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Abstract
Aim of the study. To assess subjective oral perception
in patients undergoing colon cancer chemotherapy
with 5-FU and leucovorin. Materials and methods.
The study was conducted on 66 patients (41 males and
21 females) undergoing adjuvant chemotherapy for
colon cancer. All the examined participants received
S-fluorouracil and FA (folinic acid, leucovorin)
chemotherapy in cycles of five consecutive days
with a twenty-eight day intermission between them.
Dental examination included anamnesis” and clinical
examination. The interview® concerned subjective
oral complains such as: bleeding gums, stomatalgia,
mouth dryness, halitosis, dysgeusia (taste changes in
the mouth), stomatopyrosis. Statistical analysis was
performed using STATA 11. Normality of distribution
of the data was tested using the Kolmogorov-Smirnov
test. Independent t-test and U Mann-Whitney test were
used to demonstrate differences between two groups.
Results. 82% of the interviewed patients had oral
subjective complains. These oral sensations included.:
burning sensation in the mouth, dysgeusia, bleeding
gums, mouth dryness, mouth pain and fetor ex ore. The
most frequent complaint was taste disorder (dysgeusia)
61%, the second problem was mouth dryness present
in 41% of patients. Only 14% of subjects complained
of either burning sensation or pain in the mouth.
Females reported the sensation significantly more
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Streszczenie
Cel pracy. Celem pracy byla ocena subiektywnych
dolegliwosci ~ wystepujgcych ~ w  jamie  ustnej

u pacjentow leczonych z powodu gruczolakoraka
jelita grubego z zastosowaniem chemioterapii z 5-FU
i lekoworyng. Material i metody. Badaniem objeto
grupe 66 0sob (41 mezczyzn i 25 kobiet) poddawanych
standardowej chemioterapii adiuwantowej z powodu
gruczolakorakajelita grubego. Wszystkie badane osoby
w trakcie badania byly hospitalizowane na oddziale
onkologii klinicznej, gdzie otrzymywaly w ramach
chemioterapii  5-fluorouracyl i FA (folinic acid,
leukoworyna). Pacjenci zostali losowo wybrani z grupy
0sob otrzymujgcych chemioterapie przez 5 kolejnych
dni, w cyklach z 28-dniowq przerwq pomiedzy nimi.
Badanie pacjentow obejmowato wywiad oraz badanie
kliniczne. W wywiadzie dotyczgcym wystepowania
subiektywnych dolegliwosci wystepujgcych w jamie
ustnej uwzgledniono: krwawienie z dzigsel, suchos¢
w jamie ustnej, pieczenie w jamie ustnej, zaburzenia
smaku (dysgeusia), bol w jamie ustnej, fetor ex ore.
Analizy statystycznej dokonano za pomocq programu
STATA 11. Normalnos¢ rozkladow sprawdzano
testem Kotmogorowa-Smirnowa. Sprawdzenie roznic
statystycznych wykonano testem t-studenta oraz
U-Manna-Whitney'a. Wyniki. 82% osob badanych
zglaszalo wystgpowanie dolegliwosci w obrebie
jamy ustnej. Byly to skargi dotyczqce takich stanow,
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often. Patients receiving 1-4 cycles of chemotherapy
reported halitosis more often than patients receiving
5 or more chemotherapy cycles. The number of
chemotherapy cycles was found not to be important in
the prevalence of other oral complaints. Conclusions.
The study revealed that oral problems experienced by
patients undergoing 5-FU and leucovorin therapy are
many and diverse. The substantial number of patients
during colon cancer therapy reported subjective oral
sensations. The most frequent complaint concerned
taste disorders and xerostomia.

Introduction

The use of chemotherapy has increased
dramatically in recent years. Malignant tumours are
a major problem not only in the older population,
but they are also the main cause of premature
mortality before age 65. In this negative context,
Poland can be singled out from other European
countries. !

Four basic methods are most commonly
used in cancer treatment: surgery, radiotherapy,
chemotherapy and hormonal therapy. The
choice of treatment depends on many factors —
cancer type, location, and growth rate type.? The
type of chemotherapeutic agents, the dosage,
and the frequency of drug administration are
important therapy-related factors which affect
the development of stomatotoxicity. The direct
inhibitory effects of chemotherapy on DNA
replication and mucosal cellular proliferation result
in a reduction in the renewal capacity of the basal
epithelium and, therefore, the direct stomatotoxicity
ofthe chemotherapy occurs. Chemotherapy, which
is the use of antineoplastic drug therapy, is believed
to have contributed to advances and improved
survival rates of people suffering from cancer.
Despite advances in the medical management of
cancer, significant toxicities are often concurrent

