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Wprowadzenie. Zapalenie btony Sluzowej jamy ustnej (oral mucositis — OM) spowodowane leczeniem systemowym stanowi duzy
problem terapeutyczny. Powiktania z tym zwigzane moga powodowac komplikacje w przebiegu zaplanowanego leczenia, co ma
wptyw na rokowanie i wyniki leczenia onkologicznego. Doktadne monitorowanie przebiegu catego procesu terapeutycznego i nacisk
na edukacje pacjenta i rodziny moze znacznie ograniczy¢ wystepowanie objawdw niepozadanych.

Cel pracy. Celem pracy jest przedstawienie problemu jakiego doswiadczaja pacjenci onkologiczni poddani leczeniu systemowemu.
W pracy opisano patogeneze zapalenia btony sluzowej jamy ustnej, obecne standardy w leczeniu oraz podkreslono role pielegniarki
onkologicznej w opiece nad pacjentem z objawami tego schorzenia.

Metoda. W pracy dokonano przegladu wybranego pi$miennictwa omawiajacego zapalenie jamy ustnej u pacjentdw onkologicznych.
Prowadzone s3 liczne badania kliniczne dotyczace poszukiwania lekéw, ktére mogtyby mie¢ zastosowanie w zapobieganiu oraz
leczeniu (oral mucositis — OM).

Podsumowanie. Rozwdj terapii onkologicznych, tym leczenie celowane, immunoterapia znaczaco wydtuzyty czas zycia chorych
oraz czas wolny od progresji choroby. Odpowiednia profilaktyka, edukacja chorych, systematyczna obserwacja pozwala na wczesne
wykrycie schorzenia co pozwala na szybkie wdrozenie leczenia objawowego. Podstawa skutecznej terapii onkologicznej jest $cista
wspétpraca pacjenta z lekarzem i pielegniarka oraz czynny i Swiadomy udziat w catym procesie leczenia i pielegnadji.

leczenie, powiktania, chemioterapia, higiena jamy ustnej, zapalenie btony sluzowej jamy ustnej

Introduction. Introduction OM caused by systemic treatment is a major therapeutic problem. The related complications may cause
complications in the course of planned treatment, which in turn may affect the prognosis and results of oncological treatment.
Aim. The aim of the study is to present the problem experienced by oncological patients undergoing systemic treatment.The paper
describes the pathogenesis of oral mucositis, the current treat-ment standards and emphasizes the role of an oncology nurse in caring
for a patient with symptoms of this disease.

Method. The paper reviews selected literature on stomatitis in cancer patients. Numerous clinical trials are conducted to search for
drugs that could be used in the prevention and treatment — OM.

Summary. The development of oncological therapies, including targeted treatment and immunotherapy, significantly extended the
life span of patients and the time free from disease progression. Appropriate prophylaxis, patient education, systematic observation
allow for early detection of the disease, which allows for quick implementation of symptomatic treatment. The basis of successful
oncological therapy is close cooperation the patient with the doctor and nurse, and active and conscious participation in the entire
treatment and care proces.

complications, treatment, oral hygiene, oral mucositis, chemotherapy
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& INTRODUCTION

In Poland, the cancer incidence has doubled over the
past 30 years, and the number of deaths has increased 2.4
times over the past 50 years [1]. Despite better and better
diagnostic and therapeutic methods, cancer has a signifi-
cant impact on the quality and length of life.

Systemic treatment is associated with the risk of multi-
ple side effects. Their occurrence and severity depend on
the type of medicine, its dose, method of administration,
duration of treatment, comorbidities and the individual
susceptibility of the patient. One of the most common and
troublesome is mucosal barrier injury (MBI) known as
mucositis.

Examples of chemotherapeutic agents that can cause
inflammation in the oral cavity are: cyclophosphamide,
ifosfamide, doxorubicin, vincristine, etoposide, cispla-
tin, carboplatin, oxaliplatin, irinotecan or 5-fluorouracil
(5-Fu). Among targeted drugs, this complication can be
caused by bevacizumab, sorafenib, erlotinib, sunitinib,
lapatinib as well as mTOR inhibitors — temsirolimus and
everolimus.

The dependence of oral inflammation on the type of
chemotherapy used, as well as the location of the tumor,
is observed [2,3].

This complication occurs in approximately 80% of
patients receiving high-dose chemotherapy, and in the
case of patients receiving radiotherapy because of head
and neck cancer, mucositis occurs in most cases [4,5].

Pathogenesis

The differential diagnosis should take into account the
etiology of oral mucositis. The cause of inflammation in
the oral cavity can be chemotherapy, radiotherapy, but also
viruses (with HSV- Herpes simplex virus infection, HIV-
-human immunodeficiency virus), fungi (C. albicans, C.
glabrata) or bacteria (beta-hemolytic streptococci). Oral
candidiasis (also known as oral thrush) appears as red-
dening with whitish plaques and pseudo-membranes on
the oral mucous membranes (tongue and gums) and the
throat. Bacterial oral mucositis is characterized by fever,
depressed mood, inflammation with a tendency to abscess
formation, and pain when eating.

The reason for the high sensitivity of mucosal epithelial
cells to the cytotoxic effects of chemotherapy and radia-
tion is their relatively fast rate of multiplication and divi-
sion compared to cells of other organs [6-8].

The effect of radiotherapy and chemotherapy on epi-
thelial cells is an increase in the secretion of pro-inflam-
matory mediators, especially TNF-a, which causes ulcera-
tion and inflammation [9-11].

In the course of mucositis, 4 phases can be distingu-
ished: inflammatory (vascular), epithelial, bacterial (ulce-
rative) and the healing phase [12]. In the inflammatory
phase, worsening neutropenia, a decrease in the number
of granulocytes and an increase in the release of cytokines
(interleukin 1- IL-1, tumor necrosis factor alpha - TNFa,
interferon gamma - IFNy) play an important role [13].
Disturbances in the use of glutamine as an energy source
for epithelial cells are also emphasized, as they cause meta-
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bolic and functional changes in epithelial cells, leading
to an increase in their permeability and morphological
changes (atrophy of the brush border, villi smoothing,
cell exfoliation, the formation of a thick but non-protec-
tive mucoid layer) [13]. During the epithelial phase, cells
of the basal layer and the lack of regeneration of mature
epithelial cells occur, as well as thinning of the epithelium,
necrosis and formation of defects in the tissue structure
and erosions [13,14].

