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FUNDAMENTACION DE LA ELECCION DEL TEMA:

Les neoplesies buceles constituyen un grupo numeroso
de cerecteristices veriebles, y es neceserio gue el odon-
tdlogo se encuentre Famiriulizayu con elles, y® que en
muches ocesiones puede poner en peligro le vide del ps -
clente, por lo gue constituye une responsebilided muy
grende el tener conocimiento edecusdo de éstes lesianes
en cuento & su incidencie, cerecteristices clinices y
sintomes, perz legrer un diegnAstico precoz que permite
el treatemiento edecueda y oportuno.

v Los progremes de eatudio de Cirugie en les Escueles de
Odontalogie, no cubren con los conocimientos minimos que
deberisn tener los ®lumnos en lo que se refiere ® Petolo -
gie Orel: (diegnodstico y tratemiento).

‘Nosotros heremos ung breve sintesls de diegnéstico y
tretemiento de slgunes de les neoplesies melignes més fre-
cuentes en cevided orel. ‘

Le justificeclidn Bio-Psico-Sociel se encuentre dede en
que: el conocimiento edecuedo del diegndstico y el trete -
mientoc de les neoplesiss melignes huceles, sumenteré le
posibilided de devolver el peciente su selud biolbgice,
edemés gue psicoldogicemente, el peciente ye no veré su
problems como irremedieble, Socielmente, con un conocimiento
edecuedo del diegnfstico y une correcte cenmlizecidn de ce
sos de neoplesies melignas, le poblecidén en gererel se bene
ficie ré con un tretemiento eficez.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

Nuestro tresbejo de investigecidn trate de dear e conocer
les diferentes técnices gue se emplean en le ectuslided
perse el tretitemientc de les neoplesies melignes, eun cuendo
en re@lided esto no se prectique, sino ® nivel hospitels -
rio.



El céncer arel ocupe el segunde luger entre les causes
productores de muerte en el hombre y efic tres efic eumenten
sus depredecicnes.,

Aunque los cienti{ficos todsvie no conacen le etiolopgie
del céncer orel, tienen identificedos muchoe fectores que
contribuyen @ su deserrcllo, entre los gue se encuentran:
hiniene orel pobre, irritecion crdnice, el fumer cigerraos
y pipes, ye8 que el celor elevedo irrite los tejidus buce -
les; temhién ocurre éste efeccidn en les persones gue in -
gieren grendes centidedes de elcohol, gque por consigulente
fumen mucho v es{ combinendose &stos fectores, eumenten
les posibilidedes de deserrollo del céncer orel.

£1 odontdélogo debe ester sdecuado y conter con un edies-
tremiento suficiente, cuye dinémice de trebejo le permite,
edem@s de descubrir clinicemente cuslguier lesifn meligne
de le hoce, el referir el ceso pere su tretsmiento setls -
fectorio, utilizéndose les diferentes técnices nueves de
terapéutice contre les neoplasiss melignas. Por ésto, vemos
8 considerer en nuestro trebejoc de tesis, elgunos tretemien- .
tos slternatives.

Desde hece tiempo, lo que més se emplee haste ie fecha
en el tretemienta del céncer, es ls extirpscibn quirdrgice,
quimioterapie vy l@ radicterepie. Hoy en dis, le meyorias de
les investigeciones clinices sobre el céncer, se dedicen @
lp bOsquede de campuestos y sustenciss que destruyen o In -
hiben selectivemente el crecimiento de célules cenceroses,
8ln efectos edversos importentes sobre les célules norneles,.

Frn le ectuelided existen rlgunos eapeciglistas gue ente
lp presencie de cuelguier petologi{e en boce, se deciden
(nicemente por el tretemiento quivirgico, siendo gue hoy
en die se hen deserrolisdo nueves técnices elternetives de



tratamiento del céncer crael.

Por lo tento se propone que: se reestruscturen los prao-
gromes de patologie orel, pere que en bese 9 eso los alum=-
nos en clinice, desempeifien un buen pepel elsborsndo un
dingnéstico sdecusdo gue mumente las posibilidedes de éxi-
to en el tretemientn.

BBJETIVOS:

- Describir los factores predisponentes gue se den, con
més frecuencis, en el céncer orel de la poblecién.

~ Mencioner le informeacién mfs reciente en el tratamien-

" to del céncer oral, pera que el cirujeno dentists,
tengn nociones de 18 terepéutics 8 seguir y'reFiera el
ceso 8l especieliste.

 HIPOTESIS:

Le felte de conocimientos pere le elsborecidn del diag-
nostico y trestemiento del céncer orsl, por perte del ciruy -
Jeno dentists, munado 8 fectores higiénicn-sanitsrius y 8
condiciones socio-econ@imices inedecusdas de le poblecidn,
tree como consecuencis un aumentoc en ls mortslided del cén-
cer en dichos psclentes.

Con los conocimientos bdsicos de patologie orel y lna.
nuevas programess de higiene penersal y buco-dental, se ob =~
tendran posibilidedes meyores de vide pere la poblecidn.

MATERIAL Y METODOS:

Se revisarén los erchivos del CENIDS, de la bibliotecs
del CMN, Oncologis, ADM., durante el perficdn comprendido
entre los efics de 1980 & 1982. De alli, se selecciaonarén
las #fecciones neoplésices de le cevidad bucel més frecuen-
tes y su tratemiento.
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Todas las ciengins, en une o en otra medida, siguen
los pesos del Método Clentifico. 5u eplicecldin se verd
condiclonede en nuestro tems de estudic.

CRUNDGRAMA DE ACTIVIDADES:

MES, ACTIVIDADES.

Marzo v Elsboracidn del protocelo.

Abril ' Biisqueds de articulos,

Moyo ' Inicio de tesis (asesorie).

Junio : f : Aaesoramientd.

Julio Finaelizacidn de tesis.
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INTRODUCCION

A peser de que el cénecer es une enfermedsd tan entigue
como el hombre mismo (se hen encontrado lesiones cergcte -
ristices de éste mel, en los huesos del Pithecentropus
grectus), nunce habis llegedo @ tener le importencie gue
tiene en 1ls sctuslidad. En los Gltimos afins, ls tmse de
mortélided por céncer he experimentedo un semsible sumento,
pln teniendo en cuents los progresos reelizedos en lea inves-
tigacidn sobre &ste enfermedsd.

Hests hece poco tiempo, le Odontologis se limitehe Bl
reconocimiento y tratamiento de levs enfermedades propies
de los dientes y de sus secueles directes. Hoy en die el
profesioniste en genersl tiene un especisl interés sobre el
diegndstico y el tratemiento de tode le peatologis de le ce-
- vided bucel, incluyendo los tumores henignaes, sin dejar de
conocer les medidee terspéutices gque se utilizen pere com -
batir les neoplesies mslignes, de meneres que el clrujeno
dentiste pueds distinguir entre leas neoplasiss benignes y
las melignes y de ésts meners soliciter con oportunided la
cuuperaciﬁn del especimllists pere gue se reeslice el trata -
miento edecusdo con 18 debide oportunidad,.

El presente trebsjo estd destinedo ® los estudisntes
de Odontologi{s y 8 persones interessdes en el céncer. Tene-
mos lo esperanze de que sen de utilided pars los lectores
de le misme. Se hen incluifdo estudios sobre 1e® terspéutice
de las neoplesias mslignas, gue incluyen:

Cirugle Redioterapis
Quimioterspie Inmunoterspis
Termoterapia Fotosensibillizedores



CCAPITULGQ




INTRODUCCION

GENERALIDADES DE LAS NEOPLASIAS.

Pareg poder sborder el temd de lns neoplusies melig-
nes més Frecuenteé en cevidad orel, tendremos gue empe-
zer por definir conceptos y teoriss bésices del céncer
en general,

Por principio de cuentmss tenemos gque neaoplssis pue-
de ser consldersds como cuslquier nueve crecimiento.
M&s especificemente se define comn: "Le resccifn distrd
fico~proliferstive del orgenismo como respueste g dis -
tintos fectores nocivos externas e internos, gque 8lte -
ran noteblemente ls composicidn y estructurs de los
tejidas y célulms; y modificen su metebolisma".

El céneer es un grupo de enfermedsdes gue se obser-
ven en tcdes les razes y todes lags ededes, no sflo en
el hombre, sino en todes les especies snimales y vege -
tales. Sin embwrgc se ohserven diferencies netes en la
frecuencis de cénecer en locelizecidn enetdémice y en
tipo histopetoldgico, segln les pobleaciones humenas.



CONDCIMIENTOS BASICOS.

I.1.- Definicidn de Neoplesis,
Witlis (1952) define o l® neoplesis como:
Une mese anormal de tejido cuyo crecimiento excede @l

de los tejidos normeles y que no esté cocrdinedo con éstos
mismos, y que persiste en 16 misme menere excesive 8din des-
pués de cessr el estimulo quz desencedeno ! cambio.

Ademés, podemos agregar gque les cfluless neoplésices no
tienen une funcidn y gue son sutdnomes de los mecenismos
que regulsn l8 morfostaesis.

Las célules neoplésices difieren de 1ss normales en ve-
ries cerecteristices enetomices, funcionsles y blogquimices
que permiten diferencierles entre si; sin embargo, lo que
es de meyor importencis en 1e trensformacidn neoplésics,
desde £l punto de viste biplOgico, es que l®s célules neo-
plésices se comporten radicelmente diferente 8 las célules
nurmaleé, principelmente por su sutonomies en relscidn ®
los procesos de control de crecimienta vy reproduccifn de

las célules normales.

Les ceracteristices comunes que se pueden encontrar en
la mayori{s de 18s neoplesiss son:

8) Les neoplesiss son trestornas del crecimiento y difg
renciacidn de les célules.

b) Le velocided de crecimiento es excesive.

c) E1 crecimiento es progresivo e ilimitedo.

d) Le elteracidn neoplésice incluye un cembio intrin -
seco y hereditario de las célules.

e) E1 crecimientn es autbnoma.

- 10 -



I.2.- Nomencleture y Clesificecién de 1les Nepplssies.
Existen muchos problemss en cuantb 8 le nomenclstura

de ésteas lesiones, por lo gue es dificil generélizar sabre
les mismas. E1 principel problems estribe en que muchos de
los nombres de les neoplesies, no siempre corresponden 8
su histogénesis, sdemfs de que muches veeces no incluyen B
les célules de origen y gque 8lgunes se designen con loe
nombres de los investigedores gque hen sportedo conocimien-

tos de ciertes neoplesies.

Con les excepciones snteriores, se pueden seguir les
siguientes regles en cuanto ® 18 nemencleturs de las neoplg
slasg:

8) Les neoplaesiss henignas de tejido conectivo se deno-
mingn egregendo el sufijo "ome" 8l tipo celuler de origen
(ieiomiome, lipaoms, fibroms, etc....)

b) Les neoplesiss bernignas de tejido epitelisl de re-
vestimiento se lleman "papilomaes", y los de epitelio glen -
duler "edenomas®, pero hay excepciones,

6) i{es neoplaesins melignes de tejido conectivo se cono-
cen como "sarcomes®, junto con el tipo celuler de origen
en cesos especificos (fibrosercome, lipossrcoms, leiomio -
sarcams, etc....), con excepciones,

d) Leas neoplesiss malignes de tejido epiteliael son lla-
madas carcinomes, sunque tembién hay excepciones como el
del edenoms bronquiel, que en reslided es un carcinoms

broncbgenc de menor sgresividad.

Algunes neaoplesies tomsn su nombre 8 partir del érgsno
de donde se originan, como el caso del meningioma, el ti -
moma, el hepatoms, etc...; otros se denominen segdn les
célules que los componen, como el plesmocitoms, el tumor

de célules gigantes, etc...

Cuando l@s neoplasiss se forman por més de un tipo cely
ler, su nomhre puede referirse como Mixto, como es el tu -

- 11 -



mar mixto de gléndule selivel (morfolégicemente), el fibro-
adenoms memerio, el percinome (en donde tanto el epitelio
como el estromes de un érgano, muestran trensformecitn ms ~
ligna), o el tumar de colisidn (cusndo dos tumores melignos
de histogénesis independiente crecen juntos, como en 18
metéstesis de un cercinoma a otro).

Los epbnimas se utilizan en homensje 8 médicos que in -
vestigaron y sporteran svences en el conocimiento de elgu -
nas entidedea, como lo son 1o Enfermedsad de Hodgkin (grupo
de linfomes melignoas), &l tumor de Wilms (nefroblestoma),
el sarcoma de Keposi (hemengliossrcoma), etc...

CLASIFICACION.