jak: pieczenie w jamie ustnej, zaburzenia smaku,
krwawienie z dzigsel, suchos¢ i bol w jamie ustnej oraz
fetor ex ore. Najczesciej u osob badanych pojawialy sig
zaburzenia smaku — 61% oraz suchos¢ w jamie ustnej
—41%. Jedynie 14% 0sob skarzylo si¢ zarowno na bol,
Jjakiuczucie pieczenia w jamie ustnej. Kobiety skarzyly
sig statystycznie istotnie czesciej na dolegliwosci
bolowe w jamie ustnej niz mezczyzni. Jedynie
w przypadku nieprzyjemnego zapachu z ust wystgpita
istotna roznica pomiedzy pacjentami otrzymujgcymi
od 1-4 cykli, a pacjentami otrzymujgcymi 5 i wigcej
cykli chemioterapii. Liczba cykli chemioterapii nie
byla istotna w wystepowaniu pozostalych dolegliwosci
w jamie ustnej. Podsumowanie. Badanie wykazalo,
iz pacjenci poddani chemioterapii, z uzyciem 5-FU
i lekuworyny, doswiadczajq wielu roznych powiklan ze
strony jamy ustnej. Znaczqgca liczba pacjentow leczona
chemioterapeutykami z powodu gruczolakoraka jelita
grubego prezentowala subiektywne dolegliwosci ze
strony jamy ustnej. Najczestsze skargi pacjentow
dotyczyly zaburzen smaku i suchosci w jamie ustnej.

Wstep

W ostatnich latach dramatycznie wzrosta licz-
ba 0s6b poddawanych chemioterapii. Nowotwory
ztosliwe stanowig istotny problem, nie tylko
w starszych grupach wiekowych, ale sa przyczyna
przedwczesnej $mierci 0osob przed 65 rokiem zy-
cia. Wsrod krajow europejskich na tym tle Polska
wyrdznia si¢ negatywnie. !

W leczeniu choroby nowotworowej wyroznia
si¢ cztery gtdwne metody: leczenie chirurgicz-
ne, radioterapi¢, chemioterapi¢ i hormonoterapig.
Wyboér metody leczenia zalezy od wielu czynni-
kéw: rodzaju nowotworu, jego umiejscowienia,
rodzaju i tempa wzrostu.? Typ zastosowanej che-
mioterapii, dawka oraz czg¢sto$§¢ podawania sta-
nowig istotny czynnik toksycznie wplywajacy na
jame ustng. Bezposredni hamujacy efekt chemio-
terapii na replikacj¢ DNA oraz proliferacj¢ komo-
rek btony $luzowej powoduje redukcje pojemno-
$ci odnawialnej warstwy podstawnej nablonka,
co skutkuje toksycznym efektem w obrebie jamy
ustnej. Chemioterapia, jako element terapii prze-
ciwnowotworowej, uwazana jest za istotny czyn-
nik ratujacy i leczacy osoby cierpigce z powodu
choroby nowotworowej. Pomimo niewatpliwych
korzysci wynikajacych z zastosowania chemio-
terapii w leczeniu nowotwordéw, nieodlgcznym

520

http://www.istoma.com



Subjective perception of oral sensations in patients receiving chemotherapy with...

J Stoma 2015; 68, 5

with the benefits of treatment. Currently, there are
many inconsistencies regarding the prevention,
assessment and treatment of potential oral
complications following chemotherapy.2:#-6

The oral cavity is highly susceptible to direct
and indirect toxic effects of cancer chemotherapy.
The risk results from multiple factors including
high cellular turnover rates of the oral mucosa lin-
ing, diverse and complex microflora, and trauma to
oral tissues during normal function. The oral com-
plications are mucositis, infection, pain, bleeding
and taste disorders, xerostomia and hyposalivation.
Complication, which is the most frequent and di-
rectly induced by chemotherapy is mucositis. This
ailment is reported by the patients as highly burden-
some and lowering their life quality. Malnutrition
and dehydration may result from insufficient intake
of food and fluids. Intense oral pain and dysfunction
may also have psychological implications. Patients
may become depressed and isolated.3-”-?

Mucositis occurs regardless of the type of
tumour or its location. It is the inflammation of
the oral cavity and the mucous membrane of the
digestive tract, sometimes mistakenly referred
to as stomatitis (inflammation in stomatitis, as
opposed to mucositis also concerns dental pulp
and periodontal tissues). Mucositis affects 30 to
70% of chemotherapy patients, and this percentage
increases to 90% in patients after bone marrow
transplant. Severe complications may result in
interruption or postponement of therapy.®-11

Prevalence of chemotherapy-associated oral
complications are reported in 10% of patients
undergoing adjuvant chemotherapy, 40% of those
treated with primary curative chemotherapy, and
80% of patients with hematopoietic stem cell
transplantation (HSCT). Community-based dental
care providers can also contribute to the prevention
and management of these complications given that
there is appropriate communication with oncology
professionals.”!2

Aim of the study

The study aimed at the assessment of the
subjective oral sensation in patients undergoing
colon adenocarcinoma chemotherapy with 5-FU
and leucovorin.

elementem pozostaje jej znaczna toksycznosc.
Obecnie, pojawia si¢ wiele niescistosci dotycza-
cych zapobiegania, oceny i leczenia potencjalnych
komplikacji w obrebie jamy ustnej zwigzanych
z chemioterapig.2:#-6