A frequent and very dangerous complication of che-
motherapy is febrile neutropenia. According to version
5.0 of the CTCAE standardized classification of adverse
events [15], febrile neutropenia (FN) is diagnosed when
the number of neutrophils falls below 1000/ul. Neutro-
penia predisposes to infections, which occur in approxi-
mately half of patients with FN - bacteremia is found in
10-25% of cases, and clinically overt infection in appro-
ximately 20-30% of cases [16]. Worsening neutropenia
additionally contributes to secondary viral, bacterial and
fungal infections in the deeper layers of the mucosa [13,
17, 18]. Ulcers develop, which become cause of generali-
zed infection. The superinfections are the most frequently
caused by the physiological microorganisms of the oral
cavity (Streptococcus viridans, S. mitis, Candida albicans),
as well as flora unusual for a given section of the gastroin-
testinal tract (Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeru-
ginosa, Escherichia coli) [13].

As the number of leukocytes normalizes, local defense
mechanisms are improved, lesions heal, and the structure
and function of the mucosa epithelium are restored.

The clinical picture of the oral cavity of the patient is
considered to be an indicator of his overall condition and
the severity of blood count abnormalities [13].

Clinical picture

Most often, the first symptoms of inflammation appear
about 14 days after the start of radiotherapy and about
5-10 days after the start of chemotherapy and may persist
for up to several months after its completion. Oral lesions
usually appear on the nonkeratinized mucosa of the
cheeks, lips, floor of the mouth, lateral border and dorsal
surface of the tongue, and on the soft palate - although
they may also affect other areas of the mouth [19]. Typi-
cal symptoms of mucositis include: redness, erythema,
edemas, erosions and ulceration, which may lead to secon-
dary infection.

A complication related to the dysfunction of the sali-
vary glands is xerostomia, i.e. dryness of the mucous
membranes of the oral cavity and throat.

Another complication after chemotherapy is pain and
a burning sensation in the mouth, which makes it difficult
to speak, eat and swallow food. Daily life activities related
to food intake become extremely burdensome and cause
discomfort.

Patients report sleep problems, mood disorders,
depression and anger [20].

Taste disturbances are associated with inflammation of
the taste buds and may persist for up to 6 months after the
end of treatment.
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Severe inflammation may lead to malnutrition and
extreme cachexia, electrolyte disturbances, bleeding, per-
foration, and local and systemic infections in the period
of neutropenia.

In extreme cases, patients require parenteral nutrition.
Inflammations of high intensity within the oral cavity
can seriously complicate the treatment process, reduce
the quality of life of patients, may cause serious systemic
infections, are difficult to treat, often require additional
hospitalization, and extend the time and cost of treatment.

In clinical practice, the criteria for assessing the con-
dition of the oral mucosa proposed by the World Health
Organization (WHO) are used [21]. This division inclu-
des 5 stages of the advancement of changes: 0 - no oral
mucositis, 1 — erythema and soreness, 2 — ulcers, able to
eat solids, 3 - ulcers, requires liquid diet, 4 — liquid diet
not possible — parenteral nutrition.

In order to facilitate the assessment of the condition of
the oral mucosa, the National Cancer Institute developed
an objective and simple application scale known as NCI
Common Toxicity Criteria Scale [22]. It is a 5-point scale
from 0 to 4, where 0 - means no changes, 1 - painless
ulcers, erythema, 2 - painful erythema and accompanying
ulcers, 3 — painful erythema and ulcers together with dif-
ficult swallowing as a result of pain, 4 — severe ulceration
with prophylactic intubation.

In the 5-point scale, the effectiveness of swallowing
reflex is also assessed. 0 means lack of problems with swal-
lowing, 1 - soreness when swallowing, but the possibility
of consuming solids is preserved, 2 - the patient requires
a semi-liquid or liquid diet, 3 - the patient additionally
requires the administration of drips, 4 - patient cannot
swallow.

The National Cancer Institute also recommends using
a questionnaire on the scale of pain evaluation thanks to
which, the subjective feeling of pain in the patient can be
assessed [22].

Prevention and treatment

Stomatitis is a dynamic process and requires constant
clinical observation in order to implement adequate tre-
atment. The method of treatment depends on the cause of
the inflammation [23].

The development of this condition is a multi-step pro-
cess, therefore the appropriate therapeutic option should
also have an impact on causes and, at the same time, have
the least possible influence on anti-cancer treatment [24].

Educational recommendations for the patient

All patients qualified for chemotherapy and transplan-
tation of hematopoietic stem cells should be sent to dental
consultations prior to initiation of treatment. Sanation, i.e.
comprehensive treatment of all diseases in the oral cavity,
should be started as early as possible before the admini-
stration of the first chemotherapy. It should be remembe-
red that no dental procedures should be performed during
oncological treatment, and in justified cases, after consul-
tation with an oncologist.

The education of the patient and his family about
the necessity to follow the rules of oral hygiene plays an

important role. It is essential that the patient is motivated
and cooperates with the therapeutic team. In prophylactic
proceedings, proper care and hygiene of the mouth, throat
and teeth is vital. Patients should use a soft-bristled tooth-
brush and it is important to communicate that the tooth-
brush should be replaced regularly every 2-3 months. The
patient should be instructed to brush the teeth at least
twice a day, and preferably after each meal, and rinse the
mouth with a gentle disinfectant solution.

The oral care products are presented in Table 1. [25].

The most important factor in preventing dry mucous
membranes, changes in the dentition and on the oral
mucosa is the use of saliva substitutes. During anti-cancer
therapy, it is recommended to use artificial saliva prepa-
rations or rinses based on 0.9% saline solution at least 4-6
times a day.