Les neoplesias pueden clesificarse de acuerdo 8 1o si -
guliente:

a) Pronbsticao: Benignas

Malignas
Se refiere 81 comportsmiento clinico y cembios histope-
tolégicos de ls necplesies.

b) Tejidos de QOrigen: Mesenguimetoso.- 1)Tejide cenec-
tivo y deri -~
vados.

2)Tejido enda -
teliel y Bfi~
nes,

3)Células swn -
guiness y a -

fines.
4)YMasculos.
c) Tipo Celulsr: ' Epitelisles
Simples
Mixtas
Compuestas '

- 12



Dimgnostico diferenciel entre Negplesiss Senignas

8]
N Melignss.
El dimgnbstico diferencisl es de gran impartancis, ya

gue ls decisidn edopteda, depende tento el tretamiento de
le lesidn, como lss perspectives del peciente. Pera el diag
ngstico diferencie)l se emplean muchos requisitos, caomo las
caracteristices genersles de 18s neoplasiss melignes y be -
nignas, de meners mAs perticular, sguélles carescteristicas
que lus diferencien unes de otras.

@) Diferenciscion y Aneplasis

b) Rapidez de Crecimiento

c) Propagacidn (Metéstasis).

Toemando en cuenta diches ceracteristices, podemos dedu-
cir laes diferencies generales entre las neoplasiss Melignaes .
y Benignas.

BENIGNAS. MALIGNAS.
1) Con frecuencls son encapsuledos. No presenten cfipsula.
2) No son de crecimiento invasivo. S5on invesivas.

3) Bien diferenciedsas. Pohremente diferen =
ciades.
L) De crecimiento lento. De crecimiento répi~
do.
5) Proporcidn de mitosis beje. Proporcidn alts de
mitosis.
_ 6) No den metéstesis. Metastetizen.

Cabrin definir el concepto de aneplesia. Ls anapleasis se
puede utilizar como sindnimo de indiferenciscidén, gque denote
la falte de diferenciecidn celular, y es reras veces encon -
trade, excepto en las neoplesiss malignas.

~E.b,.- células Neoplesicas.

En ung neoplasis sneplésice o indiferenciada, las cé -
lulas tienden g presentar lo sligulente:

- 13 -



#) Alte desorganizaecidn.

b) Pgbre giferenciscldén,

¢) Pleomorfismo, que se refiere s 18 veriacibn de tems-
fio y forma.

d) Releacidn Ndcleo-Citopleams incrementeds, )llegendo &
ger de 1:1 en lugar de le relacidn normel de 1:4 & 1:6.

e) Hipercrometismo, gue indice gue el ndcleo posee

sbundante DNA, y se tifie intensamente de obscuro.

Lgs tumores benignos y melignos, tienen dos componen -
tes bésicos:

1) Células en proliferacidn, que forman el Parénguima.

Todas las célulms perenguimetoses tienen mlgunos cerac-
teres en comin, pues hen presentado alguna alteracidén fun -
damentel (trensformacidn), gue las provee de cepecidedes
neopléisicas. La diferenciecién de lss célules perenguimato-
sgas indice la extensidn en lg cual guerdan semejenza con
las célules normales de origen, e incluye le medide en que
@lcanzan sus ceracteres morfoldgices y funcioneles plenas -
mente maduros.

2) Estroms.

Sirve de sostén y consiste de tejido conectiveo, vasos
sanguineos y probebiemente linféticos. Es vitel psre le su-
pervivencie y el crecimiento de une neaplesias, y es paten -
te que 8l comenzer le neoplesis, el desarrollo del riegao
veasculer y de sostén del mismo se debe 8l estroms gue con -

tiene.

I.4.A.- Estructurs.

La Citologis Exfolietiva, 18 cuml examina célulams neo -
plésices, revele gue no hey diferencies cuslitetives o espg
cificas con sus homdloges normeles, sino que les diferencias
son de grado y/p frecuencia. Con éstas bases se establecie-

ron criterios gque nos permiten distinguirlaes:

- 1 -



e) Temefic y Formes diversos (Pleomorfismos).

B) Citoplesme.~ Pueden congserver le estructursg cergcteria-

tice de su funcifn originael,

) Nicleg.- Pusde aumenter de temefic, o mostrer verieciones
de temefo més smpligs que les del tejido homdlogo normel..

Ademés, el nicleo puede mostrer tembién hipercromgtismo, o

mitosis snormeles, ye se® en namero y/o morfologie.

d) Relecitn Nicleo-Citoplesma.- Se encuentre incrementede,

pudiendo lleger & ser de 1:1, en luger de le relecidn nar -
mel gque es de 1:4 6 de 1:6, debide e 21 sumento del temefio

del nicleo.

I.4.8.~ Formendo perte de tejidas.
Les célules neoplésices, faormendo perte de locs tejidos,

revelan otres eltersciones en sus releciones con los demés ‘
elementos tisuleres, les cueles inclusao, son més eperentes que
los cemhios citoldégicos finos, como ocurre en les neoplesies
bien diferenciedes, en donde diche slterscifin se menifieste
como un cambio del compartemientp celulesr. En Bl ceso de

lgs célulms neoplésices, les célules tienden w

nresentar, edemés de los criterios gue permiten distinguirles
y8 mencionedos, alte desargenizecidn, pobre diferenciecidn y
sduptan formes inespecifices. Tembién, se pierdsn lgs rele -~
ciones $opogréfices normales con los tejidos vecinos y el
tumar gperece como une mese mal limitede de célules més o
menos seme jentes, con numeroses mitosis,

I 050" FiBlDngi@.
Le fisiologie de les célules neoplésices pueden e@lte -

rerse de dos meneres;

1) Por enomalies en les funciones cerecter{stices del
tipo celuisr que de origen el tumer. Le tendencie generel
de les célules neoplésices, es de disminuir su ectivided
funcionel especifice en fevor de uen ectivided mitﬁqica més
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vigorosa, y éstos dos fendmenos tienen une relacidn inverss,
es decir que mientra8 meyor see le velocided de crecimiento
de la neoplesia, menor es lg perticipecidn de les célules
neoplésicas en funciones diferenciedas y especifices. Lo

que conserven les célules negplésices de sctividad especifi-
ce, es uno de los fectores més importentes en ol dimgnbdstico
histoldoico de los tumpres, o pere el juicio de le eficien =-
cia del tretamiento, o psre le reperecidn del tumor.

2) Por apericidn de nueves funciones, gque no san proples
de las célulss homblogas normeles. Esto puede der origen @
sindromes peculisres, como el cércinama broncégeng gue secre
te insuline, o como el cercinome de rifion gque produce pers -
tochormona; éstns, se conocen como sindromes persneoplésicaos.

I.5.A.~ Cembiogs de Membrans.

Ciertes propiededes de les célules nenplésices residen en ls
membrana, probeblemente porgue éste organelo subcelulaer esté
intrinsecsmente elterado, g porque 8ll{ se encuentrsn les
moléculas responsables de los cembios en 1a funcidn celuler.
S5e ha demostrado que en l@s célulss de diversos tipos de tu-
mores, no en todos, se presentan ciertes sltereciones fun -

cioneles, gue son:

1) Disminucién de su madhesividad,

Se refiere @ gque en los tejidos homilogos, 18 fuerze ne-
cesaris pare separar célulaes normeles es mayor que la que se
requiere pere aisler les célules neoplésices, sdemés de gue
la egitecidn mecénice de laos tumores, desprende célulss
sueltas en mayor nimero gque si el mismo procedimiento se |8 -
plicese ® tejidos normales. La disminucidn de edhesivided
de las células neoplésices contribuye de slguns meners @8 18
diseminscidn tumorel, ye see por vie hematdgena, linfétice
0 contacto. Se he sugerido que le diferencie de sdhesivided
se debe 8 la concentracidn de Ce. en le membrens celuler,

que serie mayor en célules normeles que en les neoplésices.
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2) Fplte de inhibicidn por contecto.

Le inhibicidn pdr contecto 28 un fendmeno gue cerecteri-
ze 8 les célules normeles en cultivos de tejidos en medio
sdlido. Cuendo se cultiven célules epitelieles en plesme a
pelicules de colégene reconstituide, lss célules se des -
plezen y revelen gren activided de membrene, cerecterizeds
por le epgricibn de velos en tode 1e periferie, scbre todo
en el éree que corresponde ¢ le direccidn de su despleze-
miento. Adem@s, tembién es prominente le multiplicecidn
celuler, cerecterizeds por sintesis de DNA, RNA y proteina,
Al ponerse en contecto les nmembrenas de les dos célulses, 1l
formecibn de velos cese bruscemente y cese el desplezemien-
to de les células, edemés de 18 disminucidn répide de le
sintesis de DNA, RNA y proteine, que se traduce en el cese
de le multiplicecién celuler. Le felte de inhibicidn por
contecto en lms célules neoplésices se he visuglizedo como
l@ expresidn in vitro de les cerecteristices de loe tumores,
que no reconacen freno en su movimients y multiplicecidn
celuler. 35

3) Disminucidn de uniones firmes.

Les célules tumoreles demuestren disminucidn de uniones
firmes, uniones que sirven psre el ecoplemiento eléctrico y
el intercembio de molécules pequefigs entre célulea vecines.
Le unibn firme es une zone de baje resistencie gue permite
gl peso de le corriente eléctrice de uen célule @ otre con
un minimo de etenuecidn. Ademés, tiene une elevede permeg -
bilided pere iones inorgénicos y otres mplécules peguefias,
que pasan libremente @ trevés de elle, y se supone que tie-
nen funclones reguledores de procesos ten importentes como
el movimiento, le divislan o le diferenciecidn celuler.

I.5.8.~ Crecimiento,
Une de les cerecteristices sohreselientes de los tumores es
su crecimiento indefimnido, lo gque sugiere un {restorno en
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la regulecidén de 18 proliferacidn celuler, sungque tembién
incluye enomelies cromosomales. E1 crecimiento neoplésico
puede dividirse en iniciacién, promocién y progresién; les
dos primeres se refieren e le menerms en como se instele el
proceso neoplésico, mientrss gue le Gltimae, describe lss
distintes transformaciones gue puede mostrer durente su

evolucién.

1) Iniciscidn.~ Las célules se trensformen irreversi -
blemente en elementos neoplésicos latentes o dormidos, Ls
inicliecian es réplde y parece ser consecuencis de urne sole
eplicecidn del agente inicisdor, es permenente e irrever -
sible, pero puede permenecer oculta en susencia de una pro
mocidn edecueds.

2) Promocién.- Cembien de célules dormides e un estado
de crecimiento asctivo. Le promocidn es inespecifice y pue-
de lleverse e cebo por diverses fectores, entre los que .
destecen le irritecidn mecénice, 1le inflamecidn y la accifn
de elgunes sustancies guimices.

3) Progresidn.- Englobe los cembios que sufre la neo -
plasie une vez que yB se ha esteblecido y explice less ve -
rieciones en el comportamientn de los tumores de evolucidn
estereotipede; &stes verimciones deben de interpretarse
como le seleccidn de clonas neoplésicas en bese m las con-
diciones emhienteles, creedes por ls reacclidn huesped-tu -
mor y por les distintes intervenciones terapéutices,

4) Regresifin.- Fendmeno poco comin, en el que ung neo-
plasie detiene esponténeemente su crecimiento por lergos
perfodos o definitiveamente, y en pocos cesos, dessperecer

por completo.

I.6.~ Bioguimice.
Se han encontredo varios traestornos bioguimicos ep lma cé-
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lules neoplésices, eunque de poca significencis y son los

sigulentes:

1) No hay acontecimientos bicquimicos que sean sefia -
les inequivacas de céncer,
2) Todes las célules neoplésices tienen desvisciones
bioguimices, en comperecién ® sus precursoras normeles.
3) Todas les célulms neoplésicaes indiferenciades su -
fren una simplificecifin de sus cepacidedes metsbdlices, vy
por lo taento, convergen hacis un perfil comdn.
4) Efecto Werburg.
~~ Aumento de produccibn de écido léctico por glu -
cblisis de 5 8 10 veces mayor que la producide
por tejidos homdlogos.
- Ausencia del efecto de Pasteur.

