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RESUMO 

 

 

Banacu de Melo G. Aplicabilidade das estratégias para prevenção e diagnóstico 
precoce do câncer de boca: uma revisão guarda-chuva [dissertação]. São Paulo: 
Universidade de São Paulo, Faculdade de Odontologia; 2022. Versão Corrigida. 

 

 

O câncer de boca é o sexto câncer mais comum em todo o mundo e representa um 

problema global crescente. Apesar disso, 70% desses cânceres são diagnosticados 

em estágios avançados, reforçando a importância de estratégias para prevenção e 

detecção precoce do câncer. Este trabalho tem como objetivo investigar a 

aplicabilidade de estratégias para detecção precoce do câncer de boca. Como existem 

diversas revisões sistemáticas já publicadas sobre o tema, a proposta é realizar uma 

revisão guarda-chuva das revisões sistemáticas. As buscas realizadas nas bases de 

dados resultaram em 2145 artigos, e outras fontes de informações acrescentaram 

mais 114 artigos. Após a detecção de artigos duplicados eletrônica e manualmente, 

em conjunto com a primeira fase da revisão, 83 artigos foram selecionados para a 

segunda fase da revisão. Por fim, 46 revisões sistemáticas foram incluídas neste 

estudo, tendo 9 artigos sido considerados confiáveis para sumarização da evidência 

atual. Artigos cuja estratégia foi de exame clínico convencional realizado por 

profissionais treinados e estudos em que houve um maior acesso dos indivíduos à 

saúde bucal, apresentaram um resultado mais preciso, confiável e custo-efetivo na 

avaliação dos grupos de indivíduos de alto risco. Em geral, os métodos auxiliares que 

apresentaram resultados promissores foram aqueles à base de autofluorescência e 

citopatologia. As estratégias de rastreamento não devem ser descartadas, uma vez 

que ainda há uma carência de estudos de alta qualidade nesse tema. 

 

Palavras-chave: Câncer de boca. Detecção. Diagnóstico precoce. Rastreamento. 

Morbidade. Mortalidade.  

 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 
 



 

ABSTRACT 

 

 

Banacu de Melo G. Applicability of strategies for prevention and early diagnosis of oral 
cancer: an umbrella review [dissertation]. São Paulo: Universidade de São Paulo, 
Faculdade de Odontologia; 2022. Versão Corrigida. 

 

 

Oral cancer is the sixth most common cancer worldwide and represents a growing 

global problem. Despite this, 70% of these cancers are diagnosed in advanced stages, 

reinforcing the importance of tools for prevention and early detection of cancer. This 

work aims to investigate the applicability of screening strategies for early detection of 

oral cancer. Since there are some systematic reviews already published on this topic, 

the proposal is to perform an overview (or umbrella review) of systematic reviews. The 

databases searches resulted in 2145 articles, and other sources of information added 

another 114 articles. After the electronic and manual detection of duplicate articles, 

along the first phase of the review, 83 articles were selected for the second phase. 

Finally, 46 systematic reviews were included in this study. The risk of bias assessment 

resulted of 9 systematic reviews with high confidence were selected to summarize the 

current evidence. Readers should critically evaluate systematic reviews, even though 

they are considered the design with the highest level of evidence. Oral cancer 

screening with visual inspection by trained professionals and access to oral health has 

resulted in an accurate, reliable and cost-effective assessment of high-risk individuals. 

The most promising auxiliary methods were those based on autofluorescence and 

cytopathology. Screening strategies should not be discarded, as there is still a lack of 

high-quality studies on this topic. 

 

 

 

 

 

Keywords: Oral cancer. Early detection. Screening. Morbidity. Mortality. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

O câncer é uma doença crônica e multifatorial que pode se iniciar em qualquer 

tecido ou órgão do corpo. A partir do momento em que as células sofrem um acúmulo 

de determinadas mutações, por influência genética e/ou ambiental, passam a 

apresentar divisões celulares descontroladas, comprometendo assim o 

funcionamento do organismo (1). Em 2020, 19.292.789 novos casos de câncer foram 

notificados no mundo, deste total sendo 377.713 casos de câncer de boca, o que 

equivale a quase 2% dos novos casos (2). Nesse mesmo ano, foram registrados 9.839 

novos casos de câncer na cavidade oral e lábios no Brasil, sendo o 17º tipo de câncer 

mais prevalente (3). 

O carcinoma espinocelular ou epidermóide é o tipo histológico mais comum 

dos cânceres de boca, representando cerca de 90% dos casos (4). Os fatores 

etiológicos principais são hábitos nocivos de tabagismo e etilismo, atingindo mais 

frequentemente indivíduos do sexo masculino, a partir da 5ª década de vida (4). 

A mortalidade relacionada ao carcinoma epidermóide de boca (CEB) ainda é 

muito elevada, principalmente quando a doença é diagnosticada tardiamente. Estima-

se que cerca de 70% dos diagnósticos são realizados em estágios avançados da 

doença (5). No ano de 2020, no Brasil, ocorreram 4.198 óbitos referentes ao CEB (6), 

o que leva a uma preocupação dos profissionais de saúde, uma vez que esse número 

vem apresentando uma tendência crescente (5, 6).  

O diagnóstico do CEB em estágios iniciais está relacionado a um tratamento 

com menor morbidade e melhor prognóstico, melhores taxas de sobrevida e uma 

maior qualidade de vida do paciente (7). 

O rastreamento das lesões deve ter início a partir do levantamento de 

pacientes com lesões compatíveis com doenças potencialmente malignas orais 

(DPMO) até lesões de CEB iniciais, tomando como padrão-ouro a biópsia tecidual, 

que é um procedimento que requer experiência do operador e é invasivo (7),(8). 

Estratégias não invasivas vem sendo elaboradas e aperfeiçoadas ao longo 

dos anos, com o objetivo de auxiliar no diagnóstico e auxiliar na tomada de decisões 

clínicas, para a detecção precoce de lesões malignas e DPMO. Dentre essas 

estratégias, são exemplos: técnicas de detecção por imagem óptica, como a 

autofluorescência; técnicas de coloração dos tecidos, como o uso da solução de lugol 
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ou azul de toluidina ou rosa bengala; o autoexame; o exame clínico convencional; a 

citologia esfoliativa; o rastreamento (exame clínico visual convencional para detecção 

em massa); biomarcadores; entre outros (9, 10). 

No Brasil, já foram relatadas estratégias para prevenção e diagnóstico 

precoce do CEB, das quais se destacam a confecção e distribuição de materiais 

impressos com o intuito de orientar a condução de campanhas, estabelecimento de 

fluxos de referência e contra-referência, ampliação da quantidade de serviços voltados 

ao diagnóstico de lesões orais, capacitação de profissionais com auxílio de 

especialistas (11, 12). Essas medidas podem objetivar uma prevenção primária ou 

secundária, sendo a primeira realizada através do estímulo à menor exposição aos 

fatores de risco, e a segunda voltada para a identificação precoce de lesões orais, o 

que pode levar a chance de cura para até 90% dos casos (12, 13). 

Não há um consenso na literatura sobre o real impacto e validade dessas 

estratégias e ações preventivas para a detecção precoce do CEB, colaborando com 

a redução de sua mortalidade. Existem diversas revisões sistemáticas publicadas 

neste tema, com qualidade e resultados variáveis e a literatura tende a apontar que 

não há um impacto relevante como resultado destas ações (14). 

Ainda assim, dada a elevada taxa de mortalidade do CEB e as sequelas 

derivadas do tratamento deste, foi sancionada a lei nº 14.328, em 20 de abril de 2022, 

instituindo o mês de julho como Mês Nacional do Combate ao Câncer de Cabeça e 

Pescoço, em razão do dia 27 de julho ser o “Dia Mundial de Conscientização e 

Combate ao Câncer de Cabeça e Pescoço”. Esta ação legislativa pretende dar 

visibilidade ao tema quanto à necessidade de ações de prevenção e diagnóstico 

precoce desta doença (15). 

Desta forma, a compilação das evidências científicas atuais neste assunto 

pode contribuir para o esclarecimento da viabilidade e impacto dessas estratégias, 

colaborando na decisão ou reestruturação de ações para que o quadro 

epidemiológico, quanto ao diagnóstico do câncer de boca, possa ser alterado. 
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2 REVISÃO DA LITERATURA 

 

 

O câncer de boca é uma doença com incidência global e permanece como um 

problema de saúde pública importante apesar dos avanços já feitos em seu 

tratamento, apresentando ainda altas taxas de morbimortalidade (13).  

A população mais afetada é composta por homens, com mais de 40 anos, 

com baixo nível de escolaridade e socioeconômico (13). Na população idosa, o 

número de casos de câncer de boca vem aumentando consideravelmente, com uma 

projeção de aumento de 66,2% no número de novos casos nos próximos 20 anos, 

tendo relação direta com o aumento da longevidade da população (16). Por outro lado, 

cerca de 6% dos casos ocorre em indivíduos com menos de 45 anos de idade. Nesse 

público, há uma proporção mais equilibrada da prevalência entre homens em 

mulheres, sendo de 1,2:1 (17). 

Em 2020, segundo a OMS, foram registrados 9.839 novos casos de câncer 

na cavidade oral e vermelhão de lábios no Brasil, sendo o 17º tipo de câncer mais 

prevalente (3). Entre os homens, de acordo com o INCA, o câncer na cavidade oral 

foi o 5º tipo de neoplasia maligna mais incidente, sendo 5% do total de novos casos. 

Entre as mulheres, esse número foi inferior a 2% dos novos casos (18).  

No Brasil, os Estados com maior número de casos de CEB são diferentes para 

indivíduos do sexo masculino e feminino. Enquanto os casos entre os homens são 

mais frequentes nas regiões Sul e Sudeste, os casos entre mulheres tendem a ser 

mais comum nos Estados do Nordeste. De acordo com os dados do INCA do ano de 

2020, os 5 Estados brasileiros com maiores taxas brutas de incidência por 100 mil 

homens foram (em ordem decrescente): Santa Catarina, Rio de Janeiro, São Paulo, 

Paraná e Paraíba. Já entre as mulheres, os estados com maior incidência foram: 

Santa Catarina, Rio Grande do Norte, Paraíba, Sergipe e Ceará (18, 19).   

Segundo a OMS, em 2020 ocorreram 177.757 mortes relacionadas ao câncer 

de boca em nível mundial. No Brasil, esse número foi de 4.198 mortes, equivalendo a 

2,3% do total de óbitos por câncer, porém correspondendo a quase metade do número 

de novos casos de CEB (18, 20). As altas taxas de morbimortalidade relacionadas ao 

câncer de boca estão diretamente relacionadas ao diagnóstico tardio da doença (11). 

Cerca de metade dos casos são diagnosticados em estágios avançados (III ou IV) e 

com isso, há uma taxa de sobrevida expressivamente menor (cerca de 50% em 5 
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anos, dependendo do sítio do tumor) em relação a taxa de sobrevida em pacientes 

diagnosticados em estágios precoces, que pode chegar a mais de 80% (16, 21). 

A etiologia do câncer de boca é multifatorial, sendo um somatório de fatores 

genéticos, epigenéticos e ambientais (22). O hábito nocivo de tabagismo é o fator de 

risco mais associado ao câncer de boca, sendo considerado também um dos mais 

críticos para o paciente (22, 23). O tabaco apresenta diversos componentes 

carcinogênicos, prejudicando processos de reparo de DNA e o metabolismo celular 

(22). Fumantes apresentam de 5 a 17 vezes mais chance de desenvolverem um 

câncer de boca em comparação aos não fumantes, sendo que esse risco aumenta 

proporcionalmente com a quantidade de cigarros fumados por dia (23).  

Outras formas de utilização do tabaco, como os hábitos de mascar folhas de 

tabaco isoladamente ou com outras substâncias (betel e outras especiarias), inalar 

(rapé) e fumo invertido (porção incandescente do cigarro dentro da boca) também 

estão associadas com o desenvolvimento do câncer de boca (22, 23). Estas formas 

de uso não são frequentes na população brasileira (24). 

Além do tabagismo, outro hábito de risco para a doença é o etilismo. Discute-

se na literatura se o álcool etílico pode ser considerado um fator de risco isolado para 

o câncer de boca. De modo geral, as evidências científicas apontam que o álcool 

possui pouco potencial para gerar alterações epiteliais displásicas quando isolado (22) 

e que seu consumo associado ao do tabaco tem efeito sinérgico e pode fornecer ao 

indivíduo um risco até 100 vezes maior no desenvolvimento de neoplasias malignas 

em boca (23). 

Outros fatores etiológicos, como deficiências nutricionais e dietas baixas em 

nutrientes, consumo de mate (chimarrão), imunossupressão e vírus oncogênicos 

(como o HPV) também podem estar relacionados ao câncer de boca. Em relação ao 

carcinoma epidermóide em vermelhão de lábio, o principal fator etiológico associado 

é a exposição à radiação ultravioleta B (25). 

Outro fator de risco para o desenvolvimento do CEB é a desigualdade social. 

Indivíduos com condições socioeconômicas mais precárias apresentam uma maior 

exposição aos fatores de risco (26, 27) e há uma maior incidência do CEB em países 

em desenvolvimento (cerca de 2/3 do total de casos) (28). Acredita-se que alguns dos 

fatores que corroboram com essa assertiva são que as lesões do carcinoma 

epidermóide de boca (CEB) (das quais 90% dos casos são do tipo carcinoma 

espinocelular ou epidermóide) em estágio iniciais e algumas doenças potencialmente 
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malignas orais (DPMO) são assintomáticas e podem apresentar diferentes 

manifestações clínicas. Essas características, associadas à falta de acesso ao 

cirurgião-dentista e a formação precária de profissionais em países com menor 

desenvolvimento dificultam o diagnóstico precoce da doença (23). 

