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RESUMO 

Os doentes tratados por Carcinoma da Cabeça e Pescoço (CCP) apresentam 

frequentemente toxicidades orais induzidas pelos tratamentos oncológicos, tais 

como mucosite oral (MO), xerostomia, dor, disgeusia, trismo, linfedema e 

disfagia. Estas complicações afetam significativamente a Qualidade de Vida 

(QdV) e podem comprometer a continuidade terapêutica. A Fotobiomodulação 

(PBM) surge como uma ferramenta adjuvante com um mecanismo de ação 

baseia na absorção de energia luminosa por cromóforos intracelulares, ativando 

vias biológicas envolvidas na produção de adenosina trifosfato (ATP), na 

modulação da inflamação e na regeneração tecidular. 

Objetivo: O objetivo desta revisão foi analisar o papel da PBM na prevenção e 

no tratamento das toxicidades orais em doentes com CCP com base na literatura 

e nas recomendações internacionais da Multinational Association of Supportive 

Care in Cancer/ International Society of Oral Oncology (MASCC/ISOO) e da 

World Association for Photobiomodulation Therapy (WALT). 

Materiais e Métodos: Foi realizada uma pesquisa bibliográfica estruturada nas 

bases de dados PubMed e Cochrane Library. 

Os estudos foram selecionados, analisados e sintetizados de forma descritiva. 

Resultados: Os resultados demonstram que a PBM constitui o tratamento com 

maior nível de evidência para a MO. Para a xerostomia, dados são promissores, 

mas sem recomendações oficiais. Para a dor orofacial, a disgeusia, o trismo, o 

linfedema e a disfagia, a evidência é preliminar e heterogénea.  

Conclusão: A PBM apresenta-se como uma abordagem terapêutica versátil, 

não invasiva, bem tolerada e promissora na abordagem das toxicidades orais. 

No entanto, a padronização dos protocolos e a realização de ensaios clínicos de 

grande dimensão continuam a ser necessárias para reforçar a evidência e 

promover a sua integração na prática clínica.  

Palavras-chave: Fotobiomodulação; toxicidades orais; carcinoma da cabeça e 

do pescoço; mucosite. 
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ABSTRACT 

Patients treated for head and neck cancer (CCP) frequently present with oral 

toxicities induced by oncological treatments, such as Oral Mucositis (MO), 

xerostomia, pain, dysgeusia, trismus, lymphedema, and dysphagia. These 

complications significantly impair quality of life (QdV) and may compromise 

treatment continuity. Photobiomodulation (PBM) has emerged as an adjuvant 

therapeutic tool whose mechanism of action is based on the absorption of light 

energy by intracellular chromophores, activating biological pathways involved in 

adenosine triphosphate (ATP) production, modulation of inflammation, and tissue 

regeneration. 

Objective: The aim of this review was to analyse the role of PBM in the 

prevention and treatment of oral toxicities in patients with HNC based on literature 

and international recommendations from Multinational Association of Supportive 

Care in Cancer/ International Society of Oral Oncology (MASCC/ISOO) e da 

World Association for Photobiomodulation Therapy (WALT).  

Materials and Methods: A structured literature search was conducted in the 

PubMed and Cochrane Library databases. 

The studies were selected, analysed, and synthesized descriptively. 

Results: The findings demonstrate that PBM constitutes the treatment with the 

highest level of evidence for MO. For xerostomia, the data are promising but 

official recommendations are still lacking. Regarding orofacial pain, dysgeusia, 

trismus, lymphedema, and dysphagia, the available evidence remains 

preliminary and heterogeneous. 

Conclusion: PBM appears to be a versatile, non-invasive, well-tolerated, and 

promising therapeutic approach for the management of oral toxicities. However, 

the standardization of protocols and the implementation of large-scale clinical 

trials remain necessary to strengthen the evidence base and support its 

integration into clinical practice. 

Keywords: Photobiomodulation; oral toxicities; head and neck cancer; mucositis. 
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I- Introdução 

O CCP é um conjunto de tumores malignos que se desenvolvem nas vias 

aerodigestivas superiores incluindo a cavidade oral, a faringe, nasofaringe, 

orofaringe e hipofaringe; a laringe, e os lábios (1). 

É o sétimo tumor mais frequente a nível mundial, com impacto significativo que 

representa um problema de saúde pública. O CCP foi responsável por 480 000 

mortes e 940 000 novos casos, segundo o GLOBOCAN 2022. Num estudo 

recente, estima-se que poderão ocorrer cerca de 600 000 novos casos em 2050, 

caso a prevalência do CCP se mantenha inalterada em relação a 2022 (1). 

O tratamento do CCP inclui geralmente cirurgia, radioterapia (RT), quimioterapia 

(QT) ou combinações destas terapêuticas. A cirurgia é frequentemente o 

primeiro tratamento utilizado nos tumores da cabeça, do pescoço e da cavidade 

oral dependendo da localização do tumor, do seu tamanho, da proximidade com 

as estruturas ósseas e da profundidade de infiltração (2).   

A RT é considerada como o tratamento de primeira linha após a cirurgia para 

reduzir a taxa de recidiva em CCP (3). Nos estádios avançados da doença, a 

quimiorradioterapia (QRT) revela-se mais eficaz na preservação dos órgãos (2). 

Mais recentemente, surgiram novos tratamentos no meio oncológico, como a 

imunoterapia, com indicações mais amplas e promissoras (4).  

Apesar de melhorarem a sobrevivência, estas terapêuticas estão associadas a 

múltiplas toxicidades, nomeadamente orais, que podem comprometer a 

qualidade de vida dos doentes e, em alguns casos, levar à interrupção ou 

modificação do tratamento oncológico (5,6). 

 

1. Toxicidades orais induzidas por tratamentos 

oncológicos 

Os tratamentos oncológicos, como a RT ou a QT, induzem aumentos no risco de 

cáries e doença periodontal. Os efeitos agudos da QRT incluem toxicidade oral, 

como MO, infeções, dor neuropática, etc. (7). As toxicidades orais causadas por 

terapias oncológicas são subdiagnosticadas, subestimadas e subtratadas (2).  
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As complicações e a sua gravidade variam em função das características 

tumorais, da intensidade dos tratamentos e do paciente, mas todas elas estão 

associadas a uma morbilidade significativa que pode comprometer o empenho 

dos pacientes no seu tratamento e deteriorar a sua QdV (8). 

 

1.1. Mucosite 

Entre as toxicidades frequentemente encontradas no CCP, a MO é uma das mais 

comuns. E um processo inflamatório resultante duma lesão tecidual causada por 

terapêuticas anticancerígenas. É uma complicação locorregional, podendo afetar 

todo o trato gastrointestinal. Manifesta-se geralmente por atrofia, edema, 

eritema, ulceração e dor intensa (9). 

A incidência da MO pode atingir cerca de 40% dos doentes tratados com QT 

isolada. A QRT combinada aumenta a frequência, a duração e a gravidade da 

MO e podendo ultrapassar 70% com terapêuticas intensivas (10). 

Os fatores de risco da MO são classificados em fatores relacionados com o 

doente (higiene oral, hipossalivação, etc.) e fatores relacionados com o 

tratamento como dose e volume irradiado (11). 

O tratamento da MO começa com medidas de suporte, a avaliação regular do 

paciente e a administração de analgésicos para a dor (5). Até o momento, não 

existe nenhum tratamento farmacológico ou não farmacológico conhecido capaz 

de prevenir completamente o aparecimento dos efeitos da MO (12). 

 

1.2. Outras toxicidades orais 

Outras toxicidades orais contribuem para os sintomas dos pacientes tratados 

com terapias anticancerígenas para o CCP.  

 

1.2.1. Xerostomia e hipossalivação 

Os tratamentos oncológicos podem provocar xerostomia ou disfunção das 

glândulas salivares.  
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Com efeito, as células acinares são sensíveis e, uma vez expostas à radiação 

da RT ou às toxicidades dos tratamentos QT, surgem lesões que provocam, 

nomeadamente, uma reação inflamatória e uma diminuição da produção de 

saliva, por vezes permanente (13).  

A xerostomia é uma sensação subjetiva de boca seca que pode estar associada 

a uma diminuição real da produção das glândulas salivares (14). Os doentes 

afetados podem apresentar um risco aumentado de infeções bacterianas e 

cáries dentárias, mas também uma diminuição da QdV, nomeadamente com 

dificuldades em alimentar-se e em expressar-se (15).  

 

1.2.2. Dor orofacial 

A dor associada a tumores e aos tratamentos oncológicos é frequente e pode 

apresentar-se de diferentes formas para o doente. Tem um impacto real na QdV 

e constitui um objetivo terapêutico devido à sua complexidade. O seu tratamento 

atual é temporário, envolvendo nomeadamente a prescrição de anestésicos 

tópicos, analgésicos sistémicos ou antidepressivos e anticonvulsivantes. A dor 

pode ser intensa e persistente, exigindo a administração de analgésicos opióides 

durante e após o tratamento oncológico (16). 

 

1.2.3. Disgeusia 

A disgeusia é muito frequente em doentes com CCP. Tem um impacto na QdV 

quotidiana dos doentes, podendo levar à desnutrição e à perda de peso (6).  

Atualmente, as medidas de tratamento da disgeusia são apenas sintomáticas, 

através de acompanhamento nutricional, de suplementos alimentares ou 

tratamentos medicamentosos para a gestão da disfunção salivar (17).  

 

1.2.4. Trismo e fibrose induzida pela radiação 

O trismo é definido como uma limitação da abertura da cavidade oral, podendo 

ser causado por um tumor, fibrose, espasmos dos músculos mastigadores ou 

dor (18). Surge após o tratamento oncológico, mas induz uma diminuição 
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significativa da QdV dos doentes, tanto nas funções motoras da cavidade oral 

como na manutenção da higiene oral e da saúde bucodental (7). 

Atualmente, as opções de tratamento continuam a ser limitadas; podem ser 

recomendados exercícios de fisioterapia e, nos casos mais graves, pode ser 

considerada a cirurgia (18).  

Outras complicações orais estão presentes nos doentes com CCP. 

Nomeadamente alterações clinicas como o linfedema e sintomas funcionais 

como a disfagia, e traduzem-se num impacto negativo significativo na QdV dos 

doentes. Por vezes, estas toxicidades manifestam-se tardiamente e são 

subdiagnosticadas, sendo necessário o seu tratamento. 

 

A fim de responder à frequência e à gravidade destas complicações, foram 

elaboradas recomendações internacionais para melhorar a sua gestão pelos 

profissionais de saúde. 

As recomendações internacionais são elaboradas por organismos como a 

MASCC/ISOO, com base em revisões sistemáticas da literatura. Resultam daí 

recomendações, sugestões ou ausência de recomendações possíveis, com o 

objetivo de otimizar a prevenção e tratamento das toxicidades orais associadas 

às terapêuticas oncológicas (5). 

Contudo, na maioria dos casos, as estratégias disponíveis baseiam-se sobretudo 

em cuidados de suporte e tratamento sintomático.  

De acordo com o estudo realizado com 294 doentes com CCP, 93,4% 

apresentaram efeitos adversos associados ao tratamento oncológico. O mais 

frequente foi a MO, seguido da xerostomia, disfagia, alterações do paladar e 

infeções fúngicas, observando-se uma deterioração significativa nos domínios 

físico e social da QdV, com a ansiedade e o humor serem os aspetos mais 

severamente comprometidos (3). 

 

2. Fotobiomodulação 

Neste âmbito, a PBM destaca-se como uma abordagem promissora, 

amplamente referenciada na literatura contemporânea. 
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A PBM, também designada por Low Level Laser Therapy (LLLT), é uma 

modalidade de fototerapia que utiliza fontes de luz não ionizante. Os 

comprimentos de onda utilizados situam-se, geralmente, entre 600 nm e 1000 

nm, apresentando uma penetração tecidular adequada para atingir as células-

alvo (19).  

Trata-se de um processo não térmico, que envolve a absorção da energia 

luminosa por cromóforos endógenos, desencadeando eventos fotofísicos e 

fotoquímicos a diferentes escalas biológicas, sem provocar danos térmicos e 

conduzindo a alterações fisiológicas com benefícios terapêuticos (20). 

As mitocôndrias contêm cromóforos, nomeadamente a citocromo c oxidase 

(CCO), que absorvem luz nos comprimentos de onda do vermelho e do 

infravermelho próximo. A absorção fotónica conduz a um aumento da atividade 

da cadeia respiratória mitocondrial (21). 

 

Este processo conduz ao aumento da produção de ATP, à modulação do stress 

oxidativo e à ativação de vias de sinalização celular que modulam a expressão 

génica e influenciam os processos de proliferação, diferenciação e migração 

celular (22). 

Estes mecanismos estão associados a um efeito analgésico, cicatrizante e 

regenerador, bem como à angiogénese (23).  

Os doentes com CCP são submetidos a tratamentos oncológicos que induzem 

inflamação e ativação dos neutrófilos. Os neutrófilos ativados desencadeiam o 

respiratory burst, aumentando significativamente o consumo de oxigénio. 

Através da enzima NADPH oxidase, convertem o oxigénio em superóxido e 

posteriormente noutras espécies reativas de oxigénio (ROS) (24). 

Estas ROS desempenham normalmente um papel na destruição de agentes 

patogénicos; quando produzidas em excesso, como durante a QT ou a RT, 

induzem lesões tecidulares e danos no ácido desoxirribonucleico (ADN), 

conduzindo à morte celular (25). 
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A PBM permite reduzir a produção de ROS, induzindo um efeito anti-inflamatório 

e uma diminuição adaptativa do stress oxidativo (26). Ela apresenta um efeito 

bifásico dose-dependente, contribuindo para o equilíbrio do sistema redox (22). 

A PBM é referida como uma terapia promissora, sendo recomendada pela 

MASCC/ISOO na sua aplicação para a prevenção de complicações orais em 

doentes adultos submetidos a RT ou QRT da cabeça e do pescoço (27). 

 

2.1. Fotobiomodulação: a evidência científica 

Existe um número considerável de evidências que sustentam a eficácia da PBM 

na prevenção da MO em doentes submetidos a terapêuticas para o CCP (27). 

Os avanços recentes na compreensão dos mecanismos de ação e dos 

parâmetros dosimétricos da PBM têm motivado a investigação da sua aplicação 

noutras complicações associadas aos tratamentos oncológicos (8).  

Foram publicados numerosos estudos que avaliam a capacidade terapêutica da 

PBM, e essas propriedades tornam-na particularmente adequada para o 

tratamento das toxicidades orais induzidas pelas terapêuticas anticancerígenas.  

 

3. Limitações atuais 

Apesar de vários estudos clínicos sugerirem benefícios da PBM na redução da 

gravidade e duração de determinadas toxicidades orais, persiste uma grande 

diversidade de protocolos de aplicação. Esta heterogeneidade limita a 

transposição dos resultados para a prática clínica diária e dificulta a elaboração 

de recomendações clínicas uniformes (28). 

Do ponto de vista clínico, os doentes submetidos a RT e/ou QT continuam a 

apresentar uma elevada prevalência de toxicidades orais (7). 

Adicionalmente, a literatura científica concentra-se maioritariamente na MO, 

enquanto outras toxicidades orais frequentes permanecem insuficientemente 

exploradas, apesar do seu impacto funcional significativo na QdV dos doentes. 
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Face à insuficiência dos tratamentos convencionais e à emergência da PBM 

como terapêutica de suporte, a questão do seu papel real na abordagem das 

toxicidades orais assume particular relevância. 

Para além da dimensão clínica individual, a abordagem das toxicidades orais 

induzidas pelos tratamentos dos CCP insere-se numa perspetiva de saúde 

global. O conceito One Health, que reconhece a interdependência entre a saúde 

humana e os determinantes ambientais e sociais, sublinha a importância de 

abordagens terapêuticas sustentáveis, não invasivas e centradas no doente. A 

PBM, enquanto terapêutica de suporte não invasiva e sem efeitos sistémicos 

significativos, alinha-se com este objetivo ao reduzir o recurso a tratamentos 

medicamentosos sintomáticos. 

Esta abordagem está igualmente em consonância com os Objetivos de 

Desenvolvimento Sustentável, nomeadamente o Objetivos Desenvolvimento 

Sustentavel (ODS) 3 (Saúde de Qualidade e Bem-Estar), através da melhoria da 

QdV dos doentes, ao oferecer uma estratégia terapêutica acessível e 

complementar aos cuidados oncológicos convencionais. 

 

4. Objetivo 

O objetivo principal desta revisão da literatura é analisar o papel da PBM no 

tratamento das toxicidades orais em doentes submetidos a tratamentos 

oncológicos da cabeça e do pescoço, com base em estudos clínicos recentes e 

nas recomendações internacionais. 

 

5. Metodologia 

Uma pesquisa bibliográfica estruturada foi realizada nas bases de dados 

PubMed e Cochrane Library. 