There are ready-made rinses on the market based on
a solution of calcium-phosphate ions (Caphosol ™) and
rinses containing LP3, i.e. lactoperoxidase, lactoferrin and
lysozyme (Biotene ™). There are not enough clinical trials
that would clearly show that they are more effective than
saline solutions.

Due to irritation, it is not recommended to use chlor-
hexidine and alcohol-containing rinses.

Preparations based on carboxymethylcellulose, by sti-
mulating the natural secretion of saliva, reduce the feeling
of dry mouth, relieve bothersome symptoms and reduce
the risk of fungal infections. In the case of fungal lesions
or viral infections, additional causal treatment should be
applied.

A high-protein and high-vitamin diet should be used.
It is important to provide appropriate advice on changing
dietary habits (including avoiding hot dishes, those that
increase thirst, irritating, sour, sticky foods, those con-
taining significant amounts of simple sugars). Drinking
alcohol and smoking should be avoided, as well as con-
sumption of hot spices and salty foods, which may aggra-
vate the abnormal taste sensation and irritate the mouth.
During therapy, fruit and juices should also be excluded
from the diet.

Oral cryotherapy for about 30 minutes is helpful in
patients at particular risk of developing mucositis [26].
Oral use of ice cubes in patients receiving bolus 5-fluoro-
uracil is recommended 30 minutes prior to the cytostatic
administration in order to reduce the risk of oral muco-
sitis. Oral cryotherapy is also recommended in patients
receiving high-dose chemotherapy and irradiation of the
whole body, and prior to planned hematopoietic stem cell
transplantation.

Zinc supplementation and rinsing with benzylamine
to the head and neck area are recommended in patients
undergoing radiotherapy [27,28].

In treatment, it is important to control the intensity of
pain and to use appropriate treatment in accordance with
the analgesic ladder. The most important is a thorough
interview with the patient and determination of the nature
of pain and non-specific oral ailments (discomfort in the
mouth, salivation disorders, loss of defensive functions of
the mucosa, paving the way for bacterial infections, acce-
leration of muscle tissue necrosis, risk of a generalized
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B Tah. 1. The register medicaments of oral cavity care
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Product Active ingredients Application
Mouthwashes
Treatment of acute gingivitis, infectious oral mucositis, including candidiasis, healing support after oral
CORSODYL 0.1,0.2% chlorhexidine digluconate | surgery, prophylaxis of extraction sockets, intensive treatment of chronic aphthae, maintaining oral hygiene
in situations where tooth brushing is temporarily impossible.
ELUDRIL 0.19% chlorhexidine digluconate Gingivitis, periodontitis, infections of the mouth and throqt, post-pro;tljet|c inflammatory reactions,
before and after surgical procedures in the dentist’s office.
PAROPLAK polysorbate 20, chlorhexidine It helps to remove and destroy the bacterial plaque before brushing, increases the efficiency of tooth
gluconate, fluoride brushing, increases the protection of both teeth and gums.
OREKSYD chlohexidine glug(())nate, polysorbate Inflammation of the mouth and throat, aphthae, thrush, gingivitis and periodontal diseases.
ELGYDIUM laurinol, chlorhexidine, syliglycol A mouthwash with a gel consistency that helps destroy plaque and prevents the formation of tartar.
It prevents the deposition of bacterial plaque and thus improves the condition of the gums and oral
GLUXONIT 0.12% chlorhexidine digluconate | hygiene. It helps maintain healthy teeth and gums, and prevents the formation of plaque and tartar. It cares
for the oral cavity wherever the brush cannot reach . Provides a feeling of cleanliness and fresh breath.
ORALSEPT 0.29% chlorhexidine digluconate For anti-caries prophylaxis, inhibits the formation of dental plaque, prevents inflammation of the mouth
and gums, removes unpleasant smell from the mouth.
0, idi il 0,
ORAL-B 0.05% cetylpyzﬂ:)nrie dcehlonde, 0.05% It significantly reduces the deposition of dental plague, gingivitis and effectively prevents tooth decay.
LISTERINE essential oils /peppermint, eucalyptus, | Protects against tartar, prevents the formation of plaque, the main cause of gum disease, destroys the
thyme/, 21.6% methyl alcohol bacteria between the teeth and reaches those surfaces where the brush cannot reach, leaves fresh breath.
octenidine ditvdrochloride Oral disinfection, e.g. aphthae, tooth resection. Treatment of infectious mucositis [shows bactericidal
OCTANISEPT henox ethy | alcohol ' activity (including MRSA, Chlamydia and Mycoplasma), fungicidal, yeasticidal, antiprotozoal
P yethy (including Trichomonas), virucidal (Herpes simplex, inactivates HBV and HIV)].
octenidine, does not contain The eradication of pathogenic bacteria, also used for decontamination in the case of MRSA infection,
OCTENIDOL o ; )
chlorhexidine and alcohol does not cause tooth discoloration.
g_lycenn, propylene glycol, s_0d|um It prevents the formation of tartar, has antibacterial and antifungal properties. Regulates the natural
BACTERICIN citrate, menthol, methyl salicylate, . . A .
arvone bacterial flora. Recommended during antibiotic and steroid therapy.
Herbal mouthwashes
DENTOSEPT Extract O.f 02k bark, calamu_s, mint, Oral inflammation, aphthae, mouth sores (after dental protheses), as adjunctive treatment of parodontitis.
arnica, sage, chamomile
Pain, redness and swelling due to viral and bacterial infections of the mouth and throat. Conditions after
TANTUM VERDE 0.15% benzydamine hydrochloride | teeth extractions. In addition, aerosol and liquid may be used in mucosal inflammation after chemotherapy,
radiotherapy, in states after surgical procedures in laryngology and dentistry, also after intubation.
dense extract composed of: chamomile Used in: periodontitis, mucositis, conditions after periodontal surgeries. Tannins have an astringent effect
baskets, calendula flower, coltsfoot T N .
on the surface, chamazulene is anti-inflammatory, thymol (thyme herb) is antibacterial, and calendula
MucosIT leaves, oak bark, sage leaves, thyme S . . I
; - flower extract is anti-inflammatory, antifungal and accelerates the granulation and epidermis of wounds.
herb, allantoin, chamomile oil and ) S . — .
L Lignocaine in the gel has a local anesthetic effect, and allantoin stimulates wound healing.
peppermint oil
It cleans and refreshes the oral cavity, and at the same time protects it against irritation and burning. Unlike
BIOTENE Biotene enzyme complex many mouthrinses, it does not contain alcohol, detergents or strong flavors. This is why it does not cause
y P additional irritation, but it relieves patients suffering from the dry mouth. Instantly eliminates bad breath.
Sugar-free, naturally sweetened with xylitol.
OROFAR benzoxonium chlorlc_le, lidocaine Mouth and throat infections, oral mucosal ulceration.
hydrochloride