 

2.2 LESÕES POTENCIALMENTE MALIGNAS 

 

Como características clínicas, as lesões iniciais do CEB são variadas e podem 

se apresentar como leucoplasias, leucoeritroplasias ou eritroplasias, progredindo para 

ulcerações profundas e bordas em rolete (lesões endofíticas) ou, mais raramente, 

para lesões exofíticas nodulares. O sítio mais acometido da cavidade oral é a língua 

(cerca de 40% dos casos), seguida pelo assoalho bucal (23).  

O CEB pode ser precedido por DPMO, que por sua vez, apresentam 

diferentes taxas de transformação maligna e características clínicas diversas. Não há 

um padrão para a transformação maligna dessas lesões e a etiologia e processo de 

malignização ainda não são bem estabelecidos (29). 

Como exemplos de DPMO, podem ser citadas: leucoplasia, leucoeritroplasia, 

eritroplasia, leucoplasia verrucosa proliferativa, fibrose submucosa oral, queilite 

actínica, palato nicotínico em tabagistas invertidos, líquen plano oral e lúpus 

eritematoso (29, 30). As maiores taxas de transformação maligna dentre essas lesões 

pertencem às leucoplasias verrucosas proliferativas, seguidas pelo palato nicotínico 

em tabagistas invertidos, eritroplasia, fibrose submucosa oral e leucoeritroplasia (31).  

A eritroplasia também é uma lesão com diagnóstico por exclusão, sendo 

caracterizada como uma placa ou mancha vermelha com margens bem definidas e é 

um termo clínico, afetando com maior frequência os homens com idade avançada (23, 

29). A lesão pode ter sintomatologia dolorosa, com leve sensibilidade ao toque e 

desconforto. Os sítios mais afetados pela eritroplasia são: o assoalho, borda lateral 

de língua, região retromolar e palato mole (23, 29). Apesar de não ser tão comum 

como a leucoplasia, a eritroplasia apresenta maiores taxas de displasia (100%) e 

transformação maligna (30 a 50%) (23, 30). 

A leucoplasia é uma lesão em forma de placa branca, não removível à 

raspagem, geralmente assintomática e inespecífica, sendo um termo clínico (23, 29). 

É encontrada mais comumente em homens com mais de 50 anos, sendo que a 

prevalência aumenta conforme a idade do indivíduo (23). Os sítios intraorais mais 
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acometidos por essa lesão são a borda de língua e mucosa jugal, com prevalência de 

cerca de 20% em cada sítio (32).  

Em uma revisão sistemática realizada por Warnakulasuriya et al. (33), os 

autores identificaram uma taxa de malignização de 3,5% em leucoplasias. Dentre os 

fatores de risco para malignização, aqueles que foram mais relevantes para 

leucoplasias foram lesões com aspecto clínico heterogêneo, maior grau de displasia, 

idade avançada, sexo feminino e lesões com extensão superior a 200 mm². A 

leucoplasia verrucosa proliferativa é um tipo de apresentação clínica da leucoplasia, 

com acometimento multifocal, persistente, irreversível e de progressão lenta. Essa 

lesão apresenta o maior risco de malignização, com taxas de transformação 

estimadas em 49,5%, sendo que as lesões podem originar tanto carcinomas 

epidermoides quanto carcinomas verrucosos (30). 

A leucoeritroplasia por sua vez é caracterizada pela combinação de placas e 

manchas esbranquiçadas e avermelhadas, geralmente com predomínio de placas 

brancas com as mesmas características da leucoplasia. Pode gerar leve 

sintomatologia dolorosa e apresentar margens irregulares. Histologicamente, as áreas 

que apresentam maiores graus de displasia são as eritroplásicas (29, 31). 

A queilite actínica é uma DPMO em vermelhão de lábio que afeta mais 

frequentemente indivíduos leucodermas, a partir da 5ª década de vida e com histórico 

de exposição crônica aos raios solares ultravioleta. A lesão ocorre principalmente em 

lábio inferior (90%), sendo caracterizada clinicamente por uma atrofia do vermelhão 

de lábio e perda do contorno labial, podendo apresentar fissuras, descamações e 

eversão do sulco labial (34). Normalmente, em seu estágio inicial, a queilite actínica é 

assintomática. Não há um levantamento no Brasil específico para a incidência do 

câncer de vermelhão de lábio e de transformação maligna da queilite actínica (34). 

A partir do diagnóstico de uma DPMO, independentemente do tipo de 

tratamento aplicado, é indicado o acompanhamento clínico deste indivíduo, visto o 

risco de desenvolvimento de um CEB. E tanto na fase de diagnóstico, quanto nas 

reavaliações de uma eventual transformação maligna, o procedimento considerado 

como padrão-ouro é a biópsia (29, 31).  

 

2.3 AÇÕES PREVENTIVAS E ESTRATÉGIAS PARA A DETECÇÃO E 

DIAGNÓSTICO PRECOCE DO CEB 
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Ao ser diagnosticado em estágios iniciais, o câncer de boca evolui com melhor 

prognóstico, reduzindo a morbidade e elevando a taxa de sobrevivência em 5 anos de 

40% para 80%.(35). Neste sentido, ações de prevenção tem um papel crucial para 

esta finalidade.  

A prevenção do câncer de boca pode ser classificada em ações primárias, 

secundárias e terciárias. A prevenção primária do CEB consiste em evitar o 

desenvolvimento da doença, por meio de ações educativas quanto aos fatores de 

risco e a conscientização de hábitos nocivos. Em ações secundárias de promoção à 

saúde, o foco é a detecção precoce de DPMO e do CEB. Por fim, as ações terciárias 

visam aumentar a qualidade de vida do indivíduo diagnosticado com CEB, com foco 

em reduzir a morbidade da doença (35, 36). 

Uma das estratégias que buscam detectar doenças em fase precoce é o 

rastreamento, que consiste na formulação de testes aplicados a uma população livre 

da doença com o intuito de identificar e distinguir os indivíduos que podem vir a ter a 

doença. Os programas de rastreamento podem ser aplicados para uma população 

completa (rastreamento em massa), para indivíduos com características consideradas 

de alto risco para a doença (rastreamento seletivo) ou então para indivíduos que 

buscam algum serviço de saúde por outros propósitos (rastreamento oportunista). 

Idealmente, os testes aplicados em programas de rastreamento devem ser simples, 

seguros, favoráveis na relação custo-benefício e aceitáveis do ponto de vista clínico, 

ético e social (36).  

Assim como para a população geral ou de risco, a disseminação de 

conhecimento para os profissionais da saúde também desempenha importante função 

na detecção precoce do CEB. Principalmente em regiões de maior incidência da 

doença, é essencial que os cirurgiões-dentistas adquiram conhecimentos 

(entendimento sobre apresentações clínicas e fatores etiológicos) e práticas 

(demonstração de conhecimentos através de ações) referentes ao CEB e DPMO (37). 

 

 

2.3.1  EXAMES COMPLEMENTARES PARA A DETECÇÃO DE CEB 

 

Em relação ao câncer de boca, os programas de rastreamento são 

fundamentalmente baseados no exame clínico convencional. Discute-se na literatura 

se o rastreamento do câncer oral seria capaz de reduzir sua mortalidade e acredita-
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se que essa estratégia seja efetiva e com bom custo-benefício quando voltada para o 

público de alto risco, como usuários crônicos de tabaco e álcool (36, 38). 

O exame clínico convencional demanda o conhecimento, por parte do 

profissional dos aspectos da normalidade para que as alterações sejam reconhecidas 

(37). Mais ainda, diante de uma alteração suspeita, envolve o uso de exames 

complementares, como a biópsia incisional e procedimentos menos invasivos vêm 

recebendo cada vez mais a atenção dos pesquisadores, seja para aprimorar a técnica 

de diagnóstico, ajudando o clínico a selecionar a melhor área para biópsia, ou para 

favorecer a detecção de lesões e estágio iniciais (39).  

Métodos de coloração tecidual vem também sendo estudados e utilizados 

para aprimorar a técnica de diagnóstico do câncer de boca. Esses métodos são 

baseados na aplicação de corantes metacromáticos, isto é, pigmentos que coram 

tecidos a partir da interação com estruturas celulares, indicando ao clínico as regiões 

de maior displasia em lesões suspeitas (39). 

Um dos corantes metacromáticos mais utilizados no âmbito da estomatologia 

é o azul de toluidina, um corante catiônico de cor azul royal. Apesar do mecanismo de 

ação não ser completamente esclarecido, acredita-se que se baseia na forte afinidade 

que o azul de toluidina possui por ácidos, o que promove um maior acúmulo do corante 

em regiões de alta proliferação celular, uma vez que possuem maior quantidade de 

DNA, RNA e ácido láctico. Quanto à técnica, o azul de toluidina 1% é aplicado por 30 

segundos sobre o tecido, precedido pela aplicação de ácido acético 1% para remoção 

de película de saliva e bactérias (35, 40). Devido seu mecanismo de ação estar ligado 

a regiões de proliferação celular e pH ácido, é possível afirmar que a especificidade 

dessa técnica para a identificação de neoplasias malignas pode ser baixa, uma vez 

que demais tecidos, como aqueles submetidos a estímulos traumáticos e 

inflamatórios, podem também apresentar esses aspectos e consequente afinidade ao 

corante (41).  

Outro corante clássico e rotineiramente utilizado para auxiliar na identificação 

de regiões neoplásicas, especialmente em ginecologia, é a solução de Lugol, 

composta por iodo inorgânico, iodeto de potássio e água. A solução de Lugol interage 

com o glicogênio presente no citoplasma celular, corando o tecido em marrom. As 

regiões teciduais pobres em glicogênio, como as áreas atróficas, displásicas e 

neoplásicas, não são coradas pelo Lugol, apresentando um aspecto amarelado pálido. 

Costuma-se utilizar uma solução de Lugol na concentração de 10%, que deve ser  
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aplicada por 2 minutos sobre o tecido, sendo possível repetir a aplicação caso 

necessário (42). Ao contrário do azul de toluidina, a solução de Lugol parece 

demonstrar maior especificidade do que sensibilidade, motivo pelo qual os dois 

corantes podem ser combinados para auxiliar a identificação de regiões displásicas e 

neoplásicas de forma mais precisa (43, 44). 

Há um limitado número de estudos que utilizam o rosa bengala com o mesmo 

objetivo. Esse corante é um derivado tetraclorado e tetraiodado da fluoresceína 

sódica, rotineiramente utilizado na oftalmologia para identificação de condições 

patológicas oculares que geram ressecamento e lesões das camadas córnea e 

conjuntiva (45). Estudos preliminares realizados em DPMO por Du et al. (46) e Mittal 

et al. (47) demonstraram que o rosa bengala é capaz de corar tecidos displásicos com 

tons de rosa mais escuros. Sua utilização consiste em três passos, um bochecho 

inicial com água destilada por 1 minuto, seguido da aplicação do corante rosa bengala 

1% sobre o tecido, durante 2 minutos, finalizando com um novo bochecho com água 

destilada para remoção do excesso do corante. O corante rosa bengala não interage 

com membranas e núcleos celulares em superfícies teciduais sadias, visto que 

possuem, nestas circunstâncias, uma camada de muco sobre o epitélio. Tecidos 

displásicos e neoplásicos também podem alterar a camada superficial da mucosa, 

permitindo assim uma interação com o corante e sendo observada, 

consequentemente, alteração da cor do tecido. Contudo, outras condições também 

apresentam prejuízo à camada de muco presente sobre o tecido, como epitélios 

hiperqueratinizados, displásicos e infectados por vírus, podendo assim prejudicar a 

especificidade do método (46, 47).  

Outros métodos não invasivos para detecção de áreas suspeitas de 

neoplasias malignas exploram características ópticas desses tecidos, tais como 

fluorescência, reflectância e quimiluminescência (48). 

Os métodos embasados em autofluorescência, dos quais podemos citar o 

Visually Enhanced Lesion Scope (VELscope®) e o EVINCE®, baseiam-se no 

fenômeno de espalhamento, absorção e reflexão de luz que os tecidos sadios 

apresentam ao serem expostos a uma fonte de luz azul clara, com comprimento de 

onda entre 400 nm e 460 nm. Esse fenômeno, conhecido como autofluorescência, 

ocorre devido à excitação de fluoróforos presentes no tecido, como nicotinamida 

adenina dinucleotídeo (NADH), dinucleotídeo flavina adenina (FAD), elastina, 

colágeno, queratina e coenzimas celulares. Uma vez excitados pela absorção da luz, 
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os fluoróforos emitem fótons em comprimentos de onda mais longos, tornando 

possível, assim, a visualização do tecido normal num tom esverdeado. Tecidos com 

lesões malignas e DMPO possuem baixa concentração desses fluoróforos. Esse fato, 

em conjunto com alterações da arquitetura tecidual como espessamento do epitélio e 

aumento da microvascularização, são responsáveis pela perda da capacidade de 

fluorescência e, consequentemente, com a visualização de uma área escura após a 

aplicação da fonte de luz. Desta forma, a visualização dos tecidos com o auxílio de 

uma fonte de luz pode colaborar na diferenciação dos tecidos displásicos e 

neoplásicos de tecidos sadios (40, 48). 

A técnica de avaliação pela autofluorescência apresenta boa sensibilidade, 

porém sofre com a identificação de falsos positivos, uma vez que tecidos inflamados 

apresentam as mesmas características ópticas. Isso ocorre devido à absorção e falta 

de reflexão dos fótons causada pela hemoglobina, proteína presente em altas 

concentrações em tecidos hipervascularizados (48). Outra característica importante 

do método é a pouca diferenciação fornecida entre tecidos com neoplasia maligna ou 

apenas displásicos. Sendo assim, sua utilização é mais eficiente para diferenciar 

tecidos sadios de tecidos lesionados, sejam eles displásicos ou malignos (8).  