A estratégia de pesquisa foi construída a partir da combinação de palavras-chave 

relacionados com três eixos principais: 

- fotobiomodulação (fotobiomodulação terapêutica, terapia laser de baixa 

intensidade, fotobiomodulação, laser de baixa intensidade, terapia laser, PBM); 
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- toxicidades orais (MO, estomatite, síndrome da boca ardente, toxicidades orais, 

úlceras, xerostomia, disgeusia, dor oral); 

- carcinoma da cabeça e do pescoço (neoplasias da cavidade oral, da faringe e 

da laringe, neoplasias da cabeça e do pescoço, carcinoma da cabeça e do 

pescoço, cancro da cabeça e do pescoço, cancro oral, cancro da faringe). 

A seleção dos artigos foi realizada através da leitura dos títulos e dos resumos 

numa primeira fase, seguida de uma avaliação detalhada dos textos completos 

para determinar a elegibilidade final. 

Foram incluídos estudos publicados em inglês, francês ou português que 

abordassem a utilização da fotobiomodulação na prevenção ou no tratamento 

das toxicidades orais associadas aos tratamentos oncológicos da cabeça e do 

pescoço. Diferentes tipos de publicações científicas foram considerados, 

nomeadamente ensaios clínicos randomizados (RCT), estudos clínicos 

observacionais, séries de casos, revisões sistemáticas e revisões narrativas 

relevantes para o tema. Estudos pré-clínicos foram igualmente considerados 

quando contribuíam para a compreensão dos mecanismos de ação da 

fotobiomodulação. 

Os artigos duplicados, bem como as publicações sem acesso ao texto integral, 

foram excluídos.  

Para cada estudo incluído, os dados foram extraídos, analisados e sintetizados 

de forma descritiva, com o objetivo de avaliar o impacto da PBM na abordagem 

e no tratamento das toxicidades orais induzidas pelas terapêuticas oncológicas, 

bem como de identificar as limitações existentes e as perspetivas futuras de 

investigação neste domínio. 
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Figura 1: Diagrama PRISMA que ilustra o processo de seleção dos estudos incluídos na revisão 

da literatura. (29) Licença CC BY 4.0. 

A revisão da literatura apresenta a PBM, abordando os seus princípios de 

funcionamento, os seus mecanismos de ação, bem como o seu campo de 

aplicações clínicas. 

A utilização da PBM na prevenção e no tratamento da MO induzida pelos 

tratamentos oncológicos da cabeça e do pescoço é desenvolvido com base nos 

dados clínicos disponíveis e nas recomendações internacionais atuais. 

Uma avaliação do papel da PBM na abordagem das restantes toxicidades orais 

associadas aos tratamentos anticancerígenos permite evidenciar os potenciais 

benefícios, as limitações dos estudos existentes e as perspetivas clínicas. 
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II- Fotobiomodulação (PBM) 

1. PBM 

A terapia por PBM tem vindo a afirmar-se como uma ferramenta terapêutica 

inovadora em diversos domínios da medicina. Baseia-se na interação da luz com 

os tecidos biológicos. A luz, constituída por fotões, propaga-se sob a forma de 

ondas eletromagnéticas. Quando absorvidos, estes fotões induzem alterações 

fotoquímicas e fotofísicas. Esta estimulação é obtida através de diferentes fontes 

como lasers e/ou LEDs, que constituem os principais dispositivos na PBM (30).  

 

1.1. História e evolução 

A história da PBM remonta a 1903, quando Niels Ryberg Finsen recebeu o 

Prémio Nobel pelos seus trabalhos sobre fototerapia, nomeadamente no 

tratamento do lúpus vulgaris (31).  

A PBM teve início em 1967, quando Endre Mester descobriu o efeito 

bioestimulador dos lasers de baixa intensidade. Esta terapia passou então a ser 

designada por LLLT (32). 

O mecanismo de ação da PBM foi proposto pela primeira vez por Karu e os seus 

colaboradores, num estudo sobre o controlo da taxa de síntese de Ácido 

ribonucleico (ARN) em células tumorais HeLa (33). 

Em 1990, a NASA descobriu o efeito cicatrizante dos LED nas feridas dos seus 

astronautas, e foi no início dos anos 2000 que Harry T. Whelan apresentou os 

seus trabalhos sobre os LED e as suas aplicações médicas em contexto 

aeroespacial (34).  

Desde então, numerosos estudos científicos têm vindo a validar os seus 

mecanismos de ação e aplicações terapêuticas. Durante a conferência da North 

American Association for Photobiomodulation Therapy (NAALT) e da World 

Association for Photobiomodulation Therapy (WALT) de 2014, o termo PBM 

passou a substituir a designação LLLT. 

Atualmente, a PBM é definida como uma terapia que utiliza fontes de luz não 

ionizante, nomeadamente lasers, LED e luz de banda larga, no espectro visível 
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e infravermelho. Trata-se de um processo não térmico que envolve cromóforos 

endógenos (20).  

Os cromóforos endógenos são moléculas naturalmente presentes nos tecidos, 

capazes de absorver determinados comprimentos de onda. Entre os principais, 

destacam-se a CCO e a hemoglobina (35). Esta interação desencadeia eventos 

a diferentes escalas biológicas, os quais resultam em benefícios terapêuticos 

(20). 

 

1.2. Terminologia 

O termo Low-Level Laser Therapy (LLLT) foi adotado pela National Library of 

Medicine como termo MeSH em 2002 mas tem sido criticado por se limitar ao 

uso do laser. A partir de 1997, o termo Photobiomodulation (PBM) começou a 

ser utilizado na investigação científica, considerado mais cientificamente preciso. 

Em 2015, PBM e Photobiomodulation Therapy (PBMT) foram incluídos como 

termo MeSH pela National Library of Medicine passando a substituir 

progressivamente o termo LLLT (36).  

 

2. Mecanismos biológicos e celulares 

Embora os avanços experimentais tenham contribuído para aprofundar a 

compreensão dos efeitos da PBM, os seus mecanismos biológicos e celulares 

ainda não estão totalmente estabelecidos. Os dados atualmente disponíveis 

sugerem o envolvimento de várias vias biológicas interligadas, nomeadamente 

através de interações mitocondriais, reações metabólicas de oxidação redução 

e regulação transcricional. 

Em 1981, Karu et al sugeriram que a luz laser visível de baixa intensidade 

provoca alterações observáveis nos processos bioquímicos celulares, com a 

participação de biomoléculas que não absorvem diretamente a radiação laser. 

Os autores demonstraram que os processos observados correspondem 

provavelmente a reações fotoquímicas secundárias (33).  

As reações fotoquímicas primárias correspondem aos eventos imediatos que se 

seguem à absorção de fotões pelos cromóforos mitocondriais. 
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2.1. Reações fotoquímicas primárias 

A PBM consiste na utilização de luz não ionizante no espectro eletromagnético 

da luz visível (vermelha) até ao infravermelho próximo, com comprimentos de 

onda compreendidos entre 600 nm e 1000 nm (19).  

Este tratamento baseia-se na capacidade da luz de modificar o metabolismo 

celular após a sua absorção pelas mitocôndrias, em particular pela enzima IV da 

cadeia respiratória mitocondrial, a CCO (22). 

Os centros metálicos da CCO absorvem luz em diferentes espectros, 

dependendo do seu estado redox: da forma oxidada, a 404–420, 680 e 825 nm, 

e da forma reduzida a 450 nm, 620 e 760 nm. Assim, a irradiação da CCO induz 

uma modulação dependente do estado inicial de oxidorredução, resultando 

numa interação fotoquímica direta (21).  

A CCO catalisa a transferência de eletrões para o oxigénio, formando moléculas 

de água, e transfere protões da matriz mitocondrial para o espaço 

intermembranar. Este gradiente estimula a atividade da ATP sintase, permitindo 

a produção de ATP (22). 

Em condições de hipoxia, a CCO é inibida pela ligação não covalente ao óxido 

nítrico (NO). A absorção de um fotão de luz vermelha ou infravermelho próximo 

induz a dissociação do complexo CCO–NO, restabelecendo o acesso do 

oxigénio ao sítio ativo e melhorando o fluxo de eletrões, a atividade enzimática 

e a respiração celular (22). O efeito da PBM em células que apresentam 

concentrações elevadas de NO sugere poderá ser eficaz em células hipoxias. 

A irradiação no infravermelho próximo aumenta a atividade da CCO, o que se 

acompanha de um consumo de oxigénio e da oxigenação da hemoglobina. 

Existe assim, uma resposta hemodinâmica do aporte de oxigénio e do volume 

sanguíneo associada à elevada concentração de CCO induzida pela PBM (35). 

 

2.2. Reações fotoquímicas secundárias 

A interação dos cromóforos mitocondriais com os fotões de luz constitui o ponto 

de partida para diferentes reações secundárias, envolvendo diversos 

mensageiros intracelulares. 
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2.2.1. Modulação bioenergética mitocondrial 

Num estudo in vivo realizado em células cerebrais, Huang et al. demonstraram 

que a PBM, aplicada a baixa fluência, promove um aumento significativo do fluxo 

de ATP e do potencial de membrana mitocondrial (ΔΨm), evidenciando um 

aumento da função mitocondrial (37). Ao absorver fotões, a CCO aumenta o fluxo 

de eletrões, o que eleva o ΔΨm (38). 

Para além de aumentar o metabolismo celular, o ATP atua como molécula de 

sinalização extracelular, ligando-se aos recetores purinérgicos do tipo 2 (P2), 

que modulam a libertação de reservas intracelulares de cálcio e diversas vias 

inflamatórias (26) 

 

2.2.2. Mensageiros secundários e sinalização redox 

O aumento do ΔΨm provoca um escape de eletrões para o oxigénio, conduzindo 

à produção transitória e controlada de ROS (38). Embora frequentemente 

associadas ao stress oxidativo, as ROS em baixas concentrações atuam como 

mediadores de sinalização (37).  

Em alguns modelos de células submetidas a stress oxidativo, a absorção de luz 

leva a uma redução na produção de ROS, sugerindo um efeito modulatório 

dependente do estado redox celular (26).  

 

A PBM influencia também a homeostase do cálcio intracelular. Em particular, 

modula os canais iónicos Transient Receptor Potential Vanilloid (TRPV1) por 

mecanismos redox, permitindo a entrada de Ca²⁺ na célula (26). 

A estimulação da atividade da nitrito redutase da CCO contribui para a produção 

de NO. O NO, no citosol, ativa a guanilato ciclase solúvel, que produz guanosina 

monofosfato cíclico (cGMP), envolvido, entre outros processos, na vasodilatação 

e angiogénese (39).   

O ATP, enquanto substrato da adenilato ciclase, permite a produção de 

adenosina monofosfato cíclico (cAMP), que ativa subsequentemente a proteína 

quinase A (PKA), implicada na regulação transcricional (22). 
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2.2.3. Sinalização retrógrada e ativação das vias de transcrição 

Estes sinais (ATP, ΔΨm, ROS, Ca²⁺) induzem uma sinalização retrógrada 

mitocôndria-núcleo, que informa sobre o estado bioenergético e redox da célula 

e modula a expressão génica (21). 

Deste modo, várias vias de transcrição dependentes do redox são ativadas 

descritas na tabela 1.  

Tabela 1: Principais vias de sinalização moduladas pela fotobiomodulação (PBM), as suas 
funções biológicas e as suas implicações. Fonte: Autora. 

Vias de 
sinalização 

Papel principal Efeitos da PBM Envolvimento  Font
e 

Fator 
Nuclear 
kappa B 
(NF-κB) 

Fator inflamatório Inibição da sua 
ativação 

Modulação das 
citocinas e da 
resposta inflamatória  

(40) 

Fator 
Nuclear 
Eritroide 2 
(Nrf2) 

Regulação do stress 
oxidativo 

Transcrição de 
enzimas 
antioxidantes  

Proteção contra os 
antioxidantes e a 
inflamação  

(41) 

Proteína 
Ativadora 1 
(AP-1) 

Regulação da 
proliferação e 
diferenciação, 
migração, colagenase 

Modulação da 
expressão genética 

Reparação dos 
tecidos 

(39) 

Proteína de 
Ligação ao 
Elemento 
de 
Resposta 
ao cAMP 
(CREB) 

Transcrição de genes 
da sobrevivência 
neuronal, da memória 
e da neuroprotecção 

Ativação da 
transcrição 
genética 

Proliferação e 
sobrevivência celular 

(26) 

Proteína 
Cinase B 
(AKT) 

Sobrevivência celular e 
inibição da apoptose 

Ativação da via AKT     Proteção contra a 
apoptose 

(42) 

Fator 
Induzível 
por Hipóxia 
1 alfa (HIF-
1α) 

Resposta à hipoxia      Ativação indireta 
através das ROS 

Estimulação da 
angiogénese através 
do VEGF   

 (43) 

 

As reações fotoquímicas secundárias correspondem a uma reprogramação 

adaptativa da célula através de sinalização redox regulada. Podem ter efeitos 

inibitórios ou estimulantes, mesmo com o mesmo comprimento de onda, apenas 

utilizando uma densidade de energia mais elevada; este fenómeno é 

denominado resposta bifásica dependente da dose. 
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2.3. Efeito bifásico da PBM 

O efeito bifásico dose-resposta (também denominado lei de Arndt-Schulz) é um 

fenómeno característico da PBM, que descreve a variação das respostas 

celulares em função da dose administrada (37).  

Diferentes efeitos são observados em função da dose e do comprimento de onda 

utilizado (37,44).  

Em exposições radiométricas baixas, os mediadores da PBM, como o ATP e o 

ΔΨm, são aumentados, enquanto as ROS apresentam um aumento transitório e 

controlado, induzindo mediadores de sinalização celular benéficos (37). Esta 

estimulação favorece a ativação de vias adaptativas, envolvidas, entre outros, 

na sobrevivência celular e na regulação da inflamação (22).   

Por outro lado, em fluências elevadas, a estimulação excessiva pode conduzir a 

uma sobrecarga redox, hiperpolarização mitocondrial e produção excessiva de 

ROS após a ativação de vias citotóxicas. Esta resposta inibe a proliferação 

celular e pode mesmo induzir apoptose (22).  

Estudos sugerem que, com comprimentos de onda iguais e variações da 

irradiância, observa-se uma alteração nas capacidades de cicatrização. Quando 

os fibroblastos são irradiados com uma dose baixa ou média, observa-se uma 

aceleração do crescimento celular que se anula em doses elevadas (37).  

 

Figura 2: Níveis de expressão de ROS, do potencial de membrana mitocondrial (ΔΨm) e de ATP 
em neurónios corticais primários de ratinho irradiados com diferentes fluências de laser, 
aplicadas a 25 mW/cm². Adaptada de (37). Figura autorizada para reprodução na presente 
dissertação pela licença 6281271122435, data 06/2026. 
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Em células submetidas a stress oxidativo (hipóxia), a PBM restabelece o ΔΨm a 

níveis normais, ao mesmo tempo que reduz as ROS patológicas, evidenciando 

um efeito adaptativo dependente do estado redox celular (22).   

Este comportamento pode ser interpretado segundo o conceito de hormese 

mitocondrial, segundo o qual uma estimulação moderada da CCO induz uma 

resposta adaptativa protetora, enquanto um excesso conduz à sobrecarga redox 

e disfunção celular (22).   

O efeito bifásico dose-resposta explica o funcionamento da PBM e demonstra a 

importância clínica da dosimetria. Uma fluência demasiado baixa pode ser 

ineficaz, enquanto uma dose excessiva pode ser prejudicial. A otimização dos 

parâmetros de irradiação permite alcançar os efeitos terapêuticos desejados. 

 

3. Benefícios clínicos 

O conjunto destas reações fotoquímicas primárias e secundárias induzidas pela 

PBM produz efeitos clínicos benéficos nos tecidos e órgãos, nomeadamente 

efeitos anti-inflamatórios, analgésicos e cicatrizantes, o que tem suscitado um 

interesse crescente pela PBM. 

 

3.1. Efeito anti-inflamatório e imunomodulador 

A PBM é uma terapia não invasiva que contribui, nomeadamente, para a redução 

da inflamação através de vias redox e imunológicas.  

A ativação controlada dos mensageiros secundários, permite a regulação das 

vias de transcrição NF-κB e Nrf2, envolvidas nos processos inflamatórios. 

A ativação de Nrf2 também induz a expressão de genes anti-inflamatórios, 

promovendo a produção de interleucina 10 (IL-10), uma das principais citocinas 

anti-inflamatórias. Em paralelo, a inibição de NF-κB reduz a transcrição de genes 

codificadores de citocinas pró-inflamatórias, tais como o fator de necrose tumoral 

alfa (TNF-α), IL-1β, IL-6 e IL-8 (40). 

O aumento do fator de transcrição Nrf2 induzido pela PBM ativa genes 

antioxidantes, diminui o stress oxidativo e inibe vias pró-inflamatórias como NF-
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κB. Observa-se também uma redução na população de células de Langerhans. 

Estes mecanismos conduz a uma diminuição da inflamação local (41).  