El efecto de Warburg se refisre 8 lg tendencis de las
célules neopléeices @ utilizer mecenismos glucoliticos
incluso en presencie de eportes sdecuedos de oxigena.
Cuanto més répidemente sz divide uns célula, més depende
de la glucdlisis anserobia. Parece gue el efecto Werburg
depende de une disfuncién de les mitocondriss, quizé bejo
el estimulo de elevadas demandes energéticas de le poble-
cién celulsr en répida divisifn. 35

Ltes célules cencerosas presentan un tipo distinto de
metaboliamp. Aunque poseen todes les enzimas reguerideas
pare la meyorie de las ruteas metabdlices centrales, cesi
todos los tipos de células cenceroses muestrsn una anome-
iie en le integrecidn de la secuenci® glucolftice con el
ciclo de los écidas tricarbox{licos. El ritmo de consumo
de ox{geno de les célules cencerosas es elgo inferior a
los velores correspondientes de leas célulaes narmeles, S5in
embargo, les células tienden @ utilizar de 5 & 10 veces
mées glucose gque en los tejidos normeles, y le mayor perte
de ella le convierten en lacteto, & pesar de gue tienen
casi un ritmec respiratorio normal,., Este fen@meno dg pro -
duccidn amerdbis de lecteto se denomina gluc6lisis serdbi-
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ca. 43

Le formscibn serdbice de lactato tlons efscic sbdlo en
pocos tejidos normeles, como los eritrocitos o los misculos
esqueléticos y cerdiscos bejo condiciones de intenso esfuer
zo. El resulteado neto de la glucdlisis eerdbice en le® hio -
energétice de les célules cenceroses consiste en gque ademés
de generar ATP en les mitocondries por le respirecifn y le
fosforilecién oxidetive, se produce une gran formecidn de
ATP por le gluchlisis que tiene luger en el compartimiento
extremitocondriel. Se he llegsdo e le conclusian de gue en
les célules caenceroses, los factores gque normalmente regu -
lan 1la velocided de le glucHlisis ejustede sl ritmo de uti-
lizecian del piruvetn por el ciclo de los écidos tricaerbo -
x{licos, son defectuosos o estén altermpdos. El efecto sis -
témico més inartante de éste desequllibrio metebblico de
les célules canceroses consiste en le utilizecidn de une
gran centided de glucose sanguinee y en la liberecidn co -~
rrespondiente de grandes centidades de lactato & la sengre.
El lactetoc asi formedo, es entonces reclinedo en el higeda,
que otre vez produce glucose senguinee por un proceso de
gluconeogénesis, de modo parecidoc e como ocurre durante un
trabajo musculer forzedo. Dedo que le formacifn de une mo -
lécula de glucose 8 pertir del lacteto, que tiene luger en
el higedo, requiere 1s eportecifn de seis molécules de fos-
feto de eslte energie, mientres gue la célule cencerose pro-
duce sdlo dos moléculas de ATP por mol de glucoss transfor-
mada en lactatoc, le célule cenceross puede considersrse co-
mo un perésito metsbdlico gue depende del higado pere ohte-
ner un eporte sustenciel de energie.

I.7.- Citogenétice

Les cerscter{sticas de une céluls tumorel especi{fice son
permsnentes y estables, herededas por los descendientes de
diche célula. Quizé le mejor explicecifn pare ello see gque
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existe una elterascidn estructursl del DNA en los genes o
cromosomes. Dichos cembios pueden ir desde muteciones de un
gen Oniceo, haste trenaformacicnes cromosdmices de conjunto,
que pueden incluir pérdide o genencis de cromosomes, tras -
locaciones y cembios en la plidis. A pesar de que el DNA y
los cromosomes de célules tumorsles pueden ser claramente
diferentes e los de células normeles, los cembios no san
igusles de tumor & tumar, y en verios tumores humenos ng es
posible detecter ningune anomelie en el msterial genético.

Existen en la ectumlided diversas técnices pere ansli -
zer el DNA de les célules normeles y tumoreles, gue inclu ~
ven métodos de hibridizecidn de écidos nucleicos. Diche
técnice permite compsrar cadenes andlogas de nucledtidos de
diferentes células, enelizendo el producto de cede cedens
‘cuendo se le deje interactusr. Se pueden cusntificer las
secuencias comperables de csdenes de nucledtidos de diferen
tes célules utilizendo RNA o DNA redioectivos. Se hs utili-
zsdo le trenscriptese reverss (polimerase de DNA dirigide
par RNA) pere sintetizer moléculms de DNA mercedss con isd-
topos. Estos templedos de DNA se hen usedo pere demostrer
honologies entre el virus de le leucemim murine y las leuce
mies y sarcomas hum@nos, epoyendo le etiologie virael de le
leucemia humense. 13 El exémen de los cromosomes en metefsse
es im técnice gue més se emples para le observecidn de con-
junto del mmterisl genético. Un tumor puede ser identifica-
do por su cerlotipo "model®, por el nimero de cromosomes y
1a morfologie de le meyor{e de las célules.

Ultimamente he habido un gren auvence en citogenétice,
debido el dessrrello de técnices de bendeo cromosdmico can
tinciones mcridines fluorescentes, o bien tretando los cro-
mosomes con calor, @lceli o enzimes, entes de tefilrlos. Es-
to hace més sensible el exémen de cromosomas, ye gue permi-

te identificer con exectitud los cromosomas individumles y
las regiones dentro de éstos.

Le leucemis mieloc{tice crdnice es la Gnice enfermedad
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neaplésice en el ser humeno, que se esocim con une anaomulie
cromosdmice especifice y carscteristica. En elle existe unam
treslocacidn de sproximadamente lm mited de los brezos lar-
gos del cromosame G 22 & los exiremos del cromosomme C 9.
Este snomelia (cromosoma Filedelfie) afecte & todes les 11-
ness celulares hemetopoyBticns, y se he interpretedo como
ung mutecién edquiride de les c&lulws sométices en ls médu-
lan bsen. con sobrevivencia y proliferacidn preferenciael de
éste claono. ‘

Aproximedemente un 50% de los pecientes con leucemis
agude presenten enomsliss citogenétices observaebles, que
punque no son uniformes, tienden # ser constuntes en ceds
ung de los pecientes. Les leucemiss inducides por drogas,
por rediaciones, o ambes, como en le Enfermedsd de Hodkin,
pueden tener un porcenteje més wlto de enomwliss cromosdmi-
cas.

En cuente 8 los tumores sbdlidos, se hen remlizado pocos
estudios cromosdmicos. En el melenome hey veriaciones con -
sidersbles entre une célule y otre, hecho gue se hg inter -
pretedoc como une pruebe del deserrolle de mdltiples liness
celuleres., de inestebilided citogenétice y de evolucibn
clonsl réapide, con tendencis hecie un comportemiento histo-
ldgico més maligno.

I.8.- Carcinogénesis.

Pars explicar lws ceusss del céncer, hen sido propuestes
muchaes teoriass, todes les cusles hen buscedo le meners de
sprovecher los cembios Fenotipicos que tipificen B le célu-
la cancerosae. Dichos cambios incluyen lo siguiente:

1) Tendencie por una proliferscifn relativemente descon
trolade e ilimitede, finelmente & expenses del huésped.

2) Trensmigibilided de le anormelidad proliferative de
une célule neoplésice e genermclones sucesives de células
hijes, como un fenotipo reletivamente estable y heredable.

3) Tendencise de 18 enaormalided proliferative 8 progre -
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aar can el tiempo hecis lg malignided incrementade, esocia-
de con eltereciones incrementadamente marcedss en la morfo-
logie celuler, cariotipo. especificidad entigénice. metabo-
lismp y otres propiededes.

En le actuslided no hey teorfes de cercinogénesis que
sean considermsdas como ebsolutes. y ningune por s{ misma ha
explicedo exitosemente todos los espectes observaedos de lws
neoplesie. A pesar de ésto. muchas teorims farmmn le base
de los conceptos contemporéneos sobre las neoplesias. 49

Podemos egrupar les teories de le carcinogénesis baejo
los guetrg mecenismos mByoTes dque invocan:

) Mutecign Somatice.

b) Diferenciacifn Aberrante.

c) Activided Virel.

d) Seleccidn Celuler,

8) TEDRIA DE LA MUTACION SOMATICA.
Ests teorie etribuye l® neoplesis @ le anormelided de uno
o més de los genes que regulan el crecimiento y le diferen -
cimcién celular. De mcuerdo con elle, pueden ocurrir ciertes
pnormelidedes en alguna época de la vide. En le extensidn de
gue uno o més de los requisitus mutecicnales son heredsdos
por vie del cigoto. le persons se hace més susceptible al
cancer, ya que pocos puesos mutecioneles permanecen como nece-
sarios pare completer 2l nroceso cercinogénico en une célule

somé@tica. Le accidn cercinogénice de elgunos de los Bgentes
como le radiecidn ionizente y les sustencims slquilaentes se
stribuye @ sus efectos mutegénicos sobre les célules expues -
tes. Le evidencia de le teorfe de le mutacifn somdtice inclu-
ye:

I. La influencie de le constitucidn genétice sohre 1e
susceptibilided el céncer.

II. La correlacifn entre le mutegenicided y cercinaogeni -

cidad.
III. Le ocurrencie de sberreciones frecuentes en las cf -
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lules cenceroses.

b) TEORIA DE LA DIFERENCIACION ABERRANTE.

€n contreste con la hip6teais de 18 mutecidn sométice,
la teoris de le diferenciecidin eberrante supone gue slgunos
cambios no necesseriamente ocurren. Postule gque los distur -
bics en la regulecién de los genes, B trevés de la falte de
represidn o depresién, puede ceuser un deserreglo de creci-
miento y diferenciecidin expresedo en la forme de céncer, ye
gue el defecto involucre mersmente cembios en le regulecibn
de genes y no cemblas en su estructurs, se puede considersr
més hien epigenético gue genético. 49 Ye que los pestrones
estables de lm expresidn genétice ocurren durente le diferep
ciscidn sin elterar necesserimmente el materisl genético por
si{ mismos, l® distincién entre el mecenismo de diferencis -
cidn y el mecanismo mutacional, hece necesarie cierts clese
de evidencia especiel: A

I. Totipotencialided del genoms de lw célule cencerose.

II. Reversibilidad del fenotipo neoplésleco in vitro.

II1I. Diferenciacidn de células cencernses in vivo.

IV, Céancer esociedo e disturbios del desarrogllao.

c) TEORIA VIRAL.

HistAdricemente ls evolucidn de lae teorfe virel puede ser
dividide en & feses:

1er. Periodo. Fué dominado por estudios sobre virus tumo-
reles en wves y por esfuerzos en esteblecer las relaciones
etiolégices en términos de los postulmdos de Koch.

2o. Perfodo. Se vif el descubrimiento de un namero cre-

ciente de virus tumoreles de mamifercs v ls reelizecidn im
partante de que los virus no pueden necesarismente sctuar

solos, que ellos pueden requerir le intersccidén de cofecto

res genéticos especi{ficos, psicolbgicos o ambienteles. Tam

bién se reconocid que les neoplesies inducides pueden dese
rrollerse sdlo después de une laetencie learge, sprecer pocos
unimales infectudos, y ser no infeccicsos por s{ mismos.
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3er. Periodo. Se hizo eparente que ls génesis tumoral
par los virus de DNA fué scompefieds cerecter{sticemente por
le integrecidn de genes virales 8 el gencms de le céluls
huésped. Después de ésto, los genes virsles fueron trensmi -
‘tidos verticelmente y pueden ser expresedos sin le produc -

ccidn de virus infecciosos. Eses observeciones sjustaen le

enignétice felte ge correlscién entre los patrones de inci -
dencis de céncer y le evidencie epidemioldgice pars un mgen-
te causel infecciosc. Les observeciones tembién sugirieron
le posibilided de gue slgin virus DNA puede concebiblemente
ejercer efectos cercinogénices bejo circunstancies epropis -
des, estimulendo de ésts menere 8 lw investigecldn pere le
actividad oncogénice entre virus comunes,

bo. Periodo. He surgidoc el concepto revolucionaerio de
que les virus tumopreles RNR (oncornsvirus), como sus contra-
partes DNA, contribuyen @ le informacién genétice que se
convierte en perte del genome de le cfluls huésped afectads.
Con éste avence en oncologfie viraml, los virus tumoreles hen
venido e ser consideredos més endBgenos que exdgenos pares el
hﬁésped, requiriendo as{ pere su explicecidn, enssyos utili-
zados en investigecidn de genétice moleculsr y regulecién
celuler,

Mecanismo de Trensformecidn Viral.

Le evidencie prevalente faevorece el punto de vista de
que los virus ejercen sus efectos oncogénicos e través de le
integraci6n de la informecidn genétice codificeds en su éci-
do nucleico 8l genome de le célule huésped efectede. En el
caso de virus de DNA, le integrecifn y le trenscripcién sub-
secuente de écido nucleico viral puede ser sndlogs 8 proce -
sos que hen sido bien cerecterizedos en becteriéfaegos liso -
génicos. En el ceso de los virus de RNA, el proceso de inte-
grucidn se cree gue involucre un DNA intermedio, sintetizedo
de RNA virel @ través de le eccidn de un virus especifico,
el DNA polimerase o 18 itrenscriptesse reverssa,
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La informecidn virgl integrade al genome de la.célule
huésped se phserve en cade ung de las dos hipdtesis que pre-
velecen camo parte constitutive de le herencie normel de le
célule, los genes derivaedos de los virus siendo sujetos o
regulecidn por mecenismos de represidn y depresifn similer e
agquellos genes normeles controledos. Dichms hipdAtesis son co
nocides como: Hipftesis Oncdgene e HipAGtesis del Protovirus.

d) TEORIA DE LA SELECCION CELULAR.