inflammatory reaction through opportunistic infections
and the risk of systemic infection) [29]. Pain management
is one of the most important elements in the treatment of
oral mucositis.

It is important to use local anesthetics, the action of
which is only temporary, e.g. lidocaine or benzocaine
in gel. In advanced stages of oral mucositis, such as in
patients after bone marrow transplantation, the need for
intravenous opioids is not excluded. It should be noted
that the analgesic treatment does not cause excessive
drowsiness, which could be the reason for abandoning the
care and hygiene activities of the oral cavity and proper
nutrition.

It is preferable to rinse the mouth with a supersatura-
ted solution of phosphate and calcium ions.
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I CONCLUSIONS

The development of oncological therapies, including
targeted treatment and immunotherapy, significantly
extended the life of patients and the time free from disease
progression. It should be remembered that any extension
of the treatment interval may reduce its effectiveness, so it
is important not to underestimate the possible side effects
of the therapy and to prevent them as soon as possible.
Mucositis caused by oncological treatment negatively
affects both the quality of life of patients and the effect of
treatment. Appropriate prophylaxis, patient education,
systematic observation allow for early detection of the
disease, which allow for quick implementation of sympto-
matic treatment. The basis of effective oncological therapy
is close cooperation of the patient with the doctor and
nurse as well as active and conscious participation in the
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entire treatment process. An important role is played by
targeted education of the patient and his family regarding
the correct rules of oral cavity care.

Keeping records in monitoring the course of oral
mucositis is crucial when it comes to the complexity of
nursing care. The documentation of oral care should be
performed as often as the procedure is performed. Docu-
mentation of oral care should include: assessment of the

baseline condition of the oral cavity, monitoring of chan-
ges, assessment and evaluation of actions taken [29].

Systematic nursing care enables the selection of appro-
priate oral hygiene measures and monitoring of treatment
effects. Careful monitoring of the course of treatment, the
use of various supportive treatments, and targeted obse-
rvation can reduce the severity of complications associa-
ted with oral mucositis.

I Zmiany zapalne bton sluzowych jamy ustnej jako powiktanie

leczenia systemowego

| WPROWADZENIE

W Polsce w ciggu ostatnich 30 lat zachorowalno$¢ na
nowotwory zloéliwe podwoita sie, a ciggu 50 lat liczba
zgonow wzrosta 2,4-krotnie [1].

Pomimo coraz lepszych metod diagnostycznych i tera-
peutycznych choroby nowotworowe istotnie wplywaja na
jakos¢ i dlugos¢ zycia. Leczenie systemowe jest obciazone
ryzykiem wystapienia wielu dziatan niepozadanych. Ich
wystapienie i stopien nasilenia uzalezniony jest od rodzaju
leku, jego dawki, sposobu podawania, czasu leczenia,
choréb wspdlistniejacych oraz osobniczej wrazliwo$ci
chorego.

Jednym z czestych i najbardziej ucigzliwych jest zapal-
nie btony $luzowej jamy ustnej okreslane jako mucositis
(ang. mucosal barier injury - MBI ). Przyktadem chemio-
terapeutykéw mogacych wywolywac stan zapalny w jamie
ustnej s3: cyklofosfamid, ifosfamid, doksorubicyna, win-
krystyna, etopozyd, cisplatyna, karboplatyna ,oksalipla-
tyna, irynotekan czy 5-fluorouracyl (5-Fu).

Z lekéw celowanych powiklanie to moze powodowa¢
bewacyzymab, sorafenib, erlotynib, sunitynib lapatynib
a takze inhibitory mTOR -temsirolimus i ewerolimus.

Obserwuje si¢ zalezno$¢ wystgpienia zapalenia jamy
ustnej od rodzaju stosowanej chemioterapii, a takze od
lokalizacji nowotworu [2,3].

Powiklanie to pojawia si¢ u okoto 80% chorych otrzy-
mujacych chemioterapie wysokodawkows, a w przypadku
pacjentéw otrzymujacych radioterapie z powodu raka
glowy i szyi zapalenie jamy ustnej wystepuje u wiekszosci
przypadkow [4,5].

Patogeneza

W diagnostyce réznicowej trzeba mie¢ na uwadze etio-
logie zapalenia blony §luzowej jamy ustnej. Przyczyna
stanu zapalnego w jamie ustnej moze by¢ chemiotera-
pia, radioterapia ale takze wirusy (przy zakazeniu HSV-
Herpes simplex virus), HIV -human immunodeficiency
virus - HIV), grzyby (C. albicans, C. glabrata) czy bakterie
(paciorkowce beta-hemolizujace). Kandydoza jamy ustnej
(inaczej nazywana grzybicg lub drozdzyca) bedzie obja-
wiac si¢ zaczerwienieniem z biatawymi ptytkami i pseu-
doblonami na powierzchni bton §luzowych jamy ustnej
(jezyka i dzigsel) oraz gardla. Bakteryjne zapalenie blony

$luzowej jamy ustnej cechuja goraczka, obnizone samo-
poczucie, zmiany zapalne z tendencja do tworzenia ropni
oraz bél podczas jedzenia.Przyczyng duzej wrazliwosci
komoérek nablonkowych btony §luzowej na cytotoksyczne
dzialanie chemioterapii i napromieniania jest ich wzgled-
nie szybkie tempo namnazania si¢ i podzialéw w poréw-
naniu z komoérkami innych narzadéw [6-8].

