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INTRODUGAO

O carcinoma diferenciado de tireoide (CDT) € uma das neoplasias malignas mais frequentes, sobretudo
nas mulheres por volta de 50 anos de idade. A incidéncia de CDT aumentou em todo o mundo nas ultimas
décadas, sendo 2,5 a trés vezes mais frequente em mulheres do que em homens. (Houten & Netea-Maier,
2023). O tratamento de escolha é a tireoidectomia total ou parcial, seguida por radioiodoterapia, procedimento
que destréi o remanescente tireoidiano residual, presumivelmente benigno, que porventura permaneca apos a
cirurgia, assim como, eventuais metastases captantes de iodo (Araque & Gubbi, 2020).

O tratamento com radioiodo € uma modalidade terapéutica indicada para a ablagdo de residuos
tireoidianos pos-cirdrgicos, destruicdo de focos microscopicos de células neoplasicas e tratamento de
metastases, especialmente em tumores diferenciados que apresentam captagdo do radioisétopo, como os
carcinomas papiliferos e foliculares. A ablagdo com iodo radioativo confere beneficios com a redugao das taxas
de metastases em pacientes com cancer de tireoide diferenciado. A radioiodoterapia apresenta um baixo indice
de complicacdes, tais como variagdes na fala, edema da laringe e alteracdes nas fungdes dos musculos da
face. Ademais, os pacientes submetidos a essa terapia podem apresentar imediatamente apds o procedimento
edema, desconforto na regido das glandulas salivares, queixas de altera¢cdes do paladar e gosto metalico na
boca. A médio e longo prazo, efeitos colaterais comuns incluem sialodenite, xerostomia, hipogeusia, alteragéo
da microbiota oral, piora na condicao dentaria e dificuldade para se alimentar, 0 que pode aumentar o risco
cardiovascular e diminuir a qualidade de vida (Lin et al, 2022., James et al, 2021., Schlumberger & Leboulleux
,2021., Sunavala-Dossabhoy, 2018).

A captagéo de iodo é uma etapa essencial na sintese dos hormdnios tireoidianos, sendo mediada pelo
simportador de iodeto de sddio (NIS), uma proteina ligada @ membrana basal presente nas células foliculares da
tireoide. No entanto, devido a expresséo da proteina NIS em outros tecidos, incluindo as glandulas salivares, a
administragdo de 1131 para terapia pode resultar em danos nessas estruturas. A captagédo de iodo radioativo
ocorre em todas as glandulas salivares e cerca de 25% a dose administrada do iodo radioativo (1131) é
eliminada na saliva e a radiagdo ionizante pode afetar principalmente a glandula parétida, que parece ser mais
vulneravel do que as glandulas submandibulares e sublingual. Portanto, o dano a glandula parétida pode ser
considerado como um dos efeitos mais comuns da radioiodoterapia nas glandulas salivares (Fullmer et al.,
2021, Horvath et al., 2020;).
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METODOS
Desenho do Estudo

O estudo prospectivo realizado no ambulatério de Neoplasias de Tireoide da Disciplina de Endocrinologia do
Hospital das Clinicas da UNICAMP. Incluidos os dados de anamnese dirigida aos pacientes portadores de
cancer de tireoide consistindo de caracteristicas demograficas dos pacientes, caracteristicas
anatomopatolégicas do tumor, evolugdo da doenga, além de avaliagdo subjetiva da hipossalivagéo e
xerostomia, avaliagdo objetiva da saude bucal de acordo com a dose e o tempo apds a RIT. O estudo foi

aprovado pelo comité de ética da instituigao.

Coleta de dados

Os dados dos pacientes e referentes ao tumor foram coletados do prontuario médico: relatério histopatolégico
do tumor, classificagcdo TNM, dose de radioiodo ablativa de restos tireoidianos e dose total total em mCi;
captacgido das glandulas salivares a pesquisa de corpo inteiro com 1'*' (PCl); dosagens no momento da avaliagio
do anticorpo anti-tireoglobulina, tireoglobulina, T4 livre, hormdnio tireoestimulante (TSH). O tempo ap6s RIT foi

utilizado como parametro na avaliagdo dos dados de saude bucal.