En ciertes situaciones, un estimulo que incremente le
probebilided de céncer, se cree que 1o hece favoreciendo la
proliferecion de células transformedes, les cueles no pueden
de otra manere expresar sus tendenciws neaplésicas. Aungue
éste mecanismo es evocedo principelmente 8 informer de las
efectos de los sgentes que no son cercinogénicos por ai mis-
mos, pero los cuales potencielizen le eficecie de los cerci-
nbgenos, he sido propuesto como une de las manerses de accidn
carcinogénice. Le razdn se derive parcielmente de le eviden-
cie de que bmjo ciertes condiciones, la cercinogénesis puede
gser demostrade como un procesc multiestedfos. Los estad{os
inicieles pueden ser invertldos o detenidps en la msusencie
de estimules incitantes e tumorecidn adicionmles. Los esti -
mulos requeridos pere pramover ung evolucidén edicional, fre-
cuentemente involucre efectos citotdxicos que tienden 8 se -
leccioner célules que ye hen peseda por estedios inicisles
de trensformecidn neoplésice. Le progresidn del tumor haecie
le malignided, es vists como le speriencie secuenclal y el
crecimiento selectivo de progresidn més subpobleciones sutf-
nomas de célules deserrollendose m trevés de cembios mutecdig
nales, y proliferando bejo le influencia de presién selecti-
ve snstenide.

Otre situscidn que faverece la seleccidn de célules tu -
moreles letentes ocurre en los estados de inmunedeficiencla.
En los humenos y en los esnimeles, la inmunodeficiencie es -

pontanes o le inducide., muches veces incremente le,suscepti-

- 26 -



bilidad @ la necplesis. S5in emhergo, los resultedos muestren
més veriabilided. gue puede ser explicsds simplemente por el
deterioro de le vigilencie inmunolAgice. En humsnos. el exce
go es debido en gren perte 8 un incremento en le frecuenciae
de leucemie, neaplesies linforreticuleres, cénceres cuténeos,
excepto en gquellos estados de inmunodeficiencis ssociedos
con fregilided cromosfmice, como le etexie telengiectesie.
te situscidn es muches veces compliceds por le evidencis de
que ung felte de reeccidn inmunolégice en contre de les célu-
lea tumoreles, puede edn potencielizer su supervivencis y cre
cimiento bejo ciertes cundiciones..hg

Otros fectores ceussles son: Teheco, deficienciss nutri -
cioneles, Alcohol, rediscifn y férmecos, irriteciéin treuméti-

ca. 19,24

I1.9.- Diseminacidn de 18s Neoplesies.

Le diseminecifn de les reoplssies se puede der de dos maneres,
la Invesidn y le Metéstesis.

a) INVASION.,~ Les célulss neoplésices inveden los tejidos
vecinas de diferentes meneras:

- Infiltrecidn de especios insterticimles por hilerss de
células neoplésices. _

~ Penetrecién dentro de 18 luz de los vesos linféticos o
sanguinenq por cordones tumorales en continuided con la massa
primeris.

- Destruccidn de les estructures por invesién directe de
elles.

Les consecuencies de la invesidn de tejidas sanos que re-
desn @ un tumor mmligno son: ‘

- Compresidn e interferencie de l®s funclones propiss de
laes estructures efectadess, manifestedes como dolor, ede-
mg y destruccidn dsee.

- Permescidn de venes grueses heste lleger al corezén.

- Recurrencie del tumor en el sitic de extirpecifén guirdr
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gice, cusndo los mérgenes no fueran lo suficientemente
emplios pere incluir les prolongeciones insterticieles.

~ Mptastesis.

b) METASTASIS.- Le céluls tumorel es cepez de elejerse
del tumor primerio y seguir creciendo lejos de 61 en ntro
drgeno, v lo hece en tres stepes:

- Invesibn.

- Embolie o trensporte, represente el scerreo por linfa,
sgngre, lfguido seroso o secrecién epiteliel de las cé-
lules nepplésicas heste llegar 8 su sitio finel.

- Multiplicecién y formecifin de nédulo, que invede teji -
dos vecings y derive de ellos si es neceserio pere su
subsistencisa..

El nimerc de célulss neoplésices que inveden los vaesos y
gson trensportedes e sitios elejedos del tumor primario es mu-
cho mayor que 21 nimero de metéstesis gue se deserrollan.

Los principeles ceminos de diseminecidn metestésice son:
a) Linfétice, b) Hemetdégens, c) Linfohematégena, d) Trensce -
lamice, e) Por conductos preformados y revestidos de epitelio.

8) Linfédtice.~ Es le més frecuente en las carcinomas y da
como resultedo metéstesis en los genglios de dreneje

del sitio efectedo.

b) Hemstdgens.- Cerecteri{stice de los ssrcomes, pero team-
bién observede en otros cercinomes, es le vie respon -
sable de les meté@stesis pulmonsres, hepdticas y bseas.

c) Linfahemeatdgens,

d) Trensceldmice.- Cesi exclusive de cercinomes, consiste
en la descameciin de un tamur en une cevided serose
(peritoneo, pleurs, meninges) con le formecién de néd -
dulos independientes.

e) Por conductos preformedos y revestidos de epitelio.-
Como ocurre con tumores de le pelvicills renal, gue
pueden der metdstesis al uretero o 8 le vejige urine -

rie. 24 ,33,35
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1.10.- Diegndstico y Veloracian.

Debemos ssber gque el disgndstico precoz es el factor eisleda
mas importente pare combetir con éxito el céncer bucel, siem
pre y cuando se utilice el tretemiento sdecuedo.

Por lo que respects vl céncer bucel, el diagndstico es
posible hecerlo en feses temprenes por el clinico elerte,
por su eccesibilided pare el exémen y por que produce sigrnos
y sintomas definidos.

Para hecer el diegnéstico de un célncer es esenciel tener
le pruebe histolfigice de gque se trete de une lesidn meligne,
entes de clesificer su estedio o de inicisr el tretsmiento.
Le dempstracidn histoligice de que une lesidn es mgligne de-
be obtenerse independientemente de la dificulted de los mé =~
todos utilizedos, enies de tomsr el riesgo de clesificer el
estedio de le lesién. Ademés, en le meyoris de los tumores
es posible reslizer 18 clesificecidn histoldgice en el corte
en el que se identifice le presencie de céncer, peras le ple-
nescidn del tratemiento y el esteblecimiento del prondstico.

a) BIOPSIA.

Se considers un métoda {nico vy segurc pers velorsr le
indole cencerose o precencerose de una lesidn, Hay verios ti-
pos de biopsie:. 10

1) Biopsie Incisionel.- Se utilize cuendo le lesién sos -
pechpse es de gren extensidn. Siempre debe ingluir tejido tu-
morel, zona limite y mucose normel vecine.

2) Biopsois Excisionel.- Este técnice se utilize en lesio-
nes de pequenss dimensiones que pueden ser de 1 cm o menos, y
se extirpe en su totelided le lesidn, pers hecer al mismo
tiempo el exémen histopetoldgico.

3) Biopsis por Secebocedos.-~ Se utilize con frecuencie pg
re la seleccidn méltiple, cusnde la lesidn tiene especto uni-
forme y le zone sometide & biopsie tengs dificil ecceso.

L) Biopsim por Seccldén Congeleds (trensoperetoris).- En

le gque se requiers estsblecer un dimsgnéstico répido.
5) Biopsgim por Aspirscidn.- En lw que se obtienme fluldos
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o especimenes celuleres por medio de une egujs Fine, psere su
eximen citoléglco.

Como ye lo hemos mencionado snteriormente, el diegnisti-
co de cancer se hece slempre en bese sl resultedo de 1le biop
sie y requiere de un petdlogo experto. Conforme mayor see le
diferenciscifn del tejido meligno en relecidn sl tejido nor-
mal, es més sencillo hecer el diegndstico de melignided. En
forme cantreria, el dlegndstico de melignided de un tumor se
vuelve diffcil en eguellos tumpres mel diferencisdos o ana -
plésicos. E1 gredo de diferenciecién de un tumor, gue puede
hallerse mel g bien diferenciedo, nos oriente con frecuencise
sobre el prondstico y nos de une guie pere el tretamiento.

b) ETAPAS PARA CANCER DE CABEZA Y CUELLO.

SISTEMA TNM, 10

Dentro de la velorecidn de un psciente, ademés de le
biopsie, es de vitel importenclie el estsblecimiento de eta -
pes del céncer. Pera ello existe el Sisteme TNM (tumor, nd -
dulos y metéetesis distentes), gue se bese generelmente en
18 extensidn del tumor primario por inspeccién y pelpecifn
de cabeze y cuello. Los exédmenes pare locelizer metéstesis
distentes, dependerén del buen julcio clinico. Es deseshle
confirmer les metéstesis por medio de le biopsise.

Definicidn de cetegorfies T de cevided bucel.

TIS: Caercinoma in eitu,

T1 : Tumor de 2 cm o menaos como diémetro méxima,

T? ¢ Tumor-mayor de 2 cm, pero no mayor de 4 cm en su
diémetro méximo.

T3 : Tumor meyor de & cm en sy diémetro méximo.

T4 : Tumor mesivo mayor de &4 cm de diémetro, con inve -
gidn profunde, sfectando entro, mdsculos pterigoi-

deas, bese de le lengue o plel del cuello.

Al velorer clinicamente el volumen de le mase ganglioner,
debe medirse y tenerse en cuente le intervencién de tejidos

blendos. Se edmite gue la mayor perte de les meses de més de
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3 cm de diémetro no son genglios solemente, sinc ganglios con

fluentes o tumor de tejidos bigndos del cuello. Les genglios

en l@ linee medie se consideren como homoletereles.

NG
N1

N2

NZ2a :

NZ2h

N3

N3a :

N3hb

N3c

fix

Sin genglio clinicemente positivo.

Un sGlo genglio homoleterel positivo, de menos de
3 cm de diédmetrao.

Un genglio clinicemente positiva homoleterasl de 3
® B cm de didmetro, o verios genglios hompletere -
les clinicemente positivos, ninguno de ellos de
més de 6 cm de diémetro.

Ganglio homoleterel positive clinicemente dnico de

3 8 6 cm de diémetro.

Genglios homoleterales miltiples, clinicamente po-
sitivos, ninguno de los cueles tiene més de 6 cm
de diémetra.

Ganglio (s) homoleterel (es) mesivos, genglios lax
tereles o contrelaterales,

Genglio Gnico o mdltiple homoleterel clinicamente
positivo (s), uno de més de 6 cm de diameira.
Ganglios clinicamente positiubs bileterales (en és
tas circunstancies, hey que estehlecer por sepere-
do le etiape perse cede lsdo del cuello; o sea, N3b
derechs, N1 izquierdo).

Genglio (8) clinicemente positivo (s), contralate-
ral (es) solamente.

Genglios ineccesibles @ le eveluacién clinicae.

Cetegories pere le metéstaesis.

Ma
M1

M2

M3

No hay evidencie de metéistesis.
Metéstesis soliterie, eisleds y confinedas @ un ér- _
gano o luger especifico.

Metéstesis miltiples en un sitip u frgeno especifi
co que no he producido defio funcionel 8l drgsno.

Diversos OGrgencs o sitios se encuentren involucre-
dos y existe poco o requler deflo de éstos.
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M4,/ : Muchos frgenos o sitiacs se encuentren involucre -
dos y existe de reguler e gren daﬁn'de los miamos.
A veces, éstes categories de metéstpsis gan dejedas @ un
ledo, pueste gue le sole presencie de metédstesis, no importen
do le cetegorie, indice un pronédstico muy malo.

Cleaificecidn Histonlbgice de Broders.

Esta clesificecifn se encuentra besade en e)l grado de di-
ferenciecion del tejido, ye gue mientres més diferenciedo se
encuentre, tiende e ser menas probsable is malignided.

Grede 1 : Tejido bien diferencieds (100%).

2 : 60% de célules bien diferenciedes.
40% de células indiferenciedas.
3 : 40% de células diferenciedes.
60% de celulss indiferenciedss.
4 : 100% de célulmss indiferenciedes (eneplesia).

c) EXAMEN DEL PACIENTE.

El exédmen sistemftico de cabeze y cuello, como perte
del diegndstico fisico, es de gran importsncis en le detec -
cidn del céncer bucel en fese temprens. Hey gque esteblecer un
método pere el exémen completo del psciente:

Estructures Facieles.- Observer le piel en busce de defec
tos, pigmentaciones, dlceres, esimetries e hinchezones.

