Komplikacije radioterapije glave i vrata u usnoj
Supljini

Bijeli¢, Danijela

Master's thesis / Diplomski rad
2014

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Rijeka, Faculty of Medicine / Sveuciliste u Rijeci, Medicinski fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:184:597562

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-16

(MeEDI|

Repository / Repozitorij:

Repository of the University of Rijeka, Faculty of
Medicine - FMRI Repository

UN (] 2siaxa aopar

Z i r. n 5 k. h r DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORILII



https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:184:597562
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repository.medri.uniri.hr
https://repository.medri.uniri.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/medri:259
https://www.unirepository.svkri.uniri.hr/islandora/object/medri:259
https://dabar.srce.hr/islandora/object/medri:259

SVEUCILISTE U RIJECI
MEDICINSKI FAKULTET

INTEGRIRANI PREDDIPLOMSKI I DIPLOMSKI SVEUCILISNI STUDIJ DENTALNE
MEDICINE

Danijela Bijeli¢
Komplikacije radioterapije glave i vrata u usnoj Supljini

Diplomski rad

Rijeka, 2014.



UNIVERSITY OF RIUEKA
MEDICAL FACULTY
INTERGRATED UNDERGRADUATE AND GRADUATE

UNIVERSITY STUDY OF DENTAL MEDICINE

Danijela Bijeli¢
Oral complications of radiotherapy in the head and

neck

Thesis

Rijeka, 2014



Mentor rada: Doc.dr.sc. Irena Glazar, dr.med.dent., specijalist oralne patologije

Diplomski rad obranjen je u/na Medicinski fakultet Rijeka - studij dentalne
medicine, pred povjerenstvom u sastavu:

1. Doc.dr.sc. Irena Glazar, dr.med.dent., specijalist oralne patologije
2. Doc.dr.sc. Miranda Muhvi¢ —Urek, dr.med.dent., specijalist oralne patologije

3. Doc.dr.sc. Vlatka Lajnert, dr.med.dent., specijalist stomatoloske protetike

Rad sadrzi 25 stranica, 10 slika, 21 literaturnih navoda.



ZAHVALA

Zahvaljujem se mentorici doc.dr.sc. Ireni Glazar na susretljivosti, savjetima i

posvecenom vremenu pri izradi ovog diplomskog rada.

Najveca hvala mojoj obitelji, posebno mami i ujaku kojima posvecujem ovaj rad.
Hvala mama na beskona¢nom strpljenju, razumijevanju i svemu $§to si mi pruzila Svojim
velikim odricanjem. Hvala ujace na bezuvjetnoj potpori, smijehu, nesebi¢nosti, velikodusnosti

I vjeri u moj uspjeh. Takoder, hvala seko $to si jedina i neponovljiva.

Zahvaljujem se svim mojim dragim prijateljima koji su svojim prisustvom uljepsali

moje studentsko razdoblje.



SADRZAJ

Lo UV OD itttk b bbbttt 1
1.1. Komplikacije radioterapije glave i vrata u usnoj Supljini................c...cccceevenenn, 2

2. SVRHA RADA ..ottt bbb 3
3. PREGLED LITERARURE NA ZADANU TEMU ..ot 4
3.1. Akutne komplikacije radioterapije u usnoj Supljini ...............cccccocrriiiniiiinnn, 4
3.1.1 IMIUKOZITIS ...ttt bbb 4
TN R -] (0151 (0] 1 | - USSR SRS 6
TN I S B T £~ 1= U 4| - S PSSRSO 8
314 Oralne iNFEKCIJE ...voiveeii et 8

3.2. Kroni¢ne komplikacije radioterapije u usnoj Supljini...............cccccoovniiiiinnn 9
3.2.1.  RaAdIJACISKI KAITJES ...ccuviiiiiiiiiiieseee e 10
B.2.2. THAZIMIUS .ottt bbbttt b bbbttt e e 11

3.3. Pristup pacijentu s komplikacijama radioterapije u usnoj Supljini ...................... 14
3.3.1.  Dentalni tretman prije radioterapije glave i vrata............cccccooevvniniinicinnn, 14
3.3.2. Dentalni tretman za vrijeme radioterapije.........ccoeveieiereneneneseseeeenen, 15
3.3.3. Dentalni tretman Nnakon radioterapije ........ocovvvrierieienenese e, 16

A, RASPRAV A . oottt ettt nraa e nae e 17
5. ZAKLIUCAK ....ooooiiiiiiiisiee sttt 19
0. SAZETAK ..ottt 20
S 1 1Y/ PSRRI 21
8. LITERATURA ..ottt bbbkt b ettt 22