Analise Estatistica

As informagdes obtidas foram utilizadas para a constru¢do de um banco de dados. Os dados foram
comparados através de tabelas de contingéncia e teste de qui-quadrado ou exato de Fisher no caso de variaveis
categoricas, e através de média, desvio-padrdo, mediana e do teste T de Student. Para a andlise dos dados foi
utilizada analise estatistica descritiva e inferencial com o Programa IBM SPSS Statistics 17.0 for Windows®
(Statistical Package for Social Sciences) (SPSS Inc, Chicago, IL, USA, 2008), obtendo-se dados de frequéncia,
média, desvio padrdo, pontuagdo minima e maxima. Por meio da estatistica inferencial, através de testes
nao-paramétricos, foram realizadas andlises para comparacdo de desempenho nos instrumentos entre ambos
0s grupos e estimativa da significAncia da diferenga pelo teste de Mann-Whitney e para correlagéo entre os

escores dos instrumentos, o teste de Correlacdo de Spearman.

R Itad Di =

Foram incluidos no estudo 67 pacientes com carcinoma diferenciado de tireoide. Quanto as
caracteristicas demograficas e epidemioldgicas dos pacientes com cancer de tireoide apds radioiodoterapia
pudemos observar maior prevaléncia no sexo feminino (81,1%), média de idade ao diagnéstico de 43 anos, e
40.3% dos pacientes tinham antecedente de tireoidopatia na familia. (tabela 1). A maioria dos pacientes
apresentou carcinoma papilifero de tireoide forma classica e de risco baixo ou intermediario de recidiva tumoral
(Tabela 2). A avaliagdo da saude bucal, em 60% dos pacientes foi muito boa ou boa, 84% com nenhuma
placa dentaria ou leve, 53% apresentavam gengiva normal. Queixa de hipossalivacéo frequente estava presente
em 15% dos pacientes, de xerostomia frequente em 13% e dificuldade para se alimentar em 12%. A quantidade
de saliva produzida em 5 minutos foi em média 10.43+1.54 ml, equivalendo ao fluxo salivar de 2,10 ml/minuto,
sendo considerado normal (tabela 3). Auséncia de queixa de xerostomia se associou a pacientes que
receberam radiagdo externa na cervical, ao contrario dos pacientes que nao receberam a radiagdo em que
houve maior frequéncia de queixa de xerostomia, dado que vai contra o esperado. Queixa de xerostomia se
associou a concentragdes menores e dentro dos valores de referéncia em relacdo aos pacientes com a queixa,

que apresentaram TSH levemente aumentado. Ndo houve associagao entre captagédo das glandulas salivares
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na PCI pds dose de 1311 e queixa de xerostomia. (Tabela 4). Verificou-se que quanto maior o numero de vezes
que o paciente recebeu radioiodoterapia e quanto maior a dose de radioiodoterapia foi menor a quantidade de
saliva produzida em 5 minutos. N&o houve correlagéo entre quantidade de saliva produzida em 5 minutos com
tempo apos RIT até a avaliagdo odontologica, nem mesmo dos valores de T4L, TSH ou Tg obtidos no momento

da avaliagéo (Tabela 5).

Tabela 1-Caracteristicas demograficas dos pacientes com cancer de tireoide ap0ds radioiodoterapia

Variavel Frequéncia n (%)
feminino 55 (82.1%)
Sexo
masculino 12 (17.9%)
Idade ao diagndstico (anos) 42.89 +13.72
Antecedente familiar de tireopatia 27 (40.3%)
Antecedente de radioterapia externa cervical na infancia 16 (23.88%)
Nenhuma 35 (56.45%)
Hipertensao 21 (33.87%)
Comorbidades
Diabetes 5 (8.06%)
Doenga auto-imune 1(1.61%)

Tabela 2 - Caracteristicas tumorais dos pacientes com cancer de tireoide

Variavel Frequéncia n (%)

Subtipo classico 42 (62.69%)
Carcinoma papilifero da tireoide Subtipo folicular 18 (26.87%)

Subtipos agressivos 5 (7.46%)

Carcinoma folicular da tireoide 2 (2.99%)
até 1 cm 19 (30.65%)
1ad4cm 13 (20.97%)
Tamanho do tumor (T) >4 om 17 (27.42%)
Extensao extra-tireoidiana_ grossﬁeira 13 (20.97%)

em tumor de qualquer dimenséo
NO 31 (49.21%)
Metastases linfonodais (N)

N1-N3 32 (50.79%)

Metastases a distancia (M) 5 (8.2%)

baixo 23(34.3%)