Ganglios Linféticos.~ Le paelpecién extrebucel es importen
te pers descubrir cualquier eumento de voclumen, dolor, dureze
o fijacidn de ganglios. El arden de pelpecién de les cedenes
genglioneres preferido es el siguiente: 49

1) Cedens Yugulser.

2) Cadena Subdigéstrice.

3) fCadene Submaexiler.

L) Cadens Submentoniena.

5) Cadene Espinel Accesorie,

6) Cedena Preguriculer,

Articulecidn Temporomendibuler.- Pelpsr le erticulecidn
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con le bote cerrade y sblerte, observendo si-existe dolor,
crepitecién o desviscidn, que pudieren ser provocedos por al
tereciones como elgin tipo de tumor en le misme.

Lebips.~ Con le boce ebierte vy cerrede, observer color,
texture v cuslguier anomalfe superficiel. Luego, buscer en -
grosemientos, indursclones o hinchezones profundsas.

Vestibulo Mexiler Inferior y Frenillo.~ Examiner el ves-
tibulo cbservendo y pelpando con le baoce percielmente aebler-
te. Ver color, texture y detecter cuelquier indurecidn, o
hinchezdn de le mucose vestibuler y encia.

Vest{bulo Mexiler Superior y Frenillo.- Se exemine de me
nere similer ml vestibuleo inferiaor,

Mucose Bucel y Comisures.- Examiner le mucose bucel con
le boce completemente ebiertes, desde le comisure heste los
pileres del poleder. Observer cembios de color y movilided
de 18 mucosa. Ver los orificios de les gléndules perdtides y
esteblecer la permeabilided de los conductos, secandoc con
une gese vy observendo le emlide del flujo sslivsl.,

Lengus.~ Inspeccioner el darso de le lengue en repaso,
bugcendo hinchezones, ulcersciones, revestimiente o cembios
de volumen, color vy texture. Exeminer le lengue en protru -
sidn y observer 1ls bese de le lengue. Mover le lengue e la
izquierds y 8 le dereche, pere observer los bordes lateralss
y los pileres enteriores. Observer le movilided @ le dere -
cha, 8 18 izquierds y 8l pelsder. Ohserver le perte ventrel

en busca de vericocidedes, {lceres o hinchezaones.

Plag de Boce.- Con le lengue eleveds, inspeccioner el
pisg de boce en busce de hinchezones u otres snomslies. Ob -
servar los conductos de Wherton, les eberturms de los conduc
tos sublingueles y el frenillo. Pelpsr e identificer la glég
dule submexiler.

Paleder Duro y Elendo.~ Deprimir le bese de le lengue e
inspeccionser gl pelader duro, blendo y dvule.

Dientes.- Examiner clinicemente y rediogréficemente los

dientes en contacto.
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AUXILIARES DE DIAGNOSTICO.

Durente le Gltime dfécsds =1 disgnbstico redicldégico he ex
perimentedo une explosidn tecnoldégice, gue he resultedo em un
me joremiento significetive en le heblilided pera lograr el
diegndstice y de seguir les metéstesis tumoreles. Entre algu-
nos suxilisres encontremos:

- Tomografie Computerizeds.- Detecte diferencies en redig
densided. No sdlo muestre este informecidn en un formeto de
seccifin cruzedes, tiene uns cepecided meyor pere mostrar dife-
rencies de densided menores que en les radiogrefies oroine -
riss.

- Ultresonido.- Muestre las reflecciones de oles de soni-
do, les cusles pueden ser obtenides en elgin gredo de engule- .
cifi u oblicuided. Este especto del ultresonido puede ser cru
cial en le determinecidén de le locelizecidn enstémice precise
de une imegen dede.

- Imagen Redipnhucleer.- Combine le fisiologfe vy le morfo-
log{e. Une secuencie répide de explorecicnes provee informas -
cifdn del sporte vesculer: mientres gue le exploracién reter -
dede, demuesire une imagen entdimice més precise. Mediante le
edicién de un redionicleo como ecerreador, con propiededes
fisiolagices veriebles, se puede gener informecidn ecerce de
sistemes funcioneles distintos en el mismo drgeno.

- Linfengiogrefie.- Se observen los treyectos de los gen-
glios 1linféticos mediente medios de contraste, en husce de me
téstesis.

- Rediografies Extreoreles.- 5e pueden ohserver les loce-
lizeciones de tumores 6seos expensivos, por medio de letereles
de crénen, penoréamices, frontoneseles y otras més.

- Radiogreffes Oreles., Podemos locelizer tumores &seas,
fquistes, abcesnos en rediogrefies péfiapiceles. de alete de

mordide y oclusales.

EXAMENES DE LABORATORIO.
Si en les rediocgrefies se muestren lesiones cenceroses vy
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se saspeche de enfermededes comc displasie fibrosae, mielome

miltiple, sercome osteogénico o metéstesis tumnreles se Bcos
tumbre pedir enélisis de Celcio, Fasforo, Fosfetese Alceline
como estudios prelimineres. Le fesfetese alceline se encuen-
tre en diversos tejidos, pero principelmente en los ostes -
blestus. Se observen sumentos en le concentrecldn sérice de

éate enzime como resultedo de une meyor ectivided osteohles-
tice, wsungue tembién en diversos trestornos como los tumores
malignos, Existen otres pruebes gue nos eyudan a detectsr mg
téstesis, principelmente 8 higedo:

- 5-nucleotidesa.

- Deshidrogenese léctics.

- Trenseminess oxslecétice vy pirdvice.
- Bilirrubinse.

~ Trenacriptese gemme-glutemyl.

I.11.~- Figlopetelogiam

Se puede considerer 8 les lesiones neoplésices de ecuerdo 8
19 ‘

dos conceptos: el de proliferscién y el de fébrice.
PROLIFERACION.~ Le lesidn tiene menifesteciones loceles
y metéstasices. €1 sitic de origen del crecimiento neoplésico
tiene tembién impliceciones clinices importentes, ye gque ten-
to les menifesteciones locales como le tendencis y vies de in
vesitn estén relecionades con é). Muches veces éstes menifes-
teciones constituyen gufes diegndsticas, asi como indicsdares
pera insteursr un@ terepies edecusds.
FABRICA.~- El tumor puede elsborer productos que se 8socisp
con el tejido de origen, perc en centidedes meyores, o hbien
praoducir sustencies que normelmente no sintetizs equél.

I.12.~ Enfogue Multidisciplinerio del Tretemiento.
Pera el msyor control del céncer de cebeze y cuello es ne

oesario brinder lo mejor en cugnto s ls terepéutice de les
distintes disciplines de ls selud. Este enfogue multidiscipl£

nerio incluye ® cirujenos, radioteraspeutes, oncdlogos, petd -
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lopos, redidlogos diegnéaticns,;dentiataé. prbstudnncistea
maxilofecieles, enfermerss de oncologie, psictlogos, trebseje-
dores socieles y diversos técnicaos.

El dentiste juege un pepel importente en cede unop de los
aspectos de control del céncer (descubrimiento, diegndstico,
valorecidn, terepéutice, rehebilitecién y cuidedos posterio -
res). S5i el descubrir une lesién, sospeche que ses une neople
sie, tomeréd une biopsie gue pondré en menos de petblogo exper
to. 51 resultare ser céncer, el dentiste velors @l peciente
éntes del tretemienta, esto incluye limpieze, resteureciones
faltantes y edecusdes. Se realize interconsultes con el pro -
tesiste mexilofeciel pere determiner le extensidn y el tipo
de prétesis; con el redicterspeute, pere l@ febricecifn de eg
cudog protectores pere los dientes y gléndules seliveles. El
cirujano contribuye directemente en el tratemiento gquirdrgico
del céncer. E1 prostodonciste maxilofeciel restablece la fun-
cidn y la estétice de pecientes con deformided quirdrgice,
deapués de le extirpecidn del céncer. E1 dentiste perticipe
en el cuidedo postoperstorio, vigilendo cuslgaler signo de rg

cidive tumordl. 2h
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INTRODUCCION

NEOPLASIAS MALLGNAS MAS FRECUENTES.

Les Neoplessies Melignas de le Boce no se carecteri-
zan desgraciedemente por su especto clinico dnico y espe
cifico; pueden presenterse en cumslguiere de las formss
clinices. ,

Se comprende fécilmente cuendo se considersn laes
ceusas de estes varieciones:

a) Evidentemente su sspecto dependeré del tiempo
de duracidn de le lesifn.

b) Su forma seré scorde e 18 locelizecién originel
del célncer (une legidn cencerose que se desgrrolle @
partir de le mucosa bucel, serf diferente & une gue se
desarrolle en los tejidos gingiveles o en el pelader).

£) El tipo celuler influiré tambidn en el especto
clinico; es{, un cercinome tendré une forme elgo distin
ta de le del sercome y muy diferente tembién & un mele-
noma.,

d) El estedo de diferenciecién de les célules me -
lignes pueden cantribuir e les verisciones de su cuedro
clinico.

e) Los efectos de los procesos petoldgicos super -
puestos son muy importentes en la determinecidn del es-
pecto eclinico.

El reguisito principel de todes lms enfermededes
canceroses, tento si se encuentren en cevided bucel o no,
es gque el procesoc petoldgico se cerecterize por une pro-
liferscién incontrolede de célules.
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NEDPLASIAS MALIGNAS MAS FRECUENTES.

I11.7,- Tumpores Malignos de Origen Epiteliel.

11.1.8.- CARCINOMA EPIDERMOIDE. 2Y:33.39, 42,53

Es el procesoc meligno gue se presente con mayor fre-
cuencie en boce (90% de cescs). Se descubre como une lesifn
primerie en lengue, pisoc de boce, mucose elvecler, peleder y
mucoss vestibuler, en el mismo orden de frecuencie, Se puede
der el ceso gue el paciente con céncer bucael se queje de "i -
rritecién® o molestie en le boce. E1 dolor viene después el
ulcererse le lesidn o producirse une infeccifin secunderis.

Los tumores pueden clesificerse en gredos 1 el &, segln
le proporcién de célulses diferenciad;s y stipices, como ye se

he explicedo enteriormente.

£tiologie _

£1 estudio de los factores etiolfigicos gue me refieren el
céncer bucsl, es problemético y s lleve @ cebo enfocéndase
el usp de técnices epidemioclégices que utilizen patrones de
frecuencie. Los fectores eticldgicos embienteles més comunes
8 los que se @tribuye le genefacién del céncer bucel son:
1) Taebeca, 2) Alcchol, 3) S{filis, &) Deficiencies Nutricionm
les, 5) Luz soler, 6) Redieciéin y Fermecos, 7) Fectores diver

sos (celor de hoquilla de pipéa, treumstismo, sepsis e irrits

cion opriginsde por dientes y pritesis sgudes).

1) Se puede considerer como ung circunstencie de vitel im
portencie el fumer en ls generscidn del céncer. Asi tenemaos
gue un 3% dz los pecientes con céncer no fumeban y un 29% si.
Por otro ledo, tenemos come fectoree desencedensntes, el mes-
cer tabeco y el usc de sustencies inheledes y @ su vez se ob-
servé que éstos dos fectores tenfen estreche relecifn con el
dessrrollo de le leucoplesisa.

2) Encontremos gue el elcohol también juege un pepel im-
portente en el inicio del tumor, pereo ello ocurre en peclien -
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tes gue ingieren més de 2 o 7ml de bebides alcohdlices por
die.

3) En el céncer de lesbio y los dos tercios snteriores
ce le lengue, le sifilis es un factor importeante. No se hs
establecido si el céncer es el producto de ls glosistis sif}i
1itice que l® meyoris de los pacientes presents.

4) Se he demostrado que cuelquier forme de radiscidn,esi
como elgunos férmecos, se esocimn con le produccidn de cén -
cer.

5) Las deficiencies nutricloneles, luz soler y los treu-
motismos e irritecidn dentsl; no se considersn como fectores
etiolbgicos de importencie psre el céncer bucel. Pero hay
que recorder gue el Sindrome de Plummer-Vinson tiene rele -

.on este tipo de Céncer.

S5e he prestasdoc vitsl wtencidn e la posibilided de une
relscidon ceusel entre los virus y les diverses formss de cén-
cer en el humeno. Le blsquede de los virus oncdgenos en el
gser humsno sigue, y sunque no se he visto nede clero, se han
encontredo evidencies circunstencimles indicetives de céncer,
en humenos, que es8 ceusedo por virus. Uno de los virus de
gue se s=ospechs es el Epstein-Berr (FEB), sem=jeante gl del

herpes.

Carecter{stices Histolbgicas.