A PBM influencia a atividade de macrófagos, linfócitos e outras células 

imunitárias, reduzindo a produção de mediadores pró-inflamatórios. Os 

macrófagos existem sob subpopulações pró-inflamatórias M1 e M2 anti-

inflamatórias. A PBM induz a polarização do tipo M1 para o M2, o que reduz a 

produção de mediadores inflamatórios e favorece a resolução da inflamação. 

Esta polarização ocorre através da via de sinalização PI3K/AKT/mTOR (45).  

 

3.2. Efeito analgésico 

O efeito analgésico da PBM baseia-se em mecanismos periféricos e centrais. 

Ao nível periférico, a redução da inflamação diminui a sensibilidade dos 

nociceptores. A PBM permite a diminuição da síntese de Prostaglandina E2 

(PGE2) (envolvida na inflamação) e da expressão das enzimas ciclooxigenase 1 

e 2 (COX1 e COX2), mediadores-chave da dor (26).  

Atua também na modulação da transmissão nociceptiva através dos canais 

iónicos TRPV1, induzindo uma hiperpolarização do potencial de membrana 

neuronal e reduzindo a geração de estímulos dolorosos (26).  

A PBM diminui a excitabilidade das fibras nervosas nociceptivas C e Aδ e modula 

transitoriamente a velocidade de condução nervosa, em parte relacionada com 

a ação sobre a bomba Na⁺/K⁺-ATPase (46).  

Ao nível central, a PBM estimula a libertação de opioides endógenos, 

nomeadamente β-endorfina e encefalinas, que exercem o seu efeito analgésico 

ao ligar-se aos recetores opioides periféricos (via macrófagos e linfócitos) e 

também ao nível central, através do hipotálamo e da hipófise (47).  

Através da redução da inflamação, da modulação da transmissão nociceptiva e 

da libertação de endorfinas, a PBM exerce um efeito analgésico significativo, 

especialmente no contexto do tratamento de suporte oncológico. De facto, no 

seu estudo, Finfter et al. avaliaram a perceção da dor dos pacientes através de 

uma escala numérica de classificação, observando uma diminuição imediata da 

dor em 94% das sessões de PBM (48).  
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3.3. Efeito cicatrizante, de regeneração celular e tecidular 

A PBM promove a cicatrização e a regeneração através da estimulação do 

metabolismo celular, da proliferação e da angiogénese. 

O aumento da produção de ATP melhora a energia celular, estimulando assim o 

metabolismo celular, particularmente nos processos de proliferação e 

diferenciação (22). 

Através da modulação de AP-1, a PBM remodela a matriz extracelular e regula 

a síntese de colagénio. Ao estimular a síntese de colagénio, promove a 

reparação tecidular, exercendo um efeito cicatrizante (39).  

O fator de crescimento transformante beta (TGF-β), presente na matriz 

extracelular, induz a cicatrização através da produção de colagénio, 

angiogénese e diferenciação celular (23).   

A vasodilatação e a angiogénese são favorecidas pela produção transitória e 

controlada de NO, bem como pelo aumento de HIF-1α, ambos ativando a 

expressão de VEGF (39,43). Estes mecanismos são particularmente relevantes 

em tecidos hipóxicos e irradiados.  

 

Figura 3: Mecanismos da PBM. A absorção de luz pela citocromo c oxidase (CCO) desencadeia 
reações fotoquímicas primárias (absorção do fluxo eletrónico, dissociação do complexo NO–
CCO, modulação redox), que iniciam reações fotoquímicas secundárias (produção de ATP, ROS, 
Ca²⁺, NO, cAMP), conduzindo aos efeitos terapêuticos: anti-inflamatório, analgésico e 
cicatrizante. Figura original, 2025. 
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A PBM induz, assim, efeitos clínicos significativos, baseados na cicatrização, 

modulação da inflamação e controlo da dor. 

 

3.4. PBM e tratamento oncológico 

O tratamento oncológico provoca alterações teciduais que aumentam a 

incidência de  toxicidades orais. 

Nos tecidos submetidos a RT ou QT, a ativação dos neutrófilos induz um 

respiratory burst, caracterizado por uma produção intensa de ROS (24). 

A RT causa lesões nos tecidos da mucosa através de danos no ADN e nas 

membranas celulares. Estas lesões estão em parte associadas à libertação de 

ROS durante a irradiação. Esta sobrecarga oxidativa conduz à morte das células 

epiteliais basais e suprabasais. A produção de ROS desencadeia uma cascata 

que amplifica a inflamação e favorece a apoptose das células epiteliais (25).  

Este stress oxidativo pode também comprometer a função mitocondrial, 

particularmente a cadeia respiratória, levando a uma diminuição de ATP e 

comprometendo a regeneração tecidular. 

No entanto, como descrito anteriormente, a PBM pode modular estes 

mensageiros secundários e fatores de transcrição, como Nrf2 (40).  

Além disso, os tratamentos oncológicos estão associados a uma remodelação 

celular e podem induzir uma fibrose através do TGF-β (28). A RT em particular 

pode provocar uma proliferação anormal de fibroblastos e uma falha na 

cicatrização (18).  

A PBM pode intervir nestes mecanismos patológicos através da estimulação de 

NO e da ativação de VEGF via HIF-1α, promovendo vias pró-angiogénicas (39). 

Pode também reduzir a produção de TGF-β e inibir a proliferação de fibroblastos, 

modulando assim as respostas fibroblásticas (49). 

Neste contexto fisiopatológico, a PBM pode modular determinados mecanismos 

envolvidos nas toxicidades orais induzidas por tratamentos oncológicos. 
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4. Parâmetros clínicos 

Para estabelecer um protocolo terapêutico rigoroso, é necessário conhecer os 

dispositivos de PBM, bem como os seus parâmetros clínicos. 

 

4.1. Dosimetria 

A intensidade da luz que penetra nos tecidos é influenciada por diversos 

parâmetros, incluindo a absorção e a difusão. Estes fatores condicionam a 

profundidade de penetração dos fotões e a distribuição da energia, sendo 

influenciados pelo comprimento de onda e pelas propriedades ópticas dos 

tecidos, como o teor de água e de hemoglobina (30).  

Isto permite explicar a “janela óptica” tecidular, correspondente ao intervalo de 

comprimentos de onda em que a absorção pelos cromóforos é compatível com 

uma penetração suficiente na hemoglobina, na água e nos tecidos. Este intervalo 

situa-se entre 600 e 1000 nm (21). Esta janela espectral reflete um compromisso 

entre a absorção pelos cromóforos e a penetração tecidular. 

A dose aplicada à superfície não corresponde necessariamente à dose 

absorvida a nível celular. Assim, a compreensão dos parâmetros ópticos é 

essencial para garantir a reprodutibilidade dos protocolos (30).  

 

4.1.1. Parâmetros dosimétricos 

Além do comprimento de onda, vários parâmetros devem ser considerados para 

definir a utilização da PBM. 

O primeiro parâmetro é a irradiância, que representa a potência luminosa, 

expressa em W/cm². Geralmente situa-se em gamas baixas (algumas dezenas 

de mW/cm²). Deve ser indicada juntamente com o tempo de exposição do tecido 

à luz, geralmente da ordem de 30 a 60 segundos por ponto de irradiação (49).  

A frequência e a duração total do tratamento devem ser determinadas (50). 

A fluência é tambem um parâmetro essencial para a utilização da PBM. 

Representa a energia luminosa total recebida por unidade de superfície pelo 

tecido, expressa em Joules (J)/cm² (50).  
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A noção de fluência fotónica (p.J/cm²) também é utilizada com o Einstein (E). 

Corresponde a um mol de fotões e representa uma fluência fotónica com 810 nm 

como comprimento de onda de referência. Permite a compatibilidade das 

recomendações em função dos comprimentos de onda. É um dos parâmetros 

padrão para a elaboração das recomendações de dosagem da WALT (51).  

A fluência é mais simples e fácil de medir sendo um padrão clínico, enquanto o 

Einstein é mais fundamental do ponto de vista biológico.  

A distância entre a fonte luminosa e o tecido alvo é igualmente importante nos 

protocolos, pois pode influenciar a irradiância. É necessário medir a irradiação, 

o tamanho do feixe e as condições de aplicação (50).  

As fontes luminosas podem ser contínuas ou pulsadas. Quando o modo pulsado 

é utilizado, a radiação máxima deve ser definida juntamente com a frequência 

dos pulsos e os tempos de ativação/desativação (19).  

Muitos estudos relatam uma falta de precisão na descrição dos protocolos, o que 

compromete a reprodutibilidade dos ensaios clínicos (19).   

No guia de prática clínica elaborado pela MASCC/ISOO para o tratamento da 

MO após terapias oncológicas, é exigida uma lista de parâmetros para a 

utilização de estudos ou relatórios reprodutíveis.  

Tabela 2: Parâmetros da terapia por fotobiomodulação (PTP) necessários para relatórios 
reprodutíveis. Adaptado de (27). Ilustração cuja reprodução na presente tese foi autorizada por 
um dos autores. 
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4.1.2. Dispositivos de PBM 

Existem diferentes tipos de lasers e LEDs utilizados na PBM, que variam de 

acordo com o meio ativo, a escolha do meio depende do efeito desejado. Estes 

lasers e LEDs apresentam-se sob várias formas: dispositivos LED 

convencionais, diodos orgânicos eletroluminescentes, fibras ópticas, lentes de 

contacto, entre outros. Dependendo da zona a tratar e do efeito pretendido, 

diferentes dispositivos são utilizados (30).  

Apesar das suas diferenças, foram demonstradas performances equivalentes 

entre LEDs e lasers, destacando-se o menor risco associado aos LEDs em 

termos de segurança (22). No entanto, para a aplicação em tecidos profundos, 

o laser mantém uma vantagem. 

É, portanto, essencial definir claramente o objetivo do tratamento para escolher 

o laser mais adequado e o tipo de espectro necessário. 

 

4.1.3. Fatores que influenciam a dosimetria 

Diversos fatores podem influenciar a dosimetria na PBM. Os seus efeitos 

dependem dos parâmetros dosimétricos, mas também do tipo de células (44). 

As características anatómicas e histológicas dos tecidos irradiados afetam a 

dosimetria. Por exemplo, os coeficientes de absorção e difusão da melanina são 

mais elevados, o que reduz a profundidade de penetração, evidenciando que a 

cor da pele deve ser considerada na elaboração do protocolo clínico (30).  

Fatores celulares podem igualmente influenciar o efeito da PBM nos tecidos 

expostos. A localização das células no campo de exposição, o tipo celular e o 

seu estado molecular ou redox modulam a resposta biológica à PBM (28).  

A Food and Drug Administration (FDA) destaca que a resposta terapêutica pode 

ser influenciada pela idade do paciente, sexo, tipo de pele e região anatómica 

tratada (52).  

A variabilidade interindividual justifica a adaptação personalizada dos protocolos. 

Dispositivos equipados com sensores ópticos e sistemas de controlo permitem 

ajustar a irradiância e a fluência de acordo com as características do tecido 

irradiado, melhorando a precisão terapêutica (30).  



 Papel da fotobiomodulação no tratamento das toxicidades orais em pacientes tratados por carcinoma da 
cabeça e pescoço. 

 

 

38/123 

4.1.4. Penetração na cavidade oral 

A mucosa oral apresenta diferentes graus de queratinização, várias 

profundidades e distintos níveis de vascularização. Todos estes parâmetros 

podem influenciar a qualidade da penetração da luz. 

Sob tratamento oncológico, alterações microvasculares podem modificar as 

propriedades ópticas locais, como a concentração de hemoglobina, afetando a 

difusão tecidular. 

Assim, a localização das lesões e o estado do tecido irradiado devem ser 

considerados para não comprometer a eficácia terapêutica da PBM. 

 

4.1.5. Intra-oral vs extra-oral 

A aplicação da PBM pode ser intraoral ou extraoral, consoante a localização das 

lesões, a acessibilidade anatómica e o objetivo terapêutico.  

A aplicação intraoral foca-se nos tecidos-alvo e minimiza a perda de energia 

devido à difusão tecidular. A aplicação extraoral permite atingir estruturas como 

as glândulas salivares e é também utilizada de forma preventiva (28).  

Na prática, em intra-oral, estudos demonstraram uma diferença significativa no 

atraso do aparecimento da MO e na QdV (53,54), com redução da dor e da toma 

de medicação (54) ou melhoria significativa da sialometria (53).  

Outros estudos salientaram a eficácia do protocolo de PBM extraoral, sem 

encontrar diferenças significativas entre os grupos que utilizavam apenas PBM 

intraoral e os grupos que utilizavam PBM intra + extraoral (55,56). Além disso, a 

PBM extraoral mostrou diferença significativa na capacidade de deglutição e 

melhoria do paladar (56). 

Até ao momento, não existe consenso na literatura quanto à superioridade da 

aplicação de PBM por via intraoral ou extraoral. A abordagem intraoral permite 

direcionar mais precisamente as lesões e a abordagem extraoral pode ser 

aplicada mesmo em caso de trismo ou limitação da abertura bucal. Estas duas 

abordagens são frequentemente complementares e o protocolo deve ser 

adaptado ao doente. 
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4.1.6. Calibração 

A utilização de instrumentos devidamente calibrados constitui um ponto crítico 

na PBM. 

A ausência de calibração é uma das principais fontes de heterogeneidade na 

literatura. Podem existir diferenças significativas entre os parâmetros anunciados 

pelos fabricantes e aqueles realmente entregues. Para este problema, existem 

diversos aparelhos como espectroradiômetros (para medir o comprimento de 

onda), dosímetros ou sensores ópticos (para medir a irradiância na superfície do 

tecido), que permitem verificar os parâmetros reais de emissão (19). 

Na prática clínica, deve ser realizado uma manutenção e controlo regular destes 

parâmetros (49). 

 

4.2. Recomendações 

Atualmente, não existem recomendações europeias oficiais sobre normas de 

segurança e utilização da PBM. 

No entanto, a FDA e a WALT publicaram recomendações gerais de segurança 

e de contraindicações da PBM (28,52). As recomendações da MASCC/ISOO 

reconhecem a PBM como um tratamento recomendado para a MO em pacientes 

com CPP após tratamento anticancerígeno (5,27).  

Estas orientações sublinham a importância de respeitar os protocolos e 

parâmetros de irradiação definidos. 

 

4.2.1. Segurança 

Sendo um aparelho com fins terapêuticos, qualquer dispositivo de PBM deve 

cumprir a regulamentação vigente. Na Europa, deve possuir a marcação CE 

médica e estar em conformidade com o Regulamento UE 2017/745. 

Os dispositivos a laser são também classificados de acordo com a norma  da 

International Electrotechnical Commission (IEC) 60825-1. Como se trata de um 

dispositivo médico, os lasers utilizados na PBM devem ainda cumprir a norma 

IEC 60601-2-22 (57).  
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Na PBM, os lasers utilizados são frequentemente classe 3B e 4, apresentando 

risco ocular, o que torna obrigatório o uso de proteção ocular (58). Devem ainda 

ser tomadas precauções em áreas cutâneas com sensibilidade anormal e evitar 

a infiltração de líquidos no equipamento (52).  

Além disso, é necessária uma anamnese completa do paciente antes do início 

de qualquer tratamento, de modo a identificar fatores de risco. 

E essencial cumprir rigorosamente os protocolos e garantir que seja manipulado 

por um profissional de saúde treinado nesta tecnologia (50). 

 

4.2.2. Contraindicações relativas 

Não existem contraindicações absolutas estabelecidas, mas certas situações 

exigem precaução. 

Devido à falta de ensaios clínicos em crianças, a utilização da PBM na população 

pediátrica continua a ser discutida e deve ser avaliada com rigor (50).  

O uso da PBM durante a gravidez não é recomendado devido à escassez de 

dados disponíveis. Deve-se evitar a aplicação direta de lasers sobre tumores 

ativos, próximos de lesões cancerígenas ou em presença de infecção ativa não 

tratada (52). Contudo, a PBM é amplamente utilizada na oncológia de suporte 

ou seja, o conjunto de cuidados e apoios necessários aos doentes durante e 

após a doença. Estes são prestados em conjunto com os tratamentos 

específicos contra o cancro. 

A PBM é desaconselhada em pacientes fotossensíveis, com fotodermatose ou a 

fazerem tratamentos medicamentosos fotossensíveis (50,52).  

Recomenda-se vigilância especial em pacientes com doença autoimune ou 

doença vascular não controlada (52).  

No entanto, estas recomendações devem ser encaradas mais como medidas 

preventivas devido à falta de estudos, do que como contraindicações absolutas. 
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4.2.3. Efeitos adversos 

Embora a PBM seja considerada não invasiva, podem ocorrer alguns efeitos 

adversos. Estes são geralmente leves, temporários e desaparecem 

espontaneamente. Podem manifestar-se como sensação de desconforto ou 

eritema (50). A monitorização do paciente durante e após a sessão é essencial 

para identificar precocemente possíveis efeitos adversos e ajustar os protocolos. 

A diversidade de parâmetros e fatores que influenciam a PBM, a variabilidade 

individual e a ausência de indicações claras sobre medidas de segurança e 

contraindicações clínicas evidenciam a complexidade da PBM e a necessidade 

de recomendações oficiais para a sua utilização. 