C'asfggji‘f/iotg:;‘ﬂf;ld&;ixo de Intermediario 32(47.7%)
alto 12(17,9%)

Tabela 3- Avaliagdo da saude bucal dos pacientes com cancer de tireoide apds radioiodoterapia
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AVALIAGAO DA SAUDE BUCAL

Frequéncia n (%)

Muito Boa 18 (26.8%)
Boa 23 (34.3%)
Condicéo de Higiene Bucal Regular 25 (22.5%)
Ruim 9 (13.5%)
Muito Ruim 2 (3%)

Nenhuma placa

21(31,8%)

Leve pelicula aderida

35 (53,03%)

indice de Placa
Acumulo moderado de residuos

9 (13,6%)

Acumulo importante de residuos

1(1,5%)

Gengiva normal

36 (53,7%)

indice gengival Inflamacgéo leve

20 (29,8%)

Inflamagéo importante

11 (16,4%)

Nunca 35 (52.24%)

Queixa de Hipossalivagédo Ocasionalmente 21 (31.34%)
Frequentemente 10 (14.93%)

Nunca 30 (44.78%)

Queixa de Xerostomia Ocasionalmente 28 (41.79%)
Frequentemente 9 (13.43%)

Nunca 35 (53.03%)

Queixa de Dificuldade para se

. Ocasionalmente
alimentar

23 (34.85%)

Frequentemente

8 (12.12%)

Quantidade de saliva total produzida em 5 minutos (ml)

10.43+1.54

Tabela 4 - Comparagéao entre pacientes com cancer de tireoide apds radioiodoterapia de acordo com a presenga

ou néo de queixa de hipossalivagao e xerostomia.

HInggK(SVDAE A0 QUEIXA DE XEROSTOMIA
VARIAVEL p valor p-valor

NAO N= 35 Sim N= 32 NAO N= 30 Sim N= 37

o sim 9 (60%) 7 (13,7%) 11(36,7%) 5 (13,5%)
extgiili%?’\(/)ical 0.7127 0.027

n&o 26 (51%) 25 (49%) 19 (63,3%) 32(86,5%)

Captacdo das glandulas | N&o 17 (51,5%) 18 (56,3%) 13 (44.8%) 22 (61.1%)
salivares na PCI 0.7018 0.190

pds-dose Sim 16(48,5%) 14(43,8%) 16 (55.2%) 14 (38.9%)
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TSH na avaliagdo 6.0+294 45+£17.0 0.2803 74317 3.6+15.9 0.0256

Tabela 5 - Correlacéo entre caracteristicas do tratamento com iodo radioativo e quantidade total de saliva

produzida em 5 minutos nos pacientes com cancer de tireoide.

Quantidade de saliva produzida em 5 minutos (ml)
Variaveis

Correlagédo de Spearman (p) p-valor
Dose de RIT ablativa (mCi) -0.01060 0.9332
Numero de RITs (n) -0.25480 0.0405
Tempo ap6s a RIT (meses) -0.11786 0.3459
Dose total de RIT (mCi) -0.27125 0.0288
TSH na avaliagéo 0.07373 0.5532
T4 livre na avaliagao 0.02233 0.8576
Tireoglobulina na avaliacao -0.03733 0.7642

Conclusao:

A avaliagdo da condicdo de higiene bucal, indice de placas e gengival ndo demonstrou
comprometimento frequente da salde bucal. Queixas de hipossalivagdo e de xerostomia frequentes estavam
presentes em cerca de 15% dos pacientes. Particularmente, a queixa de xerostomia se associou a auséncia de
radiacdo externa cervical na infancia e a niveis de TSH normais e mais baixos do que pacientes sem a queixa,
fato que nos leva a pensar na fidedignidade dessa queixa. No entanto, a dose total radiciodo recebida pelos
pacientes para o tratamento do cancer diferenciado de tireocide e o numero de terapias administradas se
correlacionou negativamente com a quantidade total de saliva produzida em 5 minutos, demonstrando a
influéncia da radioiodoterapia na diminuicdo da funcdo das glandulas salivares. Esse achado aponta para a
importancia da avaliagao do fluxo salivar, como medida objetiva, no reconhecimento das alteragdes relacionadas
as consequéncias tardias da radioiodoterapia nas glandulas salivares de pacientes com cancer diferenciado de

tireoide.
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