por periodo de alguns meses pos-irraskagadausarem
reducéao do fluxo.

Dentre os métodos descritos como forma de evitar a Xxerostomia pos-
radioterapia, a transferéncia glandular pode apresentar resultadusgores, porém,
deve-se considerar o local do tumor primario, € um ato cirdrgicalev&ba apresentar
resultado se o campo de irradiacdo ndo englobar a regido mentoniana.

A radioterapia com intensidade modulada apresenta resultadost@adisfpor
evitar a superexposicao das glandulas salivares, a medida quede dadmcao € mais
bem distribuida poupando os tecidos adjacentes ao tumor. Infelizment® nédosios
centros de tratamento oncolégico que possuem 0S equipamentos necessarios que

permitam tal técnica.



A utilizacdo do laser como terapia para tratamento da xerospareae nao ter
resultados satisfatorios como no caso da mucosite.

O efeito secundario da pilocarpina é considerado como um bom estinddante
salivacdo? % Entretanto, parece que essa funcdo é significativa nas glanalitases
ndo irradiadas, pois a glandula perde sua funcdo apos a radiagdo, algdeskejaveis
efeitos colaterais.

O carbacol, a piridostigmina , a bromexina, o anetole-tritione, o loetlarse
neostigmina, a guaifenesina, o iodeto de potassio, o acido nicotinico, orédicdo, a
vitamina A, o carbacol, a clonidina, a noradrenalina e a ciclotidimabgtias drogas
utilizadas para o alivio transitorio da xerostomid.Entretanto, apresentam poucos
beneficios, efeitos colaterais freqliientes e ndo demonstram conseinso os
pesquisadores consultados. A ciclotidina ndo foi ainda avaliada em seres humanos.

A acupuntura apresentou resultados promissores na prevengdo e no teatament
da xerostomia, entretanto a afirmacdo de que a acao da estompledsimpatica
contribuindo para o aumento do metabolismo celular ndo deve ser o causador do
aumento salivar, visto que a glandula perde sua funcado apos a irradiacéo.

Embora tenha muitos casos relatados com o tratamento da amifostica
protetor da funcéo salivar, a nossa experiéncia mostra o contrariop®neientes
reclamaram tanto da forma de administracdo por vendclise quanto fedlo e
secundario de mal-estar, tendo inclusive, pacientes solicitando a s$uspens
tratamento. Outro fator que a torna proibitiva é seu custo.

As drogas de acdo sistémica pesquisadas ndo sdo inbcuas, apresentando a
inconveniéncia de agirem em diversos segmentos organicos causanths efei
indesejaveis, em varios graus de intensidade. Por este motivo, \@rideseforam

realizados com medicamentos de acao estimulante local na cavidade oral.



O HcT20 tem um pH alcalino, de 10,8 pode ser um irritante para a mucosa
bucal, porém este fato ndo foi observado nos pacientes deste estudo.

As gomas de mascar, embora referida em alguns momentos atargenao se
mostram eficazes na manutencao do fluxo salivar ndo estimulado pmdectdstracao
glandular provocada pela radioterapia.

As salivas artificiais foram desenvolvidas e aplicadas na aidaical,
necessitando uso frequente devido a seu efeito pouco duradouro. Tais istcaster
aliadas a necessidade de carregar o liquido, jA& comprometemitaciacalestes
medicamentos pelos pacientes portadores de xerostomia e/ou hipofuhgio aéim
do seu custo. Os substitutos salivares encontram muita resisgnciparte dos
pacientes, além de ndo demonstrarem efeito satisfatério ou duradouro.

As técnicas de transplante de células acinares ainda denotamisdestaudos
clinicos para serem analisadas quanto a sua efetividade no iatataexerostomia,
bem como sua relagéo custo/beneficio.

Este estudo apresenta que o HcT20 possui varias vantagens em aesicao
outros estimulantes e substitutos salivares relatados nauligeraiem posologia
aceitavel, com apenas dois bochechos ao dia. Nao produziu efeitos indesejave
importantes locais ou sistémicos, sendo ainda de baixo custo. E umamemutic
altamente bactericida, diminui a formacéo de placa bacteriapgl@ a proteger contra
a instalacdo de céaries rampantes induzidas pela irradfaco.