 

5. Áreas de aplicação da PBM 

Atualmente, a PBM é estudada e utilizada em diversos domínios da medicina 

devido aos seus múltiplos efeitos anti-inflamatórios, analgésicos e cicatrizantes. 

Clinicamente é uma técnica explorada em neurologia, dermatologia, 

oftalmologia, medicina estética, medicina desportiva e fisiologia. Consoante a 

patologia, são vários os potenciais benefícios da PBM (50).  Os resultados são 

promissores, mas frequentemente limitados a estudos pré-clínicos ou ensaios 

piloto. A sua utilização em algumas patologias, como doenças 

neurodegenerativas, desperta interesse mas permanece experimental. 

Na medicina dentária, a PBM é multidisciplinar. É utilizada em endodontia e 

periodontologia, com o objetivo de reduzir a inflamação e acelerar a cicatrização. 

Em cirurgia oral, implantologia e ortodontia, contribui para a redução da dor, 

melhoria da cicatrização e promoção da regeneração tecidular (59).  

A heterogeneidade dos protocolos continua presente, limitando a padronização 

das aplicações na prática clínica. 

Em oncologia, diversos estudos demonstram a eficácia da PBM nos cuidados de 

suporte (27). Atualmente, a PBM está recomendada na prevenção e no 

tratamento precoce e tardio da MO (5). Permite também tratar toxicidades orais 

induzidas por terapias anticancerígenas (49,60).  
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No contexto oncológico, esta questão é particularmente relevante. Ao ativar vias 

de sinalização intracelular implicadas na proliferação e sobrevivência celular, a 

PBM beneficia a reparação tecidular. No entanto, algumas vias como HIF-1α ou 

Akt, também estão envolvidas na progressão tumoral (61).  

Estudos em modelos animais mostraram que a PBM pode favorecer a 

proliferação tumoral. Apesar de algumas pesquisas recentes indicarem efeitos 

inibitórios sobre o crescimento tumoral. Devido à heterogeneidade dos 

resultados, a aplicação direta em lesões tumorais ativas não é atualmente 

recomendada (61). Alguns estudos avaliaram o efeito bioestimulante em 

linhagens de carcinoma espinocelular da cabeça e do pescoço em pacientes 

tratados com RT ou QT, mostrando que a proliferação celular segue um padrão 

dose-dependente (62).  

Apesar de se observar aumento da proliferação em algumas células tumorais 

animais, essas condições ocorreram aplicando-se diretamente sobre células 

ativas, e numerosos ensaios clínicos com acompanhamento dos pacientes 

demonstraram o contrário (28).  

Seguindo os protocolos recomendados para a MO, a PBM permite reduzir a 

viabilidade celular (teste de vermelho neutro), induzir apoptose (teste BrdU) e 

diminuir a capacidade de migração (teste scratch assay) das células tumorais 

(44). São necessárias investigações adicionais. 

A MASCC/ISOO recomenda a PBM para MO em pacientes CCP submetidos a 

oncoterapias, e a WALT reforça que a PBM em oncologia de suporte deve ser 

usada respeitando os protocolos estabelecidos. Estas recomendações salientam 

que o profissional deve informar o paciente sobre os riscos potenciais (5).  

Assim, perante a heterogeneidade de aplicações e protocolos descritos na 

literatura, o papel da PBM no tratamento das toxicidades orais em oncologia 

apresenta um nível de evidência mais estruturado. 

Entre as complicações orais associadas a terapias anticancerígenas, a MO 

constitui a indicação mais documentada para a PBM. A sua recorrência e 

impacto na QdV dos pacientes são um desafio em doentes com CCP. 

Neste contexto, a PBM tem sido objeto de estudos destinados a prevenir ou 

reduzir a gravidade desta complicação e melhorar a QdV dos pacientes.  
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III- Mucosite oral (MO) 

1. Definição de MO 

Entre as toxicidades orais induzidas pelo tratamento anticancerígeno no CCP, a 

MO é uma toxicidade importante, frequente e bem documentada. 

O termo MO provém da raiz «muco», em referência às mucosas, e do sufixo 

«ite», que designa uma inflamação. 

É definida como uma inflamação da mucosa oral resultante de um tratamento 

anticancerígeno e manifesta-se geralmente por um espessamento branco e 

filiforme da mucosa e pela formação de uma pseudomembrana. Quando esta 

membrana se desprende, o tecido subjacente fica exposto e manifesta-se sob a 

forma de lesões atróficas, tumefação, eritema e ulceração (9). 

Pode envolver a totalidade do trato gastrointestinal (2). A sua gravidade é mais 

marcada na mucosa oral menos queratinizada (superfície da língua). 

 

5.1. Manifestações clínicas 

A MO manifesta-se clinicamente por eritema, podendo incluir ulcerações da 

mucosa. Surge geralmente 7 a 10 dias após o início do tratamento. Está 

frequentemente associada a complicações como sensação de queimadura e dor 

intensa, mas também perda de apetite, xerostomia, disfagia, perda do paladar, 

náuseas, vómitos e perda de peso (12). 

 

5.2. Diagnóstico e diagnóstico diferencial 

O diagnóstico da MO é feito através de critérios característicos da doença, como 

antecedentes de tratamento anticancerígeno, lesões típicas de MO nas mucosas 

orais e correlação entre os tratamentos e o aparecimento das lesões (11).  

Numerosas lesões, frequentemente de natureza herpética (líquen plano erosivo, 

úlceras aftosas recorrentes herpetiformes, gengivoestomatite herpética, etc.), 

podem assemelhar-se a uma MO, tornando necessário o diagnóstico diferencial. 

Pode ser necessário realizar culturas bacterianas ou fúngicas devido à 
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diminuição da função imunitária e ao aumento do risco de infeção nos doentes 

com CCP (11).  

 

5.3. Consequências clínicas e impacto na QdV 

A MO está associada a dor intensa que exige aumento do recurso a analgésicos, 

bem como a perturbações da alimentação e da deglutição, podendo mesmo 

conduzir a nutrição entérica ou parentérica. Pode aumentar o risco de infeções 

e levar à interrupção ou mesmo à suspensão do tratamento anticancerígeno. 

Nos doentes com MO gastrointestinal, pode manifestar-se por náuseas, vómitos, 

cólicas, distensão abdominal, diarreia e dor anal (5).  

 

5.4. Fatores de risco 

Os fatores de risco podem ser definidos em função do doente ou do tratamento. 

 

5.4.1. Fatores de risco relacionados com o doente 

Os fatores de risco relacionados com o doente incluem antecedentes de MO 

após tratamento oncológico, má higiene ou maus hábitos de saúde oral, 

diminuição da secreção salivar e presença de doença sistémica não controlada 

(11). A idade e o sexo do doente são fatores de risco debatidos na literatura. 

Existem também comorbilidades como imunodeficiência, diabetes, doença renal, 

presença de doença periodontal, estado nutricional do doente, microflora oral e 

consumo de álcool ou tabaco (2).  

  

5.4.2. Fatores de risco relacionados com o tratamento 

Em primeiro lugar, os doentes com CCP são muito frequentemente 

polimedicados e vários medicamentos podem contribuir para o desenvolvimento 

da MO, nomeadamente fármacos anticolinérgicos ou antidepressivos que 

contribuem para a xerostomia, a qual aumenta a incidência de MO (10).  

A MO é uma toxicidade dose-dependente. Conforme o tratamento seja RT, QT 

ou QRT, a incidência de MO varia. A forma de administração, o modo, a dose, a 
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duração e a irradiação são fatores a ter em conta (11). Campos amplos de RT 

geram mais MO do que a RT local. Da mesma forma, alguns agentes-alvo, como 

os inibidores do recetor do fator de crescimento epidérmico, do alvo mamífero 

da rapamicina e os inibidores da tirosina cinase, estão associados a maior 

toxicidade mucosa (2).  

Alguns agentes de QT podem aumentar o risco de MO, como o metotrexato e o 

etopósido (10).  

 

5.5. Incidência 

As doses padrões de QT estão associadas a um risco estimado de 40% de 

desenvolver MO; as altas doses de QT associam-se a uma incidência 

aproximada de 70 a 80% de MO de grau 3 ou 4; e mais de 60% dos doentes que 

recebem RT padrão desenvolvem MO (todos os graus incluídos). A QRT 

concomitante aumenta os graus de gravidade da MO, com uma incidência que 

varia entre 50% e 100% dos doentes, consoante o protocolo (2).  

Em função do tratamento administrado e do protocolo utilizado, o aparecimento 

de MO varia. Por exemplo, 90% dos doentes tratados com RT sistémica 

desenvolvem MO, enquanto esta é observada em 33% dos doentes submetidos 

a RT local. A incidência mais baixa observa-se com RT de intensidade modulada 

(IMRT) (11).  

 

5.6. MO induzida por RT vs induzida por QT 

Existem também diferenças entre a MO induzida por RT e a induzida por QT. 

A MO induzida por RT é geralmente mais progressiva e está frequentemente 

associada à dose cumulativa de RT; surge com doses em torno de 15 Gray (Gy) 

e atinge o seu máximo aos 30 Gy (9). Persiste durante mais tempo, podendo 

apresentar lesões até dois anos após o fim do tratamento. As manifestações 

clínicas são variadas e podem estender-se para além do campo irradiado. 

Recentemente, o desenvolvimento da IMRT permitiu reduzir a incidência de MO 

observada. A IMRT é uma forma avançada de RT de alta precisão que permite 
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irradiar os tumores de forma direcionada, minimizando simultaneamente a 

exposição dos tecidos saudáveis circundantes (11).  

A MO induzida por QT começa geralmente 4 a 7 dias após o início do tratamento. 

Está correlacionada com a toxicidade hematológica e atua em tecidos de 

renovação rápida; tende, portanto, a ser mais aguda, mas atinge o pico às duas 

semanas (9). Limita-se geralmente aos tecidos de mucosa não queratinizada 

(palato mole, mucosa jugal, bordo da língua, pavimento oral, etc.) (63).  

 

Figura 4: Fotografias de MO induzida por RT numa doente do sexo feminino, 3 meses após 
cirurgia e radioterapia. Erosões orais dolorosas surgidas durante a RT e persistentes, 
acompanhadas de boca seca. a. bochecha esquerda b. bochecha direita superior c. Bochecha 
direita inferior d. lábios. Adaptada de (11). Licença CC BY 4.0. 

 

 

Figura 5: Fotografias de MO induzida por QT num doente do sexo masculino em pós-operatório, 
com 9 meses de tratamento por QT. Erosões extensas nas bochechas e na parte posterior da 
língua, com crostas espessas no lábio inferior. a. bochecha esquerda b. bochecha direita c. 
língua d. lábios. Adaptada de (11). Licença CC BY 4.0. 

 

6. Fisiopatologia 

A MO apresenta duas formas de fisiopatologia: a forma diretamente induzida 

pelos tratamentos anticancerígenos, em que as células epiteliais desencadeiam 

alterações ou mesmo morte celular, e a forma indireta induzida pela invasão de 

bactérias Gram-negativas ou de espécies fúngicas (candida albicans, ...) (10,11).  

Ambas as formas seguem um modelo fisiopatológico em 5 fases. 
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6.1. Fase de iniciação 

Imediatamente após a exposição aos tratamentos, observam-se lesões do ADN 

nas células basais epiteliais e submucosas e quebras de dupla cadeia do ADN 

das células endoteliais (11). O aumento das ROS induz lesão celular e stress 

oxidativo (64). Esta fase representa uma janela de intervenção terapêutica. 

 

6.2. Regulação génica e produção de mensageiros 

Como referido anteriormente, as ROS ativam numerosos fatores de transcrição, 

incluindo NF-κB (43).  

Estes fatores de transcrição aumentam o stress oxidativo, a inflamação e a morte 

celular. A mucosa começa a tornar-se eritematosa e pode revelar-se dolorosa 

para o doente (64). Além disso, observa-se um aumento dos fibroblastos, que 

perturbam a matriz de colagénio e favorecem a propagação dos fatores 

inflamatórios para camadas mais profundas do tecido mucoso. Ativam os 

macrófagos presentes que produzem citocinas responsáveis, nomeadamente, 

pela dilatação dos vasos sanguíneos (63).  

 

6.3. Fase de amplificação e sinalização 

Estes mediadores provocam lesões tecidulares e geram retroação sobre os 

elementos de regulação, o que favorece o fenómeno de amplificação da MO. 

Microrganismos patogénicos e detritos pós-apoptóticos ativam o sistema 

imunitário e a via NF-κB (11). Essa ativação ativa o TNF-α (fator de necrose 

tumoral), que por sua vez também ativa o NF-κB. Induz o aumento de fatores 

que conduzem à apoptose das células epiteliais e à destruição da mucosa (64).  

 

6.4. Fase ulcerativa 

Este ciclo contínuo de amplificação provoca lesões graves nos tecidos epiteliais 

e a integridade da mucosa fica comprometida. Ficam então expostas 

terminações nervosas, causando dor nos doentes, que pode ser incapacitante, 

nomeadamente para a higiene oral (64).  
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As úlceras formadas à superfície da mucosa são colonizadas pela flora 

microbiana oral e estas bactérias libertam agentes patogénicos tóxicos que 

infiltram os tecidos. Estimulam células inflamatórias, nomeadamente linfócitos, 

macrófagos e neutrófilos, que induzem fatores pró-inflamatórios e pró-

apoptóticos. Nos casos graves, pode mesmo observar-se infeção sistémica (11).  

 

6.5. Fase de cicatrização 

A fase de cicatrização começa cerca de 2 a 3 semanas depois nos doentes não 

mielodeprimidos que não recebem qualquer outro tratamento (63).  

O potencial de cicatrização e reparação é ativado através da proliferação dos 

queratinócitos e da migração das células epiteliais. Isto permite restabelecer a 

continuidade do epitélio mucoso (64). Este processo também permite manter o 

equilíbrio redox e remodelar a ecologia microbiana oral (11).  

Consoante a extensão da lesão, a mucosa pode apresentar-se pálida, atrófica e 

menos elástica; algumas úlceras profundas podem nunca cicatrizar e evoluir 

para necrose (63). O genoma do novo epitélio mucoso é diferente do original e 

pode diminuir a tolerância ao tratamento (11).  

 

6.6. Diferenças entre RT e QT 

Embora partilhem mecanismos fisiopatológicos comuns, observam-se algumas 

diferenças entre a MO induzida por RT e a induzida por QT. 

A QT atua por efeito citotóxico sistémico; altera então a flora microbiana, a 

composição da saliva e a maturação epitelial. Esta lesão é aguda, mas 

raramente persiste. A RT é mais progressiva e pode afetar não só as células 

epiteliais, mas também as glândulas salivares e os fibroblastos. Estes danos 

podem ser definitivos (63).  

 

7. Classificação e avaliação clínica 

As organizações internacionais estabeleceram classificações para simplificar a 

identificação do estádio da MO. 
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7.1. Escala OMS 

A escala da Organização Mundial da Saúde (OMS) divide-se em 4 graus e 

integra alterações mucosas, dor e funcionalidade (2).  

O grau 0 corresponde à ausência de mucosite; o grau I corresponde à presença 

de úlcera indolor ou com sensibilidade ligeira; o grau II corresponde à presença 

de eritema doloroso ou de úlceras que não impedem a alimentação do doente. 

O grau III define-se por ulceração confluente que impede a alimentação sólida e 

o grau IV caracteriza-se por sintomas graves que exigem alimentação assistida 

por via entérica (63).  

 

7.2. Escala NCI-CTC AE 

Os Common Terminology Criteria for Adverse Events do National Cancer 

Institute (NCI-CTCAE) avaliam-se com base nos resultados do exame oral e na 

capacidade funcional. Fornecem mais informação, mas são mais complexos (2).  

A escala vai também de 1 a 5: o nível 1 corresponde à ausência de dor ou a dor 

ligeira associada a úlceras ou eritema; o nível 2 representa eritema doloroso, 

edema ou úlcera, mas com possibilidade de alimentação; o nível 3 corresponde 

a dor intensa que compromete a alimentação por via oral; o nível 4 implica 

necessidade de alimentação parentérica ou entérica e consequências graves; e 

o grau 5 corresponde à morte relacionada com a toxicidade do tratamento (10).  

Esta escala aplica-se mais a doentes submetidos a QRT (11).  

 

7.3. Escala RTOG / OMAS 

Existe também uma classificação do Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) 

que inclui uma avaliação por um profissional de saúde e uma autoavaliação do 

doente (2).  

É avaliada de 0 a 4: a ausência de lesão é classificada como 0, a presença de 

eritema como 1, a mucosite em placas como 2, a mucosite fibrinosa como 3 e a 

hemorragia e necrose como 4 (10). O RTOG classifica ainda fases agudas (1 a 

3 meses) ou tardias (após 3 meses) e aplica-se mais a doentes com RT (11).  
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A Oral Mucositis Assessment Scale (OMAS) é semiquantitativa e permite avaliar 

as lesões (úlceras e eritema) em cada local afetado (2).  