Jama ustna jest wysoce wrazliwa na bezpo-
sredni 1 posredni toksyczny wplyw stosowanej
w leczeniu nowotworow chemioterapii. Ryzyko
pojawienia si¢ zmian zwigzane jest z wielorakimi
czynnikami, takimi jak wysoki wskaznik prze-
mian komoérkowych btony $luzowej, réznorodna
i ztozona mikroflora oraz uraz tkanek btony sluzo-
wej jamy ustnej. Powiktania w obrebie jamy ustnej
to: mucositis, bol, infekcja, krwawienie, zaburze-
nia smaku, zmniejszone wydzielanie $liny oraz
kserostomia. Najczesciej wystepujacym powikla-
niem, bezposrednio zwigzanym z chemioterapig
jest mucositis. Dolegliwo$¢ ta jest przez pacjentow
oceniana jako wysoce uciazliwa i obnizajaca ja-
kos$¢ ich zycia. Niedozywienie i odwodnienie jest
skutkiem niewystarczajgcego przyjmowania przez
chorego pokarmoéw i ptynéw. Nasilony bol w ob-
rebie jamy ustnej 1 dyskomfort moze mie¢ wptyw
na stan psychiczny chorego, mogacy powodowac
wyobcowanie i depresje.> 7

Mucositis wystegpuje niezaleznie od rodzaju no-
wotworu i jego lokalizacji. Jest to zapalenie btony
sluzowej jamy ustnej oraz przewodu pokarmowe-
go, ktore czasem biednie jest okreslane mianem
stomatitis (zapalenie w stomatitis w odrdznieniu
od mucositis dotyczy réwniez miazgi zebowej
i tkanek przyzebia). Mucositis wystepuje u 30 do
70% chorych leczonych chemioterapeutykami,
a odsetek ten wzrasta do 90% u osdb po prze-
szczepieniu szpiku kostnego. Powazne komplika-
cje mogg prowadzi¢ do przerwania badz odrocze-
nia terapii przeciwnowotworowej.”>11

Czestos¢ powiktan w obrgbie jamy ustnej wy-
wotanych chemioterapig pojawia si¢ u 10% cho-
rych przyjmujacych terapi¢ adiuwantowa, u 40%
przyjmujacych podstawowg terapi¢ leczniczg
i u 80% pacjentow po transplantacji szpiku kost-
nego. Opieka dentystyczna, prowadzona przez le-
karzy dentystow i wspolpraca z lekarzami onko-
logami, moze w istotny sposob przyczynic si¢ do
zapobiegania i leczenia pacjentdw ze stomatolo-
gicznymi powiklaniami po chemioterapii.’-!2
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Materials and methods

The study was conducted on 66 patients (41
males and 21 females) undergoing adjuvant
chemotherapy for colon cancer. The average
age of subjects surveyed ranged between 55
and 64 years. Patients undergoing radiotherapy
were excluded from the study. All the examined
participants were hospitalized in a clinical
oncology ward, receiving 5-fluorouracil and FA
(folinic acid, leucovorin) chemotherapy. All the
cancer patients were randomly selected from the
list of patients, who received chemotherapy in
cycles of five consecutive days with a twenty-
eight day intermission between them. Dental
examination included anamnesis and clinical
examination, which concerned visual pathology of
oral mucosa. The interview concerned subjective
oral complains. The patients were questioned about
oral complaints. Visual clinical examination of the
oral mucosa was conducted in the oncological
ward by one dental professional. The number of
cycles of chemotherapy adapted for the purpose
of the study was from 1 to 31. For the purpose
of statistical analysis patients were divided into
four groups according to the number of cycles of
chemotherapy:

1-2, n=16

3-4,n=18

5-8, n=18

>9, n=14

All the patients were interviewed in relation to
subjective oral complaints, which included:
bleeding gums,

— mouth dryness,

burning sensation in the mouth,
— dysgeusia,

pain in the mouth,

— fetor ex ore.

The findings of the oral examination were
documented verbally and visually by the principal
author. Experiments were conducted according
to the Declaration of Helsinki. Protocol approval
was obtained from the Bioethics Committee of
the Pomeranian Medical University in Szczecin
(No.BN — 001/118/08). Ethical issues for
consideration included participant’s anonymity,
informed consent, safe storage of data, and

Cel pracy

Celem pracy byla ocena subiektywnych dole-
gliwos$ci wystepujacych w jamie ustnej u pacjen-
tow leczonych z powodu gruczolakoraka jelita
grubego z zastosowaniem chemioterapii z 5-FU
i lekoworyna.

Materiat i metody

Badaniem obj¢to grupe 66 osob (41 mezezyzn
i 25 kobiet) poddawanych standardowej chemio-
terapii adiuwantowej z powodu gruczolakoraka
jelita grubego. Rozpigtos¢ wiekowa badanych wa-
hata si¢ od 55 do 64 lat. Z badania wykluczono
osoby poddawane radioterapii. Wszystkie badane
osoby w trakcie badania byly hospitalizowane na
oddziale onkologii klinicznej, gdzie otrzymywaly
w ramach chemioterapii 5-fluorouracyl i FA (foli-
nic acid, leukoworyna). Wszyscy pacjenci zosta-
li losowo wybrani z grupy oso6b, otrzymujacych
chemioterapi¢ przez 5 kolejnych dni w cyklach
z 28-dniowa przerwa pomiedzy nimi. Badanie
pacjentow obejmowato wywiad oraz badanie kli-
niczne, dotyczace wizualnej oceny btony §luzowej
jamy ustnej, przeprowadzone w oddziale onkolo-
gicznym przez jedng osobe. Badanie podmiotowe
dotyczyto subiektywnych dolegliwosci wystepu-
jacych w jamie ustnej. Na potrzeby niniejszej pra-
cy przyjeto liczbe otrzymanych przez pacjentow
cykli chemioterapii od 1 do 31. W zwiazku z anali-
73 statystyczng, podzielono grupg oséb poddawa-
nych chemioterapii w zaleznosci od liczby prze-
bytych cykli na cztery grupy:

I — liczba przyjetych cykli chemioterapii 1-2

n=16,

IT — liczba przyjetych cykli chemioterapii 3-4

n=18,

III — liczba przyjetych cykli chemioterapii 5-8

n=18,

IV — liczba przyjetych cykli chemioterapii >9

n=14.