Uma possivel explicacdo para o aumento do fluxo salivar nos padiatde®s
com HcT20 pode ser decorrente da taxa local de célcio livre audoenize levaria a

um estimulo das glandulas salivares, com aumento da permeabilitidde a® sédio,

ao cloro e ao potassio.



A andlise global da acdo do HcT20 parece demonstrar que é um astemul
salivar de acdo topica, ndo um substituto salivar; ndo produziu efedtieratl tem

baixo custo, € de facil posologia e ndo necessita ser carregado pelos pacientes.



6) CONCLUSAO



6) CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos pdde-se concluir que:
1) O uso do HcT20 proporcionou a manutencao do fluxo salivar total ndo
estimulado nos pacientes que o utilizaram durante a radioterapia;
2) O uso do HcT20 proporcionou aumento do fluxo salivar total ndo
estimulado nos pacientes que o utlizaram ap6s o término da
radioterapia com xerostomia instalada;

3) O HcT20 apresentou melhor resultado clinico quando utilizado

durante a radioterapia
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Parecer Consubstanciado do comité de ética do
Hospital Dr. Hélio Angotti

Uberaba, 10 de marco de 1997.

O projeto de pesquisa avaliagdo do fluxo salivar total ndo estimuladotel @
apos radioterapia, com o uso do lauril - dietileno — glicol — étélfats de sddio
associado ao hidréxido de calcio apresentado pelo Dr. Christiano MarintesaGoser
realizado no Departamento de Cirurgia de Cabeca e Pesco¢co do HOspitlio
Angotti, da Associacdo de Combate ao Céncer do Brasil Centralvétindo pela
comisséo de ética do Hospital Dr. Hélio Angotti, tendo sido aprovadoestrigcdes. O
protocolo é adequado para atender as determinacdes da Resolugdo CNS 196/96 e

complementares.

Dr. GABRIEL PRATA RESENDE
Presidente da Comisséo de Etica do Hospital Dr. Hélio Angotti

da Associacdo de Combate ao Cancer do Brasil Central






Anexo |l

ANALISE ESTATISTICA

Inicialmente, foram analisados os dados originais do grupo | a partir da tabela 1.

TABELA 1 : Grupo | — Valores das coletas de satal ndo estimulada dos pacientes estudados @urant

a radioterapia.

Co C1 C2 C3 C4 C5 C6 C7
1 0.78 0.36 0.30 0.24 0.30 0.48 0.16 0.20
2 0.28 0.70 0.98 1.38 1.32 1.80 1.12 1.56
3 1.02 0.52 1.46 1.12 0.30 0.94 0.40 0.68
4 0.14 0.36 0.18 0.20 0.52 0.50 0.40 0.50
5 0.46 0.58 0.48 0.32 0.24 0.54 0.78 0.80
6 1.04 1.70 1.14 0.28 0.48 1.06 0.96 1.40
7 1,00 1.22 0.98 0.52 0.42 0.56 0.50 0.50
8 0.52 0.08 0.58 0.16 0.42 0.60 0.46 0.90
9 2.20 1.64 1.42 1.04 1.80 1.90 1.58 0.98
10 1.52 2.16 2.06 1.66 1.94 2.10 2.16 2.68
11 0.60 0.62 0.44 0.58 0.84 0.76 0.60 0.62
12 0.27 0.36 0.14 0.26 0.10 0.36 0.46 0.40
13 0.67 0.78 0.82 0.80 112 0.44 0.42 0.40
14 0.48 0.70 0.40 0.40 0.42 0.26 0.34 0.40
15 0.80 0.26 0.90 0.54 0.58 0.26 0.30 0.34
16 0.42 0.48 0.26 0.42 0.62 0.46 0.54 0.50
17 0.52 0.40 0.30 0.40 0.56 0.30 0.30 0.30

TOTAL 12.72 12.92 12.84 10.32 11.98 13.32 11.48 13.16

MEDIA 0.748 0.760 0.755 0.607 0.704 0.783 0.675 0.774




O processo estatistico realizou-se o teste preliminar de ndachal cujo

resultado foi de curva ndo normal (tabela A).

TABELA A- teste de aderéncia a curva hormal pardamos originais.