 

8. Tratamentos atuais da MO 

Atualmente, os tratamentos da MO estão mais orientados para a prevenção ou 

tratamento dos sintomas do que para a MO em si (12).   

 

8.1. Medidas preventivas 

O tratamento da MO começa com medidas de suporte, nomeadamente o uso de 

uma escova de dentes de cerdas macias, uma higiene dentária adequada e o 

cumprimento dos protocolos de higiene oral, bem como a realização de cuidados 

dentários antes do tratamento anticancerígeno, de modo a evitar infeções. 

Aconselha-se também uma alimentação equilibrada (11).  

A MASCC/ISOO elabora orientações de prática clínica para a MO após 

tratamento oncológico dirigido. 

Para a prevenção, recomendam benzidamina como anti-inflamatório, PBM e 

crioterapia em determinadas condições. No que respeita a antimicrobianos, 

agentes de revestimento, anestésicos e analgésicos, existe uma lista 

estabelecida. Recomendam igualmente o fator de crescimento dos 

queratinócitos 1 (KGF-1) e o fator estimulador das colónias de granulócitos e 

macrófagos. Entre os agentes naturais ou diversos, recomendam 

nomeadamente glutamina, mel, vitamina E e pilocarpina. (5).  

Na abordagem da MO em doentes tratados com imunoterapia, recomenda-se o 

uso de agentes tópicos esteroides para a dor, ou morfina tópica em segunda 

linha, uma boa higiene oral e, como tratamento não farmacológico, várias 

modalidades incluindo PBM e hipnose (4).  

Na MO pós-terapêutica oncológica dirigida, o tratamento de primeira linha 

baseia-se nomeadamente em corticoides tópicos para reduzir a inflamação e 

acelerar a cicatrização, anestésicos locais para controlo da dor ou, em caso de 

lesões graves, injeções locais de corticoides (60).  
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8.2. Tratamentos sintomáticos 

Uma vez a MO estabelecida, são dadas indicações aos doentes para reduzir o 

desconforto e a dor. Entre estas, incluem-se recomendações dietéticas como 

evitar alimentos ácidos ou demasiado quentes. São também dadas orientações 

de higiene oral através de protocolos, nomeadamente para manter um meio oral 

adequado, evitar infeções e prevenir a secura. Por fim, podem ser administrados 

tratamentos tópicos, como sucralfato ou anestésicos locais (10).  

Para além de um seguimento rigoroso da higiene oral, podem ser administrados 

medicamentos para melhorar a cicatrização, nomeadamente o fator estimulador 

das colónias de granulócitos e macrófagos. É igualmente importante controlar as 

doenças sistémicas e a PBM também é recomendada (11).  

Apesar da diversidade de abordagens disponiveis, nenhum permite prevenir 

completamente o aparecimento da MO ou tratar eficazmente as lesoes 

estabelecidas, continua a ser essencialmente sintomática.  

 

9. PBM no tratamento da MO 

A PBM surge assim como uma abordagem terapêutica pertinente para a MO. 

Como referido anteriormente, a PBM modula as vias das ROS e permite reduzir 

o stress oxidativo (40). Pode, portanto, atuar logo na fase de iniciação e intervir 

antes da cascata inflamatória. 

Pela sua capacidade de favorecer a produção de ATP, estimula nomeadamente 

a produção de colagénio e a cicatrização e reparação celular (39).  

Permite também modular reduzir as citocinas pró-inflamatórias (40), implicadas 

nas fases de amplificação e ulcerativa da MO. 

O conjunto destes mecanismos faz da PBM uma ferramenta terapêutica que atua 

em diferentes etapas da fisiopatologia da MO e explica porque é considerada 

uma das intervenções mais eficazes na MO em doentes com CCP. 
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Figura 6: Fotografias da evolução da cicatrização de uma MO após tratamento com PBM. 
Adaptada de (65). Ilustração cuja reprodução na presente tese foi autorizada por um dos autores. 

 

 

9.1. PBM na prevenção da MO 

Na literatura atual, numerosos estudos avaliaram a PBM em doentes tratados 

com terapêuticas anticancerígenas para prevenção do aparecimento de MO. 

Estudos aleatorizados controlados e meta-análises realizados em doentes com 

CCP submetidos a RT, QT ou QRT demonstraram a sua eficácia na redução 

significativa da incidência e gravidade da MO (66).  

Esta intervenção permitiu melhorar a QdV dos doentes e a aceitação do 

tratamento anticancerígeno sem provocar interrupções de tratamento (67,68). 

Contudo, os protocolos destes estudos apresentam alguma heterogeneidade, o 

que pode originar disparidade nos resultados clínicos. 

 

Os principais estudos são apresentados na tabela abaixo. 

Tabela 3: Resultados dos ensaios clínicos e meta-análises relativos ao tratamento preventivo da 
MO com PBM em doentes tratados por CCP, com os protocolos utilizados, os parâmetros 
estudados e os resultados obtidos. Fonte: Autora. 

Fonte e 
tratamento 

Protocolo Desfechos Resultados 

(69) : RCT em 
dupla ocultação: 
QRT, placebo vs 
PBM. 

632,8 nm, 24 mW/cm2, 3 
J/sítio, dose total 36-40 
J, spot de 1 cm², 125 
s/ponto. PBM antes de 
cada sessão de QRT. 

Avaliação subjetiva 
da MO (OMWQ-
HN) e QdV (FACT-
HN) 

Redução: significativa 
da MO, do uso de 
opioides e de nutrição 
entérica na PBM. 
Melhoria da QdV.  
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Fonte e 
tratamento 

Protocolo Desfechos Resultados 

(70) : RCT de 
fase III, 
seguimento 
secundário: 
QRT, PBM vs 
placebo 

660 nm, 100 mW, 1 J, 4 
J/cm², spot 0,24 cm², 
contacto em 9 
pontos/região, 10 
s/ponto, de segunda a 
sexta, antes da RT, 
duração média de 45,7 
dias. 

Sobrevida global, 
livre de doença e 
livre de progressão 
(Kaplan-Meier), 
taxa de resposta 
completa ao 
tratamento, MO 
(OMS, OMAS e 
NCI-CTC) 

Sobrevida global, 
sobrevida livre de 
progressão e taxa de 
resposta ao tratamento 
significativamente 
melhores com PBM 

(66): RCT 
duplamente 
cego controlado: 
RT exclusiva, 
laser vs placebo 

632,8 nm, 24 mW, 0,024 
W/cm², 3 J/cm² por 
ponto, 125 s/ponto, dose 
total 36 J/sessão, sem 
contacto (<1 cm) em 12 
localizações bilaterais, 5 
sessões/semana, antes 
de cada sessão de RT. 

Gravidade e 
duração da MO 
(RTOG/EORTC), 
dor (escala visual 
analógica VAS), 
perda de peso, 
recurso a opioides 
(morfina), nutrição 
parentérica total, 
interrupção da RT. 

Redução da incidência 
e duração da MO grave 
com PBM, redução da 
dor intensa e da perda 
de peso, menor uso de 
opioides, nenhuma 
interrupção da RT vs 
14,3% no grupo 
placebo. 

(71) : RCT triplo-
cego controlado: 
QRT; grupo 
laser vs placebo. 

632,8 nm, 24 mW, 3 
J/ponto, 36–40 J/sessão, 
spot 1 cm², sem 
contacto, 6 locais 
bilaterais, 5 
sessões/semana antes 
da sessão de RT, 
durante 45 dias. 

MO 
(RTOG/EORTC), 
dor (VAS), disfagia 
(Functional 
Impairment 
Scale/TPN), perda 
de peso, utilização 
de analgésicos 
(OMS), 
interrupções do 
tratamento. 

Redução da incidência 
de MO grave, da dor, 
da disfagia e do uso de 
opioides no grupo 
laser, com menos 
interrupções do 
tratamento. 

(72): RCT 
duplamente 
cego controlado 
RT isolada ou 
QRT, grupo 
sham vs PBM. 

Extraoral com laser 808 
nm, 0,1 W, 3 s/ponto, 0,3 
J, spot 0,098 cm² em 22 
pontos + intraoral 660 
nm, 0,1 W, 10 s/ponto, 1 
J, spot 0,098 cm² em 21 
pontos (lábios, língua, 
mucosa jugal, palato, 
pavimento oral); 1 
vez/semana durante 
toda a RT ou QRT. 

QdV relacionada 
com a xerostomia 
(questionário 
Michigan, escala de 
Likert), presença e 
grau de MO (OMS), 
índice DMFT, 
periodonto avaliado 
antes e 2 semanas 
após o final da 
PBM. 

Xerostomia ausente ou 
muito ligeira e grau de 
MO mais baixo no 
grupo PBM, 92,31% 
dos doentes PBM sem 
xerostomia no 
seguimento vs 100% 
de persistência no 
grupo sham. 

(67): RCT 
duplamente 
cego controlado 
RT ± QT, PBM + 
prevenção de 
cuidados orais 
vs prevenção 
isolada. 

660 nm, 25 mW, modo 
contínuo, 10 s/ponto, 
6,25 J/cm², 0,25 J/ponto, 
spot 0,04 cm², 61 pontos 
irradiados, 15,25 
J/sessão em média, 
antes de cada sessão de 
RT durante todo o 
tratamento. 

MO (WHO e NCI) 
nas sessões de RT 
1, 7, 14, 21 e 30, 
QdV oral (OHIP-
14), sintomas auto-
reportados de MO 
(PROMS, VAS). 

MO grave menos 
frequente no grupo 
PBM, melhor QdV oral 
no PBM nas sessões 
21 e 30, correlações 
positivas entre 
PROMS e gravidade 
da MO no grupo 
controlo desde a 14.ª 
sessão. 
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Fonte e 
tratamento 

Protocolo Desfechos Resultados 

(68) : Revisão 
sistemática e 
meta-análise, 
Adultos e 
pediátricos, 
PBM profilática 
vs placebo/sem 
tratamento 

Variável consoante os 
estudos. Comprimento 
de onda médio 660±34,7 
nm, densidade de 
energia média 3,3±1,3 
J/cm². Intraoral (16 
estudos) ou extraoral (2) 

Incidência global de 
MO grave, 
incidência no pico 
esperado, grau 
médio, duração, 
dor, opioides, 
interrupções da RT 

Redução do risco 
global de MO, redução 
de todos os desfechos 
secundários: incluindo 
dor intensa, opioides e 
interrupções da RT. 
Interação significativa 
intraoral > extraoral. 

(73) :  

Revisão 
sistemática e 
meta-análise, 
QRT, PBM vs 
laser sham 

InGaAIP 660 nm / He-Ne 
632,8 nm / GaAlAs 660 
nm. Potência 10–24 
mW, fluência 2,5–3,5 
J/cm². Energia 0,1–3,48 
J/ponto. 5x/semana 
durante 45 dias, antes 
de cada fração de RT 

Incidência de MO 
(graus II–IV, RTOG) 
por semana (S1 a 
S7), dor intensa 
(EVA ≥7) 

S1: sem eventos. S2: 
NS. S3: redução de 
52%. S4: redução de 
29%. S5: redução de 
23%. S6: redução de 
18%. S7: redução de 
19%. Dor: sem 
diferença significativa. 
Uso de opioides: 
22,4% IG vs 47,2% CG 

(55) :  

RCT prospetivo 
duplamente 
cego de 3 
braços, QT, 
grupo 1 controlo 
+ cuidados, 
grupo 2 
cuidados + PBM 
intra, grupo 3 
cuidados + PBM 
intra e extraoral. 

PBM intraoral: 635 nm, 
200 mW/cm², 4 J/cm², 20 
s/ponto, spot 0,5 cm², 24 
pontos: 8 jugais, 4 
labiais, 8 língua, 2 
pavimento oral, 2 palato 
mole; PBM extraoral: 
980 nm, 200 mW/cm², 4 
J/cm², 20 s/ponto, spot 
0,5 cm², 6 pontos; 
sessão única realizada 
no próprio dia, antes do 
início da primeira QT. 

Presença e 
gravidade da MO 
(OMAS); 
xerostomia (LENT-
SOMA); QdV 
bucodentária 
(OHIP-14); todos 
avaliados em D0 
(baseline), D7 e 
D14. 

Diferenças 
significativas para o 
OMAS: PBM com 
menor aparecimento e 
gravidade de MO. 
Diferença significativa 
para o LENT-SOMA; 
diferença significativa 
para o OHIP-14; não 
foram observados 
efeitos adversos 
relacionados com 
PBM. 

(74) : Estudo 
observacional 
retrospetivo 
descritivo: 
Cirurgia, RT 
e/ou QT, PBM vs 
sem PBM 

660 nm ou 808 nm, 30–
50 mW, 0,6–3 J (10–50 
J/cm²), 20 a 60 s/ponto 
em todas as zonas 
afetadas, 3 vezes por 
semana 

Sobrevida mediana 
em anos; Mann-
Whitney, Kruskal-
Wallis, Kaplan-
Meier e regressão 
de Cox 

A PBM aumenta a 
sobrevida mediana em 
55,14%. O grupo de 
estádios III-IV atinge 
uma sobrevida 
mediana de +66,36%. 

 

9.1.1. PBM em tratamento preventivo em doentes sob QT isolada 

Numerosos estudos demonstram a eficácia da PBM no contexto preventivo da 

MO em doentes sob QT (55).  

No estudo sistemático de Cronshaw et al. (2020), vários estudos aleatorizados 

controlados foram comparados e classificados de acordo com a percentagem de 

melhoria da MO. Dois estudos apresentam pontuação elevada, com melhoria de 

20 a 40% (660 nm, contínuo, spot de 1 cm, 40 mW, 71 J/cm2, 0,04 W/cm2, 
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diâmetro do feixe 1,6 mm, 0,028 cm2, 50 s) e um estudo apresenta melhoria ≥ 

40% (630 nm, 30 mW, 5 J/cm2) (75).  

A WALT emite recomendações de utilização da PBM para a prevenção e 

também para o tratamento da MO em doentes com CCP sob QT isolada. Estas 

recomendações de prática clínica estão descritas na tabela abaixo (28).  

Tabela 4: Recomendações de protocolos de PBM emitidas pela WALT 2022 para prevenção da 
MO (nível de evidência 1). Adaptado de (28). Licença CC BY 4.0. 

 
Comprimento 
de onda (nm) 

Irradiância 
(densidade 
de potência) 
(mW/cm²) 

Fluência 
fotónica 
(pJ/cm²) 

Einstein 
(E) 

Tempo
/ponto 

Frequência 

Prevenção 
intra-oral 

630 -680 10-50 
650 nm: 

5.7 
1.2 

30-120 
min 

Antes da 
oncoterapia 

Prevenção 
trans-
cutânea 

800-1100 30-150 
810 nm: 

4.5 
1 

30-120 
min 

Antes da 
oncoterapia 

 

9.1.2. Recomendações MASCC/ISOO 

O conjunto destes estudos permitiu estabelecer uma recomendação oficial da 

MASCC/ISOO sobre a utilização da PBM no tratamento preventivo da MO em 

doentes tratados por CCP (27).  

A PBM é recomendada para doentes adultos submetidos a transplante de células 

estaminais hematopoiéticas precedido de QT em altas doses (nível de evidência 

I), para doentes adultos sob RT (nível de evidência II) e sob RT + QT (nível de 

evidência I) (5).  

 

Tabela 5: Protocolos recomendados de terapia de PBM intraoral para a prevenção da MO. 
Adaptado de (5). Licença CC BY NC ND 4.0. 
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9.2. PBM no tratamento curativo da MO 

Embora menos estudada do que no contexto preventivo, a utilização da PBM no 

tratamento curativo da MO tem sido objeto de inúmeros estudos que sugeriram 

que a PBM pode reduzir a dor, melhorar a cicatrização das lesões e a QdV (76).  

Também permite reduzir a duração da MO e diminuir a sua gravidade (74,77). 

A tabela abaixo apresenta os principais estudos. 

 

Tabela 6: Resultados dos ensaios clínicos e meta-análises relativos ao tratamento curativo da 
MO em doentes com CCP, com os protocolos utilizados, os parâmetros estudados e os 
resultados obtidos. Fonte: Autora. 

Fonte e 
tratamento 

Protocolo Desfechos Resultados 

(76): RCT 
simples-cego: 
QRT, PBM vs 
colutório. 

810 nm, 200 mW, spot 1 
cm², 30 s/cm², 6 J/cm², 
aplicado sobre as lesões 
durante 4 dias 
consecutivos desde o 
diagnóstico 

Dor (VAS), gravidade da 
MO (OMS), QdV (FACT-
HN) e sintomas (OMWQ-
HN) avaliados aos 4 dias, 
1 semana e 1 mês. 

Diminuição da dor, 
melhoria da QdV e 
redução da 
gravidade após 1 
semana no grupo 
PBM, sem 
diferença a 1 mês. 