Diversos dispositivos com esta função foram desenvolvidos de modo a superar 

a capacidade de discriminação de alterações teciduais do VELscope® e EVINCE®. Um 

dispositivo intraoral multiespectral foi desenvolvido, denominado Identafi® 3000, 

combinando a emissão de luz azul similar ao VELscope® associada a comprimentos 

de onda verde-âmbar de 540 nm a 575 nm, para explorar a reflectância do tecido. A 

aplicação da luz verde-âmbar destaca visualmente áreas de neoangiogênese, 

fenômeno este provocado por lesões malignas, e que possuem uma arquitetura 

vascular distinta de tecidos inflamados. Os vasos formados em neoplasias malignas 

tendem a ter variações de diâmetro durante seu percurso, enquanto os vasos 

presentes em tecidos inflamados tendem a reduzir seu diâmetro de forma uniforme 

durante seu crescimento. Portanto, nesse método de espectroscopia de reflectância, 

as características microvasculares presentes em neoplasias malignas são 

responsáveis pela maior reflexão de luz, o que não é possível observar a olho nu e 

faz com que a especificidade do teste tenda a ser mais eficiente (49, 50). 

Outro método de avaliação de características ópticas das lesões é a 

quimiluminescência, que se baseia na reflexão de luz em resposta a uma reação 

química. Nesta técnica, uma fonte quimiluminescente com comprimentos de onda de 



29 

 

430 nm, 540 nm ou 580 nm é aplicada aos tecidos após bochecho ou aplicação de 

solução contendo ácido acético 1%. Esta solução rompe a barreira glicoproteica do 

epitélio e desidrata o citoplasma celular, alterando as propriedades ópticas do tecido, 

pela diferença entre a relação núcleo-citoplasma de tecidos sadios, dos tecidos 

displásicos e das neoplasias malignas, visto que estes últimos apresentam um núcleo 

maior. Assim, ao ser aplicada uma luz quimiluminescente nos 10 minutos 

subsequentes à solução de ácido acético, os tecidos sadios absorvem a luz, já e os 

tecidos contendo células displásicas ou malignas, refletem a luz e são visualizados 

com a com cor branca brilhante ou “acetobranca”.  

Os representantes desse método são ViziLite®, ViziLite Plus® e Microlux/DL®. 

Assim como visto em outros métodos ópticos, essa técnica apresenta limitações em 

sua especificidade, uma vez que a mesma cor pode ser refletida por tecidos com 

outras alterações, como inflamação e hiperqueratose. Uma maneira aprimorar o 

método é associá-lo ao azul de toluidina, ampliando sua especificidade (8, 50-52). 

Saindo das estratégias de visualização direta isolada ou com auxílio de meios 

para aprimoramento, como a utilização de corantes e luminescência, a análise de 

material coletado da superfície dos tecidos bucais para análise citopatológica vêm 

sendo aperfeiçoadas ao longo dos anos, a fim de ser obtido um esfregaço mais 

representativo das lesões (53). A citologia esfoliativa é uma técnica minimamente 

invasiva que coleta células da superfície da mucosa para análise microscópica, 

podendo utilizar escovas (metálicas ou de nylon) para obtenção das amostras, que 

devem apresentar diferentes estratos celulares da lesão (camada basal, intermediária 

e superficial) para uma correta avaliação (54). É uma técnica classicamente utilizada 

no rastreamento do câncer de colo uterino, mas que ainda apresenta limitações para 

utilização com esta finalidade na detecção de DMPO e CEB (53).  

A citologia esfoliativa pode ser realizada em base líquida, quando o material 

coletado é imerso em um tubo com líquido à base de metanol para preservação da 

amostra, apresentando como desvantagem o maior custo em comparação à técnica 

convencional. Contudo, essa técnica possui menor susceptibilidade a falhas na 

execução da técnica, evitando assim uma baixa representatividade celular no 

esfregaço coletado e artefatos advindos de erros na fixação (55). O OralCDx®, referido 

como “biópsia não invasiva”, permite a coleta de células de camada mais profundas 

da mucosa oral por meio de uma escova patenteada e analisada pelo laboratório da 
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empresa, que associa técnicas de inteligência artificial, para identificar células 

displásicas e malignas com acurácia superior à da citologia convencional (54). 

 

2.3.2  RASTREIO POPULACIONAL POR MEIO DE PROGRAMAS 

GOVERNAMENTAIS E ASSISTÊNCIAS 

 

Segundo o estudo de Badri, et al. (56), além da falta de acesso a serviços de 

saúde e uma avaliação clínica inadequada, um dos principais fatores que contribuem 

para um atraso no diagnóstico de câncer bucal é a falta de conhecimento dos 

pacientes em relação aos sintomas iniciais da doença e sítios mais afetados (56). Para 

atuar nesse âmbito, o autoexame é uma estratégia para diagnóstico precoce do 

câncer de boca que envolve a participação ativa do paciente, com conscientização de 

fatores de risco e lesões orais, ensinando o indivíduo a fazer a inspeção visual e 

palpação. É um teste de fácil realização, não invasivo e de baixo custo (57). Tem baixa 

sensibilidade, visto que os pacientes muitas vezes não são capazes diferenciar a 

mucosa normal de lesões. Por outro lado, há conscientização dos fatores de risco e 

pode atuar na motivação para a busca de tratamento (58).  

Como já referido, muitos dos métodos de detecção precoce do câncer de boca 

são mais efetivos quando realizados em grupos de risco. Apesar dos grupos de alto 

risco para a doença já serem conhecidos, pouca atenção é dada por parte dos agentes 

governamentais para o planejamento e execução de ações de prevenção e promoção 

à saúde que busquem levar maior conhecimento, empoderamento e acesso a serviços 

de saúde para esse público (59). 

A Organização Mundial da Saúde (OMS) preza pela importância do 

diagnóstico precoce e por ações preventivas como estratégias para redução do 

número de casos e da morbimortalidade associada ao câncer. O site da OMS tem 

informações gerais e recomenda a redução à exposição de fatores de risco, 

enfatizando a importância do acesso da população aos sistemas de saúde (60). Em 

2021, na 74ª Assembleia Mundial da Saúde promovida pela OMS, foi aprovada uma 

resolução que recomenda uma abordagem preventiva ao invés da curativa, 

incentivando a promoção da saúde oral em todos os âmbitos (61). 

Em relação às políticas de prevenção e detecção precoce adotadas pelo 

governo do Brasil, o site do Ministério da Saúde Brasileiro frisa a importância da 

promoção à saúde, como a conscientização dos grupos de risco e redução à 
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exposição aos agentes etiológicos carcinogênicos, como o tabaco e álcool. Além 

disso, O Ministério também aborda a relevância do aumento do acesso aos serviços 

de saúde e do diagnóstico precoce (62). 

Apesar de não ser amplamente divulgada para a população em geral, em 

2015 instituiu-se a comemoração da Semana Nacional de Prevenção do Câncer de 

Boca na primeira semana do mês de novembro (instituída pela Lei nº 13.230, de 

dezembro de 2015), que tem como um de seus objetivos principais estimular ações 

preventivas e campanhas educativas relacionadas ao câncer bucal, sendo 

estimuladas diversas ações preventivas, como a redução à exposição aos agentes 

etiológicos carcinogênicos, boa alimentação, boa higiene oral, o uso do preservativo. 

Nesta campanha, o autoexame é também estimulado (63). 

A capital paulista faz anualmente uma campanha de prevenção e detecção 

precoce do câncer de boca nas Unidades Básicas de Saúde (UBS), que ocorre 

concomitantemente à campanha de vacinação contra a influenza. A equipe 

odontológica faz orientações gerais sobre fatores de risco e higiene oral após a 

vacinação e os indivíduos são encaminhados ao atendimento odontológico da UBS 

para o exame da cavidade bucal, que é realizado por um cirurgião-dentista. Em caso 

de suspeita de neoplasia maligna, o paciente é encaminhado aos especialistas em 

Estomatologia dos Centros de Especialidades Odontológicas, onde é realizada a 

biópsia e, caso o diagnóstico seja confirmado, é feito o encaminhamento para a 

atenção terciária dar continuidade ao tratamento. Segundo dados da Prefeitura de 

São Paulo, foram diagnosticados 209 casos de câncer de boca em 2020, além de 231 

casos em 2021, por meio dessa campanha. Nestes anos de 2020 e 2021, os homens 

com mais de 60 anos foram mais acometidos com a doença e a maioria deles relatou 

hábitos de risco. A língua foi o sítio mais frequentemente acometido pelas lesões de 

câncer diagnosticadas nesses dois últimos anos de campanha (64). 

Uma publicação de dezembro de 2021 do site do Ministério da Saúde 

Brasileiro menciona apenas o autoexame, o exame clínico realizado por dentista e a 

biópsia como medidas de diagnóstico do câncer oral. Apesar do autoexame não 

possuir evidências científicas para ser considerada uma técnica de detecção precoce 

do câncer de boca, há um material informativo a respeito desse tema, além de 

diversas orientações e alertas para a população em geral e para o cirurgião-dentista 

(62). 
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E finalmente, em abril de 2022 foi sancionada a Lei de nº 14.328, que institui 

o mês de julho como Mês Nacional do Combate ao Câncer de Cabeça e Pescoço, 

mas não existem campanhas de veiculação nacional específicas para a prevenção do 

câncer de cabeça e pescoço ou de boca nos últimos 3 anos (15, 62). 
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3 PROPOSIÇÃO 

 

 

Realizar uma revisão de revisões sistemáticas (revisão sistemática do tipo 

guarda-chuva) que analisaram diferentes desfechos das diversas estratégias para a 

detecção e diagnóstico precoce do câncer de boca. 

 

 

3.1 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 

• Avaliar a qualidade metodológica das revisões sistemáticas incluídas no 

estudo; 

• Analisar a validade e a confiabilidade das estratégias para a detecção e 

diagnóstico precoce do câncer bucal a partir das revisões sistemáticas de alta 

qualidade, presumindo o nível de evidência; 

• Relacionar as evidências atuais às perspectivas futuras quanto à pesquisa e/ou 

implantação de ações para a detecção e diagnóstico precoce do câncer de 

boca. 
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4 MATERIAIS E MÉTODOS  

 

 

Esta revisão sistemática do tipo guarda-chuva foi realizada com base na versão 

mais recente do guia Principais Itens para Relatar em Revisões Sistemáticas e Meta-

Análises (PRISMA-2020, ANEXO A) (65). 

 

 

4.1 PROTOCOLO E REGISTRO 

 

 

Este estudo foi registrado na base de registro de protocolos de revisões 

sistemáticas International Prospective Register of Systematic Reviews (PROSPERO) 

sob o número de registro CRD42021287693 (ANEXO B - Disponível em: 

https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php? ID=CRD42021287693). 

 

 

4.2 PERGUNTA DE PESQUISA 

 

 

“Existe alguma estratégia de rastreamento válida e confiável para detecção 

precoce do câncer de boca?” 

 

 

4.3 CRITÉRIOS DE ELEGIBILIDADE 

 

 

Os critérios de elegibilidade foram definidos segundo o acrônimo PIOS 

(População, Intervenção, Desfecho e Desenho do Estudo). Assim, foram incluídos os 

estudos que apresentaram os seguintes critérios: (P) câncer de boca e doenças com 

potencial de transformação maligna oral; (I) estratégias de triagem que podem incluir 

autoexame, exame clínico, citologia esfoliativa convencional ou em base líquida, 

imagem óptica, teste com azul de toluidina, lugol ou análises em saliva; (O) detecção 

precoce do câncer de boca, prognóstico de doenças com potencial de transformação 

https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php
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maligna oral, morbidade, mortalidade, sobrevida, fatalidade de caso, custo-

efetividade, aceitação por parte dos participantes; (S) revisões sistemáticas. 

Os critérios de exclusão foram: estudos duplicados; estudos indisponíveis na 

íntegra; estudos cuja estratégia para o rastreamento/ diagnóstico do câncer de boca 

foi baseada na detecção de biomarcadores moleculares; resumos de estudos 

apresentados em congressos; estudos com versão atualizada pela Cochrane; estudos 

contendo dados incluídos em outros estudos. 

    

 

4.4 FONTES DE INFORMAÇÃO E ESTRATÉGIA DE BUSCA 

 

 

A busca bibliográfica incluiu todos os artigos publicados antes de 22 de março 

de 2022, em qualquer idioma e sem restrições de tempo ou de período de publicação.  

Foram desenvolvidas estratégias de busca eletrônica para cada uma das seguintes 

bases de dados bibliográficos: Cochrane Reviews, EMBASE, LILACS, LIVIVO, 

PubMed, Scopus e Web of Science.  

A estratégia completa de busca foi baseada nos seguintes termos: "câncer 

oral", “lesões pré-malignas”, "diagnóstico precoce", "estratégias de rastreamento", 

“revisão de literatura” e seus sinônimos e termos relacionados, associados aos 

operadores booleanos “OR” ou “AND” de acordo com o critério estabelecido 

anteriormente no acrônimo PIOS (a busca detalhada para cada base de dados 

encontra-se no Apêndice 1).  

A busca manual nas listas de referências bibliográficas dos artigos incluídos 

também foi realizada para encontrar estudos elegíveis adicionais e não recuperados 

na busca proposta, além de busca na literatura cinzenta (Google Scholar) e em bases 

de registros de revisões sistemáticas (PROSPERO e Open Science Framework) a 

partir das mesmas estratégias de busca das outras fontes de informação. 