Teste de aderéncia a curva normal: Valores originais

A. FreqlUéncias por intervalos de classe

Intervalos de classe : M-3s M-2s M-1s Med. M+1ls M+2s M+3s
Curva normal 044 540 24.20 39.89 24.20 5.40 0.44

Curva experimental 0.00 0.00 4191 35.29 1250 7.35 2.94

B. Célculo do Qui quadrado: Interpretacdo
Graus de liberdade : 4 A distribuicdo amostral testada
Valor do Qui quadrado : 25.26 nao é normal

Probabilidade de Ho : 00000 %




Observa-se distribuicdo ndo normal, necessitando de transformacéo dos dados.
Os dados foram transformados em logaritmos e foi aplicado atesigeréncia

a curva normal, resultando em curva normal (tabela B).

TABELA B- Teste de aderéncia a curva normal cordax$os transformados.

A. FreqlUiéncias por intervalos de classe:

Intervalos de classe : M-3s M-2s M-1s Med. M+1ls M+2s M+3s
Curva normal 044 540 24.20 39.89 24.20 5.40 0.44

Curva experimental 0.74 5.15 24.26 39.71 19.12 11.03 0.00

B. Célculo do Qui quadrado: Interpretacdo
Graus de liberdade : 4 A distribuicdo amostral testada
Valor do Qui quadrado : 6.95 € normal

Probabilidade de Ho : 13.8600 %




Observa-se que apoés a transformacao dos dados foi possivel obtedoedeilta
curva normal. Foi aplicado o teste de Bartlett para verificarasamostra é
homogénea.(tabela C).

TABELA C- Resultado do teste de homogeneidade ddda

Graus de liberdade do numerador tvl = 7
Graus de liberdade do denominador :v2 = 16384
Valor de F calculado pelo teste - F= 0.2106

Probabilidade de homogeneidade

Para esse valor de F (v1,v2) D p= 1.80%

Conclusao:Significante ao nivel de probabilidade

de p = 5% (alfa = 0.05)
Portanto, as variancias testadas

sdo provavelmente ndo homogéneas.




Observa-se que a amostra ndo € homocedastica
Como a amostra para o grupo | € normal, apos a transformacdo de daslos, m
ndo homogénea, permitiu-se adocdo do teste ndo paramétrico para coesparac

multiplas e vinculadas de Friedmann (tabela D).

TABELA D- Resultado do teste de Friedmann — grupo |

-1- -2- - 3- - 4- -5- -6- -7- - 8-

Soma dos Ranks = 79.0000 85.5000 72.0000 60.0000 79 .5000 85.0000 67.0000 84.0000

Mediana = 0.6000 0.5800 0.5800  0.4200 0.5200  0.5400 0.4600  0.5000

Média dos Ranks = 46471 5.0294 42353 35294 4.6765 5.0000 3.9412  4.9412

Média dos valores = 0.7482 0.7600 0.7553 0.6071  0.7047 0.7835 0.6753  0.7741

Desvio padréo = 0.5088 0.5781  0.5371  0.4428 0.5348 0.5923 0.5206 0.6185
Friedman (Fr) = 5.9559  --- --- --- --- ---
Graus de liberdade = 7 -
(p) = 0.5449 -

Para melhor andlise verificaram-se as amostras duas atdaads do teste de
comparacao de amostras vinculadas de Wilcoxon, cujo resultado esissexpa tabela
E.

TABELA E- Resultado do teste de Wilcoxon de compaceentre duas amostras. NS (ndo significante) S

(significante).

TABELA WILCOXON GRUPO | - COMPARACOES DAS AMOSTRAS DUAS A DUAS

Co C1 Cc2 C3 C4 C5 C6 c8
Co NS NS NS NS NS NS NS
C1 NS NS NS NS NS NS
Cc2 NS NS NS NS NS
C3 NS NS NS NS
C4 NS NS NS
C5 NS NS
C6 NS

c7




Denota-se que Friedmann teste de Wilcoxon deram o mesmo resultad@,ou s

nao significante.

Os dados do grupo Il foram analisados a partir da tabela 2.

TABELA 2: Grupo Il — Valores das coletas de saliotal ndo estimulada dos pacientes estudados apds

radioterapia.