W wywiadzie dotyczacym wystepowania su-
biektywnych dolegliwo$ci wystepujacych w jamie
ustnej uwzgledniono:

— krwawienie z dzigset,

— sucho$¢ w jamie ustnej,

— pieczenie w jamie ustnej,

— zaburzenia smaku (dysgeusia),
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participant’s comfort. Patients who participated
in the examinations gave their written consent.
Statistical analysis was performed using STATA
11. Normality of distribution of the data was tested
using the Kolmogorov-Smirnov test. Independent
t-test and U Mann-Whitney test, were used to
differentiate between two groups.

Results

The examined group comprised 66 persons:
41 males and 25 females. All patients received
adjuvant colon cancer chemotherapy with
lucovorin and 5-FU, given on five consecutive
days in bolus with twenty-eight intermissions
between them. 82% of the interviewed patients
reported oral subjective complaints. Among
these sensations were: the burning sensation in
the mouth, dysgeusia, bleeding gums, mouth
dryness, mouth pain and fetor ex ore. According
to Figure 1, the most frequent was taste disorder —
61% (dysgeusia), the second problem was mouth
dryness present in 41% of patients. Only 14% of
patients complained of either burning sensation in
the mouth or stomatalgia.

Analyzing the data presented in Table 1, female
patients reported pain in the mouth more often than
males. The difference was found to be statistically
significant.

All cancer patients, as described in materials
and methods, were divided into four groups on
the basis of the number of chemotherapy cycles.
In Table 2, it can be observed that only patients
from the first and the second group (1-4 cycles of

burning sensation in the mouth

dysgeusia

gums bleeding

mouth dryness

mouth pain

fetor ex ore

T T T
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Fig. 1. Type of subjective oral complaints reported by patients.
Rodzaj subiektywnych dolegliwosci ze strony jomy ustnej zgtaszanych przez
pacjentow.

— bol w jamie ustnej,

— fetor ex ore.

Wyniki badania zostaly udokumentowane
w karcie pacjenta przez lekarza badajacego. Na
przeprowadzenie badan uzyskano zgode Komisji
Bioetycznej PUM nr BN -001/118/08. Pacjentom
udzielono informacji o badaniu oraz przedtozono
formularz dobrowolnej zgody na udzial w ba-
daniu. Analizy statystycznej dokonano za pomo-
cg programu STATA 11. Normalnos$¢ rozktadow
sprawdzano testem Kotmogorowa-Smirnowa.
Sprawdzenie roznic statystycznych wykonano te-
stem t-studenta oraz U-Manna-Whitney’a.

Wyniki

Badana grupe pacjentow stanowito 66 0sob,
w tym 41 me¢zczyzn i 25 kobiet. Wszyscy badani
pacjenci, z powodu gruczolakoraka jelita grubego,
poddani byli chemioterapii z zastosowaniem SFU
oraz leukoworyny. Chemioterapeutyki otrzymy-
wali przez 5 kolejnych dni w odstepach 28-dnio-
wych w postaci wlewow dozylnych. 82% osob
badanych zglaszato wystepowanie dolegliwosci
w obrebie jamy ustnej. Byly to skargi dotyczace
takich stanow, jak: pieczenie w jamie ustnej, zabu-
rzenia smaku, krwawienie z dzigset, suchos¢ i bol
w jamie ustnej oraz fetor ex ore. Jak wynika z ry-
ciny 1, przedstawiajacej rodzaj oraz odsetek oso6b
zglaszajacych dolegliwos$ci ze strony jamy ustnej,
najczesciej u 0oso6b badanych pojawiaty si¢ zabu-
rzenia smaku — 61% oraz sucho$¢ w jamie ustne;j
—41%. Jedynie 14% os6b skarzylo si¢ zar6wno na
bol, jak i uczucie pieczenia w jamie ustne;.

Analizujac dane z tabeli 1, obrazujgcej czgstosé
wystgpowania poszczegolnych subiektywnych
dolegliwosci w zaleznos$ci od ptci zaobserwowa-
no, iz kobiety skarzyly si¢ statystycznie istotnie
czesciej na dolegliwosci bolowe w jamie ustnej
niz mezczyzni.

Wszyscy badani pacjenci, jak wynika z metody
badania, zostali podzieleni na cztery grupy w za-
leznosci od liczby kurséw chemioterapii. Tabela
2 przedstawia liczbe i odsetki poszczegolnych su-
biektywnych dolegliwosci, w zalezno$ci od liczby
cykli chemioterapii. Na podstawie wynikow z ta-
beli 2, jedynie w przypadku nieprzyjemnego zapa-
chu z ust wystapila istotna rdéznica pomigdzy pa-
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Table 1. Incidence of subjective complaints, according to gender.