(74): Estudo 
observacional 
retrospetivo 
descritivo: 
Cirurgia, RT 
e/ou QT, PBM 
vs sem PBM 

660 nm ou 808 nm, 30–
50 mW, 0,6–3 J (10–50 
J/cm²), 20 a 60 s/ponto 
em todas as zonas 
afetadas, 3 vezes por 
semana 

Sobrevida mediana em 
anos; Mann-Whitney, 
Kruskal-Wallis, Kaplan-
Meier e regressão de Cox 

A PBM aumenta a 
sobrevida mediana 
em 55,14%. O 
grupo de estádios 
III-IV atinge uma 
sobrevida mediana 
de +66,36%. 

(72) : RCT 
duplamente 
cego 
controlado 
RT isolada ou 
QRT, grupo 
sham vs PBM. 

Extraoral : laser 808 nm, 
0,1 W, 3 s/ponto, 0,3 J, 
spot 0,098 cm² em 22 
pontos (glândulas) 
+ intraoral : 660 nm, 0,1 
W, 10 s/ponto, 1 J, spot 
0,098 cm² em 21 pontos 
(lábios, língua, mucosa 
jugal, palato, pavimento 
oral); 1 vez/semana 
durante toda a RT ou 
QRT. 

QdV relacionada com a 
xerostomia (questionário 
Michigan, escala de 
Likert), presença e grau de 
MO (OMS), índice DMFT, 
periodonto avaliado antes 
e 2 semanas após o final 
da PBM. 

Xerostomia ausente 
ou muito ligeira e 
grau de MO mais 
baixo no grupo 
PBM, 92,31% dos 
doentes PBM sem 
xerostomia no 
seguimento vs 
100% de 
persistência no 
grupo sham. 

(78): RCT 
triplo-cego de 
fase III, cancro 
da cavidade 
oral, orofaringe 
e hipofaringe 
sob QRT, 
grupo PBM vs 
placebo 

658 nm, 100 mW, 4 
J/cm², 40 s/cm², após a 
sessão de RT em todas 
as lesões de mucosite ≥ 
grau 2 (máximo 10 cm²), 
desde o primeiro sinal de 
mucosite ≥ grau 2 até à 
resolução, 5 
vezes/semana 

Incidência e duração de 
MO ≥ grau 3 (OMS), dor 
(escala numérica), estado 
nutricional e perda de 
peso, adesão à QRT, QdV 
(EORTC QLQ-H&N35); 
tolerância à PBM, 
sobrevivência sem 
recidiva e sobrevida global 
(5 anos) 

Sem diferenças 
entre os grupos 
para MO ≥ grau 3, 
nem para a dor, a 
nutrição ou a QdV. 
Excelente 
tolerância da PBM 
em 95% dos 
doentes. Falta de 
poder estatístico. 
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Fonte e 
tratamento 

Protocolo Desfechos Resultados 

(77): revisão 
sistemática e 
meta-análise, 
QRT/RT, PBM 
+ cuidados vs 
cuidados +/- 
sham 

632,8–940 nm, 10–100 
mW, 1,8–83,3 J/cm², 
5x/semana, 2–7 
semanas 

Incidência de MO por 
semana (S1–S7), 
gravidade da MO (grau 
≥3) por semana, dor 
(EVA/NRS) 

Incidência de MO 
significativamente 
reduzida desde S2 
até S7, gravidade 
reduzida de S3 a 
S7, exceto S4. Dor 
reduzida. 

 

O protocolo de utilização da PBM mantém-se relativamente semelhante ao 

utilizado em prevenção, com uma dose de energia de 2 a 5 J/cm2 quando se 

pretende um efeito cicatrizante e de 10 a 15 J/cm2 quando se procura um efeito 

analgésico. No entanto, o momento da intervenção continua a ser um fator-

chave, já que a PBM apresenta resultados claramente mais significativos em 

contexto preventivo do que curativo (75).  

Os protocolos parecem mais diversificados e induzem resultados heterogéneos; 

as recomendações de utilização da PBM no tratamento da MO estabelecidas 

pela WALT estão descritas na tabela abaixo. 

Tabela 7: Recomendações de protocolos de PBM emitidas pela WALT 2022 para o tratamento 
da MO (nível de evidência 1). Adaptado de (28). Licença CC BY 4.0. 

 Parâmetros do dispositivo Parâmetros de administração 

 
Comprim
ento de 
onda (nm) 

Irradiância 
(densidade 
de potência) 
(mW/cm²) 

Fluência 
fotónica 
(pJ/cm²) 

Einstein 
(E) Frequência Duração 

Tratamento 
intraoral 630 -680 10-50 

650 nm: 
11.4 2.5 

3-4x 
/semana 

15-20 sessões 
ou até 
cicatrização 

Tratamento 

transcutâneo 

 

800-1100 

 

30-150 

 

810 nm: 

9 

 

6 1.3 

3-4x 

/semana 

15-20 sessões 

ou até 

cicatrização 

 

O conjunto dos estudos confirma o interesse da PBM na abordagem da MO e 

justifica a sua integração nos protocolos clínicos. Com efeito, antes da 

elaboração das orientações de prática clínica, a MASCC/ISOO recorda os 

parâmetros necessários para a reprodutibilidade dos relatos (Tabela 2). Recorda 

também que os parâmetros devem ser estritamente respeitados para otimizar o 

benefício clínico e que cada adaptação pode modificar a eficácia do tratamento 

e os resultados (5).  
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Além disso, o surgimento das terapias anticancerígenas dirigidas e da 

imunoterapia também induz o aparecimento de MO. A PBM pode ser 

considerada, nomeadamente para o controlo da dor em complemento dos 

agentes opioides tópicos (4). A sua utilização neste contexto clínico continua 

limitada na literatura e são necessários estudos adicionais para recomendações. 

 

9.3. Localizações das zonas de PBM 

Até ao momento, não foi estabelecida qualquer recomendação precisa quanto à 

localização dos locais de aplicação da PBM. 

Em geral, as aplicações fazem-se ao nível da mucosa jugal, da língua, no 

pavimento oral e no palato mole, mas podem variar em função dos protocolos, 

da localização do tumor (lesões tumorais ativas, penetração da luz), das úlceras 

e do próprio doente. 

De facto, a MO pode atingir graus que impedem a abertura da boca e necissita 

uma adaptaçao do protocolo. 

 

Figura 7: Exemplo de protocolos de aplicação intraoral da PBM no tratamento da MO. Adaptada 
de (55). Licença CC BY NC ND 4.0.  

 

Figura 8: Exemplo de protocolo de aplicação extraoral da PBM no tratamento da MO. Adaptada 
de (55). Licença CC BY NC ND 4.0. 
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Figura 9: Exemplo de aplicação extraoral da PBM na face e no pescoço durante 60 segundos 
por ponto. Adaptada de (54). Figura autorizada para reprodução na presente dissertação pela 
licença 6281260171947, data 06/2026.  

 

Face aos dados clínicos disponíveis, a PBM destaca-se atualmente como o único 

tratamento da MO com nível  I de evidência : tanto na prevenção como no 

tratamento da MO; seja ela induzida por RT, QT ou QRT, o que conduziu à sua 

integração nas recomendações internacionais (5,28). Este nível de evidência, 

estabelecido com base em RCT em dupla ocultação e meta-análises, confere à 

PBM o estatuto de tratamento de referência da MO no contexto oncológico. 

Este reconhecimento científico traduz-se pela sua integração progressiva nas 

práticas clínicas de vários países, com cobertura variável consoante os sistemas 

de saúde. Em alguns contextos, a PBM está incluída nos protocolos de cuidados 

de suporte em oncológia e pode ser comparticipada pelos sistemas de seguro 

de saúde ou por entidades complementares, nomeadamente em alguns países 

europeus, na América do Norte e no Brasil. 

No entanto, as modalidades de reembolso continuam heterogéneas e dependem 

das políticas de saúde específicas de cada país. 

 

10. Limitações 

Os protocolos atuais de PBM continuam a apresentar limitações. 

A heterogeneidade dos protocolos constitui uma limitação importante e sublinha 

a necessidade de padronização das práticas.  Mesmo com recomendações 

estabelecidas, alguns parâmetros continuam variáveis, nomeadamente as 

localizações de aplicação da PBM. 
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Surge um viés metodológico nos ensaios clínicos devido à dificuldade de realizar 

cegamento, introduzindo assim um viés de desempenho. 

A literatura científica atual carece igualmente de estudos com seguimento a 

longo prazo, de modo a avaliar os efeitos da PBM ou a recorrência da MO após 

a interrupção do tratamento. 

Mais recentemente, foram comercializados dispositivos de PBM passíveis de 

utilização domiciliária, e um estudo recente demonstrou resultados promissores 

quanto à auto-administração pelo doente. Demonstrou-se que se trata de uma 

abordagem fácil de utilizar e confortável. No entanto, o estudo salienta que a 

maioria dos doentes não cumpriu rigorosamente o protocolo, o que levou a 

resultados menos promissores (79).  

 

O conjunto dos dados disponíveis confirma o papel da PBM na abordagem da 

MO, sendo esta a intervenção com o nível de evidência mais elevado na 

prevenção e no tratamento desta toxicidade em doentes com CCP, reconhecida 

por entidades internacionais como a MASCC/ISOO e a WALT. 

O momento de intervenção constitui um fator determinante na eficácia da PBM. 

Os estudos demonstram resultados mais significativos em contexto preventivo 

do que curativo, o que se explica pela capacidade da PBM de atuar na fase de 

iniciação da MO antes do estabelecimento da cascata inflamatória. No contexto 

curativo, a PBM intervém numa mucosa já lesada o que limita parcialmente a 

sua eficácia e contribui para uma maior heterogeneidade dos resultados clínicos. 

Esta diferença justifica o nível de evidência atualmente inferior para o tratamento 

curativo e sublinha a necessidade de RCT. 

Para além da MO, outras toxicidades são induzidas pelos tratamentos 

anticancerígenos e constituem complicações frequentes, subtratadas e 

incapacitantes para os doentes. Torna-se necessário examinar o papel da PBM 

na sua abordagem, bem como o estado atual da evidência científica. 
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IV- Outras toxicidades orais 

Embora a MO seja a toxicidade oral mais frequente nos doentes e a mais 

estudada na literatura, os tratamentos anticancerígenos geram outras 

toxicidades orais com um impacto significativo na QdV dos doentes com CCP. 

Entre estas, a xerostomia, as dores orofaciais, a disgeusia, o trismo, o linfedema 

e a disfagia constituem complicações frequentes, para as quais os tratamentos 

convencionais permanecem insuficientes ou puramente sintomáticos. 

Neste contexto, a PBM suscita um interesse crescente como terapêutica de 

suporte devido aos benefícios clínicos descritos anteriormente. A ausência de 

padronização dos parâmetros e das modalidades de aplicação continua a ser a 

principal limitação à elaboração de protocolos universais de PBM. Para tentar 

contrariar estes problemas, a WALT elaborou um conjunto de sugestões de 

protocolos para futuros estudos clínicos, descritos para cada toxicidade. 

 

1. Xerostomia e hipossalivação 

A xerostomia é a toxicidade mais frequente descrita após a MO em doentes com 

CCP. Tem sido objeto de numerosos estudos, nomeadamente no contexto da 

abordagem com PBM. 

 

1.1. Definição 

A xerostomia define-se como uma sensação subjetiva de boca seca. Pode estar 

associada a uma diminuição objetiva de o fluxo salivar (hipossialia) ou a uma 

hipofunção das glândulas salivares. Pode surgir durante ou no final do 

tratamento e é reportada em doentes submetidos a RT ou QRT (14). 

A hipossalivação é definida por um débito salivar em repouso inferior a 0,25 

ml/min. As alterações salivares são quantitativas e qualitativas (80). 

A secura oral afeta cerca de 74% dos doentes imediatamente após a RT e 85% 

dois anos após uma RT convencional da cabeça e do pescoço. A hipossalivação 

e a xerostomia também surgem após QT, tratamento com iodo radioativo, 
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transplante de células estaminais hematopoiéticas, terapêutica dirigida e 

imunoterapia (28). 

 

1.2. Fisiopatologia 

1.2.1. Xerostomia induzida pela RT 

No tratamento por RT, as glândulas salivares são frequentemente expostas à 

radiação. 

As células acinares são muito sensíveis à radiação, a RT provoca danos diretos 

no ADN. Isto induz morte celular e uma diminuição do débito salivar. A apoptose 

e a necrose celulares podem mesmo conduzir a atrofia glandular. A radiação 

provoca uma produção maciça de ROS e uma inflamação crónica, que cria um 

depósito excessivo de proteínas da matriz extracelular e induz fibrose das 

glândulas salivares. Também podem ocorrer alterações dos ductos, contribuindo 

para a diminuição da produção salivar (13). 

 

1.2.2. Xerostomia induzida pela QT 

A fisiopatologia da xerostomia induzida pela QT não está claramente 

estabelecida; pode explicar-se nomeadamente pelos efeitos citotóxicos dos 

agentes de QT sobre as glândulas salivares, pelo aumento de ROS e pela 

ativação de vias pró-inflamatórias, que provocam alterações estruturais, lesões 

oxidativas e modificações da permeabilidade vascular. A QT também induz 

alterações do microbioma, podendo afetar a xerostomia (11). 

 

1.3. Impacto clínico e QdV 

A saliva é essencial para a saúde oral, a alimentação e o conforto oral. Exerce 

uma ação antimicrobiana e desempenha um papel central na perceção do gosto, 

na mastigação, na deglutição, na fala, bem como na lubrificação das mucosas 

orofaríngeas e esofágicas superiores. Os doentes com disfunções das glândulas 

salivares estão assim expostos a um risco aumentado de infeções orais 

(candidíase, cáries, …), mas também a disgeusia e a deterioração do estado 
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nutricional. Estas toxicidades podem ser graves, com um impacto que pode durar 

toda a vida (15). 

A xerostomia está frequentemente associada a uma diminuição da QdV 

relacionada com desconforto e aumenta a suscetibilidade ao aparecimento de 

MO, bem como as dificuldades na fala (14). 

 

1.4. Tratamentos atuais 

Para prevenir a xerostomia e a hipofunção das glândulas salivares, podem ser 

administrados acupunctura e sialogogos (betanecol). Para a abordagem destas 

toxicidades, a MASCC/ISOO recomenda lubrificantes tópicos da mucosa ou 

substitutos salivares para a xerostomia induzida por terapias oncológicas não 

cirúrgicas. A estimulação dos reflexos salivares e mastigatórios, com o uso de 

pastilhas sem açúcar ou goma de mascar, provoca um aumento temporário do 

fluxo salivar e permite aliviar a xerostomia (15). 

Para os doentes com CCP, a pilocarpina e a cevimelina por via oral permitem 

um alívio temporário. A eletroestimulação transcutânea pode melhorar a 

hipofunção das glândulas salivares e a xerostomia (15). 

 

1.5. PBM 

Neste contexto, a PBM surge novamente como uma solução não invasiva 

interessante para a abordagem desta toxicidade. 

A PBM permite a produção de ATP, a modulação da produção de ROS e a 

redução da inflamação e da produção de prostaglandinas (26). Estes processos 

podem reduzir a incidência e a gravidade da xerostomia e da hipossalivação e 

induzir uma estimulação glandular. 

Os comprimentos de onda de 660 nm favorecem uma ação nos tecidos mais 

superficiais, como as glândulas salivares menores. Os comprimentos de onda 

de 808 nm permitem uma penetração da luz em tecidos-alvo mais profundos, 

incluindo as glândulas salivares principais, responsáveis por uma maior 

produção de saliva (72). 
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A maioria dos estudos da literatura obtém resultados favoráveis relativamente ao 

uso da PBM na prevenção e abordagem da xerostomia e das disfunções das 

glândulas salivares. Uma amostra de RCT que avaliam o impacto da PBM na 

xerostomia é apresentada na tabela abaixo. 

Tabela 8: Estudos RCT que avaliam o papel da PBM em doentes com CCP com xerostomia em 
função do seu tratamento anticancerígeno, com apresentação do estudo, do protocolo utilizado, 
dos parâmetros estudados e dos resultados obtidos. Fonte: Autora.  

Fonte e 
tratamento 

Protocolo Outcomes Resultados 

(72): RT ou 
QRT, Sham 
+ saliva 
artificial vs 
PBM + 
saliva 
artificial 

Extraoral 808 nm, 0,1 
W, 3 s/ponto, 0,3 
J/ponto, 0,098 cm², 
22 pontos (6 por 
parótida, 3 por região 
submandibular); 
intraoral 660 nm, 0,1 
W, 10 s/ponto, 1 
J/ponto, 0,098 cm², 
21 pontos; 1/semana 
durante toda a RT. 

QdV (questionário de 15 
itens, escala de Likert); 
presença e gravidade 
das lesões de MO 
(WHO); índice DMFT e 
avaliação periodontal; 
medidos antes e 2 
semanas após o final 
das aplicações laser. 

QdV melhor na PBM, com 
xerostomia ausente ou 
muito ligeira; grau de MO 
mais elevado no Sham; 
sem diferença significativa 
para o DMFT e a 
avaliação periodontal; 
100% do Sham com 
persistência de 
xerostomia vs 7,69% na 
PBM. 