Cc7 C8 C9 C10 Cl1 C12 C13 Cl4 C15

1 0.04 0.16 0.26 0.30 0.24 0.20 0.28 0.30 0.24
2 0.58 1.04 1.20 0.98 1.02 1,00 0.96 0.98 0.96
3 0.56 0.24 0.28 0.56 0.64 0.60 0.62 0.56 0.60
4 0.40 0.64 0.74 0.60 0.60 0.60 0.60 0.60 0.60
5 0.22 0.22 0.46 0.32 0.36 0.34 0.30 0.36 0.34
6 0.08 0.18 0.20 0.20 0.30 0.28 0.30 0.22 0.30
7 0.26 0.36 0.34 0.40 0.52 0.80 0.62 0.70 0.58
8 0.40 0.84 0.70 0.80 0.92 0.90 0.92 0.88 0.90
9 0.40 0.66 0.64 0.70 0.68 0.30 0.30 0.28 0.32
10 0.30 0.40 0.46 0.16 0.20 0.72 0.66 0.36 0.48
11 0.06 0.30 0.25 0.28 0.30 0.22 0.26 0.30 0.26
12 0.02 0.02 0.04 0.10 0.02 0.04 0.08 0.04 0.04
13 0.12 0.20 0.20 0.16 0.24 0.20 0.24 0.20 0.20
14 0.10 0.20 0.26 0.26 0.20 0.16 0.20 0.24 0.20
Total 3.54 5.46 6.03 5.82 6.24 6.36 6.34 6.02 6.02

Média 0.252 0.390 0.430 0.415 0.445 0.454 0.452 0.430 0.430

Foi confeccionada, também a tabela com os valores de p paraagéofido

nivel de significancia ou néo (tabela F).

TABELA F- Valores de p para significancia.

TABELA WILCOXON GRUPO | - COMPARAGCOES DAS AMOSTRAS DUAS A DUAS - VALOR DE P

Co C1 Cc2 C3 C4 C5 C6 C7
Co 0,7946 0,9058 0,1208 0,5228 0,7226 0,5349 0,9434
C1 0,4348 0,1627 0,8498 0,8647 0,4534 0,9588
Cc2 0,1033 0,9588 0,7174 0,7564 0,9096
C3 0,0684 0,0684 0,4777 0,2343
C4 0,3088 0,5862 0,5540
C5 0,1033 0,7764
C6 0,0783

Cc7




Os dados para o grupo Il foram submetidos ao teste preliminar dencurval,

0 que resultou em curva ndo normal (tabela G).

TABELA G- Teste de aderéncia a curva normal pardamos originais.

A. FreqlUiéncias por intervalos de classe:

Intervalos de classe : M-3s M-2s M-1s Med. M+1ls M+2s M+3s
Curva normal 044 540 24.20 39.89 24.20 5.40 0.44

Curva experimental 0.00 159 43.65 19.84 23.81 10.32 0.79

B. Célculo do Qui quadrado: Interpretacdo
Graus de liberdade : 4 A distribuicdo amostral testada
Valor do Qui quadrado : 32.89 nao é normal

Probabilidade de Ho : 00000 %




Observa-se distribuicdo n&o normal, o que indica a necessidade datmansfs dados
em raizes quadradas e executar novamente o teste de aderéngisa anormal,

resultando em curva normal (tabela H).

TABELA H - Teste de aderéncia a curva normal cordaos transformados.

A. FreqlUiéncias por intervalos de classe:

Intervalos de classe : M-3s M-2s M-1s Med. M+1ls M+2s M+3s
Curva normal 044 540 24.20 39.89 24.20 5.40 0.44

Curva experimental 0.74 5.15 24.26 39.71 19.12 11.03 0.00

B. Célculo do Qui quadrado: Interpretacdo
Graus de liberdade : 4 A distribuicdo amostral testada
Valor do Qui quadrado : 6.95 € normal

Probabilidade de Ho : 13.8600 %




Observa-se que apoés a transformacao dos dados foi possivel obtedoedeilta
curva normal. Foi aplicado também o teste de Bartlett paracaerfie a amostra €

homogénea (tabela I).

TABELA |- Resultado do teste de homogeneidade ddd&ia

Graus de liberdade do numerador tvl = 8
Graus de liberdade do denominador :v2 = 12320
Valor de F calculado pelo teste - F= 0.0997

Probabilidade de homogeneidade

Para esse valor de F (v1,v2) D p= 0.14%

Concluséo: Significante ao nivel de probabilidade
de p = 1% (alfa=0.01)
Portanto, as variancias testadas

sao provavelmente ndo homogéneas.




Como a amostra para o grupo Il € normal, mas ndo homogénea, apos a
transformacédo de dados permitiu-se adocdo do teste ndo paraméticomparacdes

multiplas e vinculadas de Friedmann (tabela J).