Las células epiteliaeles muestren todes disquerstosis
(pleomorfismo, mitosis normeles y engrmales, pérdide de lg
polarided, hipercrometismo, etc...). Existe invasidn de te -
jidns subyacentes. Es posible observer islotes, cordones,
hileras v recimos de célules tumorsles entre los heces mus -
culeres, en gléndules smaliveles menores, en tejido conectivo
o en otros tejidns presentes en la regidn.

El gredo de infiltrecidn o invesidn de los tejidos sub -

yacentes, depende de muchos fectores, de los cusles los mas
importentes san: durscifnm del tumor y el gredo de diferencig
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cibn. El epitelioc forms estructures erremolinades gue reciben
el nombre de perles epitelieles. Cuendo &stes experimsntesn uns
queretinizecién perciel o totsl, se denominen perlss de que -
ratine.
11.1.8.- CARCINOMA DE LABIO. 2%:39.42

Es un tumor gue frecuentemente corresponde de 25 =&
30% de cénceres buceles. Le meyorfe (95%) se desmrrollen e ni
vel del vermillion del labio inferior, muches veces entre ls
linea medie y le comisurs de los lehios. Hey predileccidn par
el sexo mesculino y suele sfecter s persones meyores (de 50
@ 70 aefios). Le lesidn puede ocurrir en forme exoff{tice, ulce-
rose § verrugose, perc ls forme ulcerose es lp mds Frecuente
y le mayor en potencizl maligno.

Etiologle

Un fecter comin es el consumo de tebsco, principslmente
por fumar pips. Un 64% (Cross) de los pecientes fumshen pipe
y un 94% consumign tebeco en elgune de sue formes hebitusles.

Mencioneremos que generelmente los pecientes con este ti-
po de Céncer presentaban uns higiene bucel deficiente.

Algunos pecientes releten que habien tenido treumetismos
previos s le epericidn de le lesidn, teles como: uns guems -
dure de cigerrillo, o un corte y trsumatismo crénico de dien
tes irreguleres o de protesis mel edeptedss.

Ceracter{stices Cli{nicas

Suele presenterse como un\e zone blance e indursds, loce -
lizede, gue 8 veces se ulcere y presents costres que pueden
ser hemorrégices (pardes o negraes), seroses, o purulentass por
su origen (tostedas, psjizes o emerilles); bordes elevedos y
duros.

Los tumores suelen comenzer en el vermillion del labin,
g un lado de le lines medis.

Dicho cercinome suele tarder en hecer metéstesis., y pue -

de producirse une lesidn voluminosa entes de gque haye manifes
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teciones de le sfeccidn de los genglios linféticos regioneles.
Algunes lesicnes (eneplésices) hecen metdstesis més temprano

vy suele ser ipsoleterel y etece genglios submentgnisnos y sub
mexileares. Puede hsber met@stesis contre-letersl, especielmen
te si l@ lesidn esté cerce de le li{nes medie del lebio. donde
hay drensje cruzedo de los vesos linfhAticos.

Caracteristices Histolgices.

Se clesifice como un cercinome de célulss escempsss bien
diferencieado. se cansidere Grado 1. El céncer de labic tiende
a hecer metédstesis en fases terdfas de l® evolucidn.

Prondstico.
Reletivenente fevoreble ye gue se detecte pronto. y tiene
uneg difusidn metestésice terdia.

Tretemiento.
Este carcinoms se trete por Excisibén Quirlrgice o con Re- .
dioterspie con éxito eproximedsmente igusl.

11.1.C.- CARCINOMA DE LENGUAS>'39.47.53

Es el tumor intsbucel més frecuente y més importente
en cuanto s frecuencie (52%); equivele el totel de todos los
demés tumores intrsbuceles de todes locelizaciones.

Predomine en varones., sungue hay excepciones dependiendo
de ls zone geogréfice. Le eded de comienzo suele ser entre 50
f 70 afios pero pusde dsrse el ceso de que gecurrs en indivi -

duos jbovenes.

Eticlogis.

Varips investigedores hen encontredo s{filis en la fese
ective o por lo mencs entecedentes, coexiste con el cercino -~
me de lengue. £Es® relecidn se explice sobre 1ls bese de le glo
sitis crénice producide por le sifilis. esto implice un efec-
to locel. Wynder confirmé este relecidn., y plented le interro
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gente de que }ls neoplssis podrie ester relacionede con le er-
sennterepie (tretemientoc antes de aduenimientn de entibidti -
cos).

No es rerc ver lesiones tipices de cercinome en zones leu
coplésices. por otre parte se hen observedo cesos, en que le
existencin de dicho céncer se presénteba en un sitio de irri
tacidn crinice (diente frecturado., prétesis mel ajustede).

Caracteristices Clinices.

Le locelizecién més frecuente es el borde leterel del ter
cio medio de 1le lengue, o en la superficle ventrel de l® mis-
mg8. En los dos tercios enteriores de 1s8 lengus. suele presen-
terse como une mesd indeolorae., mientres que el dolor es el sig
tome més comin gque ecompefis sl cercinoms del tercio posterior,

También puede heber disfagie y linfedengpati{s. La lesién
se presents en forme de engrosemiento focel, o de ulcers indg
lore. que va desarrollendo un borde elevedo y duro. Més tarde
edopte gspecto exofitico. infiltrente que origine uns mese
ulcerose fungosa, o ung infiltracidn profunde e traevés de todo

el misculo. Es un tumor de altoc {ndice de moertelided.

Prondstica.

Desfavorehle. Ls proporciédn de supervivencie observeds es
de 5 efios, he veriedo de 14 8 70% segin le locelizecitn y el
grado de melignided. _

De este mado es obvie 18 necesided del dimegnéstico temprs
no. y le funcién del odontdlogo es el reconocimiento de le lg

gién cenceruse, es por supuesto de sums importencie.

Tratemientno

Les modelidedes pere el tretemiento de este tipo de céncer
son difficiles. Heste ehore no se hen podido hacer sfirmecio -
nes sobre le eficecie de le cirugie comperede con le readicte-
rapis. En otros cempos probablemente se comprobaré que le te-

repie combinade (cirugie y redioterapie) brinderé meyores be~
neficios al peciente. Muchos redioterspeutas prefierén el usa
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de sgujms de redin o de perles de redén e log Rx, porque con
dichos elementas es pogible limiter 18 irrediscion del tumor,
cuidendo el tejido normel sdyscente. Los nfdulos metestésicos
son factores sltamente complicentes, pero es in(til treaterlos
sin entes ceontroler ls lesidn primeris.
II.1.D.- CARCINOMA DEL PISD DE LA BOCA. 2%+33:39
€z el tumor intrebucel segundo en frecuencie (16%).

De menera similer occurre con més Frecuencia en hombres de 50
e 60 ofing de eded. Le porcifn més dfectede comunmente es la
porcidn enterior del piso de le bacs.

Leffsl y White sefialean que es le locelizecidgn intrabucel
més frecuente pers el cercinoms epidermoide, en personss de

reze negre.

Etiologis _

E1 fumur especielmente pipe o cigesrros es considersdas im-
portante en le etiologis de este locelizacidn. Pero como le
male higiene y 1@ irritecidn dentsl, no hey clers relecidn
ceuse-efecto. Eneste lesifn se pruducé leucoplmsie. y hey
ciertos detos pers penser gue le displesie eplteligl y le
trengformecifn meligne de le leucoplesie ocurre equi con me -
yor frecuencis gue en otros sitios de le hboce.

Carscteristices Clinices.

Les primeres lesiones pueden sperecer inocums, en forme
de pleces elevedss hblences o rojes. o incluso de (Olcere. Vie-
ne més tarde le fijecidn y la indurecidn. le lesiéin suele se-
guir un curso de infiltrecifin. Le dureze es el primer sintoms,
més tarde viene el dolor.

El cercinoms de piso de boce puede invedir los tejidos
més profundos e incluso extenderse hecie gléndules submexile-
res y sublingueles. Le cercenie de este tumor & la lengusa,
produce clertes limitecifn del movimiento de ese érgeno, lo
que de como resultede un peculier engrose.uiiento o embotemien-
to de l® voz. Les metéstesis son frecuentes y puede producir-
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se difusidn ® los linféticos regioneles hiletereles.

Prondsticao.

Este es reservedo, le sobrevide es de 5 afios (segdn Ash
y Miller bmessdo en 86 pecientes 43%) y de 103 pecientes (21%)
segin Mertin y Sugerbeker. Todos estos pacientes fueron tre -
tedos mediente &lgune forme de redioterspie.

Tratemiento.

En af el tretemiento es diffeil e infructuoso. Debido s
ls enatomis de este regidn, les lesiones grandes suelen cong-
tituir un probleme quirirgica. Incluso los tumores pequefios
tienden 8 recidiver después de l® excisidn quiridrgice. Por
ello le irrediecidn con Rx vy el uso de redic suelen brinder
resultedos mucho mejores gqua le cirugie.

I11.1.E.~ CARCINOMA DE LA MUCOSA VESTIBULAR.Z*+%7

Le corresponde g6lo un 9% de los carcinomss intrabu-
cales. Como le meyoris de los cénceres de mucose vestibular,
es gproximedsmente 10 veces més comdn en verones gue en muje-
res y generslmente después de los 50 efios de edsd. En la In -

die l®w mpericién de este tumor se scerce mucho més B8 la uni -~

dad en los sexos m#sculino y femenino y se puede pbserver en
- tempresns eded.

Etiologis.

Es mucho més frecuente en regiones en donde se prectics
18 costumbre de mesticer betel o de tomsrlo en reapé, es{ como
del mascedo del tebeco. E1 cercinome de le mucose vestibuler
gpaerece en ls zonae contre 1l cusl une persons spoys el trozo
de tebmco durente efios; el cerillo opuesto esté& normael.

Se he observedo s la leucoplesis entecediendo sl cesrcino-
ma de le mucose vestibuler. Su durecién suele ser en extremo
proloengeds y puede o no ir esociede 8l consumo del tebaeco.
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Cerscterfietices Clinicas.

El csrcinome de le mucose vestibuler, suele ser un tumorT
poco o bestente diferencindu. que ceuse metéstesis en los
ganglios linféticos submexilares o en cedenas cerviceles. £s
un tumor de crecimiento lento.

Suele presenterse 8 lo lergo de la linea del plano de
oclusion o debejo de elle. Y puede lncalizsrsg gnterior y/o
~posteriormente, de forma veriehle, se hen observedo cesos cer
cse del tercer moler y otros anteriurménte. hacie lg comisure.

Prondstico. _

Reservada, porque depende de le presencie g susencls de
metéstesis y del tretemiento edecusdo. Los hellezgos de Mod -
1in y Johnson indicen un Indice de sobrevivencie de 5 8fios
(50%) y Martin de sbGlo 28%.

Tratemiento.

En cesos inciplentes, probeblemente los resultedos obteni
dos son simileres por le cirugis y por le redioterepis. E£1
empleo combinedo de estes formes de tretemiento, sin dude tie
ne le terampéutice de este tumor. '

II.7.e.- CARCINOMA VERRUGOSD. *7+33

Es un tipo de céncer béisicemente exofitico y sélo in
vesor en superficie, por lo menaos haste feses terdies de 1a
lesién. Tiene potencim] metestéisico bejo y se prestes & le ex-
cisifn locel simple debido @ su evolucifn reletivemente no
wgresive y prolongeds, veris de color desde blenco 8 rojo se-
gin el gredo de querstinizscibn.

Cerecteristices Clinices.

El tumor se observa con mayor frecuencie, en individuos
de eded svanzeds entre los &0 y 70 efios, se de un 75% en varg
nes. £sta neoplaeasie se encuentre en su meyorie en mucose ves-
tibuler y encis o reborde q}vealnr. funque 8 veces ge de en

peleder vy en piso de boce.
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Generealmente se presents como mese voluminose blesnde, com
puestea de excresenniss pspllares mGltiples. Les lesiones de
ls mucose vestibuler pueden extenderse bestente sntes de ate-
cer les estructuras contigues mis profundes. Les lesiones del
reborde mendibuler o de 1e encie proliferen hecie tejido blan
do que l® cubre y se fijen répidamente el periostin, perg ine
vedir y destruir en forme gredusl le mendibule. Los genglias
linféticos regioneles estén senasibles y crecidos, simulendo
un tumor metestésico, puede heber molestims y prablems el mes
ticer.

Eticlogie.

Este tumor guerde estreche relecidn con el entecedente del
mescedo del tebeco o tomsrlo en repé, 8l igusl que otres subg
tenciss y con l® presencie de pritesis mel edeptedes.

Carecteristices Histoldgices.