(14): RT ou 
QRT ou RT 
+ cirurgia, 
antes, 
durante e 
após RT 

808 nm; intraoral: 15 
mW, 12 J/cm², 10 
s/ponto, 2,4 J/ponto; 
extraoral: 30 mW, 7,5 
J/cm², 10 s/ponto, 0,3 
J/ponto; fibra ótica 
0,028 cm²; 3 vezes 
por semana, 
alternadamente, 
durante toda a RT. 

Fluxo salivar não 
estimulado (FSN) por 
expectoração (ml/min) e 
xerostomia subjetiva 
(Xerostomia Inventory, 
classificação de 
Eisbruch subjetiva e 
objetiva); medidos antes 
da RT, a meio da RT, no 
final da RT e 1 mês após 
RT. 

A xerostomia aumentou 
significativamente durante 
a RT; 47,8% dos doentes 
apresentavam FSN dentro 
dos valores normais no 
final da RT; sem redução 
do fluxo salivar e do 
volume médio, mas 
parece ter prevenido a 
progressão para graus 
mais severos. 

(81): RT, 
PBM vs 
grupo de 
controlo 

810 nm, 200 mW, 
contínuo, 4 s/ponto 
em contacto, 0,8 
J/ponto, 2,85 J/cm², 
spot 0,28 cm², dose 
total 45,6 J/cm², 
714,2 mW/cm²; 16 
pontos (3/parótida, 
1/glândula 
sublingual, 2/ na 
submandibular, 2/ na 
mucosa oral); 
3x/semana durante 4 
semanas, 
imediatamente antes 
da RT. 

Xerostomia subjetiva 
(escala LENT SOMA) 
medida antes da 3.ª 
sessão, durante 4 
semanas; saliva 
estimulada e não 
estimulada (em gramas, 
ao 0,01 g) medidas 
semanalmente durante 6 
semanas. 

PBM com 
significativamente menos 
xerostomia subjetiva nas 
semanas 4, 5 e 6; no final 
da RT, 23,5% do grupo 
PBM com xerostomia grau 
3 vs 75% no grupo 
controlo; saliva estimulada 
significativamente mais 
elevada no grupo PBM na 
semana 6; diferenças não 
significativas para a saliva 
não estimulada. 
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Fonte e 
tratamento 

Protocolo Outcomes Resultados 

(80): 
Remissão 
completa 
do cancro, 
xerostomia 
crónica, 
PBM vs 
Sham, 
duplo-cego. 

830 nm, 53 mW, spot 
0,021 cm², 3 s/ponto, 
2,52 W/cm², 7,5 
J/cm²; 22 pontos por 
sessão (6 extraorais 
por parótida, 3 
extraorais por 
glândula 
submandibular, 2 
intraorais por 
glândula sublingual); 
2 vezes por semana 
durante 24 sessões 
ao longo de 3 meses. 

Fluxo salivar não 
estimulado por 
sialometria (ml/min); 
volume salivar (µl); 
biomarcadores 
bioquímicos salivares 
(proteínas totais e IgA, 
µg/ml); QdV através do 
EORTC QLQ-C30 e 
EORTC QLQ-H&N35; 
xerostomia (Xerostomia 
Inventory); disfagia 
(EAT-10); abertura bucal 
por ROM (cm); medidos 
em T0, 3 meses pós-
intervenção e 6 meses. 

PBM com aumento quase 
significativo do fluxo; 5 
doentes do grupo PBM 
passaram de 
hipossalivação para fluxo 
normal, contra nenhum no 
grupo placebo; nenhuma 
diferença significativa 
entre grupos para 
biomarcadores, QdV 
global, gravidade da 
xerostomia, disfagia ou 
abertura bucal; nenhum 
evento adverso registado. 

 

1.6. Protocolos e recomendações 

A WALT publicou recomendações (Nível de evidência 2) neste contexto clínico, 

com os seguintes parâmetros: PBM transcutânea com comprimento de onda de 

400 a 1100 nm, densidade de potência de 10 a 150 mW/cm², para uma dose 

total de 2 E por zona tratada (fluência fotónica para 810 nm: 9 pJ/cm²). 

Recomenda repetir os tratamentos 2 a 3 vezes por semana durante pelo menos 

3 a 4 semanas, ou até que um benefício clínico seja evidente (28). 

Nas suas propostas de aplicações e protocolos de PBM em doentes com CCP, 

Zecha et al. apresentam recomendações sobre os locais de aplicação do laser 

para a xerostomia e a hipossalivação. Recomendam uma aplicação extraoral 

(glândulas salivares principais, bilateralmente: parótidas, sublinguais e 

submandibulares) e uma aplicação intraoral (3 pontos bilaterais dirigidos às 

glândulas salivares principais e às glândulas salivares menores) (8). 

 

Figura 10: Ilustrações das recomendações de aplicação da PBM para a abordagem da 
xerostomia e da hipossalivação. Adaptada de (8). Ilustração cuja reprodução na presente tese 
foi autorizada por um dos autores. 
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Os estudos apresentam resultados promissores, sem efeitos adversos, mas 

ainda demasiado heterogéneos. Nas guidelines da MASCC/ISOO, a PBM surge 

como prematura para recomendações, devido à heterogeneidade dos protocolos 

(82). Deve ser estabelecida uma padronização dos parâmetros da PBM para 

permitir uma verdadeira avaliação da sua utilidade nesta abordagem. Até à data, 

não existe qualquer recomendação oficial para esta toxicidade oral (15). 

 

2. Dores orofaciais 

2.1. Definição e epidemiologia 

A dor é um sintoma frequente em doentes com CCP, associada ao próprio tumor 

ou aos tratamentos anticancerígenos. Num RCT em doentes com CCP 

submetidos a RT, 57% dos doentes relataram dor contínua e 79% relataram dor 

simultaneamente contínua e intermitente (16). 

 

2.2. Fisiopatologia 

A fisiopatologia das dores orais é complexa e multifatorial, podendo ser descrita 

como dor nociceptiva ou neuropática (16). 

As dores nociceptivas resultam da ativação de nociceptores periféricos em 

resposta a lesões tecidulares (46). Podem estar relacionadas com toxicidades 

induzidas pelos tratamentos anticancerígenos, como a MO que expõe as 

terminações nervosas (64), mas também causados pelos próprios tratamentos, 

que provocam um aumento da inflamação e sensibilizam os nociceptores (16). 

As dores neuropáticas resultam de lesões diretas relacionadas com a destruição 

dos tecidos e com lesões nervosas, que conduzem a sensibilização central e a 

modulação das vias da dor (46).  

Podem manifestar-se sob a forma de queimadura, hiperalgesia ou alodinia e 

persistir mesmo após a suspensão do tratamento anticancerígeno (16). 
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2.3. Impacto e QdV 

Estas dores têm um impacto negativo na QdV dos doentes, podendo provocar 

incapacidade para se alimentar ou hidratar, falar ou até prosseguir o tratamento. 

O seu tratamento é portanto essencial. 

 

2.4. Tratamento 

O seu controlo é complicado pela rica inervação da região facial e pelas funções 

motoras desta região anatómica. A abordagem da dor nociceptiva faz-se através 

de anestésicos e analgésicos tópicos, juntamente com analgésicos sistémicos. 

Para tratar a dor neuropática, administram-se geralmente anestésicos locais, 

antidepressivos e anticonvulsivantes, associados a uma abordagem 

biopsicossocial e a analgésicos sistémicos (16). 

 

2.5. PBM 

A PBM apresenta ações compatíveis com a abordagem destas dores. Com 

efeito, permite modular a inflamação.  

Na gestão da dor nociceptiva, tem capacidade para diminuir a produção de PGE2 

e das enzimas COX (26) e para as dores neuropáticas, modula a transmissão 

nociceptiva, a excitabilidade das fibras nervosas nociceptivas e a velocidade da 

condução nervosa (46). Permite também estimular a libertação de opioides 

endógenos que atuam tanto a nível central como periférico (47). 

Na literatura atual, vários estudos demonstram que a PBM parece eficaz no 

tratamento de dores neuropáticas orofaciais, após comparação através de 

diferentes tipos de escalas de avaliação da dor (83), que permite reduzir a dor e 

o consumo de opioides (66,68), ou ainda proporcionar alívio imediato da dor na 

MO refratária (48). Além disso, a dor é geralmente um critério secundário. 

 

2.6. Protocolos e recomendações 

Não existe, portanto, qualquer recomendação oficial estabelecida relativamente 

à utilização da PBM para dores orais isoladas em doentes com CCP. As 
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recomendações atuais dizem respeito quer ao tratamento da dor induzida por 

toxicidades orais, quer ao tratamento da neuropatia periférica induzida por QT 

pela WALT, sem aplicação obrigatória aos doentes com CCP (28). 

Tabela 9: Recomendações de protocolos de PBM elaboradas pela WALT 2022 para a 
abordagem da neuropatia periférica induzida por QT (Nível de evidência 4). Adaptado de (28). 
Licença CC BY 4.0. 

Parâmetros do dispositivo Parâmetros de 
aplicação 

Comprimento 
de onda (nm) 

Irradiância 
(densidade de 
potência) 
(mW/cm²) 

Fluência 
fotónica 
(pJ/cm²) 

Einstein 
(E) 

Tipo de 
dispositivo Frequência Duração 

800-1100 10-150 
810 nm: 
9 2 Transcutâneo 

3-4x/ 
semana 

4-6 
semanas 
ou até 
benefício 
clínico 

 

Além disso, estas dores são importantes, muito incapacitantes e dispõem de 

tratamentos limitados. Torna-se necessário prosseguir a investigação e os 

estudos clínicos para estabelecer o papel da PBM nesta abordagem. 

 

3. Disgeusia 

3.1. Definição e epidemiologia 

A disgeusia é um sintoma que se define como uma perturbação do paladar, uma 

alteração desagradável, uma distorção ou uma perversão do gosto. Está 

relacionada com alterações do olfato. A ageusia é rara; a maioria dos doentes 

apresenta uma diminuição da intensidade gustativa (hipogeusia) ou uma 

modificação. Pode ser descrita como um sabor amargo, metálico, salgado ou 

desagradável (6). Estas alterações são muito frequentes em doentes com CCP. 

A prevalência da disgeusia é de cerca de 56,3% no grupo sob QT isolada, de 

66,5% no grupo sob RT isolada e de 76% no grupo sob QRT. A perda do paladar 

surge geralmente a partir de doses de RT superiores a 20 Gy, começa a melhorar 

a partir do primeiro mês após o fim da RT, mas pode persistir em alguns doentes 

até 7 anos após o término do tratamento (6). 
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3.2. Fisiopatologia 

A fisiopatologia da disgeusia é multifatorial: está relacionada com o tumor, com 

as toxicidades dos tratamentos anticancerígenos, com alterações salivares como 

a xerostomia, bem como com lesões epiteliais e neuronais. 

Ao nível tumoral, a libertação de citocinas pró-inflamatórias induz apoptose das 

células gustativas e alteração da sua renovação, originando uma perturbação 

periférica e central do processamento gustativo. Além disso, a extensão do tumor 

pode alterar as estruturas (17). 

Ao nível dos tratamentos, os atos cirúrgicos podem ser prejudiciais. A QT induz 

toxicidades diretas nas células gustativas, inflamação dos nervos, stress 

oxidativo e numerosos efeitos nocivos na manutenção dos botões gustativos. A 

RT provoca fenómenos capazes de explicar o aparecimento de disgeusia, como 

lesões epiteliais, desorganização dos botões gustativos, alteração das estruturas 

nervosas, diminuição do fluxo salivar, redução de proteínas salivares, etc. (17). 

 

3.3. Impacto e QdV 

As alterações do paladar têm um impacto real na QdV diária dos doentes e 

podem provocar malnutrição, perda de peso, interrupção do tratamento e, em 

casos graves, uma morbilidade importante (6). 

 

3.4. Tratamento 

Atualmente, a abordagem da disgeusia baseia-se em medidas sintomáticas. O 

acompanhamento dietético constitui a base do tratamento e pode ser 

acompanhado de suplementos nutricionais como o zinco, a lactoferrina ou o 

glutamato. Os tratamentos farmacológicos assentam atualmente na toma de 

pilocarpina ou cevimelina, sobretudo para a gestão da xerostomia. Podem ainda 

ser consideradas abordagens não farmacológicas, como a PBM (17). 
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3.5. PBM 

Neste contexto clínico, a PBM surge como uma solução terapêutica interessante. 

Com efeito, os mecanismos de ação descritos anteriormente permitem explicar 

os seus efeitos observados nesta indicação. Além disso, pode também contribuir 

para a abordagem da xerostomia, frequentemente associada à disgeusia. 

Na série de casos de Mobadder et al., a aplicação de 10 sessões de PBM 

permitiu uma melhoria progressiva do score gustativo (escala de 0 a 5: 0 se o 

doente não reconhece o sabor e 1 se o sabor está correto), até à recuperação 

completa, acompanhada por aumento da saliva (84). 

 

3.6. Protocolos e recomendações 

Apesar dos resultados promissores, estes baseiam-se essencialmente em 

estudos de pequena dimensão e não são específicos da disgeusia. A WALT 

fornece recomendações de parâmetros para tentar padronizar os protocolos de 

PBM e otimizar os estudos. 

Tabela 10: Recomendações de protocolos de PBM elaboradas pela WALT 2022 para a 
abordagem da disgeusia (Nível de evidência 5). Adaptado de (28). Licença CC BY 4.0. 

Parâmetros do dispositivo Parâmetros de 
aplicação 

Comprimento 
de onda (nm) 

Irradiância 
(densidade 
de potência) 
(mW/cm²) 

Fluência 
fotónica 
(pJ/cm²) 

Einstein 
(E) 

Tipo de 
dispositivo Frequência Duração 

630-680 
800-1100 10-150 810 nm: 9 2 

Intraoral 
Transcutâ
neo 

3-4x/ 
semana 

3-4 
semanas 
ou até 
benefício 
clínico 

 

A sua aplicação é aconselhada em 10 pontos ao nível do dorso da língua (8). 

 

4. Trismo e fibrose induzida pela radiação 

4.1. Definição e epidemiologia 

O trismo define-se como uma redução da mobilidade da mandíbula (em geral, 

quando a abertura bucal é inferior a 40 ou 20 mm), podendo ser causado por um 

tumor, uma infeção local, fibrose, dor ou contração tónica dos músculos 
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mastigatórios. No contexto dos doentes com CCP, o trismo deve-se geralmente 

ao próprio tumor ou à RT dos músculos, que pode induzir fibrose (28). 

A prevalência do trismo é de 25,4% para a RT convencional, 5% para IMRT e 

30,7% para RT + QT. O risco de trismo é dependente da dose (18). 

 

4.2. Fisiopatologia 

A fibrose parece desempenhar um papel importante no aparecimento do trismo. 

A inflamação aguda induzida por RT pode torna-se crónica e provocar 

remodelação tecidular, podendo induzir fibrose, mediada sobretudo pelo fator de 

crescimento TGF-β (28). 

A proliferação anormal de fibroblastos, associada à formação de tecido cicatricial 

e a lesões nervosas relacionadas com RT ou cirurgias, constitui um conjunto de 

eventos suscetíveis de induzir trismo. Estes eventos provocam hipomobilidade 

mandibular, que conduz a degenerescência muscular e articular. O trismo pode 

surgir no final da RT ou nos 2 anos após o término do tratamento (18). 

 

4.3. Impacto e QdV 

O trismo provoca dificuldades de alimentação, fala e higiene oral, mas também 

complicações para a saúde dentária e o uso de próteses dentárias (7). 

 

4.4. Tratamento 

Atualmente, não existem recomendações para a abordagem do trismo. 

Estratégias de intervenção como exercícios de fisioterapia, pentoxifilina, injeções 

de toxina botulínica, ou ainda sistemas como Therabite® ou Dynasplint®, 

parecem eficazes na prevenção e abordagem do trismo induzido (18). 
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4.5. PBM 

Não existe ainda qualquer recomendação realmente estabelecida para a 

utilização de PBM para o tratamento de trismo, embora a PBM tenha 

demonstrado numerosos resultados promissores. 

Com efeito, pode reduzir a produção de TGF-β e inibir a proliferação dos 

fibroblastos. Em alguns estudos, permitiu aumentar a abertura bucal e diminuir 

a dor (8). A PBM desempenha igualmente um papel benéfico na regeneração 

tecidular, podendo ser aplicada no tecido cicatricial (59). 

 

4.6. Protocolos e recomendações 

Apesar da falta de dados para estabelecer guidelines clínicas precisas, a WALT 

propõe recomendações de parâmetros clínicos para futuras investigações e 

estudos sobre PBM no contexto da abordagem do trismo induzido por 

tratamentos anticancerígenos. 

Tabela 11: Recomendações de protocolos de PBM elaboradas pela WALT 2022 para a 
abordagem do trismo (Nível de evidência 5) e da fibrose induzida pela radiação. Adaptado de 
(28). Licença CC BY 4.0. 