Q. ZIVOTOPIS ..o e e e e oot e e e oot e e e e e et et e e e e s et e e s es et e e eneraran, 25



1. UvOD

Zloc¢udne bolesti u podrucju glave 1 vrata su u porastu u posljednih nekoliko godina.
Uz kirurSki zahvat, kemoterapiju, radioterapija je Siroko primjenjivana u lijeCenju malignih
lezija glave i vrata (1-3). Za uniStavanje ili usporavanje rasta tumorskih stanica, koriste se
visokoenergetske Cestice ionizirajuceg zracenja koje imaju sposobnost prodiranja u tijelo na
ciljanoj lokalizaciji (1,2). Ionizirajuée zraenje oSteCuje nuklearnu deoksiribonukleinsku
kiselinu (DNK) onemogucavajuéi daljni rast i razmnozavanje zive stanice. Krajnji rezultat je
smrt stanice (2). Stanice s velikom mitotskom aktivno$c¢u su vise osjetljive na zracenje (3).
Ukoliko se radioterapija koristi samostalno ili u kombinaciji s kemoterapijom, s ciljem
izlijeCenja maligne bolesti, naziva se primarna radioterapija. Ako je svrha prevenirati povratak
karcinoma 1 sluzi kao dodatak drugoj terapijskoj metodi, ima naziv adjuvantna radioterapija.
Pojam palijativna radioterapija podrazumijeva ublazavanje simptoma uzrokovanih zlocudnom
boles¢u u bolesnika u kojih ne postoji mogucnost izlijeCenja (2). Ukupna kurativna doza
zracenja iznosi 50-70 Gy, no da bi se sprijeCilo oSte¢enje zdravih stanica i pojava teskih
komplikacija, ukupna doza se frakcionira kroz 5-7 tjedana (jednom dnevno kroz 5 dana s
dnevnom dozom od 2 Gy) (3). Sam postupak zraCenja je bezbolan i traje nekoliko minuta
nakon pripreme bolesnika. Nacini provodenja radioterapije su unutarnje zracenje, vanjsko
zracenje 1 sustavno zracenje (2). Vanjsko zracenje (teleradioterpija) podrazumijeva postojanje
izvora zraCenja van tijela (80-100 cm udaljenosti). Uredaji (linearni akcelerator, kobalt
bomba) produciraju snop zraka koje se usmjeravaju preko koze u dubinu na tumor i na nesto
zdravog tkivo u okolini (1). Planiranje vanjskog zraCenja je olakSano zahvaljuju¢i novijim

tehnikama poput trodimenzionalne konformalne radioterapije (3D-CRT) i modulirane



radioterapije (IMRT). Cilj je fokusirati zracenje Sto preciznije, primijeniti ve¢e doze i oCuvati
okolno zdravo tkivo. Postavljanje radioaktivnog materijala direktno u karcinom ili blizu je
oblik radioterapije koji ima naziv brahiterapija ili unutarnja radijacija (4). Prednost ove
metode je mogucnost ozradivanja tumora visokim dozama uz minimalo ozracivanje okolnog
zdravog tkiva. Sustavno zraCenje ukljucuje radioaktivne lijekove koji se mogu primijeniti

intravenski ili oralnim putem (2).

1.1. Komplikacije radioterapije glave i vrata u usnoj Supljini

Nezeljene popratne pojave radioterapije ovise o viSe ¢imbenika kao S§to su dob i opce
zdravstveno stanje bolesnika, polju i dozi zracenja, frakcioniranju ukupne doze zracenja i
pridruzenom lijecenju (3). Odgovarajuca priprema usne Supljine za radioterapiju je neophodna
kako bi se sprijecila odnosno umanjila teZzina komplikacija. Nezeljene popratne pojave
radioterapije glave 1 vrata u usnoj Supljini se dijele na akutne i kron¢ne. Akutne komplikacije
su mukozitis, kserostomija, promjene osjeta okusa i oralne infekcije (5). U veéini slucajeva
ove promjene su reverzibilne, a javljaju se tijekom ili neposredno nakon radioterapije (3).
Kroni¢ne komplikacije su kserostomija, oralne infekcije, radijacijski karijes, trizmus, nekroza
mekih tkiva i osteoradionekroza (5). Kasne nezeljene popratne pojave pojavljuju se
mjesecima ili godinama nakon radioterapije, nepovratne su i negativno utje¢u na bolesnikovu

kvalitetu Zivota (3).



2. SVRHA RADA

Svrha rada je ukazati na najznacajnije komplikacije radioterapije u usnoj Supljini,
nacine kako prevenirati i/ili lijeCiti nezeljene popratne pojave te kako pravilno pristupiti
bolesniku zratenom u podru¢ju glave i vrata.Kroz rad se nastoji istaknuti i vaznost
odgovarajuceg pristupa onkoloskim bolesnicima, odnosno njihova motivacija s ciljem

pridrzavanja danih uputai dolaska na redovite kontrole.



3. PREGLED LITERATURE NA ZADANU TEMU

3.1. Akutne komplikacije radioterapije u usnoj Supljini

Akutne komplikacije ukljuuju mukozitis, kserostomiju, dizgeuziju i oralne infekcije.