Wynikiem dzialania radioterapii i chemioterapii na
komorki nabtonka jest wzrost wydzielania mediatoréw
prozapalnych zwlaszcza TNF-a, ktéry wywoluje owrzo-
dzenie i stan zapalny [9-11].

W przebiegu zapalenia jamy ustnej (mucositis) mozna
wyr6zni¢ 4 fazy: zapalng (naczyniows), nablonkows,
bakteryjna (nadzerkows) oraz faze gojenia [12]. W fazie
zapalnej istotna role odgrywa poglebiajaca si¢ neutrope-
nia, spadek liczby granulocytéw i wzrost uwalniania cyto-
kin (interleukina 1- IL-1, czynnik martwicy nowotworéw
alfa - TNFaq, interferon gamma - IFNy) [13].

Podkredla sie takze zaburzenia wykorzystania gluta-
miny jako zrédia energetycznego dla komérek nabton-
kowych, powoduja zmiany metaboliczne i czynno$ciowe
komorek nablonka, prowadzac do wzrostu ich przepusz-
czalnosci i zmian morfologicznych (zanik rabka szczo-
teczkowego, wygladzenie kosmkéw, ztuszczanie komorek,
powstanie grubej ale niezapewniajacej ochrony warstwy
mukoidu) [13]. W fazie nablonkowej dochodzi do $mierci
komoérek warstwy podstawnej i braku regeneracji komo-
rek dojrzatych nablonka, jego $cieniczenia, martwicy
i powstania ubytkéw w strukturze tkanki oraz nadzerek
[13,14]. Czgstym i bardzo groznym powikfaniem chemio-
terapii jest goraczka neutropeniczna.

Zgodnie z wersja 5.0 standaryzowanej klasyfikacji
zdarzen niepozadanych CTCAE [15] goraczke neutrope-
niczng (GN) rozpoznajemy kiedy nastepuje spadek liczby
granulocyt obojetnochlonnych ponizej 1000/pl.

Neutropenia predysponuje do wystapienia zakazen,
do ktérych dochodzi u okoto potowy chorych z GN
- w 10-25% przypadkéw stwierdza si¢ bakteriemie,
a u okolo 20-30% kliniczne jawng infekcje [16]. Poglebia-
jaca si¢ neutropenia dodatkowo sprzyja wtérnym zakaze-
niom wirusowym, bakteryjnym i grzybiczym w glebszych
warstwach §luzéwki [13,17,18]. Powstaja owrzodzenia,
ktére staja si¢ wrotami uogdlnionego zakazenia. Spraw-
cami nadkazen najcze$ciej sg drobnoustroje fizjologicznej
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flory jamy ustnej (Streptoccocus viridans, Smitis, Candida
albicans), a takze flora nietypowa dla danego odcinka
przewodu pokarmowego (Staphyloccocus aureus, Pseu-
domonas aeruginosa, Escherichia coli)[13].

W miare normalizacji liczby leukocytéw nastepuje
usprawnienie miejscowych mechanizméw obronnych
i gojenie zmian oraz odtworzenie struktury i funkcji
nablonka btony sluzowe;.

Uwaza sig, Ze obraz kliniczny jamy ustnej pacjenta jest
wykladnikiem jego stanu ogélnego i nasilenia nieprawi-
dfowosci morfologii krwi [13].

Obraz kliniczny

Najczesciej pierwsze symptomy zapalenia pojawiajg sie
okoto 14 dni od rozpoczecia radioterapii oraz okoto 5-10
dni po rozpoczeciu chemioterapii i moga utrzymywac sie
do nawet do kilku miesiecy po jej zakonczeniu.

Zmiany w jamie ustnej pojawiaja si¢ najczesciej na
nierogowaciejacej btonie §luzowej policzkéw, warg, dna
jamy ustnej, bocznych i brzusznej powierzchniach jezyka,
a takze na podniebieniu migkkim - cho¢ moga obejmo-
wac réwniez inne obszary jamy ustnej [19]. Typowymi
symptomami zapalenia blony §luzowej jamy ustnej moga
by¢: zaczerwienienie, wystepowanie rumieni, obrzeki,
nadzerki i owrzodzenia, ktére moga prowadzi¢ do wtér-
nej infekeji.

Powiklaniem zwigzanym z dysfunkcja $linianek jest
kserostomia, czyli sucho$¢ bton §luzowych jamy ustnej
i gardta. Jednym z powiklan po chemioterapii jest bl i
pieczenie w jamie ustnej, ktory utrudnia méwienie, przyj-
mowanie i polykanie pokarméw. Codzienne czynnosci
zyciowe zwigzane z przyjmowaniem pokarmow staja sie
niezwykle ucigzliwe i powoduja dyskomfort. Chorzy zgta-
szajg klopoty ze snem, pojawiaja si¢ zaburzenia nastroju,
stany depresyjne, zto$¢ [20].

Zaburzenia smaku zwigzane sg ze stanem zapalnym
kubkéw smakowych mogg utrzymywac si¢ do 6 miesiecy
od zakonczenia leczenia. W przebiegu ciezkiego zapalenia
moze dochodzi¢ do niedozywienia i skrajnego wynisz-
czenia, zaburzen elektrolitowych, krwawienia, perforacji
czy miejscowych i ogélnoustrojowych zakazen w okresie
neutropenii.

W skrajnych przypadkach chorzy wymagaja wiaczenia
zywienia pozajelitowego. Stany zapalne o duzym nasile-
niu w obrebie jamy ustnej moga powaznie komplikowac
proces leczenia, obnizajg jako$¢ Zycia pacjentéw, moga
by¢ przyczyna groznych zakazen ogélnoustrojowych,
sg trudne do leczenia, czesto wymagaja dodatkowej hospi-
talizacji, wydluzaja czas i koszt leczenia.