 

 

4.5 SELEÇÃO DE ESTUDOS 
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 Os estudos foram selecionados em duas fases por dois revisores 

independentes (GBM e EGR). A primeira fase foi conduzida usando o programa 

gerenciador de referências EndNote® Web (Clarivate Analytics, Filadélfia, EUA) para 

coletar as referências bibliográficas de todas as buscas e excluir as duplicadas. Além 

disso, o aplicativo Rayyan QCRI (Qatar Computing Research Institute, Doha, Catar) 

foi utilizado para facilitar e acelerar a primeira fase do processo seletivo dos artigos, 

que consistiu na avaliação dos títulos e resumos, de acordo com os critérios de 

elegibilidade. 

Após a avaliação independente de todos os títulos e resumos das referências 

coletadas, os revisores GBM e EGR cruzaram os resultados e as discordâncias foram 

resolvidas consultando um terceiro revisor (CBG). Na segunda fase da revisão, os 

mesmos revisores independentes (GBM e EGR) leram todos os textos completos dos 

artigos selecionados na primeira fase, considerando os mesmos critérios de 

elegibilidade e verificando as listas de referências a fim de confirmar ou não a inclusão 

do artigo na análise. Assim como na primeira fase, em caso de discordância, foi 

realizada a consulta ao terceiro revisor (CBG) para a decisão final e seleção dos 

estudos incluídos nesta revisão.  

 

 

4.6 EXTRAÇÃO DE DADOS 

 

 

Dois revisores independentes (GBM e EGR) coletaram os dados dos artigos 

selecionados e consolidaram a informação coletada, em conjunto com o terceiro 

revisor (CBG). As informações coletadas foram as seguintes: autor; ano de 

publicação; país; revista; objetivos; acrônimo PIOS; bases de dados utilizadas; 

número de trabalhos incluídos; desenho dos estudos incluídos; desfechos analisados; 

resultado e conclusão principal.  

 

 

4.7 ANÁLISE DO RISCO DE VIÉS 

 

O risco de viés de estudos selecionados foi avaliado por dois revisores 

independentes (GBM e EGR) utilizando a ferramenta de risco de viés A Measurement 



38 
 

Tool to Assess Systematic Reviews (AMSTAR-2) (66). Os itens desta ferramenta 

foram classificados em “não”, “sim” ou “parcialmente sim”. Após a avaliação 

independente, o terceiro revisor (CBG) interveio para uma decisão final nos casos de 

discordâncias. 

O risco de viés foi categorizado em “muito alto”, quando a revisão apresentou mais de 
uma falha crítica associada ou não a falhas não-críticas; “alto”, quando apresentou 
apenas uma falha crítica associada ou não a falhas não-críticas; “moderado”, quando 
apresentou mais de uma falha não-crítica, porém sem qualquer falha crítica; “baixo”, 
quando não apresentou nenhuma falha ou apenas uma falha não-crítica. 

 

 

4.8 SÍNTESE DE DADOS 

 

 

Os dados coletados das revisões com baixo risco de viés foram analisados de 

forma descritiva considerando-se a validade, confiabilidade e nível de evidência das 

estratégias criticamente revisadas. A validade consiste na acurácia do teste, ou seja, 

na capacidade de um teste de medir aquilo que se propõe a medir. A confiabilidade 

corresponde à capacidade de um teste em reproduzir o resultado de forma 

consistente. O nível de evidência foi analisado de acordo com as diretrizes do grupo 

de estudos Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation 

(GRADE) para estudos de diagnóstico. 

 

 

5 RESULTADOS 

 

 

As buscas realizadas nas bases de dados (Cochrane Reviews, EMBASE, 

Lilacs, Livivo, PubMed, Scopus, Web of Science) resultaram em 2145 artigos, e outras 

fontes de informações como bases de registro de revisões sistemáticas (PROSPERO 

e Open Science Framework) e literatura cinzenta (Google Scholar) acrescentaram 

mais 114 artigos. Após a detecção de artigos duplicados eletrônica (EndNote e 

Rayyan) e manualmente, 812 artigos foram excluídos, resultando em 1438 artigos 

para a primeira fase da revisão.  
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A avaliação dos títulos e resumos de acordo com os critérios de inclusão do 

estudo levou à exclusão de 1355 artigos. Desta forma, 83 artigos foram selecionados 

para a segunda fase da revisão, e foi possível acessar o texto completo de 82 deles, 

e realizada a leitura e avaliação segundo os critérios de elegibilidade.  

Nenhum artigo adicional foi recuperado na avaliação das listas de referências 

bibliográficas dos estudos selecionados e 36 artigos foram excluídos (Apêndice 2) por 

serem: publicação prévia à revisão por pares, resumo de congresso, revisão Cochrane 

desatualizada, estudo envolvendo biomarcadores, estudo contendo dados incluídos 

em outros estudos ou estudo com enfoque em intervalo de tempo entre diagnóstico e 

tratamento. 

Por fim, 46 revisões sistemáticas (RS) foram incluídas neste estudo (9, 10, 37, 

67-109). A Figura 5.1 contém o fluxograma adaptado do PRISMA-2020 (65) 

detalhando todo o processo.  

 

 

5.1 CARACTERÍSTICAS GERAIS DOS ARTIGOS INCLUÍDOS 

 

 

Os dados extraídos das RS sobre as estratégias para detecção precoce do 

câncer de boca foram resumidos e apresentados nas Tabelas 5.1-5.9. Três RS foram 

conduzidas exclusivamente por autores brasileiros (75, 80, 88), 12 por autores 

europeus (Alemanha, Espanha, Itália, Polônia, Reino Unido e Romênia) (37, 72, 73, 

76-79, 82, 85, 97, 99, 100), 4 por autores norte-americanos (81, 95, 96, 101) 9 por 

autores de outros países (Arábia Saudita, Austrália, China e Coréia do Sul) (9, 68, 84, 

87, 93, 102, 104, 108, 109) e 18 por equipes multinacionais (10, 67, 69-71, 74, 83, 86, 

89-92, 94, 98, 103, 105-107). O período das publicações foi de maio de 1989 a março 

de 2022, sendo que cerca de 50% das publicações aconteceram após 2020 (37, 67, 

71, 78-80, 83, 84, 86-88, 90-92, 94, 98, 102-105, 107, 109). A língua inglesa foi 

utilizada na totalidade das RS avaliadas e apenas uma RS incluída foi publicada em 

outro idioma, no caso, português (88).  

As RS foram agrupadas de acordo com o tema estudado dentre as diversas 

estratégias para detecção precoce do câncer de boca em: RS que avaliaram a 

formação profissional (37, 94) e acesso à saúde bucal (83) (Tabela 5.1), RS que 

avaliaram ações de rastreamento populacional (70, 76-78, 95, 97, 106) (Tabela 5.2), 
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RS que avaliaram os aspectos econômicos relacionados ao rastreamento 

populacional (91, 103) (Tabela 5.3), RS que avaliaram estratégias baseadas em 

citopatologia (68, 75, 107, 108) (Tabela 5.4), corantes vitais (84, 101) (Tabela 5.5), 

luminescência (69, 71, 72, 74, 80, 93, 98, 100, 102, 104) (Tabela 5.6), espectroscopia 

(79, 109) (Tabela 5.7), inteligência artificial (67, 86, 90) (Tabela 5.8) e RS que 

avaliaram comparativamente algumas das diferentes estratégias mencionadas (9, 10, 

73, 81, 82, 85, 87-89, 92, 96, 99, 105) (Tabela 5.9). 

 

Figura 5.1 - Fluxograma da busca pelos estudos na literatura de acordo com os critérios de seleção 
adaptado de PRISMA-2020 

 

 
Fonte: A autora. 
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5.2 ANÁLISE DO RISCO DE VIÉS 

 

A avaliação do risco de viés das 46 RS incluídas neste estudo está sintetizada 

na Tabela 5.10. A partir da qualificação geral obtida pela ferramenta AMSTAR-2, 21 

RS (68, 69, 72-74, 77, 79, 81, 82, 84, 85, 88, 92, 95-97, 99-101, 107, 109) 

apresentaram confiabilidade muito baixa, ou alto risco de viés, e não devem ser 

consideradas como fonte de informação abrangente e precisa dos estudos 

disponíveis; 16 RS (9, 10, 37, 67, 75, 78, 83, 86, 87, 90-92, 94, 102, 104, 106) 

apresentaram confiabilidade baixa e podem não fornecer um resumo abrangente e 

preciso dos estudos que abordaram a questão de interesse; e 9 RS (70, 71, 76, 80, 

89, 98, 103, 105, 108) apresentaram confiabilidade alta, ou baixo risco de viés, e 

fornecem um resumo abrangente e preciso dos estudos que abordaram a questão de 

interesse e servem de base para a sugestão de novos trabalhos e tomada de 

decisões. 

Uma análise da correlação entre risco de viés e o FI dos periódicos em que 

as RS analisadas foram publicadas, pelo teste de correlação de Spearman, não 

demonstrou diferença estatisticamente significativa (rs = 0.27, P = 0.07). O fator de 

impacto dos periódicos em que as RS de baixo risco de viés (70, 71, 76, 80, 89, 98, 

103, 105, 108) foram publicadas variou de 2.690 a 9.289. 

 

Tabela 5.10 -  Avaliação do risco de viés e qualidade metodológica das revisões sistemáticas i 
 incluídas no trabalho com a ferramenta AMSTAR-2 

Autor, Ano 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 Confiabilidade 

Alabi, 2021 S PS N PS N S N PS S N SM SM S S SM S baixa 

Alsarraf, 2018 S N N PS S N N PS PS N SM SM N N SM S muito baixa 

Awan, 2015 S N S PS N N N S N N SM SM N N SM S muito baixa 

Brocklehurst, 2013 S S S S S S S S S S SM SM S S SM S alta 

Buenahora, 2021 S S S PS S S S S S N S S S S S S alta 

Bustiuc, 2018 S N N PS N N N N N N SM SM N N SM N muito baixa 

Carreras-Torras, 2015 S N S PS S N N N N N SM SM N N SM S muito baixa 

Cicciù, 2019 S PS N PS S S N S PS N SM SM N N SM S muito baixa 

Coppola, 2021 S PS S PS S S N S S N S S S S S S baixa 

Dolens, 2012 S PS S S N N N S PS N S S S S S N baixa 

Downer, 2004 S PS S PS S S S S PS N S S S S S S alta 

Downer, 2006 S N S PS S S N S N N SM SM N S SM S muito baixa 

Essat, 2022  S PS S S S S N S S N S S S S S S baixa 

Faur, 2022  S N S N N N N S N N SM SM N S SM S muito baixa 

Flores dos Santos, 2022  S S S S S S S S S N S S S S S S alta 

Fuller, 2014 S N N PS N S N N N N S N N N N N muito baixa 

Giovannacci, 2016 S N S PS N N N PS N N SM SM N N SM S muito baixa 

Gupta, 2019 S PS S S S S N S S N S S S S S S baixa 
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(continuação da Tabela 5.10) 

Autor, Ano 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 Confiabilidade 

Hwang, 2020 S PS S PS S S N N PS N S S S S N S muito baixa 

Kämmerer, 2014 N N N N N N PS PS N N SM SM N N SM S muito baixa 

Khanagar, 2021 S S N PS S S N S S N SM SM S N SM S baixa 

Kim, 2021 S PS N PS S S N S S N S S S S S S baixa 

Lepper, 2020 S PS N PS S N N PS N N SM SM N N SM S muito baixa 

Lingen, 2017 S PS S S S S S S S S S S S S N S baixa 

Macey, 2021 S S S S S S S S S S S S S S S S alta 

Mahmood, 2020 S S N PS S N N PS S N SM SM N S SM S baixa 

Mariño, 2020 S PS S PS S S N S S N SM SM S S SM S baixa 

Mazur, 2021 S S S PS S S N PS S N S S S S S S baixa 

Nagi, 2016 S N N PS N N N S S N SM SM N N SM S muito baixa 

Omar, 2015 S PS N PS S S N PS S S SM SM S N SM S baixa 

Papadiochou, 2019 S PS S PS S S N S S N S S S S S S baixa 

Patton, 2003 S PS N PS N N N S N N SM SM N N SM N muito baixa 

Patton, 2008 N PS S PS S S N PS N N SM SM N N SM N muito baixa 

Paudyal, 2014 N N N PS S S N PS N N SM SM N S SM S muito baixa 

Pereira Lima, 2020 S PS S S S S PS PS PS S S S S S S S alta 

Preuss, 2014  N N N PS S S N PS N N S N N N N N muito baixa 

Rashid,2014 N N N PS S S N PS N N SM SM N N SM S muito baixa 

Rosenberg, 1989 S N N N N N S PS N N N N N N N N muito baixa 

Sethi, 2021 S S N PS S S N S S N S S S S S S baixa 

Thankappan, 2021 S S S S S S S S S N SM SM S S SM S alta 

Tiwari, 2019 S PS S PS S N N S S N S S S S S S baixa 

Warnakulasuriya, 2014 S PS S PS S S N PS PS N SM SM S S SM S baixa 

Walsh 2021  S S S S S S S S S S S S S S S S alta 

Yang, 2022 S PS N PS S S N S N N SM SM N N SM S muito baixa 

Ye, 2015 S PS S PS S S S S S N S S S S S S alta 

Zhan, 2020 N N N PS S S N PS S N S S S S S S muito baixa 

AMSTAR-2: A MeaSurement Tool to Assess systematic Reviews-2; PS: parcialmente sim; SM: sem metanálise 
 
1: A questão de pesquisa e os critérios de inclusão para a revisão sistemática (RS) incluíram os componentes da 
estratégia PICO (paciente, intervenção, comparação, desfecho)? 
2: O artigo da RS contém uma declaração explícita de que os métodos de revisão foram estabelecidos antes da 
realização da mesma e justificativa de quaisquer desvios significativos do protocolo inicial? 
Os autores da RS:  
3. Explicaram a seleção dos desenhos de estudo para inclusão na revisão? 
4: Utilizaram uma estratégia abrangente de pesquisa na literatura? 
5: Realizaram a seleção dos estudos em duplicata? 
6: Realizaram a extração de dados dos estudos em duplicata? 
7: Forneceram uma lista de estudos completos excluídos e justificaram as exclusões? 
8: Descreveram os estudos incluídos com detalhes suficientes? 
9: Utilizaram uma técnica satisfatória para avaliar o risco de viés nos estudos individuais incluídos na revisão? 
10: Os autores da RS informaram as fontes de financiamento dos estudos incluídos na revisão? 
11: Se a metanálise foi realizada, utilizaram métodos apropriados de estatística? 
12: Se a metanálise foi realizada, avaliaram o impacto do risco de viés sobre os resultados da metanálise ou outra 
síntese de evidências? 
13: Consideraram o risco de viés em estudos individuais ao interpretar os resultados? 
14: Forneceram uma discussão satisfatória de qualquer heterogeneidade observada nos resultados da revisão? 
15: Se a metanálise foi realizada, realizaram uma investigação adequada do viés de publicação (viés de estudo 
pequeno) e discutiram seu provável impacto nos resultados da revisão? 
16: Relataram quaisquer conflitos de interesse, incluindo qualquer financiamento para conduzir a revisão? 
*Domínios críticos da AMSTAR-2: perguntas 2, 4, 7, 9, 11, 13 e 15. 
**Avaliação geral da confiança nos resultados da RS: alta (nenhuma ou uma falha não-crítica), moderada (mais de 
uma falha não-crítica e nenhuma falha crítica), baixa (uma falha crítica com ou sem falhas não-críticas), muito 
baixa (mais de uma falha crítica com ou sem falhas não-críticas). 
 