3.1.1. Mukozitis

Mukozitis je znacajna komplikacija radioterapije, potencijalan izvor infekcije koja
moze biti zivotno ugrozavajuca. Uglavnom se javlja u drugom tjednu radioterapije i traje dva
do tri tjedna nakon zavrSetka terapije (5,6). Nastaje kao posljedica utjecaja na epitelne i
vezivne stanice pri ¢emu uzrokuje njihovo oste¢enje (7-9). U polju zracenja oralna sluznica je

atroficna, tanka i sklona nastanku ulceracija (7).

Svjetska zdravstvena organizacija klasificira mukozitis u Cetiri stupnja (slike 1-4)
(3,10). Stupanj 0 nema znakova i simptoma. Stupanj 1 karakteriziran je pojavom boli i

eritemom oralne sluznice. U 2. stupnju bolesnik ima ulkuse i ne moZe normalno jesti, u 3.

stupnju moze piti samo tekucinu, dok u 4. stupnju ne moze ni jesti ni piti (3).

Slika 1. Eritem sluznice.Preuzeto iz 10. Slika 2. Ulceracije sluznice.Preuzeto iz

10.



Slika 3. Konfluirajuce ulceracije. Slika 4. Nekroza tkiva.

Preuzeto iz 10. Preuzeto iz 10.

Bolesnikova reakcija na radioterapiju je individualna (9). Glavna prituzba bolesnika je
bol, osjecaj Zarenja, nelagoda, a konzumacija krute hrane moze dodatno pojacavati ove
simptome (5,9). Posljedi¢no, smanjena je moguénost jedenja, govora, sna (9). Ukoliko je
integritet oralne sluznice narusen, postoji povecana sklonost pojavi sustavnih infekcija.
Daljnjem mukoznom oS$te¢enju moze pridonijeti i povecana koncentracija endogene oralne
flore (9). Prevencija mukozitisa ukljucuje fizikalnu zastitu zracenog tkiva koriStenjem olovnih
blokova, trodimenzionalnog protokola zrafenja i sredi$njeg radijacijskog bloka. Upotreba
radioprotektivnih sredstava poput amifostina, paliferina, glutamina i prostanglandina te
antioksidansa (B-karoten, a-tokoferol, alopurinol i cink) takoder pridonosi prevenciji

mukozitisa (4,10, 11).

LijeCenje nastalog mukozitisa je simptomatsko i ovisi o tezini. LijeCenje ukljucuje
koristenje oblazu¢ih sredstava (umanjuju bol 1 olakSavaju gutanje), sredstava za smanjenje
upale i epitelizaciju, topikalne anestetike i analgetike, ponekad i sustavne analgetike
(nesteroidni protuupalni lijekovi, opijati) te meki laser koji poti¢e cijeljenje i smanjuje bol i
upalu (5,6,10). Cesée koristeni oblazuéi agensi su mlijeko magnezija i suspenzija sukralfata

(6). Sredstva za smanjenje upale i epitelizaciju su polivinilpirolidon hijaluronat gel (Gelclair)



koji se topikalno koristi tri puta dnevno, sat vremena prije obroka. Bioadheretni oralni gel
prekriva eksponirane ziv€ane zavrSetke sluznice te dovodi do trenutnog olakSanja od boli
(10). U lijecenju i prevenciji mukozitisa upotrebljava se i elektrolitna otopina (Caphosol
otopina) koja se Koristi tri do pet puta dnevno i predstavlja djelomi¢nu zamjenu za prirodnu
slinu te odrzava vlaznost usne Supljine (12). U formi otopine ili lokalno naneseni na mjesto
boli Kkoriste se topikalni anestetici koji dovode do kratkotrajne, ali intenzivne anestezije
(viskozni lidokain, benzokain). Za lijecenje sluzni¢ne boli mogu se koristiti benzidamin
hidroklorid koji ujedino i reducira mukozitis, difenilhidramin i 0,5% suspenzija doksepina.
Bolesnika je potrebno potaknuti na ucestalo ispiranje usne Supljine (jedna Cajna zli¢ica soli i
zli¢ica sode bikarbone na 250 ml vode) i na provodenje dobre oralne higijene te kontrolu
plaka(6). Takoder se preporucuje izbjegavanje razlicitih iritansa, hrane Kkoja iritira oralnu

sluznicu, neodgovarajucih proteza koje pridonose oSte¢enju sluznice, alkohola i pusenja (8).

3.1.2. Kserostomija

Kserostomija ili suhoca usta je najneugodnija nezeljena popratna pojava radioterapije

glave i vrata (slika 5) (3, 13).

Slika 5. Kserostomija. Preuzeto iz 13.