TABELA J- Resultado do teste de Friedmann — gruipo |

- 1- - 2- - 3- - 4- - 5- - 6- - 7- - 8- - 9-

Soma dos Ranks 245000 61.0000 76.5000 71.5000 87.0000 73.0000 84.5000 77.5000 74.5000

Mediana = 0.2400 0.2700 0.3100 0.3100 0.3300 0.3200 0.3000 0.3300 0.3300

Média dos Ranks = 1.7500 43571 54643 5.1071 6.2143 5.2143 6.0357 5.5357 5.3214

Média dos valores 0.2529 0.3900 0.4307 0.4157 0.4457 0.4543 0.4529 0.4300 0.4300

Desvio padrdo = 0.1916 0.2944 0.3021 0.2695 0.2926 0.3087 0.2747 0.2739 0.2696
Friedman (Fr) = 26.481 ---
Graus de liberdade 8 --
(p) = 0.0009 ---

Para melhor andlise verificaram-se as amostras duas atdaads do teste de
comparacao de amostras vinculadas de Wilcoxon, cujo resultado esissexpa tabela

K.

TABELA K - Resultado do teste de Wilcoxon de conggdio entre duas amostras. NS (ndo significante)

S (significante).

TABELA WILCOXON GRUPO Il - COMPARACAO ENTRE AS
AMOSTRAS DUAS A DUAS

cr C8 C9 Ci10 Ci1 Cl12 Ci13 Ci4 C15

c7 S S S S S S S S

C8 NS NS NS NS NS NS NS
C9 NS NS NS NS NS NS
C10 NS NS NS NS NS
C11 NS NS NS NS
C12 NS NS NS
C13 NS NS
Ci14 NS

C15




Observa-se maior aumento do fluxo salivar, para o grupo |l em oedacgrupo
I, mas apenas da amostra C7 em relacdo aos outros é que foi pueesiicr
significancia estatistica, verificando que neste periodo a sulast@stada produziu
efeito significativo no aumento do fluxo salivar.

Foi confeccionada também a tabela com os valores de (p) pareagénf do

nivel de significancia ou néo (tabela L).

TABELA L - Valores de p para significaAncia.

TABELA WILCOXON GRUPO Il - COMPARAGAO ENTRE AS AMOSTRAS DUAS A DUAS - VALOR DE P

Cc7 C8 C9 C10 Cc11 C12 C13 Cl4 C15
c7 0,0229 0,0092 0,0046 0,0024 0,0029 0,0029 0,0037 0,0021
Cc8 0,0935 0,3627 0,1197 0,2945 0,1159 0,4328 0,2094
C9 0,8139 0,8261 0,8139 0,6378 0,8753 0,8139
C10 0,1330 0,7268 0,4216 0,3863 0,6002
C11 0,1961 0,9057 0,6891 0,3329
C12 1,000 0,5049 0,6744
C13 0,4846 0,1097
Cl4 0,9292

C15
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Historia do HcT20 como estimulante do fluxo salivar

O HcT20 é um medicamento utilizado na endodordia frrigar canais radiculares. E potente
bactericida e fungicida.

BARBOSA (1984] realizou dissertacdo de mestrado sobre a utilizdgdHcT20 em tratamento
de canais e posteriormente verificou que a assiziapdicamentosa era efetiva como anti-sépticol buca
comparéavel a clorexidifa

Durante o periodo entre 1984 e 1988, os paciemtdiados que utilizavam o medicamento
como anti-séptico apresentavam aumento do fluxgasalbbservacéo feita pelo Prof. Dr. Euripedes de
Oliveira Marinho quando realizava o controle ongad nos retornos ambulatoriais. Esses pacientes
eram tratados no Servico de Cirurgia de CabecaseoBe do Hospital Dr. Hélio Angotti, na cidade de
Uberaba em Minas Gerais.

Nos anos de 1999 e 2001,eficicia foi demonstrada com estudos cientificqseeéicos,
inclusive com publicacéo de artigo em revista diieat > 4

Desde entdo, esta medicacdo tem sido utilizadaen8grvico em pacientes submetidos a
radioterapia, durante e apos o tratamento quandglémsiulas salivares se encontram no campo de
irradiacao.

Por ser um medicamento de baixo custo, facilzaijiio e bem tolerado pelos pacientes tem sido

muito bem aceito.
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