Fonte: A autora. 
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6 DISCUSSÃO 
 

 

A presente revisão guarda-chuva avaliou revisões sistemáticas (RS) sobre 

métodos de detecção precoce do câncer de boca e após seleção por critérios de 

elegibilidade previamente definidos, foram incluídos na presente revisão 46 artigos (9, 

10, 37, 67-109). A avaliação do risco de viés foi considerada para agrupar a evidência 

científica de maior qualidade, e levantar pontos críticos e necessidades da área. 

 

 

6.1 SÍNTESE DOS ASPECTOS GERAIS DAS REVISÕES SISTEMÁTICAS 

 

 

Dezenove dos 46 artigos incluídos nesta revisão do tipo guarda-chuva foram 

publicados por equipes multinacionais, de países como: Arábia Saudita, Austrália, 

Brasil, Canadá, Chile, China, Colômbia, Espanha, Estados Unidos, Finlândia, França, 

Grécia, Índia, Itália, Líbia, Polônia, Portugal, Reino Unido e Suécia. Dentre os estudos 

unicêntricos, o maior número de publicações foi realizado em países desenvolvidos 

da Europa e da América do Norte. Tal fato pode gerar interpretações equivocadas 

sobre o panorama mundial das estratégias de prevenção precoce do câncer de boca, 

uma vez que os países com maiores taxas de incidência por idade são 

subdesenvolvidos ou em desenvolvimento, tais como Papua Nova Guiné (21,2/100.00 

habitantes), Paquistão (10,1/100.00 habitantes), Índia (9,8/100.00 habitantes) e 

Bangladesh (9,5/100.00 habitantes) (110). Tanto a avaliação quanto a aplicação de 

estratégias para detecção precoce do CEB são essenciais nesses países, porém não 

foram os locais mais selecionados nos estudos incluídos. O Brasil, que possui taxa de 

incidência do CEB por idade de 3,6/100.000 habitantes (110), foi o país de origem de 

apenas 3 dos artigos incluídos (75, 80, 88). 

Segundo o artigo de Pena-Cristóbal et al. (111), dos 100 artigos sobre câncer 

oral com maior número de citações, 56% eram de autores estadunidenses e o tema 

mais recorrente foi a etiopatogenia desse câncer. No que tange ao tema da atual 

revisão, os artigos provindos de autores estadunidenses não foram tão frequentes 

quanto no estudo anteriormente citado, somando um total de apenas 4 publicações 

(81, 95, 96, 101). 
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Ao longo do processo de seleção dos artigos, foram encontradas muitas RS 

com restrição de idioma, sendo que a maioria restringiu suas buscas para a língua 

inglesa (9, 37, 67-69, 71, 72, 74, 76, 77, 79-82, 84, 86, 90, 93-97, 99, 100, 102, 104, 

107, 108). Apesar de não terem sido feitas restrições de idioma, apenas uma RS 

incluída nesta revisão guarda-chuva não está publicada em inglês, sendo esta 

redigida em português (88). 

Dos estudos considerados de alta confiabilidade (70, 71, 76, 80, 89, 98, 103, 

105, 108), metade excluiu estudos com idiomas diferentes do inglês em sua busca 

(71, 76, 80, 108). Três das RS consideradas de baixo viés foram publicadas pela 

Colaboração Cochrane (70, 89, 105) e suas diretrizes não recomendam as exclusões 

de idiomas em uma revisão sistemática, visto o viés de seleção que pode ser induzido 

pela restrição (112).  

Sabe-se que o baixo índice socioeconômico está significativamente associado 

ao aumento do risco de câncer bucal, sendo um problema mais complexo em países 

menos desenvolvidos. Ainda assim, as RS e estudos primários são majoritariamente 

realizadas por países desenvolvidos e seus resultados podem não refletir a realidade 

em outros cenários. Mas ainda, segundo Conway et al. (26) dificilmente as campanhas 

de diminuição de exposição aos fatores de risco farão efeito isoladamente, sendo 

necessárias também medidas para diminuir a disparidade socioeconômica e as 

inequidades da população. 

Além disso, foi observado que cerca de 50% dos artigos incluídos nesta 

revisão guarda-chuva foram publicados no período de 2020 a 2022 (37, 67, 71, 78-80, 

83, 84, 86-88, 90-92, 94, 98, 102-105, 107, 109). A pandemia gerou publicações de 

revisões sistemáticas em massa. Por exemplo, em uma simples pesquisa feita na 

base de dados PubMed, utilizando os conectores “oral cancer” and “systematic 

review”, dos 357 resultados encontrados, 177 são publicações do período entre 2020 

e 2022. 

O excesso de revisões sistemáticas não é uma preocupação apenas dos 

últimos dois anos. Segundo Hoffmann et al. (113), cerca de 80 revisões sistemáticas 

foram publicadas por dia em 2019.  

As revisões sistemáticas na teoria deveriam representar a maior fonte de 

evidência científica, mas na prática, há um excesso de publicações de baixa qualidade 

e sem critério. Ioannidis  (114), considera que há uma produção maciça de revisões 

sistemáticas e meta-análises desnecessárias, enganosas e conflitantes. O autor 
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sugere um maior cuidado na produção deste tipo de artigo, a fim de remover vieses e 

interesses investidos, integrando com maior qualidade à produção de evidências 

primárias. 

Uma forma de avaliação da qualidade dos estudos primários a serem 

incluídos em uma revisão sistemática e das próprias revisões sistemáticas são as 

ferramentas de avaliação de risco de viés. O viés é definido pela Colaboração 

Cochrane como um erro sistemático, ou desvio da verdade, em resultados e que pode 

levar à subestimação ou superestimação do estudo e que podem variar de magnitude, 

afetando as conclusões da revisão levando à replicação de informações não 

confiáveis (115). 

Dos 46 artigos incluídos nesta revisão guarda-chuva, 17 não relataram o uso 

de ferramentas para avaliação do risco de viés dos estudos primários revisados (68, 

69, 72-75, 79, 81, 82, 85, 88, 93, 96, 99, 101, 107) Outros 3 artigos relataram o uso 

de escalas/ critérios próprios (76, 95, 106), o que pode prejudicar a reprodutibilidade 

e não é aconselhável uma vez que existem ferramentas testadas e publicadas com 

esta finalidade. 

Em relação ao risco de viés dos estudos incluídos, menos de 20% [n = 9 (70, 

71, 76, 80, 89, 98, 103, 105, 108)] das RS publicadas sobre as estratégias para 

detecção precoce do câncer de boca apresentaram alta confiabilidade a partir da 

avaliação com a ferramenta AMSTAR-2. Em relação ao desempenho em aspectos 

específicos avaliados por esta ferramenta, é possível destacar que apenas 26% [n = 

12 (10, 70, 71, 76, 80, 85, 89, 98, 101, 103, 105, 108) das RS pontuaram positivamente 

na questão crítica número 7 (fornecimento da lista de estudos completos excluídos 

com as respectivas justificativas) e 13% [n = 6 (9, 10, 70, 89, 98, 105)] na questão 

não-crítica número 10 (fonte de financiamento dos estudos incluídos na RS).  

A pontuação negativa na questão número 7 influenciou drasticamente a 

decisão em relação à confiabilidade da RS, sendo que 7 RS (37, 78, 83, 92, 94, 102, 

106) teriam uma mudança no grau de confiabilidade de baixa para alta excluindo-se a 

avaliação dessa questão. Esta relação não foi observada desconsiderando-se a 

questão 10, uma vez que uma única falha não-crítica ainda confere alta confiabilidade 

à RS. Além disso, os estudos que continham essa falha apresentavam também outras 

de maior impacto, não alterando, assim, a classificação geral do risco de viés.  

Uma vez que a questão 7 foi relevada, 16 artigos foram classificados como de 

alta confiabilidade e baixo risco de viés, sendo revisões sistemáticas criteriosas e 
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importantes para embasar a presente revisão guarda-chuva (37, 70, 71, 76, 78, 80, 

83, 89, 92, 94, 98, 102, 103, 105, 106, 108). 

É muito debatido na literatura se existe uma correlação entre a qualidade de 

um artigo e o fator de impacto da revista (FI) em que ele está publicado. O FI é um 

indicador calculado anualmente pela base de dados Web of Science, sendo uma 

ferramenta quantitativa para classificar, avaliar, categorizar e comparar periódicos de 

mesma área. O FI é uma razão entre número de citações dos artigos do periódico e 

do número de publicações do mesmo em um determinado período (116). No presente 

estudo, foi possível observar que as RS com baixo risco de viés não tiveram relação 

com os periódicos de maior FI. 

Saginur et al. (117), questionando se RS poderiam evitar vieses com a 

inclusão de estudos clínicos primários publicados apenas em periódicos de alto FI, 

publicaram uma RS e metanálise que buscou relacionar o efeito experimental e 

qualidade metodológica dos estudos com o FI dos periódicos nos quais 189 ensaios 

clínicos randomizados foram publicados. A conclusão dos autores foi que não houve 

uma relação estatisticamente significativa entre a qualidade dos estudos e o FI dos 

respectivos periódicos. Portanto, o FI não pode ser considerado um fator preditivo 

confiável e seguro para a busca de ensaios clínicos de maior efeito experimental e 

qualidade metodológica. Contudo, Waltman et al. (118) relatam que tanto o uso do FI 

quanto de índices individuais, como o número de citações de um artigo, podem ser a 

melhor opção para prever a qualidade das publicações, dependendo dos critérios que 

são utilizados. Ao realizarem diferentes modelos de simulações, os autores afirmam 

que a utilização dos índices individuais podem ser mais capazes de identificar artigos 

de qualidade do ponto de vista estatístico, porém o FI pode trazer melhores resultados 

em análises empíricas, sociais e técnicas. Dessa forma, os autores defendem que o 

FI dos periódicos não pode ser excluído como um dos fatores relevantes para 

pesquisas de revisão. 

Nessa revisão guarda-chuva, houve variação entre o FI dos periódicos. 

Artigos incluídos foram publicados tanto em periódicos com baixo FI, como 

Comunicação Científica e Técnica em Odontologia 5 (indisponível) e  BioTech (0,01), 

quanto em periódicos de FI mais alto, como Cochrane Database of Systematic 

Reviews (9.289). 
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6.2 SÍNTESE DA EVIDÊNCIA POR ESTRATÉGIA AVALIADA 

 

 

Em relação ao conhecimento dos profissionais de saúde envolvidos no 

diagnóstico do CEB, com exceção do tabaco e álcool, os cirurgiões-dentistas 

apresentam conhecimento significativamente maior a respeito dos fatores de risco 

para o CEB, tais como: presença de DPMO preexistente, infecção por HPV, idade, 

dieta e exposição solar (no caso do lábio inferior), em relação aos médicos (9, 30). 

Além disso, os cirurgiões-dentistas apresentaram desempenho significativamente 

melhor na identificação de lesões no exame intraoral e para reconhecer as lesões 

brancas e vermelhas, mas referem que raramente recorrem ou apresentam 

insegurança para a realização de biópsias (37). 

A maior parte dos médicos (78%) avaliados referiram que se sentiam 

capacitados para orientação de seus pacientes sobre o risco do CEB, para conduzir 

clinicamente o paciente (anamnese, exame de fatores de risco, exame físico, biópsia 

e encaminhamento) e indicar terapêuticas para a cessação dos hábitos nocivos como 

tabagismo e etilismo (94), em relação aos cirurgiões-dentistas (37, 94). 