Kserostomija dovodi do osjecaja neugode, pecenja, poteSkoca pri gutanju, govoru i
promjene osjeta okusa (3). Disfunkcija zlijezda slinovnica je ovisna o dozi i polju zracenja.
Pri dozi od 10 Gy dolazi do smanjena salivarnog protoka, dok doza veca od 32-52 Gy
uzrokuje trajnu kserostomiju. Zracenje uzrokuje atrofiju sekretornih stanica slinovnica pri
¢emu su vise pogodene serozne od mukoznih stanica, oStecuje vezivno tkivo i krvne zile (7).
Rezultat je promjena kvalitete i kvantitete sline. Slina je gusta, ljepljiva, s niskim pH.
Normalne funkcije sline su promijenjene. Smanjena je antimikrobna sposobnost, puferski
kapacitet, remineralizacijska sposobnost, ¢iS¢enje usne Supljine i koncentracija elektrolita
(7,9). Trajanje disfunkcije slinovnica je individualno, a sam oporavak se dogada postepeno
kroz nekoliko mjeseci. Ovisno o opsegu zahvacéenosti zlijezda i dozi moze nastupiti i
ireverzibilno o$teéenje (9). LijeCenje trajnog gubitka sline je zamjensko (umjetna slina i
mucilaginozna sredstva) dok kod smanjenog luc¢enja se nastoji stimulirati preostali kapacitet
slinovnica 1 istovremeno sprijeciti isuSivanje usne Supljine. Salivarne Zlijezde se mogu
stimulirati koriStenjem mehanic¢kih/okusnih stimulansa (zZvakanjem tvrde hrane, Zzvakacih
guma 1 slatkiSa bez Secera, citratima), laserom 1 upotrebom sustavnih stimulatora (pilokarpin,
cevimelin, anetoletrition, betanehol) (5,6). IsuSivanje usne Supljine se moze sprijeciti
ucestalim ispiranjem (nezasladeni Caj, otopina soli 1 sode bikarbone) 1 Cestim uzimanjem
vode. Jedan od nac¢ina ocuvanja slinovnica je kirur§ko premjestanje salivarnih Zlijezda iz polja
zracenja u neozraceno podrucje (5). U prevenciji kserostomije upotrebljava se amifostin,
radioprotektivni antioksidans koji selektivno S§titi normalno tkivo od zracenja. Lijek se
akumulira u epitelnom tkivu s najve¢im koncentracijama u salivarnim Zlijezdama gdje potice
reparativne mehanizme nakon stani¢nog oSteCenja, a primjenjuje se prije svake frakcije

zracenja (13).



3.1.3. Disgeuzija

Promjena osjeta okusa ili disgeuzija nastaje ukoliko je jezik u polju zracenja. Javlja se
dva do tri tjedna od pocetka radioterapije, traje par tjedana ili ¢ak mjeseci (4 mjeseca). S
obzirom da su okusni pupoljci radiosenzitivni dolazi do degeneracije njihove strukture (3).
Ukoliko je ukupna doza zracenja veca od 60 Gy nastupa ageuzija (7). Mukozitis i promjene u
salivarnom protoku takoder pridonose pojavi disgeuzije. Gusta, ljepljiva slina promijenjenih
biokemijskih karakteristika stvara mehanicku barijeru otezavajuci kontakt hrane i jezika (3).
Promjenom osjeta okusa dolazi do gubitka apetita, tjelesne tezine, a u tezim slu¢ajevma i do
malnutricije, slabosti 1 kaheksije (3,9). Nadomjesci cinka mogu pomo¢i u oporavku okusnih

pupoljaka (9).

3.1.4 Oralne infekcije

Bolesnici zraceni u podrucju glave i vrata imaju vecu sklonost nastanku oralnih
infekcija uzrokovanih gljivama, bakterijama i virusima(3,9). Ujedino je kod zraenih
bolesnika povecan broj odredenih mikrobnih vrsta (Candida albicans, Lactobacillus,

Staphylococcus aureus) (3).

Jedna od najucestalijih infekcija je oralna kandidijaza koja nastaje kao rezultat
smanjenog salivarnog protoka i/ili smanjene fagocitne aktivnosti salivarnih granulocita protiv
ovog mikroorganizama. Klini¢ki se manifestira kao pseudomembranozna i eritematozna

kandidijaza koja se moze zamijeniti s mukozitisom (slika 6) (3, 14).



Slika 6. Pseudomembranozna kandidijaza. Preuzeto iz 14.

Bolesnikovi subjektivni simptomi su bol i/ili osje¢aj pecenja (3). Nakon postavljene
dijagnoze pristupa se lijeCenju. NajceS¢e koriSteni topikalni protugljiviéni lijekovi su
ketokonazol, klotrimazol krema ili pastile te 0,12%-tna otopina klorheksidina. Otopinu
nistatina se ne preporucuje zbog velikog udjela saharoze ¢ime se povecava rizik od nastanka
karijesa. Kod tezih infekcija potrebna je i upotreba sustavnih protugljivicnih lijekova
(flukonazol, itrakonazol) (6,7). Inficirane protetske nadomjestke potrebno je dnevno namakati
30 minuta u otopini klorheksidina (0,12%) ili u razrjedenoj otopini natrij hipoklorita (dvije

¢ajne zlic¢ice 5% natrijhipoklorita u 250 ml vode) (7).