Apsrece caomo une mase pepller de pllegues epitelimles ea-
cemosas bien diferenciedo. No suele ochservarse stipis celuler.
Hey merceds proliferecidn epiteliel y penetrecifn hecis el tg
jide caonectivo, pero sin llegar & ser une verdeders invasién.
Los especlos caon formes de fisures, cubiertes de une gruesa
cape de pareguerstine se extienden deade le superficle heste
zones profundes de le lesidn. También hsy tapones de guereti-
na que se extienden hecie el epitelio. L& psrsgueratine que
teplze las fisuras ggn_tnpunea de gyuerstine es lea merce dis -
tintive del cercinome verrugose. Puede ser muy extense le le~
sidn, pero le membrane baesel suele gqueder intecta.

Praondstico.
fFevorzble, con une supervivencie de S &fios del orden de
75% en la mayor parte de los cesos, sl se sigue le terepis

edecusde.

Tratemiento.
Cirugie, redioterepia; o terspis combinede. Aungue hay
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més transformaciones eneplésicas de lesiones en pacientes

miento lento, terde en metgstizer, se puede treter quirdirgi-

cemente.

II1.2.- Tumores Malignos de Origen Conectivo.

II.2.A.- FIBROSARCOMA, 22 +39+47

£1 fibrosercome es le neoplesie meligne de tejldo cg
nectivo més frecuente, representa un 29% de ssrcomes de teji-
dos blendos.

Es un tumor de fibroblastos meligno gue puede dessrroller
"se 8 pertir del tejido conjuntivo FTibrosoc en cuelguier loce -
lizacidn, incluyendo el perigstic y el endostio.

Los flbrosarcomss, se presentsn e cuelquier eded., pero
son més frecuentes en le mediene® eded, més en verones que en
mujeres.

Este sercoms puede crecer con lentitud o con repidez pero
tiene periodos de insctivided. le mayor{e de los fibrosearco -
mes producen infiltreacidn locml vy son persistentes, pero no
dan metistssis.

Ceraecteristices Clinices.

A veces les lesiones se originan en zanss gue se estén ci
cetrizendo, después de un trsums fisico o de une exposicidn
@ une irrediecidn.

Le meyor parte de los fibrosrrcomes crecen en les extremi
dedes, pero tembién existen menifestsciones orsles.

En les regiones bucseles las gitios efectedos con meyor
frecuencis son: carrillos, seno mexiler, feringe, peledsr,
lengua, lsbios y periostio del mexiler y mendibulse.

Presente una mesm sfilids no dolorose, no ulcerede, mel de
finide, recubierte por mucose rosede normel. Los hellazgos
més ti{picos son tumefecccldn y 1e deformecidn esimétrice.

Les lesiones gue se deserrollen en el periostio, guedan
adherides al hueso, pueden treumetizerse y ulcermsrse més ter-
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de en el curso de le enfermeded. Fuede heher dolor intenso o
perestesis, con movilizecidn y ceide de los dientes cuendo
hay infiltreacifin dsee,

Ceracteristicas Histolfgices.

Muy poces veces el fibrosercome de cevided orel 258 poco
difgrenniedo, spraximedamente el 20% de estes ieainnes estén
mal diferenciedes y su curso es més egresivo gue el de los
demés tipos.

Presente une serie de fesciculos entrelezedos, densemen-
te celuleres, compuestos por célules flbrobléstices fusifor-
mes con nicleos slergedos; estos fesciculos estén represen -
tedos por reticuline y coléigeno. Hey figures mit4tices en me
yor o menar graedo dependiendu del tumor, en cuentn @ su dife
renciecidn.

Praonéstico.

Favoreble, en comperecifn con otros sercomas. Dehido 8
que le histodiferenciscién no es pobre en la meyorie de los
cesos y por lo tento les metéstesis y recidives disminuyen
en probebilided, as!{ como el luger y sccesibilided del tumor,
se consideren de vitel importencis.

Cerscteristices Redioldgices. _

En tumores bien diferencisedos, no hey signo de destruc -
cilbn &see, en lesiones més invesives; muestren zones irregu-
leres de destruccién de 1@ corticel gue hece penser en une
enfermedad infiltretive.

Tretemienta.
Consiste en excisifn guirdrgice redicel,. sunque también
®lgunos cesos, debido & su localizecién profunde se trsten

con redieciaones.
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11.2.8.- CONDROSARCOMA. °2+47

Es una neoplesis meligne de les célules formedores de
cart{lagn vy represente un 10% de neoplesies fOsees. Estes neo-
plasies suelen eperecer en los huesnos formados por osificecidn
endocondrel, pero puede deserrollerse en los mexileres (epd -
fisis coronhoides, condliler y meler, cenel lncisivo, @gujero

mentonienc).

Cerecteristices Clinicas.

Generelmente estes lesiones son invescores y destructores
y metestetizen fécilmente.

Los ganglios linféticos cerviceles se pueden encontrer sin
gnormslidedes.

Se locelize hehituelmente en embos mexileres, luger més
frecuente l® zone retromoler de la mendibule. Los verones san
mayormente ofectedos; el tumor puede presenterse @ cuselguier
eded, hey predileccién por le 4e. y S5e. déceds de vida.

El primer signo es une maese dura, no dolorpse, lobulede,
no clcoereds, que se 9dhiere €l huesao. '

Al crecer le lesifn, hey destruccifn dsea extense y movi-
lizecidn de los dientes. Hey une répide invesién del entro

‘mexiler y de frbite.

Carecteristices Histoldgices.

Le neoplesie se compone de certf{lego hielino, puede pre -
genter osificecibn, cerecteristice importente el especto de
célules certileginoses. En le forme meligne hey veriecifin en
el temefic de les célules y son comunes las binucleedss, no
hsy figures mitdtices. E1l cartilago puede ser tipico, pero le
celcificecidén vy osificecidn son enormeles.

Cerecteristices Rediollgices.

Aperece une mase rediotrensperente, pleane mal definide,
con zones rediopeces que corresponden el certf{lego maligno
que se he celcificedo. Pue#en existir zones en que la mese tu

morgel tiene especto guistico.
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Praonfstico.

Desfevoreble, los deatocs obtenidos de cesos de condroser -
coma de los mexileres indiceh gue el tumor de éste localize -
citn, es sumemente peligrose y produce le muerte por invesidn
locel o por met&@stesia e asltlos lejenos.

Tratemiento.

El tretemiento del condrosercome es le extirpecién quirdr
gice redicel, eungue con frecuencie diche intervencidn esti -
mule el ritmo de crecimiento y tendencie @ las metdstesis.

I1.2.C.~ TUMOR DE BURKITT, 24139.47

(Linfome Africano de los Mexileres).

Le enfermeded se carecterize por le existencie simul
ténee de verios tumores miltiples y @fecte distintes pertes
del crgenismo. Se produce entre les edades de 2 y 14 eifios,
sungque se hen referido cesos en edultos jbvenes y de eded me-
diene; le incidencie méxime se de-e los 5 4 6 wfios de edsed,
le enfermeded es répidemente fotal (& meses). '

El tumor de Burkitt, es més frecuente en lugeres de menas
de 1500 metros de elturm y 16°¢C de tempereture. £s de etiolo-~
gie desconocide, pero hey pruebss de gque es ceussdo por un
virus (Reovirus y E.B). En Africe Centrel el tumor constituye
un 50% de los cénceres de le infencie.

Ceracteristices Clinicas.

El tumor es de tipo linfobléstico e infiltretive répide -
mente; dsndo luger @ une hipertrofie mesive de los mexileres
con destruccidén de le corteze y extensidn hecie los tejidos
bliendos de la mejille y zone perotides. Cuendo esté efectaede
la mexile, erosione los senos pereneseles y el piso de le 6r-
bite, dendo luger e equimosis y exoftelmos.

Los tumores m@xilares se originan en les epdfisis elvep -
lares y frecuentemente 8 mé@s de un cuadrante; podemos consi -
dersr le pérdide de los dientes primerics como un sligno cerec
teristicae. .
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Cerecteristices Histolégices.

Conelate en une pralifergcién uniforme de célules 1linfo -
retlculeres monomdrficas indiferencivdes, que suelen presen -
ter wbundente sctivided mitétice. Hey mecrdfagos con ebunden-
te citoplesme claro, gue contiene restos celuleres distribul-
dos uniformemente en el tumor, lo cuel produce un efecto de
“cielo estrelledao".

Cerecteristices Rediogréfices.

Existe una radiotrensperencis percelear, mel definlde. En
ces0s evenzedos eperece un® destruccidn dsee y desplezemiento
de les piezes denteriss, con pérdide del hueso de soports.

Prandstico.
Reserveda, porque en le sctuslided existen métodos de tre
temiento gque son eficeces en elgunos cesons.

Tretemiento.

Cansiste en le guimioterepie mediente el usoc de droges
citotoxices, gue permiten une supervivencie pralongede sor -
prendente y cure evidente en elgunos cesns; en ocesianes se
utilize le redinterepie en forme combinede.

II.3.~ Tumores de Gléndules Seliveles (Meslignos).

II.3.A.~ Tumpres de gléndules ssliveles meyores {(melignos).
1I.3.A.1.- CARCINOMA MUCOEPIDERMOIDE. ;
El cercinama mucoepidermoide es une necplesis malig
na cuyes cerecteristices clinices e histaldgices son muy ve -
risbles; esté formedo par tres tipos celuleres principeles:
célules secretores de moco, célulws de tipo epidermoide y cé-
lules intermedies. Se le considers como un tipos caombn de tu -
mor glenduler selivel, cerce del 4 8l 5% de loas tumores de
les gléndules seliveles pertenecen @l grupo de los mucoepider
moides.
Ain cuanda el cercinome mucoepidermoide incide predominen
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temente sobre les gléndules seliveles meyores, puede originar
se en les gléndules mucoses de los eperstos respiretorio y di
gpestivo, geniteles y ano. Le‘edad de incldencie es verisble y
puede ir de los 5 w los 79 efios, con une medie de 40 whos.

Cerecteristices Cli{nices.

Los datos clinicos no son especificos, ye que muches veces
hecen penser en un tumor mixto benignon o en une neaoplesie me--
ligne de gléndule perdtide. El cercinome nucoepidermoide es
hebituglmente pequefio y blendo, con un didmetro sproximedo de
entre 2y 5 cm, el cerciname muy meligno tiende 8 ser meyor y
el dolor suele eperecer entes de gque le tumefeccidn sea visi-
ble. Existe perélisis del nervic feciel en 15% de los pscien-
tes.

Ye que el carcinoma mucoepidermoide tiene su aorigen en
las gléndules seliveles, su locelizecidn més frecuente esté
en le gléndule perdtide y en lees otres gléndules principsles,
peroc tembién puede presenterse en el pelsdesr, lebios y en le
mucose bucel, donde se deserrolle e pertir de tejido glendu =
ler selivel sccesoriao.

Cerecter{stices Histnlégices.

Puede gser de creclimiente lento, compuesto de epitelio es~
cemosa blen diferenciedo, predominendo el epitelioc mucoso se-
cretorio, o puede ser une neaplesis de crecimiento muy répido,
compueste de epitelic escemoso. con hipercrometiesmo, imégenes
tipices de mitosis y signos importentes de invesién y metéste
sis, tembién pueden eparecer célules mucoses secretories, pe-

ro en meyor nOGmero que le de crecimiento lenta.

Prondstico.
Reservedo; ye gque existen metéstesis en elrededor de le
tercers parte de los pecientes con tumores muy melignos, eun-

que en menor gredo gue los poco melighos.
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Treatgmiaento.

Le excisidn guirirgice emplie constituye el trstemiento
de eleccién, pero slgunos casos hen respondido e le radioterg
plie. Sin embergo, se reserve le irrgdiecidin psre eguellos tu-
mores de glto gredo, cuye metéstesis temprene es breve.

11.3.R.2.- ADENDMA PLEOMORFD MALIGND. 2003947

{Tumor mixto maligne, Carcinome en Adenoms Maligno)

El edenoma pleomdirfico he sido llemedo semi-melig-
no debido @ su tendencie @ recurrir después de le cirugise. No
se gsegure sl éstos tumores son lesiones previemente melignes
que hen sufrido trensformecién e tumores melignos o son lesig
nes malignes desde su camienzao.

Los pacientes can lesidn meligne, suelen presentar une
histaria de une mese de muchos efins de existencia, pero que
sGlo recientemente experimentd un eumento noteble del ritmo
de crecimiento. £s posible ohserver edenomes plecmorfos desde
ls infencig heats le vejez, perno son més frecuentes en 1@ 5e.
décede de 1e vide. Su locelizecidn es: gléndule psrotide,
gléndule submaxiler, sublinguel, peloder duro y blando, lebio
y mucosae bucel. Afecte con meyor frecuencie el sexo femenino
que el mesculino.

Cerecteristices Clinices.