Female Male D
Patients” complaints
n % n %

bleeding gums 4 16 6 15 0.880
mouth dryness 10 40 17 41 0.906
burning sensation 1 16 ; 12 0.662
in the mouth

dysgeusia 18 72 22 54 0.139
mouth pain 7 28 2 5 0.004

Table 2. Incidence of patients” subjective complaints according to the number of cycles of chemotherapy

Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 p
Patients” complaints
n % n % n % n %

bleeding gums 2 12 3 17 3 17 2 14 0.983
mouth dryness 8 50 8 44 5 28 b 43 0.583
buming sensofon 4 25 2 i ] 6 2 0414
in the mouth

dysgeusia 9 56 12 67 11 61 8 57 0.924
mouth pain 2 12 | ) 4 22 2 14 0.542
fetor ex ore b 37 8 44 | ) 3 21 0.045

chemotherapy) reported halitosis more often. This
was statistically significant. Data from Table 2
also confirmed that taste disorder (dysgeusia) and
xerostomia were reported more frequently than
other oral sensations in each group. On the basis
of prevalence of patients’ subjective complaints
it can be seen that the number of chemotherapy
cycles was found to be insignificant.

When it comes to clinical examination,
pathology of oral mucosa was observed in 27% of
patients examined in this study. The most frequent
problem concerned gingivitis and the presence
of soft white and red plaques on the mucosa,
which was probably the manifestation of oral
candidiasis. However, no mycological test was
performed. Another oral pathology was erythema
and slight swelling of oral mucosa detected in one

cjentami z grupy pierwszej a drugiej. Jednoczes$nie
jak wynika z tabeli 2, zaburzenia smaku oraz
sucho$¢ w jamie ustnej, wystgpowaly czesciej
niz inne dolegliwosci w kazdej z czterech grup.
Roznica ta nie byta jednak istotna statystycznie.
Na podstawie badania klinicznego, dotyczace-
go wizualnej oceny btony $luzowej jamy ustnej
u 27% chorych stwierdzono patologi¢ blony $lu-
zowej jamy ustnej. Najczestszym problemem bylto
zapalenie dzigset oraz biate i czerwone migkkie
naloty w obrebie blony §luzowej, bedace prawdo-
podobnie zmianami o typie kandydozy. Nie wy-
konano jednak badania mykologicznego, wery-
fikujacego wizualng ocen¢. Zmiany rumieniowe
i lekki obrzek btony $luzowej zostat stwierdzony
u jednej osoby, ktora skarzyta si¢ na uczucie pie-
czenia w jamie ustnej. U jednej pacjentki stwier-
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patient, who earlier complained of stomatopyrosis.
Aphthous lesions were detected in one patient
only, and another one presented a lesion in the
buccal mucosa.

Discussion

One of the most common complications
observed during chemotherapy is mucositis. It
is the inflammation of the oral cavity and the
mucous membrane of the digestive tract. In the
past, mucositis used to be perceived as a relatively
simple process, resulting from nonspecific damage
to epithelial cells by cytotoxic drugs, and delayed
replacement by newly appearing cells in the
epithelial basement membrane.

Currently, the etiology seems to be more
complex and multifactorial. Oral mucosa is
comprised of membranes of a high mitotic index
with rapid epithelial turnover and maturation rates.
This causes the mucosa to be vulnerable to the
adverse effects of chemotherapy.!3-16

The most common clinical symptoms of
mucositis is erythema, swelling of the mucous
membrane and lesions. We observed only one
patient with a lesion which was the result of
mechanical injury. More advanced symptoms
are observed in leukemia chemotherapy, like
deep lesions causing pain and bleeding.>!”
According to many authors, chemotherapy-
related immunosuppression increases the amount
of Candida.'3-2" Wahlin??> observed mucosal
lesions in 30% of patients treated for leukemia.
Meta-analysis conducted by Lalla et al.23 revealed
that clinical manifestation of Candida infection
increases from 7% at the beginning to 39% in
the middle of anti-cancer therapy. In our study,
we observed low percentage of patients with
symptoms of Candida infection. Carriers of the
HSV-1 virus, who had primary infection in the past,
are more susceptible to HSV-1 infection during
cancer therapy than patients without any contact
with the virus.24 Research conducted by Pawlik*
showed that reactivation of the HSV virus was
observed in 50-80% of patients after bone marrow
transplant. Djuric et al.2® revealed 88% of HSV
reactivation in carriers of the virus ongoing cancer
chemotherapy. Our findings concerned only two

dzono wystepowanie aft, u innej zaobserwowano
nadzerke w obregbie btony sluzowej policzka.

Dyskusja

Najczesciej wystepujacym w jamie ustnej po-
wiktaniem chemioterapii jest mucositis. Jest to
zapalenie btony $luzowej jamy ustnej oraz prze-
wodu pokarmowego. Dawniej mucositis byto po-
strzegane jako wzglednie prosty proces, rezultat
niespecyficznego uszkodzenia komorek nabtonka
przez cytostatyki oraz opdznione zastgpowanie
ich nowymi komoérkami powstajacymi w okolicy
btony podstawne;.