Ambas as RS (37, 94) concluíram que é necessário que exista maior 

investimento na formação dos profissionais de saúde, cirurgiões-dentistas e médicos, 

em relação ao CEC, tanto para aprimoramento do conhecimento quanto para o 

desenvolvimento de atitudes e habilidades práticas, de forma a melhorar os índices 

de diagnóstico de lesões iniciais de CEB. De forma semelhante, um aspecto que 

envolve a educação e não foi abordado pelas revisões sistemáticas incluídas é a 

instrução da população quanto à etiologia e características clínicas do CEB. Tendo 

em vista a importância do tópico e ausência de evidências nas publicações revisadas, 

acredita-se que a conscientização populacional, principalmente de grupos de risco, 

deve ser mais abordada na literatura e mais discutida pelos órgãos de saúde pública. 

Por outro lado, Gupta et al. (83) demonstraram, a partir da metanálise 

incluindo 13 estudos caso-controle primários, um risco significativamente maior – em 

torno de 2 vezes – de diagnóstico de CEB em indivíduos que não tinham acesso à 

saúde pública ou eram pouco frequentes em relação aos indivíduos que frequentavam 

o consultório odontológico regularmente. Nesta metanálise, 5 estudos primários 

envolviam a população de países em desenvolvimento (China, América Latina, Índia). 

A falta de acesso à saúde pode ser um reflexo de baixas condições socioeconômicas, 
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que foram o principal tópico avaliado por Conway et al. (26). Através da análise de 41 

estudos observacionais (dos quais 14 foram executados em países em 

desenvolvimento), os autores identificaram que há aproximadamente um risco 80% 

maior de indivíduos de escolaridade e classes econômicas mais baixas serem 

diagnosticados com CEB. Além disso, foi possível observar que habitantes de países 

em desenvolvimento tiveram um risco 2,4 vezes maior de desenvolverem a doença. 

Os autores enfatizam que, mediante os resultados encontrados, estratégias de saúde 

pública devem focar na conscientização de comportamentos de risco, incorporar 

estratégias de prevenção e diagnóstico precoce e agir em fatores causadores de 

inequidades e desigualdades. 

Em relação ao rastreamento de CEB na população, Brocklehurst et al. (70) 

analisou um único ECR (119), onde 191.873 participantes foram acompanhados 

durante 15 anos. Não houve diferença estatisticamente significativa na mortalidade 

por CEB entre o grupo rastreado (15.4/100.000 pessoas/ano) e o grupo controle 

(17.1). Porém, considerando-se os hábitos nocivos, houve redução significativa (24%) 

na mortalidade entre os fumantes do grupo rastreado (30.0) e do grupo controle (39.0), 

com RR 0.76 (IC95: 0.60 a 0.97). Não houve diferença significativa nas taxas de 

incidência de CEB entre os fumantes dos dois grupos, porém houve uma redução de 

indivíduos diagnosticados com estágios a partir do III no grupo rastreado, com RR 

0.81 (IC95: 0.70 a 0.93). Desta forma, há uma evidência de que o rastreamento 

populacional diminui a taxa de mortalidade do CEB em indivíduos de alto risco e reduz 

a quantidade de diagnósticos realizada de forma tardia. Porém, essa assertiva é 

baseada na análise de apenas um estudo. Sendo assim, é necessária a realização de 

estudos mais criteriosos do ponto de vista metodológico, com uma quantidade 

expressiva de participantes, delineamento prospectivo, formas claras e efetivas de 

randomização e tempo suficiente de acompanhamento para que haja redução do risco 

de viés e melhor efeito experimental (70). 

No que tange ainda ao rastreamento, um aspecto discutido na literatura 

refere-se aos agentes que devem idealmente executá-lo. No artigo de Downer et al. 

(76), foram observados valores de sensibilidade = 0.848 (IC95: 0.730, 0.919) e 

especificidade = 0.965 (IC95: 0.930, 0.982) para o rastreamento, não havendo 

diferença (P = 0.99) quanto a habilidade discriminativa caso o exame fosse realizado 

por dentistas (estudos da Inglaterra e Japão) ou por demais trabalhadores da área da 

saúde treinados (estudos de países do sudeste asiático). Contudo, em seu artigo, 
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Brocklehurst et al. (70) questionam a metanálise realizada por Downer et al. (76) pela 

heterogeneidade dos estudos incluídos e analisados, que apresentavam diferentes 

quantidades de indivíduos avaliados e profissionais responsáveis pelo rastreamento. 

Há outros trabalhos semelhantes e mais recentes, que analisam a acurácia do exame 

clínico convencional em massa no diagnóstico de CEB e DPMO, porém ainda 

destaca-se a deficiência na avaliação de risco de viés de muitos dos estudos primários 

(78, 105). 

A forma pela qual os pacientes são recrutados ao rastreamento também é um 

tópico discutido em revisões sistemáticas, uma vez que diferentes abordagens podem 

gerar diferentes taxas de adesão. A RS de Downer et al. (77) observou realmente que 

a adesão ao rastreamento do CEB variou com o tipo de abordagem, sendo que a 

inclusão do rastreamento durante consultas odontológicas obteve um excelente 

resultado, com 100% de adesão dos participantes. Outras formas, como convites por 

carta, panfletos a ensaios de intervenção na comunidade, variaram de 12 a 100%. 

Quanto ao acompanhamento dos participantes após os exames de rastreamento, os 

autores afirmam que a minoria dos estudos primários realizou um acompanhamento 

por tempo suficiente para relatar os resultados de desfechos relevantes de saúde, 

como a identificação de diagnósticos em estágios precoces e redução da mortalidade 

nos grupos de indivíduos rastreados. 

Na RS de Essat et al. (78), foi avaliada a acurácia da inspeção visual em 

relação à biópsia para o diagnóstico do CEB e de displasias intensas em DPMO por 

diferentes tipos de profissionais da saúde. A inspeção visual foi realizada por 

profissionais experientes, na maior parte dos estudos, e poucos compararam 

diferentes tipos de profissionais da saúde para uma análise conclusiva, o que pode 

gerar modificações da sensibilidade e especificidade. De modo combinado, a 

sensibilidade e especificidade do exame clínico convencional foram respectivamente 

de 71% e 85%. Segundo os autores, a acurácia de diagnóstico do exame clínico 

intraoral é comparável à de exames não invasivos de outros tipos de câncer, como 

cólon, útero e mama. 

Para que o rastreamento possa ser considerado como eficiente e custo-

benéfico, um dos fatores relevantes é a incidência e morbimortalidade da doença na 

região onde é executado. O artigo de Warnakulasuriya et al. (106) avaliou a viabilidade 

de estratégias de rastreamento do CEB na população da Europa, frisando a baixa 

incidência da doença na maior parte do continente e a falta de estudos na área. A 
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maior parte dos estudos incluídos foi conduzida no Reino Unido, que é um país com 

baixa prevalência da doença. Concluiu-se que a baixa quantidade de estudos 

existentes no continente e a falta de estudos do tipo ECR não permitem validar a 

eficiência da estratégia de rastreamento para CEB. Além disso, os autores 

apresentam recomendações justas para medidas de rastreamento e estudos 

primários futuros, tais como o investimento no rastreamento oportunista para grupos 

de alto risco, capacitação de profissionais para identificação de lesões orais, 

planejamento de repetição do exame clínico em intervalos, avaliações econômicas, 

comparação entre as taxas de mortalidade de grupos rastreados e não rastreados e 

execução de estudos prospectivos que comparem técnicas auxiliares com a análise 

histopatológica para diagnóstico de CEB. 

É possível que uma estratégia de rastreamento na Europa não seja custo-

benéfica, visto a falta de necessidade dessa população específica, o que não é o caso 

de um país como o Brasil, onde a mortalidade e morbidade do câncer de boca ainda 

são preocupantes.  

Segundo Thankappan et al. (103), há uma importante variação no custo-

efetividade relatado, o que pode ocorrer devido a fatores como a prevalência de CEB, 

custo do tratamento do câncer de boca e tipo de estratégia de detecção precoce. Em 

todos os estudos, recomenda-se o rastreamento do câncer bucal e a implementação 

de um programa de triagem de acordo com o contexto, como a abordagem oportunista 

em grupos de alto risco. A opção mais econômica e acessível foi o rastreamento de 

CEB em indivíduos de risco elevado, como por exemplo, usuários de tabaco e álcool. 

Vale ressaltar que essa RS obtém basicamente resultados provindos de estudos 

realizados em países desenvolvidos e com menores taxas de incidência da doença, 

não permitindo a avaliação do custo-benefício em países com recursos limitados nos 

quais o CEB é mais incidente. 

Além do rastreamento através do exame clínico intraoral, outros métodos 

adjuntos no diagnóstico do CEB e DPMO vem sendo estudados, no intuito de auxiliar 

o diagnóstico precoce dessas lesões com procedimentos menos invasivos que a 

biópsia incisional. A RS publicada por Ye et al. (108) compara a precisão entre a 

citologia esfoliativa e a citometria de imagem de DNA no diagnóstico de CEB e DPMO. 

De acordo a metanálise, a citometria do DNA tem uma especificidade maior que a 

citologia com OralCDx brush para identificar CEB e DPMO, sendo considerada uma 

ferramenta de diagnóstico precisa e simples para CEB e DPMO. Porém, a 
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sensibilidade das técnicas foi equiparável, com cerca de 80%. No que tange à 

aplicação de ambas as estratégias no setor primário da saúde, a citometria de DNA 

demanda um maior investimento em equipamentos e no treinamento de profissionais 

para aplicação e interpretação da técnica. Portanto, apesar das evidências de maior 

acurácia da citometria de DNA, possivelmente a citologia esfoliativa é uma técnica de 

melhor aplicabilidade na saúde pública, principalmente em países de menor 

desenvolvimento socioeconômico e maior incidência das doenças.  

Algumas das técnicas adjuntas, como autofluorescência e 

quimiluminescência, baseiam-se em observações das características ópticas das 

lesões, apresentando a não invasibilidade como excelente vantagem. O artigo 

publicado por Buenahora et al. (71) comparou o desempenho da autofluorescência e 

da quimiluminescência com o exame visual clínico na detecção de DPMO e CEB. Pela 

metanálise, observou-se que a técnica menos eficaz na identificação das doenças foi 

a quimiluminescência. Em comparação ao exame clínico convencional, a 

autofluorescência apresentou a mesma especificidade, porém apresentou uma 

sensibilidade significativamente superior. Essa técnica também recebe atenção de 

grupos de pesquisa brasileiros, como Flores dos Santos et al. (80) e  Pereira Lima et 

al. (98), que também indicam uma sensibilidade relevante da técnica na identificação 

precoce de lesões malignas e pré-malignas em boca. Esses resultados demonstram 

que a autofluorescência pode ser benéfica, principalmente para indivíduos em grupos 

de alto risco, complementando e aprimorando o exame clínico na identificação de 

tecidos lesionados. Contudo, deve-se ter em mente que a autofluorescência não deve 

substituir o exame histopatológico e que sua aplicação envolve o custo dos 

dispositivos e o treinamento de profissionais para execução da técnica. 

Novas tecnologias, utilizadas com maior frequência em outros órgãos, 

também vem sendo testadas para lesões de boca. O artigo de Sethi et al. (102) 

analisou a acurácia da endomicroscopia confocal a laser no diagnóstico de CEB, uma 

técnica mais comumente empregada para neoplasias gástricas que utiliza um corante 

fluorescente e uma sonda microscópica para avaliação do tecido em tempo real. 

Embora se observe viés e heterogeneidade, este estudo afirma que a 

endomicroscopia confocal a laser pode ter uma influência clínica notável no 

diagnóstico de CEB, por meio de sua alta sensibilidade e especificidade, que 

apresentaram valores de 95% e 93% respectivamente. Entretanto, devido aos custos 

envolvidos na compra dos equipamentos e capacitação técnica, a endomicroscopia 
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confocal a laser tende a apresentar menor custo-benefício para aplicação durante o 

rastreamento de lesões, sendo mais promissora para definição de margens de 

segurança no transcirúrgico. 

O uso da Inteligência Artificial vem sendo cada vez mais comum na área da 

saúde, buscando aprimorar o diagnóstico de condições através de técnicas de 

Telessaúde. Algumas RS (67, 86, 90) abordaram o uso da Inteligência Artificial como 

adjunto no diagnóstico do CEB e/ou DPMO e observaram uma carência de estudos 

primários na área. Apesar de não haver evidência suficiente, há potencial na utilização 

de máquinas com integração às práticas clínicas. Devido aos estudos pouco 

numerosos e ainda muito recentes, a Inteligência Artificial necessita de maior 

investimento em pesquisas, uma vez que pode encurtar as distâncias entre 

profissionais e pacientes, além de aumentar a procura precoce por auxílio médico e 

odontológico por parte da população. 

Os corantes vitais também estão sendo empregados de forma mais ampla, 

tanto na identificação precoce de lesões de CEB e DPMO quanto no aprimoramento 

da técnica de biópsia tecidual, indicando áreas de maior proliferação celular. Em 

nossa busca literária, foram identificadas RS que compararam a acurácia de 

diferentes técnicas adjuntas para a identificação precoce das lesões, incluindo os 

corantes vitais. Macey et al. (89) avaliaram a precisão do teste diagnóstico fornecida  

pela coloração vital, citologia esfoliativa e testes ópticos à base de luz. Apesar da 

baixa qualidade geral dos estudos incluídos, os autores identificaram uma 

sensibilidade de 84% e especificidade de 70% para os corantes vitais. Os valores de 

sensibilidade desta técnica foram os mais baixos dentre todos os métodos e a maior 

acurácia foi notada nos estudos com citologia esfoliativa.  