W praktyce klinicznej stosowane sg kryteria oceny
stanu blony $§luzowej jamy ustnej zaproponowane przez
Swiatowg Organizacje Zdrowia (WHO) [21]. W podziale
tym wyrdznia si¢ 5 stopni zaawansowania zmian:

0 - brak zmian, 1 - bdl, zmiany rumieniowe, 2 - rumien,
nadzerki, mozliwe przyjmowanie pokarmow statych,
3 —owrzodzenia, wymagana dieta plynna, 4 — niemozliwe
przyjmowanie pokarméw plynnych -zywienie pozajeli-
towe. W celu ulatwienia oceny stanu blony §luzowej jamy
ustnej National Cancer Institute opracowal obiektywna
i prosta w stosowaniu skale ocen znang pod nazwg NCI
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Common Toxicity Criteria Scale [22]. Jest to 5—stop-
niowa skala od 0 do 4, gdzie 0 - oznacza brak zmian,
1 - bezbolesne owrzodzenia i zaczerwienienia, 2 - bolesne
zaczerwienienie i towarzyszace owrzodzenia, 3 —bolesne
zaczerwienie i owrzodzenia w polaczeniu z utrudnionym
w wyniku bélu polykaniem, 4 - rozlegle owrzodzenia
z ewentualng koniecznos$cig intubacji. W 5—-stopniowej
skali ocenia sie réwniez skutecznos$¢ odruchu potyka-
nia. Warto$¢ 0 oznacza brak probleméw z przetykaniem,
1 - bolesnos¢ przy potykaniu, ale z zachowang mozliwo-
$cia spozywania pokarmdw stalych, 2 - pacjent wymaga
diety polptynnej lub ptynnej, 3 - pacjent wymaga dodat-
kowo podawania kropléwek, 4 — pacjent nie moze poty-
ka¢. Formularz stanu jamy ustnej National Cancer Insti-
tute zaleca rowniez zastosowanie kwestionariusza skali
ocen bdlu, za pomocy ktérego mozna oceni¢ subiektywne
odczuwanie bélu u pacjenta [22].

Profilaktyka i leczenie

Zapalenie jamy ustnej jest procesem dynamicznym
i wymaga stalej obserwacji klinicznej w celu wdrozenia
adekwatnego leczenia.

Sposob leczenia zapalenia jamy ustnej jest uzalezniony
od przyczyny wystapienia stanu zapalnego [23].

Rozwéj omawianego schorzenia jest procesem wie-
loetapowym, dlatego odpowiednia opcja terapeutyczna
powinna takze oddziatywac na przyczyny a jednoczesénie
mie¢ jak najmniejszy wplyw na leczenie przeciwnowotwo-
rowe [24].

Zalecenia edukacyjne dla pacjenta

Wszyscy chorzy zakwalifikowani do chemoterapii
i przeszczepienia macierzystych komoérek krwiotwérczych
powinni zosta¢ skierowani na konsultacje stomatologiczng
przed rozpoczeciem leczenia.

Sanacja, czyli kompleksowe wyleczenie wszystkich
schorzen w jamie ustnej nalezy rozpocza¢ jak najwcze-
$niej przed podaniem pierwszej chemioterapii. Nalezy
pamietaé, ze w trakcie leczenia onkologicznego nie
nalezy wykonywa¢ zadnych zabiegéw stomatologicznych,
a w uzasadnionych przypadkach po konsultacji z lekarzem
onkologiem.

Wazna role odgrywa edukacja chorego i jego rodziny
na temat koniecznosci przestrzegania zasad higieny
jamy ustnej. Istotne jest, aby pacjent byl zmotywowany
i wspotpracowal z zespolem terapeutycznym. W postepo-
waniu profilaktycznym istotna jest wlasciwa pielegnacja
i higiena jamy ustnej, gardla i zebow. Pacjenci powinni
uzywac szczoteczki z migkkim wlosiem i istotny jest prze-
kaz informacji, ze szczoteczka powinna by¢ wymieniana
regularnie co 2-3 miesiace.

Nalezy poinstruowac chorego, iz przynajmniej dwa
razy dziennie, a najkorzystniej po kazdym positku nalezy
my¢ zeby i pluka¢ jame ustng delikatnymi roztworami
$rodkéw odkazajacych.

Srodki do pielegnacji jamy ustnej przedstawiono
w Tabeli 1[25].
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B Tab. 1. Wykaz $rodkéw do pielegnacji jamy ustnej