Obecnie uwaza sig, ze etiologia tego schorzenia
jest skomplikowana i wieloczynnikowa. Blona §lu-
zowa jamy ustnej sktada si¢ z membran o wysokim
indeksie mitotycznym z szybka przemiang nabton-
kowa i stopniem dojrzewania. To powoduje, iz jest
ona szczegolnie wrazliwa na niekorzystne efekty
wywolane stosowaniem chemioterapii.!3-16

Czgstym klinicznym objawem mucositis jest
zaczerwienienie, obrzek blony sluzowej oraz nad-
zerki. W naszym badaniu nadzerke, w obrebie
btony $luzowej policzka zaobserwowano u jed-
nego pacjenta i byta ona wynikiem mechaniczne-
go jej uszkodzenia. Znacznie bardziej zaawanso-
wane zmiany, glebokie nadzerki powodujace bol
i krwawienie, opisywane sag w przypadku che-
mioterapii stosowanej u chorych na biataczke.>17
Wielu autoréw donosi, iz immunosupresja zwia-
zana z chemioterapig powoduje wzrost liczby ko-
lonii Candida.'8192! Wahlin zaobserwowal zmia-
ny w obrgbie jamy ustnej u 30% chorych leczo-
nych z powodu biataczki.?2 Metaanaliza dokonana
przez Lalla i wsp.23 ujawnila, Ze czesto$¢ pojawie-
nia si¢ zmian o charakterze kandydozy, wzrosta
z 7% na poczatku terapii do 39% w trakcie trwania
terapii przeciwnowotworowej. W naszym badaniu
stwierdzono nizszy odsetek oséb ze zmianami
o charakterze kandydozy. Nosiciele wirusa HSV-
1, ktérzy w przesztosci przeszli pierwotng infekcje
sg zdecydowanie bardziej podatni na wystgpienie
tego typu powiktan w trakcie chemioterapii, niz
pacjenci, ktorzy nie mieli kontaktu z wirusem.2*
Jak podaje Pawlik,%5 u 0séb po przeszczepieniu
szpiku kostnego dochodzi do reaktywacji wiru-
sow grupy HSV w 50-80% przypadkow. Badania
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patients who presented lesions typical of herpes
simplex.

According to Scully,>’” immune deficiency can
be the predisposing factor in reactivation of latent
virus and appearance of another oral pathology —
aphtae.

Oral mucosa in patients ongoing adjuvant colon
cancer therapy was also assessed by Kedra et al.?8
These authors diagnosed pathology in 47.5% of
patients, which represented a higher score than the
one obtained in the present study.

Basing on the interview with patients, 82%
reported mouth problems, and it was a higher
score than that received by Dikken and Sitzia.?°
In their study, patients were also treated by
chemotherapy with 5-fluorouracil and lecovorin,
but the percentage of patients’ complaints was
66%.

In our study, women reported mouth disorders
significantly more often. Similar result was
obtained by Sloan et al.3% in the group of 2000
patients undergoing colon cancer chemotherapy.

The most frequent ailment reported in the present
study was taste changes in the mouth (dysgeusia),
which affected 61% of respondents. According to
Raber-Durlacher et al.,” dysgeusia is observed in
50% of patients during chemotherapy. The etiology
of this problem is not well recognized. Probably,
it can be induced by the neoplastic disease itself,
toxicity of medicaments to taste buds, disturbances
in the secretion of saliva, or coexisting infections
affecting the sense of taste due to dysfunction
of salivary glands.!.7-31-33 Additionally, Mese and
Matsuo33 explain that there can be a connection
between taste changes and the composition of
saliva.

Respondents  differently described taste
changes: from metallic taste, salty, sour and bitter
to lack of any taste stimulants. In our study, in the
vast majority of patients, taste problems appeared
at the end of chemotherapy cycles and persisted
for 7 to 10 days afterwards. As McGowan' and
Raber-Durlacher et al.” reported, this condition is
fully reversible. It is possible that changes in taste
may contribute to loss of appetite, weight loss,
and lead to deterioration of the general condition
of the patient.3-*

Dijuric i wsp.26 wykazaly, iz do reaktywacji wiru-
sa HSV doszlo az w 88% przypadkow u nosicieli
bedacych w trakcie chemioterapii. W niniejszych
badaniach jedynie u dwodch osob stwierdzono
zmiany charakterystyczne dla wirusa opryszczki
zwyklej (HSV-1). Jak podaje Scully*’ immuno-
supresja jest jednym z czynnikow wywolujacych
reaktywacje latentnego wirusa, a takze przyczynia
si¢ do wystgpienia innej zmiany — afty.

Stan blony §luzowej u 0s6b poddawanych che-
mioterapii adiuwantowej gruczolakoraka jelita
grubego byt rowniez przedmiotem badan Kedry
i wsp.28Autorzy stwierdzili patologie u w 47,5%
pacjentow, co stanowito wyzszy wynik niz uzy-
skany w niniejszym badaniu.

Pacjenci, skarzacy sie na dolegliwosci ze strony
jamy ustnej stanowili 82% i byt to wynik wyzszy
niz w swoich badaniach uzyskali Dikken i Sitzia.>*
Badanie przeprowadzone przez obu autoréw doty-
czylto rowniez skarg pacjentow poddawanych che-
mioterapii z zastosowaniem 5-FU i leukoworyny.
Uzyskali oni wynik 66% pacjentéw zgtaszajacych
dolegliwosci bolowe ze strony jamy ustnej.