Já no estudo de Walsh et al. (105), que comparou a acurácia de corantes vitais 

(azul de toluidina) com métodos como autoexame e exame clínico convencional na 

identificação de CEB e DPMO, os autores observaram uma especificidade maior que 

a sensibilidade para a coloração vital, com valores respectivos de 91% e 40%. O nível 

de evidência para corantes vitais foi considerado moderado, enquanto para as outras 

técnicas foi considerado baixo. Portanto, não há um consenso quanto à acurácia das 

técnicas de coloração vital no diagnóstico precoce de CEB e DPMO. Além disso, 

assim como para os demais métodos adjuntos, há uma carência de estudos robustos 

que forneçam evidências confiáveis para embasar programas de rastreamento para 
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CEB e DPMO na atenção primária, tanto para a população em geral quanto para 

grupos de risco (70).





7 CONCLUSÕES 

Considerando-se a adaptação do método de avaliação da qualidade 

metodológica, verificou-se que 65% das revisões sistemáticas incluídas e analisadas 

neste trabalho apresentam um nível de evidência baixo ou muito baixo, visto falhas e 

vieses na elaboração das revisões sistemáticas e dos estudos primários incluídos nas 

mesmas. Dos estudos de alta qualidade, os estudos primários eram de baixo nível de 

evidência em sua maioria. Esse achado alerta sobre a necessidade de avaliação 

crítica de revisões sistemáticas, por parte dos leitores, mesmo estas sendo 

consideradas como o delineamento com maior nível de evidência. 

Com base nas revisões sistemáticas de alto nível de evidência, o 

rastreamento com a inspeção visual por profissionais treinados e o acesso à saúde 

bucal tem resultado preciso, confiável e custo-efetivo na avaliação de indivíduos de 

alto risco. Os métodos auxiliares de detecção precoce que apresentaram resultados 

mais promissores em relação à confiabilidade e validade das técnicas foram aqueles 

baseados em autofluorescência e citopatologia.  

Estratégias de rastreamento não devem ser descartadas, uma vez que ainda 

há uma carência de estudos de alta qualidade nesse tema. Destaca-se a necessidade 

de estudos primários bem delineados sobre os métodos de detecção e diagnóstico 

precoce do câncer de boca, uma vez que, há uma carência de estudos robustos que 

forneçam evidências confiáveis para embasar programas de rastreamento para CEB 

e DPMO na atenção primária, tanto para a população em geral, quanto para grupos 

de risco.  
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APÊNDICE A -  1. Tabela contendo as estratégias de busca nas bases de dados, com os termos 
apropriados e MeSH terms 

Base de 
Dados 

Estratégia de Busca 
(data da busca: 22/03/2022) 

Número de 
referências 

Embase ('mouth neoplasms':ab,ti OR 'neoplasm, mouth':ab,ti OR 'neoplasms, oral':ab,ti OR 
'neoplasm, oral':ab,ti OR 'oral neoplasm':ab,ti OR 'oral neoplasms':ab,ti OR 'neoplasms, 
mouth':ab,ti OR 'cancer of mouth':ab,ti OR 'mouth cancers':ab,ti OR 'oral cancer':ab,ti OR 
'cancer, oral':ab,ti OR 'cancers, oral':ab,ti OR 'oral cancers':ab,ti OR 'cancer of the 
mouth':ab,ti OR 'mouth cancer':ab,ti OR 'cancer, mouth':ab,ti OR 'cancers, mouth':ab,ti 
OR 'precancerous conditions':ab,ti OR 'precancerous condition':ab,ti OR 'preneoplastic 
condition':ab,ti OR 'preneoplastic conditions':ab,ti OR 'oral potentially malignant 
disorders':ab,ti OR 'leukoplakia, oral':ab,ti OR 'leukoplakias, oral':ab,ti OR 'oral 
leukoplakia':ab,ti OR 'oral leukoplakias':ab,ti OR 'leukokeratosis, oral':ab,ti OR 'oral 
leukokeratoses':ab,ti OR 'oral leukokeratosis':ab,ti OR 'keratosis, oral':ab,ti OR 
'keratoses, oral':ab,ti OR 'oral keratoses':ab,ti OR 'oral keratosis':ab,ti OR 
'erythroplasia':ab,ti OR 'erythroplasias':ab,ti OR 'actinic cheilitis':ab,ti OR 'actinic 
cheilosis':ab,ti OR 'lichen planus, oral':ab,ti OR 'oral lichen planus':ab,ti OR head:ab,ti OR 
'neck squamous cell carcinomas':ab,ti OR 'squamous cell carcinoma, head':ab,ti OR 
'squamous cell carcinoma of the head':ab,ti OR 'neck squamous cell carcinoma':ab,ti OR 
'hnscc':ab,ti OR 'carcinoma, squamous cell of head':ab,ti OR 'oral tongue squamous cell 
carcinoma':ab,ti OR 'oral squamous cell carcinoma':ab,ti OR 'oral cavity squamous cell 
carcinoma':ab,ti OR 'oral squamous cell carcinomas':ab,ti OR 'squamous cell carcinoma 
of the mouth':ab,ti OR 'oropharyngeal squamous cell carcinoma':ab,ti) AND ('early 
detection of cancer':ab,ti OR 'cancer early detection':ab,ti OR 'cancer screening':ab,ti OR 
'screening, cancer':ab,ti OR 'cancer screening tests':ab,ti OR 'cancer screening test':ab,ti 
OR 'screening tests, cancer':ab,ti OR 'test, cancer screening':ab,ti OR 'tests, cancer 
screening':ab,ti OR 'early diagnosis of cancer':ab,ti OR 'cancer early diagnosis':ab,ti OR 
'toluidine blue':ab,ti OR 'blue, toluidine':ab,ti OR 'toluidine blue o':ab,ti OR 'self-
examinations':ab,ti OR 'examination, self':ab,ti OR 'examinations, self':ab,ti OR 'self 
examination':ab,ti OR 'self examinations':ab,ti OR 'potassium triiodide':ab,ti OR 'lugol 
iodine':ab,ti OR 'lugol solution':ab,ti OR 'cytological technic':ab,ti OR 'cytological 
technics':ab,ti OR 'cytological technique':ab,ti OR 'cytologic technics':ab,ti OR 'cytologic 
technic':ab,ti OR 'cytodiagnosis':ab,ti OR 'optical imaging':ab,ti OR 'imaging, optical':ab,ti 
OR 'flu/orescence imaging':ab,ti OR 'imaging, fluorescence':ab,ti OR 'fundus 
autofluorescence imaging':ab,ti OR 'autofluorescence imaging, fundus':ab,ti OR 'imaging, 
fundus autofluorescence':ab,ti OR 'autofluorescence imaging':ab,ti OR 'imaging, 
autofluorescence':ab,ti OR 'brush biopsy':ab,ti OR 'liquid biopsy':ab,ti) AND 'review':ab,ti 

256 

Cochrane 
Reviews 

"Mouth Neoplasms" OR "Neoplasm, Mouth" OR "Neoplasms, Oral" OR "Neoplasm, Oral" 
OR "Oral Neoplasm" OR "Oral Neoplasms" OR "Neoplasms, Mouth" OR "Cancer of 
Mouth" OR "Mouth Cancers" OR "Oral Cancer" OR "Cancer, Oral" OR "Cancers, Oral" 
OR "Oral Cancers" OR "Cancer of the Mouth" OR "Mouth Cancer" OR "Cancer, Mouth" 
OR "Cancers, Mouth" OR "Precancerous Conditions" OR "Precancerous Condition" OR 
"Preneoplastic Condition" OR "Preneoplastic Conditions" OR "oral potentially malignant 
disorders" OR "Leukoplakia, Oral" OR "Leukoplakias, Oral" OR "Oral Leukoplakia" OR 
"Oral Leukoplakias" OR "Leukokeratosis, Oral" OR "Oral Leukokeratoses" OR "Oral 
Leukokeratosis" OR "Keratosis, Oral" OR "Keratoses, Oral" OR "Oral Keratoses" OR 
"Oral Keratosis" OR "Erythroplasia" OR "erythroplakias" OR "Actinic cheilitis" OR "Actinic 
cheilosis" OR "Lichen Planus, Oral" OR "Oral Lichen Planus" OR "Head And Neck 
Squamous Cell Carcinomas" OR "Squamous Cell Carcinoma, Head And Neck" OR 
"Squamous Cell Carcinoma of the Head and Neck" OR "Head and Neck Squamous Cell 
Carcinoma" OR "HNSCC" OR "Carcinoma, Squamous Cell of Head and Neck" OR "Oral 
Tongue Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral 
Cavity Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell Carcinomas" OR 
"Squamous Cell Carcinoma of the Mouth" OR "Oropharyngeal Squamous Cell 
Carcinoma" in Title Abstract Keyword AND "Early Detection of Cancer" OR "Cancer Early 
Detection" OR "Cancer Screening" OR "Screening, Cancer" OR "Cancer Screening 
Tests" OR "Cancer Screening Test" OR "Screening Tests, Cancer" OR "Test, Cancer 
Screening" OR "Tests, Cancer Screening" OR "Early Diagnosis of Cancer" OR "Cancer 
Early Diagnosis" OR "Toluidine Blue" OR "Blue, Toluidine" OR "Toluidine Blue O" OR 
"Self-Examinations" OR "Examination, Self" OR "Examinations, Self" OR "Self 
Examination" OR "Self Examinations" OR "potassium triiodide" OR "Lugol's iodine" OR 
"Lugol's solution" OR "Cytological Technic" OR "Cytological Technics" OR "Cytological 
Technique" OR "Cytologic Technics" OR "Cytologic Technic" OR "Cytodiagnosis" OR 

04 
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"Optical Imaging" OR "Imaging, Optical" OR "Fluorescence Imaging" OR "Imaging, 
Fluorescence" OR "Fundus Autofluorescence Imaging" OR "Autofluorescence Imaging, 
Fundus" OR "Imaging, Fundus Autofluorescence" OR "Autofluorescence Imaging" OR 
"Imaging, Autofluorescence" OR "brush biopsy" OR "liquid biopsy" in Title Abstract 
Keyword 

LILACS (("Mouth Neoplasms"  OR "Neoplasias Bucais" OR "Neoplasias de la Boca" OR "Tumeurs 
de la bouche" OR "Precancerous Conditions"   OR "Lesões Pré-Cancerosas" OR 
"Lesiones Precancerosas" OR "États précancéreux" OR "Leukoplakia, Oral"  OR 
"Leucoplasia Oral" OR "Leucoplasia Bucal" OR "Leucoplasie buccale" OR "Erythroplasia"  
OR "Eritroplasia" OR "Érythroplasie"  OR "Erythroplasias" OR "Actinic cheilitis" OR 
"Lichen Planus, Oral"  OR "Líquen Plano" OR "Lichen plan" OR "Head And Neck 
Squamous Cell Carcinomas"  OR "Carcinoma de Células Escamosas de Cabeça e 
Pescoço" OR "Carcinoma de Células Escamosas de Cabeza y Cuello" OR "Carcinome 
épidermoïde de la tête et du cou") AND ("Early Detection of Cancer"  OR "Detecção 
Precoce de Câncer" OR "Detección Precoz del Cáncer" OR "Dépistage précoce du 
cancer" OR "Toluidine Blue" OR "azul de toluidina" OR "Cloreto de Tolônio" OR "Cloruro 
de Tolonio" OR "Chlorure de tolonium" OR "Self-Examinations" OR "Autoexame" OR 
"Autoexamen" OR "Auto-examen" OR "Cytological Technic" OR "Cytological Technics" 
OR "Técnicas Citológicas" OR "Técnicas Citológicas" OR "Techniques cytologiques" OR 
"Optical Imaging"  OR "Imagem Óptica" OR "Imagen Óptica" OR "imagerie optique" OR 
"fluorescência")) AND ("review" OR "Revisão" OR "Revisión" OR "Revue de la littérature") 

17 

LIVIVO (("Mouth Neoplasms" OR "Neoplasm, Mouth" OR "Neoplasms, Oral" OR "Neoplasm, 
Oral" OR "Oral Neoplasm" OR "Oral Neoplasms" OR "Neoplasms, Mouth" OR "Cancer 
of Mouth" OR "Mouth Cancers" OR "Oral Cancer" OR "Cancer, Oral" OR "Cancers, Oral" 
OR "Oral Cancers" OR "Cancer of the Mouth" OR "Mouth Cancer" OR "Cancer, Mouth" 
OR "Cancers, Mouth" OR "Precancerous Conditions" OR "Precancerous Condition" OR 
"Preneoplastic Condition" OR "Preneoplastic Conditions" OR "oral potentially malignant 
disorders" OR "Leukoplakia, Oral" OR "Leukoplakias, Oral" OR "Oral Leukoplakia" OR 
"Oral Leukoplakias" OR "Leukokeratosis, Oral" OR "Oral Leukokeratoses" OR "Oral 
Leukokeratosis" OR "Keratosis, Oral" OR "Keratoses, Oral" OR "Oral Keratoses" OR 
"Oral Keratosis" OR "Erythroplasia" OR "erythroplakias" OR "Actinic cheilitis" OR "Actinic 
cheilosis" OR "Lichen Planus, Oral" OR "Oral Lichen Planus" OR "Head And Neck 
Squamous Cell Carcinomas" OR "Squamous Cell Carcinoma, Head And Neck" OR 
"Squamous Cell Carcinoma of the Head and Neck" OR "Head and Neck Squamous Cell 
Carcinoma" OR "HNSCC" OR "Carcinoma, Squamous Cell of Head and Neck" OR "Oral 
Tongue Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral 
Cavity Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell Carcinomas" OR 
"Squamous Cell Carcinoma of the Mouth" OR "Oropharyngeal Squamous Cell 
Carcinoma") AND "Early Detection of Cancer" OR "Cancer Early Detection" OR "Cancer 
Screening" OR "Screening, Cancer" OR "Cancer Screening Tests" OR "Cancer 
Screening Test" OR "Screening Tests, Cancer" OR "Test, Cancer Screening" OR "Tests, 
Cancer Screening" OR "Early Diagnosis of Cancer" OR "Cancer Early Diagnosis" OR 
"Toluidine Blue" OR "Blue, Toluidine" OR "Toluidine Blue O" OR "Self-Examinations" OR 
"Examination, Self" OR "Examinations, Self" OR "Self Examination" OR "Self 
Examinations" OR "potassium triiodide" OR "Lugol's iodine" OR "Lugol's solution" OR 
"Cytological Technic" OR "Cytological Technics" OR "Cytological Technique" OR 
"Cytologic Technics" OR "Cytologic Technic" OR "Cytodiagnosis" OR "Optical Imaging" 
OR "Imaging, Optical" OR "Fluorescence Imaging" OR "Imaging, Fluorescence" OR 
"Fundus Autofluorescence Imaging" OR "Autofluorescence Imaging, Fundus" OR 
"Imaging, Fundus Autofluorescence" OR "Autofluorescence Imaging" OR "Imaging, 
Autofluorescence" OR "brush biopsy" OR "liquid biopsy") AND KW=review 