3.2. Kroni¢ne komplikacije radioterapije u usnoj Supljini
U kroni¢ne komplikacije ubrajaju se kserostomija, disgeuzija, trizmus, radijacijski

karijes, nekroza mekih tkiva i osteoradionekroza.



3.2.1. Radijacijski karijes

Bolesnici  podvrgnuti radioterapiji imaju vecu vjerojatnost za nastanak karijesa

(Slika7) (3,15).

Slika 7. Radijacijski karijes. Preuzeto iz 15.

Radijacijski karijes nastaje zbog smanjene koli¢ine i promijenjenog sastava sline.
Promjena u okolini (pad pH) te porast kariogenih acidofilnih bakterija (Streptococus Mutans,
Lactobacillus species) u usnoj Supljini takoder pridonose brzem nastanku i progresiji karijesa
(7). Zahvaceni mogu biti svi zubi i to najcesce glatke povrsSine krune zuba u dosad normalno
karijes rezistentnih bolesnika. Razvoj i gubitak tkiva moZe nastupiti u svega nekoliko tjedana
(8). Zracenje provedeno tijekom procesa odontogeneze ima za posljedicu nastanak ozbiljnjih
dentalnih promjena poput mikrodoncije, inkompletne kalcifikacije, taurodoncije, preranog
zatvaranja apeksa, odgodenog ili zaustavljenog razvoja zubi. Ukoliko je vjerojatnost

remineralizacije slaba, potrebno je pristupiti konzervativnoj terapiji. Daje se prednost

10



svjetlom polimeriziraju¢im stakloinomerima s obzirom da imaju vecu otpornost na eroziju,
dugoro¢no otpustaju fluor, a ujedino imaju i bolja estetska svojstva u odnosu na
konvencionalni stakloionomer kod kojih je izrazena erozija materijala unutar nekoliko
tjedana. Amalgam ima prednost pred kompozitnim materijalima kod osoba kod kojih postoji
vecéa vjerojatnost nastanka rubne pukotine i sekundarnog karijesa. Ne preporucuju se krunice

jer je podruéje cervikalnog ruba sklonije karijesu i oteZano je uklanjanje plaka (16).

3.2.2. Trizmus

Trizmus je prolongirana toniCka kontrakcija miSi¢a celjusti. Karakteriziran je
ograni¢enim otvaranjem usta, a moze nastupiti tijekom, nakon radioterapije ili godinama
poslije (17). Djelovanje zracenja na miSi¢na vlakna ima za posljedicu nastanak fibroze (6).
Misi¢na vlakna su skracena i zategnuta (18). Trizmus se javlja u 45% zracCenih bolesnika.
Normalno otvaranje usta iznosi 35-55 mm, dok u zra¢enih bolesnika otvaranje usta je manje
od 35 mm, a kod tezih slu€ajeva je manje od 25 mm (17,18). Otezan je govor, Zvakanje i
gutanje, odrzavanje oralne higijene i izvodenje dentalnih zahvata te je narusena kvaliteta
zivota (18). TeSko se lijeCi, pa se naglaSava vaznost prevencije. Prevencija pak ukljucuje
fizikalnemetode lijeCenja s ciljem ograniCavanja tezine bolesti (slike 8 i 9) (6, 18). Bolesnik
moze provoditi masazu, aktivne i1 pasivne vjezbe istezanja miSica Celjusti. Preporucuje se
masiranje mastikatornih misi¢ca (musculus masseter i musculus temporalis) kruznim
pokretima nekoliko puta tijekom dana. Ujedino moze provoditi i aktivne vjeZbe otvaranjem
usta Sto viSe sve dok ne osjeti da su misi¢i dobro istegnuti, ali do granice boli i zadrZi taj
polozaj par sekundi. Potom moze pomicati donju ¢eljust lijevo i zadrzati polozaj par sekundi,

potom desno, a zatim kruZzno pomicati donju celjust. Potrebno je bolesnika poduciti izvodenju

11



i pasivnih vjezbi istezanja miSic¢a Celjusti tako da postavi palac jedne ruke na gornje zube,

kaziprst druge ruke na donje zube i pritom otvara usta prstima do granice boli te zadrzi u

tom poloZaju par sekundi (18).

Preuzeto iz 18.

Slika 9. Pasivna vjezba istezanja misica. Preuzeto iz 18.

U nekih bolesnika zamije¢eno je poboljSanje nakon primjene botulinum toksina i
pentoksifilina koji utjece na fibrogensku produkciju citokina. U teSkim slucajevima indicirana

je koronoidektomija (17).
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3.2.3. Nekroza mekih tkiva i osteoradionekroza

Ozrafeno tkivo ima smanjenu sposobnost cijeljenja (smanjena je prokrvljenost,
hipoksija, fibroza) (5). Nekroza je povezana s dozom, opsegom zahvacenog tkiva i trajanjem
lijeCenja. Nekroza mekih tkiva je bolno stanje i zahtjeva primjenu analgetika, a ponekad i
antibiotika (3). Eksponiranjem kosti postoji opasnost od razvoja osteoradionekroze.