Produkt Sktadniki aktywne Zastosowanie
Ptukanki
Leczenie ostrego zapalenia dzigset, infekcyjnego zapalenia $luzéwki jamy ustnej, w tym takze
0,1, 0,2% dwuglukonianu kandydoz, wspomaganie gojenia po zabiegach chirurgicznych w jamie ustnej, profilaktyka zebodotow
CORSODYL S X . AUV : )
chlorheksydyny oekstrakcyjnych,intensywna terapia chronicznych aft, utrzymanie higieny jamy ustnej w sytuacjach,
kiedy czasowo niemozliwe jest czyszczenie zebdw szczoteczek.
0,1% dwuglukonian ¢ Zapalenia dzigset, chordb przyzebia, infekgji jamy ustnej i gardta, poprotezowych odczyndéw, zapalnych,
ELUDRIL . : N L g
hlorheksydyny przed i po zabiegach chirurgicznych w gabinecie stomatologicznym.
polisorbat 20, glukonian Pomaga usunaci zniszczy¢ ptytke bakteryjna przed szczotkowaniem, zwigksza efektywnos¢ szczotkowania
PAROPLAK ) . ) P
chlorheksydyny, fluor zebow, zwieksza ochrone zaréwno zebéw jak i dziaset.
OREKSYD glUkon:)aor;é::g:;ezlgydy"y’ Stany zapalne jamy ustnej i gardfa, afty, plesniawki, zapalenia dziaset i choroby przyzebia.
ELGYDIUM luronal, chlorheksydyne, sliglycal Ptyn do ptukania jamy ustnej o konsystengjl zglu, Wspomaga niszczenie ptytki nazebnej oraz zapobiega
tworzeniu sie kamienia nazebnego.
Zapobiega odkfadaniu sie ptytki bakteryjnej i tym samym wptywa na poprawe stanu dziaset i higiene
GLUXONIT 0,12% diglukonian chlorheksydyny jamy ustnej. Fomaga_ w utrzymaniu zdrowych zebdw i dZ!QSE’f, _zapoblega ltworzenlu sie osadu i kam|en|_a
nazebnego. Pielegnuje jame ustna wszedzie tam, gdzie nie mozna dotrze¢ szczoteczka .Zapewnia uczucie
czystodci i Swiezy oddech.
ORALSEPT 0,2% diglukonianu chlorheksydyny Do profilaktyki przeclwprochn|czeJ','har'nuJe powsta\/\{anle p%ytkl nazebnej, zapobiega stana zapalnym jamy
ustnej i dziaset, usuwa nieprzyjemny zapach z ust.
ORAL-B 0,05% chlorku cetylopirydyny, Inacznie ograniczaja odktadanie sie ptytki nazebnej, zmniejszaja zapalenie dzigset i skutecznie zapobiegaja
0,05% fluoru préchnicy.
olejki eteryczne /mietowy, Chroni przed kamieniem nazebnym, zapobiega powstawania ptytki nazebnej, gtdwnej przyczyny choroby
LISTERINE eukaliptusowy, tymiankowy/, dziaset, niszczy bakterie miedzy zebami i dociera do tych powierzchni, gdzie nie dociera szczoteczka,
21,6% alkohol metylowy pozostawia Swiezy oddech.
Dezynfekgji jamy ustnej np. afty, resekcja zeba. Leczenie infekcyjnego zapalenia $luzéwki jamy
dichlorowodorek octenidyny, ustnej [wykazuje dziatanie bakteriobdjcze (facznie z MRSA, Chlamydia i Mycoplasma), grzybobaéjcze,
OCTANISEPT A o o X o -
alkohol fenoksyetylowy drozdzakobodjcze, pierwotniakobdjcze (facznie z Trichomonas), wirusobdjcze (Herpes simplex,
inaktywuje HBV i HIV)].
octedynina, nie zawiera ZIwalcza bakterie chorobotwdrcze, stosowany réwniez do dekontaminacji w przypadku zakazenia MRSA,
OCTENIDOL : . . S
chlorkeksydyny i alkoholu nie powoduje przebarwien zebéw.
gllceryna,.gllkol propylenowy, Zapobiega tworzeniu sie kamienia nazebnego, wykazuje dziatanie przeciwbakteryjne i przeciwgrzybicze.
BACTERICIN cytrynian sodu, mento, Reguluje naturalng flore bakteryjna. Wskazany podczas terapii antybiotykowej i sterydowej
metyl alicylate, carvone 9ulu) afiore yina. yP pil antybiotykowey 1 Sterydowe).
Ptukanki ziotowe
wyciag z kory debu, tataraku, miety, Sany zapalne jamy ustnej, afty, odlezyny w jamie ustnej (po protezach zebowych),
DENTOSEPT o S . )
arniki, szatwi, rumianku pomocniczo w paradontozie.
cynnik aktywny t0.0,15% Bdl, zaczerwienienie obrzek w przeplegu wwgsowych i balkteryjnych .zakazen’ jamy ustneji gard’@. Stan)./.
TANTUM VERDE ; po ekstrakcji zebow. Ponadto aerozol i ptyn mozna stosowac w zapaleniu bton $luzowych po chemioterapii,
chlorowodorku benzydaminy ) z . ) o L i
radioterapii, w stanach po zabiegach operacyjnych w laryngologii i stomatologii, takze po intubagji.
wyciag gesty ztozony z: koszyczkéw Inajduje zastosowanie w: stanach zapalnych przyzebia, zapaleniu btony sluzowej jamy ustnej, stanach
rumianku, kwiatu nagietka, lisci po zabiegach chirurgicznych na przyzebiu. Wystepujace garbniki dziataja powierzchniowo Sciagajaco,
MUCosIT podbiatu, kory debu, lisci szatwi, chamazulen przeciwzapalnie, tymol (ziele tymianku) przeciwbakteryjnie, a wyciag z kwiatu nagietka
ziela tymianku, alantoina, olejek przeciwzapalnie, przeciwgrzybiczo oraz przyspiesza ziarninowanie i naskdrkowanie ran. Wystepujaca
umiankowy i olejek migtowy w Zelu lignokaina dziata miejscowo znieczulajaco, a alantoina pobudza gojenie ran.
(Czysci i od$wieza jame ustng, a jednoczesnie chroni ja przed podraznieniami i pieczeniem. W odréznieniu
BIOTENE ompleks enzyméw Biotene od W|glu p’fynow.do ptukania nie zaW|e.ra.aII,(oh0Iu, deterg.entow, ay silnych §ub§tanc1| smakowy,clh.
Dlatego nie wywotuje dodatkowych podraznien, lecz przynosi ulge pacjentom, cierpigcym na suchos¢ jamy
ustnej. Blyskawicznie likwiduje nieSwiezy oddech. Nie zawiera cukru, naturalnie stodzony xylitolem.
chlorek benzoksoniowy, . . . . . .
OROFAR chlorowodorek lidokainy Infekcje jamy ustnej, gardfa, owrzodzenia btony $luzowej jamy ustnej.

Najistotniejszym czynnikiem zapobiegajacym suchosci
blon $luzowych, zmianom w uzebieniu i na blonie §luzo-
wej jamy ustnej jest stosowanie substytow $liny. W czasie
terapii antynowotworowej zaleca si¢ stosowanie prepara-
tow sztucznej §liny albo ptukanek na bazie 0,9% roztworu
soli fizjologicznej minimum 4-6 razy dziennie.

Na rynku dostepne sa gotowe ptukanki na bazie roz-
tworu jonéw wapniowo-fosforanowych (Caphosol ™) czy
tez plukanki zawierajace w skladzie LP3 tj. laktoperok-
sydaze, laktoferyne oraz lizozym (Biotene ™). Brak jest
wystarczajacej liczby badan klinicznych, ktére wskazy-
walby jednoznacznie na ich wyzszg skutecznos¢ od roz-
twordw soli fizjologicznej.