W przeprowadzonych badaniach kobiety staty-
stycznie czesciej zglaszaty dolegliwosci w obrebie
jamy ustnej. Podobne wyniki uzyskat w swoich
badaniach Sloan i wsp.,? przeprowadzonych row-
niez na grupie 2000 pacjentéw leczonych chemio-
terapig z powodu nowotworu jelita grubego.

W prezentowanym badaniu, jedng z gtdéwnych
dolegliwosci byly zaburzenia smaku zglasza-
ne przez 61% respondentow. Jak wynika z badan
Raber-Durlacher i wsp.” zaburzenia smaku do-
tycza 50% chorych poddawanych chemioterapii.
Etiologia tego typu zmian nie jest do konca po-
znana. Prawdopodobnie, moze wynikac to z samej
choroby nowotworowej, toksycznosci stosowanych
lekow, wptywajacych na kubki smakowe lub wyni-
ka¢ z dystrybucji $liny oraz infekcji wptywajacej na
uposledzone odczuwanie smaku wynikajace z dys-
funkcji gruczoléw $linowych.!-7-31-33 Dodatkowo
Mese i Matsuo®® wyja$niaja, iz moze istnie¢ zwig-
zek pomigdzy zaburzeniami smaku a sktadem §liny.

Respondenci w r6zny sposob opisywali zabu-
rzenia smaku, od metalicznego smaku w ustach,
poprzez uczucie stonego, kwasnego oraz gorz-
kiego smaku do braku jakichkolwiek doznan na
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Another subjective sensation connected with
chemotherapy treatment is oral dryness, which is
medically termed xerostomia. It is defined as the
sensation of oral dryness and oral burning with
no dysfunction of salivary glands and clinically
unchanged oral mucosa.3#35 It cannot be mistaken
with hyposalivation, which describes existing
dysfunction of salivary glands. Oral dryness is
a dominant aliment whose prevalence ranges
from 29 to 77% of patients treated for cancer.
According to Dawes,3° patients start complaining
of mouth dryness, when saliva secretion is reduced
by 50%. Xerostomia can be the result of changes
in saliva quality.>” According to Jensen et al.,38
chemotherapy can influence the composition of
saliva.

In our study, the problem of mouth dryness
affected 41% ofrespondents, and it was the second
main problem reported by patients undergoing
chemotherapy. In the survey of Bogustawska-
Kapata,3® 52% of patients receiving chemotherapy
after bone marrow transplantation reported
oral dryness. Similar result was obtained by
Jankowska-Antczak et al.*0 where 55% of patients
undergoing immunosuppressive therapy reported
symptoms of xerostomia. However, in the study
presented by Oneschuk et al.*! the percentage was
higher — 88%, but the group of patients received
either chemotherapy or radiotherapy. The same
author proved in his study that mouth dryness
was more frequently reported than stomatalgia.
He interviewed a group of patients with advanced
stadium of different types of cancer.

In cancer therapy, there are multiple supportive
care interventions that can cause oral complications.
Many medications influence saliva secretion
and induce xerostomia. These medications may
include cytostatics, anty-cholinergic medicaments,
antidepressants, diuretics and antihistamines.
Qualitative and quantitative changes in saliva that
occur during systemic treatment play amajorrole in
the development of mucositis. Many cytostatics are
secreted along with it. They include, among others,
fluotouracil, melphalan, carboplatin, methotrexate
and doxorubicin. Antineoplastic treatment reduces
the amount of secreted saliva and simultaneously
increases the concentration of drugs excreted

bodzce smakowe. W naszym badaniu w znacznej
liczbie przypadkow zaburzenia smaku pojawiaty
si¢ pod koniec trwania chemioterapii i utrzymy-
waly sie przez 7-10 dni. Jak podajg McGowan'
oraz Raber-Durlacher i wsp.” problem ten jest
catkowicie odwracalny, moze powodowac¢ jednak
utrate apetytu, wagi i prowadzi¢ do pogorszenia
si¢ ogolnej kondycji pacjenta.

Kolejnym powaznym problemem towarzysza-
cym pacjentom poddawanym chemioterapii byto
uczucie sucho$ci w jamie ustnej, medycznie okre-
$lane jako kserostomia. Kserostomia definiowana
jestjako odczucie suchosci lub bolu w jamie ustnej,
bez zmian w obrebie jej blony Sluzowej, bez istnie-
jacej dysfunkcji gruczotéw §linowych.3435 Termin
ten moze by¢ mylony z obnizonym wydzielaniem
$liny, zwigzanym z zaburzeniami w funkcjonowa-
niu gruczotéw §linowych. Sucho$¢ w jamie ust-
nej jest dolegliwoscia pojawiajaca si¢ czesto u 29-
77% pacjentow leczonych z powodu nowotworu.
Dawes3¢ donosi, iz pacjenci zaczynaja dostrze-
gac problem sucho$ci w jamie ustnej, kiedy sekre-
cja sliny spadnie do 50%. Kserostomia moze by¢
zwigzana ze zmiang jako$ci $liny,3” a wg Jansen
i wsp.,>® chemioterapia doprowadza do zmian
w sktadzie $liny. W niniejszym badaniu sucho$¢
w jamie ustnej stwierdzono u 41% chorych i byt
to drugi najczesciej zglaszany problem przez re-
spondentoéw. Bogustawska-Kapata, zaobserwowa-
fa ten sam problem u 52% pacjentdw otrzymu-
jacych chemioterapie po przeszczepieniu szpiku
kostnego.?? Podobny rezultat otrzymata w swoich
badaniach Jankowska-Antczak i wsp.,*0 gdzie 55%
chorych zglaszato objawy kserostomii, ale badanie
dotyczylo lekow immunosupresyjnych. Natomiast
w badaniach Oneschukiwsp.,*> 88% 0s6b zgtasza-
o problem kserostomii, ale pacjenci otrzymywali
zaré6wno chemio-, jak i radioterapi¢. Ten sam autor
zauwazyl réwniez, iz problem suchos$ci w jamie
ustnej zglaszany byt przez pacjentow czesciej niz
bol w jamie ustnej, a badania byly prowadzone na
grupie pacjentéw cierpigcych z powodu réznych
nowotworow w zaawansowanym stadium.