Osteradionekroza spada medu najteze komplikacije radioterapije (slika 10) (5,6).

Slika 10. Radioloska snimka osteoradionekroze. Preuzeto iz 5.

Zrafena kost je devitalizirana jer zraCenje ireverzibilno o$tec¢uje koStane stanice i
vaskularna tkiva (3,6). Opseg i ucestalost osteoradionekroze ovisi o dozi (javlja se pri dozi
vecoj od 60 Gy), dentalnom statusu, stadiju i lokalizaciji tumora (5). Cesc¢e se javlja u
mandibuli zbog povecane gustoée kosti i slabije vaskularne opskrbe te kod ozubljenih
bolesnika. U tre¢ini sluCajeva se javlja spontano, dok u preostale dvije tre¢ine nastaje kao
posljedica traume (ekstrakcija zuba, struganje i poliranje korijenova, progresija paradontne

bolesti, neodgovaraju¢a proteza) (6,16). Slaba oralna higijena, puSenje, akohol i1 loSe
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zdravstveno stanje bolesnika mogu ubrzati nastanak osteoradinekroze (16). Glavni simptom je
bol koja moze biti blaga do ekstremno jaka (3). Druge klinicke manifestacije su pojava
orofacijalne fistule, supuracija, izlozenost nekroti¢ne kosti i patoloske frakture (6). Kod djece,
djelovanjem zracenja na centre rasta u mandibuli i maksili mogu nastati abnormalnosti u rastu
I sazrijevanju kraniofacijalnih struktura (funkcijske i kozmetske smetnje) (9). Kod manjih
lezija u kosti primjenjuju se antibiotici Sirokog spektra uz obilnu irigaciju zahvacéene kosti.
Uznapredovali stadij zahtjeva kiruSku resekciju segmenta kosti i rekonstrukciju slobodnim
reznjom (5,9). Potrebna je dobra oralna higijena, lokalna njega rane u svrhu poboljsanja
cijeljenja i preveniranja nastanka bakterijskih superinfekcija (16). Druge mogucénosti lije¢enja
su primjena hiperbari¢nog kisika (nadvladavanje ishemije i ubrzanje cijeljena), terapija

ultrazvukom i hormoni rasta (stimulacija kondilarne hrskavice) (5,16).

3.3. Pristup bolesnicima s komplikacijama radioterapije u usnoj Supljini

3.3.1. Dentalno lijecenje prije radioterapije glave i vrata

Lije¢nik dentalne medicine treba se konzultirati s bolesnikovim onkologom (o
vremenu, dozi i1 polju zrafenja) radi procjene rizika i vremena dentalne intervencije.
Bolesnike je potrebno upoznati s mogué¢im komplikacijama radioterapije (16). Barem tri
tjedna prije pocetka radioterapije nuzno je obaviti detaljan ekstraoralni pregled, intraoralni
pregled i radioloSku analizu. Potrebno je ukloniti sve lokalne iritacije (kamenac, ortodontske
bravice, neadekvatne protetske radove) (5). Bolesnike je nuzno uputiti kako postié¢i i odrzati
dobru oralnu higijenu. Preporuca im se ¢etkanje mekanom cetkicom i fluoridiranom pastom

nakon svakog obroka uz svakodnevno koriStenje zubnog konca te se poti¢e na ucestalo
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ispiranje usne Supljine otopinom sode bikarbone i soli radi odzavanja vlaznosti i poviSenja
pH. Bolesnicima se savjetuje izbjegavanje otopina za ispiranje s alkoholom koje iritiraju i
isusuju sluznicu.U slucaju bolnosti sluznice preporucuje se koristenje topikalnog anestetika
prije ¢etkanja (16). Svi zubi u polju zracenja trebaju biti sanirani prije pocetka radioterapije, a
zube s upitnom prognozom potrebno je izvaditi 10-14 dana prije pocetka radioterapije
(7,8,16). Kriteriji za ekstrakciju zubi su umjerena do teSka paradontna bolest, akutni
periapikalni paradontitis, karijes (nemoguénost rekonstrukcije), nepotpuno eruptirani ili
impaktirani zubi, proSirene periapikalne lezije, zaostali korijenovi i zubi najblizi tumoru (5,6).
Bolesnika je potrebno potaknuti na svakodnevno koristenje individualne udlage za topikalnu
fluoridaciju (nakon ¢etkanja u udlagu postaviti 1,1% NaF gel ili 0,4% SnF2 i drzati 5-10 min.)
(7). Potrebno je savjetovati bolesnike na konzumiranje umjetnih zasladivaca umjesto
rafiniranih ugljikohidrata i izbjegavanje suhe, zaCinjene i kisele hrane kako bi se smanjila

iritacija sluznice (16).