168 

Pubmed (("Mouth Neoplasms"[MeSH Term] OR "Neoplasm, Mouth" OR "Neoplasms, Oral" OR 
"Neoplasm, Oral" OR "Oral Neoplasm" OR "Oral Neoplasms" OR "Neoplasms, Mouth" 
OR "Cancer of Mouth" OR "Mouth Cancers" OR "Oral Cancer" OR "Cancer, Oral" OR 
"Cancers, Oral" OR "Oral Cancers" OR "Cancer of the Mouth" OR "Mouth Cancer" OR 
"Cancer, Mouth" OR "Cancers, Mouth" OR "Precancerous Conditions"[MeSH Term] OR 
"Precancerous Condition" OR "Preneoplastic Condition" OR "Preneoplastic Conditions" 
OR "oral potentially malignant disorders" OR "Leukoplakia, Oral"[MeSH Term] OR 
"Leukoplakias, Oral" OR "Oral Leukoplakia" OR "Oral Leukoplakias" OR "Leukokeratosis, 
Oral" OR "Oral Leukokeratoses" OR "Oral Leukokeratosis" OR "Keratosis, Oral" OR 
"Keratoses, Oral" OR "Oral Keratoses" OR "Oral Keratosis" OR "Erythroplasia"[MeSH 
Term] OR “Eritroplasia” OR "Erythroplasias" OR "Actinic cheilitis"[MeSH Term] OR 
"Actinic cheilosis" OR "Lichen Planus, Oral"[MeSH Term] OR "Oral Lichen Planus" OR 
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"Head And Neck Squamous Cell Carcinomas"[MeSH Term] OR "Squamous Cell 
Carcinoma, Head And Neck" OR "Squamous Cell Carcinoma of the Head and Neck" OR 
"Head and Neck Squamous Cell Carcinoma" OR "HNSCC" OR "Carcinoma, Squamous 
Cell of Head and Neck" OR "Oral Tongue Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral 
Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Cavity Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral 
Squamous Cell Carcinomas" OR "Squamous Cell Carcinoma of the Mouth" OR 
"Oropharyngeal Squamous Cell Carcinoma") AND ("Early Detection of Cancer"[MeSH 
Term] OR "Cancer Early Detection" OR "Cancer Screening" OR "Screening, Cancer" OR 
"Cancer Screening Tests" OR "Cancer Screening Test" OR "Screening Tests, Cancer" 
OR "Test, Cancer Screening" OR "Tests, Cancer Screening" OR "Early Diagnosis of 
Cancer" OR "Cancer Early Diagnosis" OR "Toluidine Blue" OR "Blue, Toluidine" OR 
"Toluidine Blue O" OR "Self-Examinations" OR "Examination, Self" OR "Examinations, 
Self" OR "Self Examination" OR "Self Examinations" OR "potassium triiodide" OR "Lugol's 
iodine" OR "Lugol's solution"[MeSH Term] OR "Cytological Technic" OR "Cytological 
Technics" OR "Cytological Techniques"[MeSH Term] OR "Cytologic Technics" OR 
"Cytologic Technic" OR "Cytodiagnosis" OR "Optical Imaging"[MeSH Term] OR "Imaging, 
Optical" OR "Fluorescence Imaging" OR "Imaging, Fluorescence" OR "Fundus 
Autofluorescence Imaging" OR "Autofluorescence Imaging, Fundus" OR "Imaging, 
Fundus Autofluorescence" OR "Autofluorescence Imaging" OR "Imaging, 
Autofluorescence" OR "brush biopsy" OR "liquid biopsy")) AND (“review”) 

Scopus (TITLE-ABS-KEY("Mouth Neoplasms" OR "Neoplasm, Mouth" OR "Neoplasms, Oral" OR 
"Neoplasm, Oral" OR "Oral Neoplasm" OR "Oral Neoplasms" OR "Neoplasms, Mouth" 
OR "Cancer of Mouth" OR "Mouth Cancers" OR "Oral Cancer" OR "Cancer, Oral" OR 
"Cancers, Oral" OR "Oral Cancers" OR "Cancer of the Mouth" OR "Mouth Cancer" OR 
"Cancer, Mouth" OR "Cancers, Mouth" OR "Precancerous Conditions" OR "Precancerous 
Condition" OR "Preneoplastic Condition" OR "Preneoplastic Conditions" OR "oral 
potentially malignant disorders" OR "Leukoplakia, Oral" OR "Leukoplakias, Oral" OR 
"Oral Leukoplakia" OR "Oral Leukoplakias" OR "Leukokeratosis, Oral" OR "Oral 
Leukokeratoses" OR "Oral Leukokeratosis" OR "Keratosis, Oral" OR "Keratoses, Oral" 
OR "Oral Keratoses" OR "Oral Keratosis" OR "Erythroplasia" OR "erythroplakias" OR 
"Actinic cheilitis" OR "Actinic cheilosis" OR "Lichen Planus, Oral" OR "Oral Lichen Planus" 
OR "Head And Neck Squamous Cell Carcinomas" OR "Squamous Cell Carcinoma, Head 
And Neck" OR "Squamous Cell Carcinoma of the Head and Neck" OR "Head and Neck 
Squamous Cell Carcinoma" OR "HNSCC" OR "Carcinoma, Squamous Cell of Head and 
Neck" OR "Oral Tongue Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell 
Carcinoma" OR "Oral Cavity Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell 
Carcinomas" OR "Squamous Cell Carcinoma of the Mouth" OR "Oropharyngeal 
Squamous Cell Carcinoma") AND TITLE-ABS-KEY("Early Detection of Cancer" OR 
"Cancer Early Detection" OR "Cancer Screening" OR "Screening, Cancer" OR "Cancer 
Screening Tests" OR "Cancer Screening Test" OR "Screening Tests, Cancer" OR "Test, 
Cancer Screening" OR "Tests, Cancer Screening" OR "Early Diagnosis of Cancer" OR 
"Cancer Early Diagnosis" OR "Toluidine Blue" OR "Blue, Toluidine" OR "Toluidine Blue 
O" OR "Self-Examinations" OR "Examination, Self" OR "Examinations, Self" OR "Self 
Examination" OR "Self Examinations" OR "potassium triiodide" OR "Lugol's iodine" OR 
"Lugol's solution" OR "Cytological Technic" OR "Cytological Technics" OR "Cytological 
Technique" OR "Cytologic Technics" OR "Cytologic Technic" OR "Cytodiagnosis" OR 
"Optical Imaging" OR "Imaging, Optical" OR "Fluorescence Imaging" OR "Imaging, 
Fluorescence" OR "Fundus Autofluorescence Imaging" OR "Autofluorescence Imaging, 
Fundus" OR "Imaging, Fundus Autofluorescence" OR "Autofluorescence Imaging" OR 
"Imaging, Autofluorescence" OR "brush biopsy" OR "liquid biopsy") AND ABS("review")) 

710 

Web of 
Sciences 

((TS=("Mouth Neoplasms" OR "Neoplasm, Mouth" OR "Neoplasms, Oral" OR "Neoplasm, 
Oral" OR "Oral Neoplasm" OR "Oral Neoplasms" OR "Neoplasms, Mouth" OR "Cancer 
of Mouth" OR "Mouth Cancers" OR "Oral Cancer" OR "Cancer, Oral" OR "Cancers, Oral" 
OR "Oral Cancers" OR "Cancer of the Mouth" OR "Mouth Cancer" OR "Cancer, Mouth" 
OR "Cancers, Mouth" OR "Precancerous Conditions" OR "Precancerous Condition" OR 
"Preneoplastic Condition" OR "Preneoplastic Conditions" OR "oral potentially malignant 
disorders" OR "Leukoplakia, Oral" OR "Leukoplakias, Oral" OR "Oral Leukoplakia" OR 
"Oral Leukoplakias" OR "Leukokeratosis, Oral" OR "Oral Leukokeratoses" OR "Oral 
Leukokeratosis" OR "Keratosis, Oral" OR "Keratoses, Oral" OR "Oral Keratoses" OR 
"Oral Keratosis" OR "Erythroplasia" OR "erythroplakias" OR "Actinic cheilitis" OR "Actinic 
cheilosis" OR "Lichen Planus, Oral" OR "Oral Lichen Planus" OR "Head And Neck 
Squamous Cell Carcinomas" OR "Squamous Cell Carcinoma, Head And Neck" OR 
"Squamous Cell Carcinoma of the Head and Neck" OR "Head and Neck Squamous Cell 
Carcinoma" OR "HNSCC" OR "Carcinoma, Squamous Cell of Head and Neck" OR "Oral 
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Tongue Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral 
Cavity Squamous Cell Carcinoma" OR "Oral Squamous Cell Carcinomas" OR 
"Squamous Cell Carcinoma of the Mouth" OR "Oropharyngeal Squamous Cell 
Carcinoma")) AND TS=("Early Detection of Cancer" OR "Cancer Early Detection" OR 
"Cancer Screening" OR "Screening, Cancer" OR "Cancer Screening Tests" OR "Cancer 
Screening Test" OR "Screening Tests, Cancer" OR "Test, Cancer Screening" OR "Tests, 
Cancer Screening" OR "Early Diagnosis of Cancer" OR "Cancer Early Diagnosis" OR 
"Toluidine Blue" OR "Blue, Toluidine" OR "Toluidine Blue O" OR "Self-Examinations" OR 
"Examination, Self" OR "Examinations, Self" OR "Self Examination" OR "Self 
Examinations" OR "potassium triiodide" OR "Lugol's iodine" OR "Lugol's solution" OR 
"Cytological Technic" OR "Cytological Technics" OR "Cytological Technique" OR 
"Cytologic Technics" OR "Cytologic Technic" OR "Cytodiagnosis" OR "Optical Imaging" 
OR "Imaging, Optical" OR "Fluorescence Imaging" OR "Imaging, Fluorescence" OR 
"Fundus Autofluorescence Imaging" OR "Autofluorescence Imaging, Fundus" OR 
"Imaging, Fundus Autofluorescence" OR "Autofluorescence Imaging" OR "Imaging, 
Autofluorescence" OR "brush biopsy" OR "liquid biopsy")) AND TS=("review") 

2. Tabela contendo as estratégias de busca nas bases de registro de revisões sistemática e literatura
cinzenta, com os termos apropriados

Outras fontes 
Estratégia de Busca 

(data da busca: 22/03/2022) 
Número de 
referências 

PROSPERO oral cancer screening 13 

OSF oral cancer screening 01 

Google Scholar ("oral cancer screening"  OR "head and neck cancer screening") AND systematic 
review 

100 
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APÊNDICE B -  Tabela com os artigos excluídos na fase 2 (leitura dos textos completos), a partir da 
busca em bases de dados e outras fontes de informação, e as respectivas razões de 
exclusão (n = 36) 

Nº da 
referência 

Autor/Ano 
Razão para 
exclusão* 

1 Abt, 2015 5 

2 Arroyo, 2021 4 

3 Brocklehurst, 2010 3 

4 Budach, 2019 4 

5 Chiamulera, 2021 4 

6 Datta, 2019 4 

7 Díaz-Caballero, 2021 5 

8 Faur, 2021 4 

9 Ferrari, 2021 4 

10 García-Pola, 2021 5 

11 Gualtero, 2016 4 

12 Hema, 2021 4 
13 Hudečková, 2021 4 

14 Kang, 2021 4 

15 Kaur, 2018 4 

16 Kim, 2020 5 

17 Kim, 2020 5 

18 Kim, 2021 5 

19 Kim, 2021 5 

20 Kujan, 2003 3 

21 Kujan, 2006 3 

22 Macey, 2015 3 

23 Macey, 2016 5 

24 Mathur, 2022 5 

25 Piyarathne, 2021 4 

26 Raman, 2020 2 

27 Rapado-González, 2019 4 

28 Sahu, 2021 4 

29 Savage, 2009 5 

30 Seoane, 2016 6 

31 Sulaiman, 2014 1 

32 Ukwas, 2014 2 

33 Van Ginkel, 2017 4 

34 Varela-Centelles, 2017 6 

35 Walsh, 2013 3 

36 Wuerdemann, 2020 4 
*Razões para exclusão:
1. Publicação não revisada por pares – Preprint (n = 1)
2. Resumo de congresso (n = 2);
3. Revisão Cochrane desatualizada (n = 5);
4. Estudos envolvendo biomarcadores (n =16);
5. Estudo contendo dados incluídos em outros estudos (n = 10);
6. Estudo com enfoque em intervalo de tempo do diagnóstico ao tratamento (n = 2);
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