Ze wzgledu na dzialanie draznigce nie zaleca si¢ stoso-
wania §rodkéw z chlorheksydyng i ptukanek z zawartoscia
alkoholu.

Preparaty na bazie karboksymetylocelulozy, stymulujac
naturalne wydzielanie $liny, zmniejszajg uczucie suchosci
w jamie ustnej, fagodzg ucigzliwe objawy oraz zmniejszaja
ryzyko infekcji grzybiczych. W przypadku zmian grzybi-
czych czy infekeji wirusowych nalezy zastosowac dodat-
kowe leczenie przyczynowe.

Nalezy stosowa¢ diete wysokobiatkowsg i wysokowita-
minowa. Wazne jest udzielenie odpowiednich wskazéwek
dotyczacych zmiany przyzwyczajen dietetycznych (m.in.
unikania potraw goracych, wzmagajacych pragnienie,
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draznigcych, kwasnych, lepkich, zawierajacych znaczne
iloéci cukréw prostych).

Nalezy unikaé spozywania alkoholu i palenia tyto-
niu, ostrych przypraw, stonych potraw, ktére moga nasi-
la¢ nieprawidlowe uczucie smaku i drazni¢ jame ustna.
W trakcie terapii nalezy wykluczy¢ z diety takze owoce
i soki. U pacjentéw z szczeg6lnie narazonych na wystapie-
nie zapalenia bton $luzowych pomocne jest zastosowanie
doustnej krioterapii przez okoto 30 minut [26].

Zalecane jest stosowanie doustne kostek lodu u cho-
rych otrzymujacych bolus 5-Fluorouracylu na 30 min.
przed podaniem cytostatyku w celu zmniejszenia ryzyka
wystapienia zapalenia blony §luzowej jamy ustnej. Stoso-
wanie doustnej krioterapii zalecane jest réwniez u chorych
otrzymujacych wysokodawkowsq chemioterapi¢ i napro-
mienianie catego ciala oraz przed planowanym przeszcze-
pieniem macierzystych komdrek krwiotworczych.

U chorych w trakcie radioterapii na obszar glowy
i szyje zaleca sie suplementacje¢ cynku oraz plukanie ben-
zydaming [27-28].

W leczeniu istotna jest kontrola natezenia dolegliwo-
$ci bolowych i stosowanie odpowiedniego leczenia zgod-
nego z drabing analgetyczng. Najwazniejszy jest dokladny
wywiad z chorym i okreslenie charakteru bélu i niespecy-
ficznych dolegliwosci w jamie ustnej (dyskomfort w jamie
ustnej, zaburzenia wydzielania §liny, utrata obronnych
funkcji §luzéwki, torowanie drogi dla infekeji bakteryj-
nych, przyspieszenie martwicy tkanki mie$niowej, ryzyko
uogolnionej reakcji zapalnej poprzez infekcje oportuni-
styczne oraz ryzyko infekcji ogélnoustrojowe;j [29]. Poste-
powanie przeciwbdlowe jest jednym z najistotniejszych
element6w leczenia zapalenia blony §luzowej jamy ustne;j.
Istotne jest zastosowanie $rodkéw miejscowo znieczulaja-
cych, ktorych dzialanie jest wylacznie dorazne np. lidoka-
iny lub benzokainy w zelu. W zaawansowanych stadiach
OM, na przyktad u pacjentéw po przeszczepie szpiku, nie
wyklucza si¢ koniecznosci podania dozylnego opioidéw.
Nalezy zwréci¢ uwage, aby leczenie przeciwbélowe nie
spowodowato nadmiernej sennosci a to bylo powodem
zaniechania czynnoéci pielegnacyjno-higienicznych jamy
ustnej i prawidlowego odzywiania.

Do plukania jamy ustnej najlepiej stosowaé przesycony
roztwor jonéw fosforanowych i wapniowych.

I PODSUMOWANIE

Rozwdj terapii onkologicznych, tym leczenie celowanie,
immunoterapia znaczaco wydtuzyly czas zycia chorych
oraz czas wolny od progresji choroby. Nalezy pamieta¢, ze
kazde wydluzenie przerwy w leczeniu moze obniza¢ jego
skuteczno$¢ dlatego tak istotne jest aby nie bagatelizowa¢
mozliwych dziatan niepozadanych terapii i jak najszybciej
im zapobiegaé. Zapalenie jamy ustnej wywolane leczeniem
onkologicznym wplywa negatywnie zaréwno na jakos¢
zycia pacjentow ale takze na efekt leczenia. Odpowiednia
profilaktyka, edukacja chorych, systematyczna obserwacja
pozwala na wczesne wykrycie schorzenia co pozwala na
szybkie wdrozenie leczenia objawowego.

Podstawg skutecznej terapii onkologicznej jest $cista
wspolpraca pacjenta z lekarzem i pielegniarka oraz czynny
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i $wiadomy udzial w calym procesie leczenia. Istotna role
odgrywa ukierunkowana edukacja chorego i jego rodziny
dotyczaca prawidlowych zasad pielegnacji jamy ustne;j.

Prowadzenie dokumentacji w monitorowaniu prze-
biegu OM jest kluczowe jezeli chodzi o kompleksowos¢
opieki pielegniarskiej. Dokumentowanie pielegnacji jamy
ustnej powinno by¢ wykonane tak czesto, ile razy dziennie
ta procedura jest wykonywana.

Dokumentowanie pielegnacji jamy ustnej powinno
zawierac: ocene stanu wyj$ciowego jamy ustnej, monito-
rowanie zmian, oceng i ewaluacje podjetych dziatan [29].

Systematyczna opieka pielegniarska umozliwia dobér
odpowiednich $rodkéw do higieny jamy ustnej i monito-
rowanie efektéw leczenia.

Doktadne monitorowanie przebiegu leczenia, stosowa-
nie r6znych metod leczenia wspomagajacego, ukierunko-
wana obserwacja moga ograniczy¢ stopien powiklan zwia-
zanych z OM.
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