3.3.2. Dentalno lijec¢enje za vrijeme radioterapije

Za vrijeme trajanja radioterapije, doktor dentalne medicine treba kontrolirati bolesnika
jednom tjedno ili barem jednom u dva tjedna te ga poticati na odrzavanje dobre oralne
higijene uz ucestalo ispiranje usne Supljine i vlazenje usana te koriStenje topikalne
fluoridacije. Potrebno je prepoznati akutne komplikacije radioterapije kako bi se pristupilo
lijeCenju u ranoj fazi bolesti. Bolesnicima se savjetuje svakodnevno izvodenje aktivnih i
pasivnih vjezbi istezanja miSi¢a Celjusti te izbjegavanje kariogene hrane i hrane koja iritira

sluznicu, alkohola i pusenja (6,7,16).
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3.3.3. Dentalno lije¢enje nakon radioterapije

Nakon radioterapije bolesnik se kontrolira svakih cetiri do osam tjedna prvih Sest
mjeseci (19). Potrebno ga je poticati na nastavak pojatanog odrzavanja oralne higijene,
topikalnu fluoridaciju, vjezbe mis$ic¢a Celjusti, dijetetskim rezimom prehrane te ga uputiti u
grupe potpore (6). Pri detaljnom klinickom pregledu potrebno je prepoznati kasne
komplikacije te zapoceti njihovo lijeCenje S$to ranije (9). Ovisno o stanju sluznice i
kserostomiji, preporucuje se nove protetske radove raditi tri do Sest mjeseci nakon
radioterapije. Kirur§ke zahvate u zracenoj kosti treba izbjegavati prve dvije godine,no ukoliko

su nuzni konzultirati se s bolesnikovim onkologom (19).
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4. RASPRAVA

U lijecenju nekih malignih lezija glave i vrata, radioterapija se koristi samostalno bez
kirurSkog zahvata i/ili kemoterapije. Sa svrhom poboljSanja izlijeCenja karcinoma,
konvencionalna radioterapija je zamijenjena protokolima koji uklju¢uju intenzivniju radijaciju
poput akceleriranog i hiperfrakcioniranog zrac¢enja, no takav nacin lijeCenja je povezan s

povecanom incidencijom i/ili pogorsanjem komplikacija (4).

Multidisciplinarni pristup onkolo$kom bolesniku predstavlja najpovoljniju opciju s
ciljem minimaliziranja nezeljenih popratnih pojava radioterapije. Uz kirurga, onkologa,
logopeda, nutricionista, psihologa, doktor dentalne medicine znacajno pridonosi
cjelokupnomlijeéenju pri ¢emu c¢e uspjeh izlijeCenja karcinoma biti poveéan dok c¢e
komplikacije, boravak u bolnici te troSkovi lijeCenja biti umanjeni. Kao rezultat svega
navedenog, kvaliteta Zivota ¢e biti zadovoljavajuc¢a. Od velike je vaznosti da bolesnici
razumiju da zbog zracenja imaju vecu predispoziciju za nastanak komplikacija. Kako bi se
procijenio rizik, nuzna je dobra konzultacija s bolesnikovim lije¢nikom o ukupnoj dozi, polju
zraCenja, frakcioniranju 1 op¢em zdravstvenom stanju bolesnika. Na temelju dobivenih
podataka, doktor dentalne medicine ¢e napraviti individualni plan lijecenja. Inicijalni dolazak
bolesnika bi trebao biti minimalno tri tjedna prije pocetka radioterapije sa svrhom kompletne
dentalne obrade, edukacije o pravilnoj oralnoj higijeni, topikalnoj fluoridaciji, prehrambenim
navikama te motivaciji za pridrzavanje danih uputa i1 dolaska na redovite kontrole tijekom 1

nakon radioterapije (5,16).

LijeCenje neZeljenih popratnih pojava radioterapije je sloZzeno. Ne postoji jedinstveni
protokol lijeCenja pa se naglasak stavlja na prevenciju. Adekvatna oralna higijena predstavlja

osnovu za smanjenje komplikacija radioterapije. Ukoliko je oralna higijena zadovoljavajuca,
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manja je vjerojatnost nastanska karijesa, a tezina mukozitisa, boli, kserostomije i oralnih
infekcija umanjena. Odgovarajuca nekariogena prehrana, ispiranje usne Supljine i topikalna
fluoridacija spadaju u osnovne preventivhe mjere kojim se nastoje sprijeciti odnosno

reducirati tezina komplikacija (16).

Radioterapija u podrucju glave i vrata uzrokuje kserostomiju direktnim djelovanjem
zracenja na acinuse Zzlijezdanog tkiva. Posljedi¢no postoji poveéana sklonost nastanku i/ili
pogorsanju mukozitisa, boli i oralnih infekcija. U svojim istrazivanjima Epstein i sur. (20) su
dosli do zakljucka da radijacijom inducirana kserostomija je u korelaciji s rizikom od razvoja
orofaringealne kandidijaze, ali s druge strane Nicolatou — Galatis i sur. (21) su ustanovili da
nagli nastup ili pogorSanje kserostomije ukazuju da je kserostomija prezentirajuéi simptom
oralne kandidijaze. Znacajna redukcija tezine kserostomije, mukozitisa i boli nakon primjene
antifungalne 1 antivirusne terapije, na kraju radioterapije u odnosu na pocetak lijecenja,
dovodi do misljenja da kandidijaza kao i virusna infekcija izazvana herpesom imaju ulogu u
pogorSanju oralnih komplikacija.Ujedino, nepromijenjena prevalencija mukozitisa tijekom 1i
nakon radioterapije ukazuje da mukozitis nije infektivni proces ve¢ su nastale oralne infekcije

sekundarni fenomen (20).