W leczeniu tego typu nowotwordw jest bardzo
wiele metod wielokrotnego interwencyjnego le-
czenia podtrzymujacego, ktore wywotuje zmia-
ny w jamie ustnej. Wiele stosowanych medyka-
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with it Among drugs particularly contributing
to dry mouth are opioids and metoclopramide,
commonly used in advanced cancer patients.*?
According to our study, oral dryness and pain were
frequently reported, with females complaining of
the latter more frequently than males.

According to Kaczmarek,3* the problem of
xerostomia is present in 25% of'the population over
the age of 65, and the prevalence of this problem
increases with age, total amount of medications
taken and systemic diseases. As Nederfors et al.*3
report, mouth dryness is more often observed
in women. According to many authors, patients
undergoing cancer chemotherapy are more often
affected by oral dryness than healthy people of
the same age.

Generally, the number of cycles of chemotherapy
was found not to be influential on the presented oral
sensations. Only patients complaining of halitosis,
receiving 1-4 cycles of chemotherapy reported
having this problem more often than patients from
the other two groups. However, this problem was
not analyzed by other authors.

Conclusions

The study revealed that oral problems
experienced by patients undergoing 5-FU and
leucovorin therapy are many and diverse. A
significant number of patients during colon cancer
therapy presented subjective oral sensations. The
most frequent complaint concerned taste disorders
and oral dryness.

mentow wplywa na wydzielanie §liny i indukuje
kserostomi¢. Naleza do nich m.in.: cytostatyki,
leki antycholinergiczne, antydepresanty, diurety-
ki, leki antyhistaminowe. Istotny wplyw na rozwdj
mucositis majg zmiany jako$ciowe i iloSciowe
$liny zachodzace w trakcie leczenia systemowe-
go. Wiele cytostatykow wydzielanych jest wraz
z nig. Wérdd nich sa m.in.: fluorouracyl, mel-
falan, karboplatyna, metotreksat i doksorubicy-
na. Leczenie przeciwnowotworowe prowadzi do
zmnigjszenia ilo$ci wydzielanej $liny i jednocze-
snie do zwigkszenia stezenia wydzielanych z nig
lekow.#! Do lekéw szczegolnie przyczyniajgcych
si¢ do wystapienia suchosci w jamie ustnej nale-
73 opioidy i metoclopramid, czgsto stosowane w
zaawansowanym stadium nowotworu.*2 W niniej-
szej pracy wykazano, iz sucho$¢ w jamie ustnej
czesto zglaszana byta przez pacjentow, podobnie
jak bol w jamie ustnej, na ktory czesciej skarzyty
si¢ kobiety niz m¢zczyzni. Jak podaje Kaczmarek,
problem kserostomii dotyka 25% 0sob po 65 roku
zycia, a czestos$¢ jej wystgpowania wzrasta wraz
z wiekiem, liczbg przyjmowanych lekow i scho-
rzefh ogdlnych.3443 Nederfors donosi, iz problem
suchos$ci w jamie ustnej cze$ciej dotyczy kobiet.#4
Jak wynika z pi$miennictwa osoby poddawane
chemioterapii cz¢séciej doswiadczaty kserostomii
niz osoby zdrowe w podobnym wieku.

Generalnie liczba przyjmowanych cykli che-
mioterapii nie miata znaczenia w wystgpowaniu
okreslonych dolegliwosci ze strony jamy ustnej.
Jedynie pacjenci, otrzymujacy od 1 do 4 cykli che-
mioterapii, skarzyli si¢ czgsciej na wystgpowanie
nieprzyjemnego zapachu z ust, niz pozostali pa-
cjenci. Jednakze problem ten nie byt analizowany
przez innych autorow.

Podsumowanie

Badanie wykazato, iz pacjenci poddani che-
mioterapii, z uzyciem 5-FU i lekuworyny, do-
$wiadczaja wielu r6éznych powiktan ze strony
jamy ustnej. Znaczaca liczba pacjentow leczona
chemioterapeutykami z powodu gruczolakoraka
jelita grubego prezentowata subiektywne dolegli-
wosci ze strony jamy ustnej. Najczestsze skargi
pacjentow dotyczyty zaburzen smaku i suchosci
W jamie ustne;j.
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