 Parâmetros do dispositivo Parâmetros de 
aplicação 

 
Comprim
ento de 
onda (nm) 

Irradiância 
(densidade 
de potência) 
(mW/cm²) 

Fluência 
fotónica 
(pJ/cm²) 

Einstei
n (E) 

Tipo de 
dispositiv
o 

Frequên
cia 

Duração 

Trismo 800-1100 10-150 810 nm: 
9 

2 Transcutâ
neo 

3-4x/ 
semana 

4-6 
semana
s ou até 
benefíci
o clínico 

Fibrose 
induzida 
pela 
radiação 
Prevenção 

800-1100 10-150 
810 nm: 
9 2 

Transcutâ
neo 

Diariame
nte antes 
de cada 
RT, 30-
120 min 

Durante 
todo o 
período 
de RT 

Fibrose 
induzida 
pela 
radiação 
Tratamento 

800-1100 10-150 
810 nm: 
9 2 

Transcutâ
neo 

3-4x/ 
semana 

6-8 
semana
s ou até 
benefíci
o clínico 

 

Os pontos de aplicação da PBM para esta abordagem podem ser extraorais 

(bilateralmente ao nível do músculo temporal, da articulação temporomandibular, 

do músculo masséter e do músculo bucinador) e intraorais (bilateralmente, ao 
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nível da região dos músculos pterigóideos/rafe pterigomandibular e dos 

restantes músculos da mastigação) (8). 

 

Figura 11: Ilustrações das recomendações de aplicação da PBM para a abordagem do trismo. 
Adaptada de (8). lustração cuja reprodução na presente tese foi autorizada por um dos autores. 

 

5. Linfedema 

5.1. Definição, epidemiologia e QdV 

O linfedema é uma complicação geralmente tardia e subestimada. Pode ser 

externo (face, pescoço) e ter um efeito negativo na estética do doente e na sua 

mobilidade; ou interno (laringe, faringe), comprometendo a capacidade de 

respiração ou de fala. Está frequentemente associado à disfagia e ao trismo. 

Tem uma incidência de cerca de 75% dos doentes, sendo 10% externo, 39% 

interno e 51% com combinação das duas formas (28). 

 

5.2. Fisiopatologia 

O linfedema surge na sequência de lesão das estruturas linfáticas após 

intervenção cirúrgica, RT ou combinação destes dois tratamentos. Isto provoca 

acumulação de líquido linfático nos tecidos intersticiais e infiltração de células 

inflamatórias. Esta resposta inflamatória persiste, induzindo lesões dos tecidos 

moles e fibrose, o que agrava a função linfática (85). 

Trata-se de uma toxicidade frequentemente subdiagnosticada, sobretudo na sua 

forma interna; a sua abordagem precoce é importante. 
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5.3. Tratamento 

Atualmente, exige frequentemente uma abordagem multimodal mas podem ser 

utilizados alguns meios terapêuticos como kinesio-taping, terapêutica 

compressiva, drenagem linfática manual e/ou exercícios (86). A terapêutica 

descongestiva completa é a primeira linha de tratamento. Em alguns casos, o 

linfedema crónico pode resolver-se espontaneamente (28). 

 

5.4. PBM 

Atualmente, a PBM já demonstrou resultados satisfatórios no tratamento do 

linfedema, ou em combinação com a terapêutica descongestiva completa, no 

contexto de doentes com cancro da mama (28). No seu estudo piloto, Deng et 

al. demonstraram a eficácia da PBM para a abordagem em doentes com CCP. 

Esta permitiu reduzir o número de localizações anatómicas e a gravidade do 

linfedema externo, reduzindo igualmente o edema e a fibrose. Foi também 

observada uma redução da gravidade do linfedema interno (87).  

 

5.5. Protocolos e recomendações 

Apesar da escassez de estudos sobre a abordagem do linfedema por PBM, a 

WALT apresenta sugestões de protocolos para futuras aplicações clínicas. 

Recomenda um comprimento de onda de 400 a 1100 nm, com irradiância de 10 

a 150 mW/cm², 2 Einstein (810 nm: 9 pJ/cm²), em aplicação transcutânea, com 

frequência de 2 a 3 vezes por semana durante 3 a 4 semanas ou até obtenção 

de benefício clínico (28). 

Com base nas recomendações da WALT, Deng et al. adaptaram o protocolo, 

aplicando-o durante 6 semanas, em 14 localizações (protuberância maxilar, 

mandíbula, região pré-auricular, região submentoniana, músculo 

esternocleidomastoideu, região supraclavicular e músculo escaleno). Cada 

localização foi irradiada com luz pulsada durante 60 segundos (87).  
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6. Disfagia 

6.1. Definição e epidemiologia 

Embora a disfagia não diga respeito exclusivamente à cavidade oral, está 

frequentemente associada às toxicidades orais em doentes submetidos a RT ou 

QRT, com prevalência de 15,4% (28), e participa na alteração global da função 

oro-faríngea. Define-se como dificuldades nas fases iniciais da deglutição (84) e 

pode ser aguda ou crónica. 

 

6.2. Fisiopatologia, QdV e tratamento 

Pode provocar alterações da função neuromusculoesquelética, alterações 

anatómicas, alterações salivares e/ou odinofagia. Estes fatores podem conduzir 

a défices nutricionais e afetar os resultados dos tratamentos. A fisiopatologia é 

complexa, englobando vários mecanismos, suscetíveis de evoluir ao longo da 

doença e do tratamento (28). Implica inflamação, edema e fibrose, que podem 

originar fraqueza generalizada e perda de elasticidade (8). Está associada à MO, 

à xerostomia e à disgeusia (28). 

Existem poucas medidas de abordagem desta toxicidade, tanto na prevenção 

como no seu tratamento (84). Exercícios preventivos de deglutição 

demonstraram resultados promissores na preservação da função (8).  

 

6.3. PBM e recomendações 

Os estudos são heterogéneos quanto ao impacto da PBM na disfagia: alguns 

não demonstraram qualquer efeito (73,80) e outros mostraram diferença 

significativa na sua redução (84), bem como na diminuição da necessidade de 

nutrição parentérica (71).  

Os estudos atuais apresentam limitações, a disfagia é frequentemente avaliada 

como objetivo secundário, portanto os protocolos não são específicos desta 

toxicidade. A WALT recomenda a utilização de um laser de 810 nm, com 

irradiância de 30 a 150 mW/cm², com 1 Einstein (810 nm: 4,5), em aplicação 

transcutânea, 2 a 3 vezes por semana durante 3 a 4 semanas (28). 
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7. Nota sobre a osteorradionecrose 

A osteorradionecrose constitui uma das complicações mais graves da RT dos 

CCP. Embora a PBM tenha mostrado resultados preliminares interessantes em 

algumas séries de casos, a sua utilização neste contexto continua controversa, 

devido ao baixo nível de evidência e às questões da estimulação celular tumoral 

em tecido irradiado. Até à data, não foi estabelecida recomendação oficial, sendo 

necessários estudos controlados antes de qualquer recomendação clínica. 

 

Assim, apesar do aparecimento de novas modalidades como a IMRT, que reduz 

a incidência dos efeitos adversos (28), o conjunto destas toxicidades tem um 

impacto real nos resultados dos tratamentos anticancerígenos e na QdV dos 

doentes. Todas apresentam soluções terapêuticas sobretudo sintomáticas e na 

maioria dos casos temporárias. 

 

O conjunto dos dados confirma que a PBM surge como uma opção terapêutica 

promissora na abordagem das toxicidades orais em doentes com CCP. Além 

disso, os níveis de evidência variam significativamente consoante a toxicidade. 

A xerostomia constitui a indicação mais documentada após a MO, com um nível 

de evidência satisfatório, ainda que a MASCC/ISOO considere os dados 

insuficientes para uma recomendação oficial. As dores orofaciais apresentam um 

racional mecanístico sólido e resultados encorajadores, mas são 

maioritariamente estudadas como critério secundário, o que fragiliza o nível de 

evidência. A disgeusia e o trismo evidenciam dados preliminares promissores, 

geralmente limitados a estudos de pequena dimensão, existindo sugestões de 

protocolos por parte da WALT para futuras investigações. O linfedema e a 

disfagia apresentam indicações ainda exploratórias, encorajadoras, mas 

insuficientes para recomendações clínicas consistentes. 

Estas diferenças nos níveis de evidência demonstram um desequilíbrio na 

investigação e na literatura atual, sublinhando a necessidade de RCT para cada 

toxicidade, com aplicação de protocolos e parâmetros clínicos padronizados. 
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Apesar das limitações da PBM, a sua ação sobre diferentes mecanismos 

fisiopatológicos confere-lhe potencial de intervenção em várias toxicidades orais, 

tornando-a uma abordagem terapêutica global adequada ao perfil complexo dos 

doentes com CCP. A sua integração numa abordagem multidisciplinar, em 

complemento dos tratamentos convencionais, surge como uma perspetiva 

clínica realista e pertinente, desde que acompanhada por uma progressiva 

padronização dos protocolos e pela formação dos profissionais de saúde nesta 

tecnologia.  
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V- Discussão 

1. Importância do estudo 

Os doentes com CCP apresentam uma elevada prevalência de toxicidades orais 

induzidas pelos tratamentos oncológicos, com um impacto na QdV e na 

continuidade terapêutica. Os tratamentos convencionais continuam a ser 

insuficientes ou puramente sintomáticos e a PBM, pelas suas propriedades anti-

inflamatórias, analgésicas e regenerativas, representa uma abordagem 

adjuvante que se impõe neste contexto clínico complexo (28). Esta revisão avalia 

o papel da PBM nas toxicidades orais em doentes tratados por CCP. Justifica-

se pela concentração da literatura na MO, em detrimento de outras toxicidades, 

e pela heterogeneidade de protocolos que limita a transposição clínica.  

 

2. PBM e MO 

Os dados analisados confirmam que a PBM constitui a intervenção com o nível 

de evidência mais elevado na prevenção e no tratamento da MO em doentes 

com CCP, reconhecida oficialmente pela MASCC/ISOO e pela WALT (5). Os 

RCT disponíveis relatam de uma redução da incidência e da gravidade da MO, 

um melhor controlo da dor e uma melhoria da QdV. 

A heterogeneidade dos protocolos, a falta de calibração e a dificuldade em 

realizar um duplo-cego rigoroso introduzem vieses metodológicos (19).  

 

3. PBM e xerostomia 

A xerostomia constitui a segunda toxicidade oral mais documentada na literatura 

sobre a PBM. Os dados disponíveis mostram resultados clínicos favoráveis, com 

melhoria do fluxo salivar e da QdV em vários ensaios clínicos (72). A PBM parece 

capaz de limitar os danos das glândulas salivares, em coerência com os 

mecanismos biológicos descritos. 

Contudo, a ausência de recomendação oficial da MASCC/ISOO reflete a 

insuficiência de dados comparativos. Continuam necessários RCT para esta 

toxicidade, com parâmetros padronizados e seguimento a longo prazo. A 
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padronização internacional dos protocolos, já iniciada pela WALT, constitui a 

prioridade para consolidar este nível de evidência. 

 

4. PBM e outras toxicidades 

Para as outras toxicidades orais, como as dores orofaciais, a disgeusia, o trismo, 

o linfedema e a disfagia, os dados analisados são encorajadores. Estudos 

relatam melhorias clínicas para cada uma destas toxicidades, mas a maioria 

provenientes de estudos com pequenas amostras e sem critério de avaliação 

principal dedicado a estas toxicidades. Contudo, estes dados permanecem 

preliminares e heterogéneos.  

O aparecimento da imunoterapia e das terapêuticas dirigidas faz emergir novos 

perfis de toxicidades orais com os dados sobre PBM são escassos (88). 

Estes resultados justificam que a continuação das investigações clínicas para 

cada toxicidade, com protocolos padronizados, representa uma prioridade. Tanto 

mais que a abordagem multimodal da PBM, atuando sobre mecanismos comuns 

a várias toxicidades, oferece uma perspetiva terapêutica global adaptada ao 

perfil complexo dos doentes com CCP. 

 

5. Pontos fortes e limitações 

A presente revisão da literatura apresenta vários pontos fortes. Baseia-se numa 

bibliografia recente e atualizada, integrando recomendações internacionais 

como a MASCC/ISOO e a WALT. Propõe uma cobertura de diferentes 

toxicidades, permitindo uma visão global das vantagens da PBM. A abordagem 

estabelece uma ligação entre os mecanismos de ação da PBM e os dados 

clínicos, reforçando a coerência dos resultados. Esta revisão fornece indicações 

sobre os parâmetros e protocolos recomendados para a prática clínica, 

estabelecendo uma hierarquização das provas atualmente disponíveis. 

Por outro lado, apresenta várias limitações. 

Antes de mais, trata-se de uma revisão narrativa, o que implica uma certa 

subjetividade na seleção e interpretação dos estudos e um nível de evidência 
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inferior. A pesquisa bibliográfica não cobre a totalidade da literatura disponível, 

o que pode introduzir um viés de publicação a favor de resultados promissores. 

Por fim, nem todas as modalidades de tratamento anticancerígeno e toxicidades 

orais induzidas em doentes com CCP puderam ser analisadas e abordadas de 

forma exaustiva, o que limita os dados. 

 

6. Perspetivas futuras 

As limitações identificadas definem as prioridades para a investigação e para os 

futuros estudos. Em primeiro lugar, a padronização dos protocolos, já iniciada 

pela WALT (28), é necessária para permitir a comparação entre estudos e o 

estabelecimento de recomendações baseadas em provas sólidas. A realização 

de RCT com amostras de maior dimensão, concebidos especificamente para 

cada toxicidade e com seguimento a longo prazo, é indispensável. 

Além disso, a exploração da PBM em populações ainda pouco estudadas, como 

os doentes pediátricos, ou submetidos a IMRT, a imunoterapia ou as 

terapêuticas dirigidas, constitui um eixo de investigação relevante. O 

desenvolvimento da IMRT modifica o contexto clínico em que a PBM é avaliada 

e impõe a reavaliação do seu benefício nestas novas populações (28). 

Paralelamente, o desenvolvimento de estudos médico-económicos representa 

uma necessidade para a verdadeira implementação clínica da PBM, de forma a 

avaliar a relação custo-eficácia. Para aumentar a reprodutibilidade clínica, é 

necessário considerar a formação dos profissionais expostos à prática da PBM. 

O desenvolvimento de dispositivos portáteis que permitam a autoadministração 

domiciliária abre perspetivas tecnológicas para melhorar a QdV dos doentes. 

Necessitam de mais estudos e de validação clínica antes da sua utilização (79). 

Numa perspetiva One Health, o potencial da abordagem multimodal da PBM, 

combinada com os tratamentos convencionais, constitui uma via de evolução 

numa estratégia global de suporte aos doentes.  Esta abordagem centrada na 

QdV inscreve-se nas prioridades internacionais de saúde sustentável, através do 

ODS 3. Contudo, esta hipótese necessita de confirmação por estudos clínicos 

de grande dimensão e continua a ser uma perspetiva a longo prazo. 
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VI- Conclusão 

Esta revisão da literatura sugere que a PBM representa uma terapêutica de 

suporte eficaz e pertinente na abordagem das toxicidades orais em doentes 

submetidos a tratamentos oncológicos por CCP. A análise crítica da literatura 

permitiu clarificar o papel da PBM, identificar as toxicidades orais em que a sua 

utilização é mais justificada e contribuir para uma melhor compreensão da sua 

integração clínica nos protocolos de cuidados oncológicos, com base nas 

recomendações internacionais. 

A MO representa a indicação mais bem estabelecida, com um nível de evidência 

elevado que permite recomendações oficiais das instâncias internacionais 

MASCC/ISOO e WALT, tanto na prevenção como no tratamento curativo, no 

contexto da RT, da QT e da QRT. A xerostomia constituiu a segunda indicação 

mais documentada, com resultados clínicos favoráveis e protocolos propostos 

pela WALT, embora ainda não tenha sido formulada qualquer recomendação 

oficial. Para as restantes toxicidades analisadas: dores orofaciais, disgeusia, 

trismo, linfedema e disfagia; os dados disponíveis revelaram-se encorajadores. 

Os dados permanecem preliminares para o estabelecimento de recomendações 

claras. A heterogeneidade dos protocolos, a falta de padronização internacional 

e a concentração da literatura na MO em comparação com as outras toxicidades 

constituíram as principais limitações identificadas. 

Estes resultados sugerem que a PBM representa uma abordagem adjuvante 

versátil, não invasiva e bem tolerada, cuja integração na abordagem dos doentes 

com CCP é clinicamente justificada e parece clinicamente pertinente. Nesta 

perspetiva, o médico dentista ocupa um papel estratégico como interveniente de 

primeira linha na identificação e abordagem das toxicidades orais. Ensaios 

clínicos randomizados de grande dimensão, com protocolos padronizados e 

seguimento a longo prazo, continuam a ser necessários para consolidar as 

provas disponíveis, estabelecer recomendações oficiais e favorecer a integração 

na prática clínica. 
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