Koristenje novijih preventivnih metoda poput hiperbaricnog kisika 1 ultrazvu¢nog
poticanja rasta kosti (s ciljem poboljSanja regeneracije kosti) je jo§S uvijek u procesu

istrazivanja (5).
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ZAKLJUCAK

Pregledom literature moze se zakljuéiti da:

e je pojavnost malignih bolesti u podrucju glave i vrata ¢eS¢a, a time i pojava
nezeljenih popratnih pojava u usnoj supljini

e Nezeljene popratne pojave mogu biti akutne i kroni¢ne

e akutne promjene su mukozitis, kserostomija, promjene osjeta okusa i oralne
infekcije

e kroni¢ne komplikacije su kserostomija, radijacijski karijes, promjena osjeta okusa,
trizmus, nekroza mekih tkiva i osteoradinekroza

e da bi se prevenirale i/ili reducirale komplikacije, doktor dentalne medicine treba
provoditi odgovarajuée mjere prije, tijekom i nakon radioterapije

e prevencija i redukcija neZeljenih popratnih pojava radioterapije u usnoj Supljini je
moguca i treba biti sastavni dio u tretiranju onkoloskih bolesnika. Znanje doktora
dentalne medicine o mogué¢im komplikacijama omoguéiti ¢¢ mu da na

odgovarajuci naéin pristupi bolesniku.
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6. SAZETAK

Radioterapija je jedna od metoda lijeCenja maligniteta u podrucju glave i vrata. Ukupna
kurativna doza zracenja iznosi 50-70 Gy i frakcionirana je kroz 5-7 tjedana kako bi se oralne
komplikacije svele na minimum. NeZeljene popratne pojave radioterapije ¢e ovisiti o dobi i
op¢em zdravstvenom stanju bolesnika, dozi i polju zracenja, frakcioniranju ukupne doze i
pridruzenom lijeCenju. Oralne komplikacije se dijele na akutne i1 kron¢ne. Akutne
komplikacije su mukozitis, kserostomija, promjene osjeta okusa i oralne infekcije. U veéini
sluc¢ajeva su reverzibilne, a javljaju se tijekom ili neposredno nakon radioterapije. Kroni¢ne
komplikacije su kserostomija, radijacijski karijes, promjena osjeta okusa, trizmus, nekroza
mekih tkiva 1 osteoradinekroza. One se pojavljuju mjesecima ili godinama nakon
radioterapije, nepovratne su i negtivno utjeu na bolesnikovu kvalitetu zivota. S obzirom da
ne postoji jedinstveni protokol lije¢enja oralnih komplikacija u bolesnika zra¢enih u podrucju
glave i vrata, prevencija je neophodna. Pravilna procjena i njega usne $upljine je nuzna prije,
tijekom i nakon radioterapije. Najmanje tri tjedna prije pocetka lijeCenja maligne bolesti,
potrebno je provesti procjenu. Planiranje i adekvatna komunikacija onkoloskog i dentalnog
tima moze smanjiti rizik od nastanka oralnih komplikacija. Komplikacije mogu biti

prevenirane, stoga dugotrajno pracenje i lijeCenje bolesnika je obavezno.

Kljucne rijeci: Komplikacije; Radioterapija; Usna Supljina
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7. SUMMARY

One of a treatment modality used for head and neck malignancies is radiotherapy. A total
curative dose is 50-70 Gy fractioned during a period of 5 to 7 weeks in order to reduce oral
complications. Adverse reactions to radiotherapy depend on the age, on the patient’s clinical
conditions, the total dose, the volume and area being irradiated, on the fractioning and on the
associated treatment. Oral complications can be acute and chronic. Acute complications are
mucositis, xerostomia, dysgeusia and oral infections. In most cases they are reversible, and
they apear during radiotherapy or closley after. Chronic complications are xerostomia,
radiation caries, dysgeusia, trismus, soft tissue necrosis and osteoradionecrosis. They apear
months, even years after radiotherapy and they are irreversible and have negative influence on
patient quality of life. Because their is no unique treatment protocol for complications in
patients who receive radiation therapy for malignant conditions of the head and neck,
prevention is essential. Regular oral examinations and care are necessary before, during and
after cancer therapy. At least three weeks before cancer treatment, the evaluation should be
performed. Adequate communication and planning between the oncology and dental teams
can minimize the risk of oral complications. Complications can be prevented, and their for
long-term management and close follow-up of patients before,during and after radiation

therapy is mandatory.

Key words: Oral cavity; Oral complications; Radiotherapy
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