Suele descubrirse por une hinchezdn en le gléndulw o en
ls cevidad bucal, o por pelpecién sistemétice de la gléndule
vy le mucose bucel. Su locelizecidn es superficiel, redondeesde
y lise, de consistencie verisble, hebituslmente elésticsc. Tem
bién es verieble le presencis de ulcereciones superficieles.
Es frecuente le fijscidn del tumor meligno e las estructures
subyecentes, #si{ comao @ le piel o le¢ mucose gque lo cubre, El
dolor es un resgo del edenome pleomorfo meligno. €1 dolor sue
le considerarse un signo de mel prondstico, y 1e paralisis fe

cisl de éste ceuse, ocurre dnicemente cuendo hey tumores vely
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minosas que infiltren més ellé de le cdpsule glanduler.

Carscteristices Histolégices.

£1 tumor mixto constituye un tumor con une veriade imagen
microscdpice (pleomérfice), el especto microscGpico del tumor
es el de une mese encepsulede sdlide, mucoide, de color emari
1lo pélido, muestre zonws que semejen certilago hielino (me -
triz bwsdfile homogénee en la cuel se ophserven numercses céluy
las). Presencie de zones mixometoses con célules epitelisles
disperses y supersbundente centided de sustencie interceluler,
conductos, islotes, cordones y recimos de epitelio ciblco, ci
lindrico y sacemoso, y zones aislades de Formecidn de hueso y

nueratine.

Prongstico.
Reservedao, debido el elevedo {ndice de recidive (post-ciru
gis) y @ les frecuentes metéstesis @ distencia.

Tratamiento.

Une excisidn quirfrgice emplie, sungue elgunss veces, les
recidives son reletivemente frecuentes, y son tretedes medisp
te terspie combineda (cirugis, rediecidn).

I1.3.A.3.~ CARCINOMA EPIDERMOIDE. 2433

(Carcinome Espinccelular)
Ye se he habledo de éste neoplesie, tomendo ® dicho

cercinoma como de origen epiteliel. Aunque no debemos olvidar
gue el carcinome epidermoide deb# ser consideredo como un tu-
mor maligno de gredo 2lto, debido ® su crecimiento locel in -
coantroledo vy & sus metéstesis loceles.

II.3.A.4.- ADENOCARCINOMA DE CELULAS ACINOSAS. °°

E1l tumor he sido llemedo es{, debido @ su cuedro

histoldgico eperentemente benigno. Sin embergo. su curso clf-
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nicemente mallgno y el &ndiisi’del contenido de DNA nucleer,
indicen melignided, y @si el tumor debe ser llamedo cercino-
ma#. E1 tumor esté esencislmente limitedo 8 l@ gléndule perd -
tide y constituye ei 2% de todos los tumores de gléndules se-
liveles (bileterslmente), eunque tembién lo encontramos en
gléndules seliveles sublinguales. Suele sperecer en edad medin
A8 0 meyor., pero se ha detectesdo en menores de 20 eiios; le m@
xima incidencie es de los 50 efios ® lus 60 efinos, y su frecuen

cie es mayor en mujeres gue en hombres.

Cerecteristices Clinicaes.

Es un tumor pequefo, redondo y encepsuledo. Rearemente pro
duce dolor o perélisis del nervio feciel (perecido sl sdenoma
pleomaorfo). Hebituelmente es duro y puede ser deplezedo o es-
ter firmemente edheridc. Al corte, el tumor es emerillo gris!
cea, pero sin componentes mixometosos. Se observen muchos fo-
cos necrfticos @ consecuencis de le mele irrigecién sanguinea.,
En cerce de 20% de los cesos se produce metésteosis, le mited

de elles & genglios linféticos reglonsles.

Cermcteristices Histoldgices.

Encontremos 5 verieciones de céliles tumoreles: scinoses,
de conducto intercsledo, vecuoles, cleres y de célules glendy
leres inespecifices. Tembién puede edopter custro tipos dife-
rentes de crecimiento: mese plrenquimltnéa sflide, configure-
cién microquistice, pepuler y foliculsr. Ls cédiule scinosa
presente® ndclens redondos, uniformemente pequefios e hipercro-
méticos, con citoplesms bssifilc y grenulsr. ——

Prondstico.

Desfeavorable, y®& que producen recidives loceles del 30 vy
50% de los cesos; felleciendo sproximedsmente la mited de los
pescientes fFinelmente @ ceuss del tumor.

Trateamiento.
Le intervencidn guirdrgice radicel constituye el Gnico
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tratemiento de éstes lesiones. £n cesps inopersbles, se recu-

rre @& le redioterspie como tretemiento pelietivo.

I1.3.8.- Tumores de Gléndulmws Seliveles Mgnores (malignos).

I1.3.8.1.~ CARCINOMA QUISTICOD ADENODIDED. ,
(Cilindroma, Cercinome Adenoquistico, Cerciname Ade-
nogquistico Besaceluler, Carcinome Pseudoedenometoso

Besocelulsr, Tumor Mixto Basofileg).

El cilindrome, es otre varieded de nepoplesie malig
n®, gue puede ocurrir en boce, eunque un@ de sus loecslizecio-
nes més frecuentes es én les gléndules smliveles. Constituye
eproximademente del 2 @l 4% de los tumores de gléndules seli-
veles., Le mexime incidencie del tumor se de entre los 40 y 60

@fios, pero puede encontrerse en nifios.

Cergcterfstices Clinices.

Se parece @ los tumores mixtos por su lento crecimiente
perc @ le pslpacidn, esté més edherido. Se encuentran en aqug
llas lugeres en los que existen gléndules mucases, y en menor
gredo en gléndules serosas.

Les locelizeciones més frecuentes en gléndules seliveles
menores son: peleder duroc y blenda, lengue, piso de boce, mu-
cosa bucel y lebio. E1 sintoma més significetivo es el dolar
precoz (en el parotidec), en slgunos de gléndule submexiler vy
une minims perte en los de pelwder. Se producen perdélisis fe-
cieles espanténews en pecientes con tumor perotidec. Les le -
siones del psledser se esocien con odontelgies y |Flnjpmientn
de dientes. Algunes lesicnes presentsn ulcerecién en ls super
ficle.

Caracteristices HistolAgicwes.

Le estructure histolfgice es verisble, pero por lo genersl,
el cilindrome se compone de célules parecides @ les besales
pequeites que se tifien intensamente, dispuestes en forme de cor
din, que contienen un materis) mucoide. Les célulaes tymnr.lea
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estén rodeedes por tejido conjuntivo hielinizedo, cuye forme

parece un cilindro.

Pronféstico. _

Desfevoreble, porgque el tumor es locelmente egresivo vy pue
de casussr le muerte sdlo por extensién locel (por ejemplo los
tumores del psleder, gue se extienden @ trevés de le bese del
créneo y ocasionsn compliceciones feteles).

Trotemiento.

Fundementelmente quirdrgico, sunque & veces se complemen-
te con rediecién. No se recomiends le rediecidn sole. Este
tumor de crecimiento lento tiende ® metestetizur en laos perig

dos de su evolucidn,
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INTRODUCCION

NUEVOS CONCEPTOS DE TRATAMIENTO PARA CANCER BUCAL.

Le experiencis individusl de cada cirujeno sobre di-
chos tumores , puede ser limitede el manejo de sdlo un
pufisdo de cesos en su préctice quirdrgice; ye que las
diferencies que proporciensn los resultsdos son minimss
y Onicemente pueden evidencisrse comperendo grendes gru-
pos de enfermos anflogemen te disgnosticedos, clesifice -
dos y tratedos.

E1 tratamiento del céncer de cevided orel deheré
sdaptarse 8 dos grendee lineas determinsntes; el estado
del paciente y la locslizecidn y extensidn del tumor. No
se emprenderéd ningdn tretemiento sin heber completsdo
éstas explormciones.

Une vez estsblecido el estedi{o evolutivo de la enfer
medad. podrd planesrse el tratemiento, el cusl se consi-
ders uns unided, sungue conste de veries fgses y técni -
cas.

l.as modalidedes principsles de tratsmiento como ci -
rug{s, inmunoterapise, redicterspia y quimicterspis, pue-
den wtilizearse sisledamente o0 en conmbinsciones diversas
(Terspie Combineda), seoin la8 localizacidn snseibHmice del
tumor. le clesificacidn del TNM y la histopstologise.
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NUEVOS CONCEPTOS DE TRATAMIENTO

III.1.- Cirugis.

II1.1.A.~ CIRUGIA TRADICIONAL.

El objetiva de 18 cirugie del céncer es 18 extirpe-
cidn del tumor en su totslided. Tods extirpacidn incomplets
corre el riesgo de 18 reproduccién del tumor. Ahore bien, las
ceracter{stices antes descrites del crecimiente locel infil -
trante del chnecer y su diseminaecidn linfétice, imposibilitan
con frecuencie el fin propuesto.

Un tumor gque permenece alojada en un Hrgenc por pequefio
que éste ses, requiere muchas veces 18 extirpscifn ne.toda gl
frgeno, si ello es competible con la vide del enfermo. Ademés,
muchas veces deben extirperse parte de los tejidos vecinos,
si existe ls saspeche de gue hen sidp invedidas.

Le venteis principael de l® cirugis, es el trastamiento in-
medisto de la lesidn y su realizecidn en breve tiempo. Le ci-
rugis, cepez de cursr definitivemente elgunus tipaos de céncer,
tembién puede ser (til cusndo la cure no ses pasible.

R continuecién presentamas algunos srticulcs sobre carci-
nomes en cevided orsl. con su respective técnica de tratemien
to.

I11.1.A.1.~ CARCINDMA ESCAMOS0O DEL REBORDE ALVEOLAR INFERIOH.
Par la relestive pocs frecuencia, ls informecidén scerce
del esrcinome escemoso de le encie inferiar es escass.

En un estudio de Byers y cpl. 8 sobre dlcho carcinoma se
estudisron &1 pscientos con diegnfstico de carcinoms del re -
borde slveclar inferior. Se excluyeron del estudioc, los carci
nomas gque se extendian scbre el éres trigonsl retromolsr, ni
las que hebisn sido tretedos anteriormente. El criterioc pere
la seleccidn, incluyeron fectares del peciente como le edad,
leucoplesis ssoclada, torus mendibuler, eatsdo dentsl y nutri
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cionsl, grode histolégico del céncer, temefio del tumor, pre -
sencie o susencis de metfstesis nodel cervicel, invesidn Geee
mandibular y ‘extensidn perineursl, El seguimiento de cesos
duré 2 efios.

Le reseccidn intreorel del céngcer, gin ls remocién del
segmento completo de le mendibule, fufé seleccioneds como tre-
temiento pers 27 pecientes con cénecer en estadios T1 y T2.
Con ésta reseccifn percisl, se logré un control locsl perms -
nente en 26 de los 27 psclentes. Ocho de 1os pecientes dese -
rrollaron nodulos en el cuello, por lo gue fué necesserio un
control medisnte une cirugie sdicipnal dnics o combineds con
rediscidn postoperstoris. '

Le reseccifin de un segmentoc completo de la mandibule Fué
requeride pere remover sdecusdemente el clncer primeric del
proceso en 23 pecientes. Estos paclientes recibieron une di -
seccifn en el cuello, y8 ses por que los nddulos eren clinice
mente positives (5), o por razones técnices o electivas (18).
Le mayoris de los cénceres de éstos pscientes, se encontrsban
en estadlos T3 y TL. Con éste resecclidn totsl, se lagré un
control de le lesifn primerie, y cusndo recurrid hsecise el cue
1lo (3), fué treteds con cirugf{e edicionsl con bestente éxito

Los pecientes con nddulos clinicemente positivos, previe-
mente gl tratemiento (1), se trstaron con rediacibén (4) y
existid s6lo une recurrencise el sitio primerio, psre le cusl
fué necessries une reseccifn quirlrgice edicional.

La reseccidn seguide por ls rediscidén postoperstoris fué
utilizade en 5 peclientes con cénceres primerios svanzedos con
metéstesis nodel cervical, y un peciente sdicionsl sufrié ra-
diecién postoperstorie segida de una reseccidn complets. To -
daos los pecientes enteriores (6), sufrieron une remocién com-
plets de un segmento de la mend{bule. Existid un control lo -
cel satisfactorio, con une mortaelided operetive beje, pero el
peciente pierde un segmento de la mendibule, que puede defor-
marse, si el segmento involucrado ers el anterior.
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ITI.1.A.2.~ CARCINGOMA ESCAMOSO DE LA LENGUA.

£]1 carcinome de células escamossgs de lengus, es
un tumor meligno bien conocido en le cavided orel, y es rela-
tivemente poco comidn. Debido & l& poca frecuencls de éste ti-
po de tumor, les compersciones de les diferentes modelidedes
de tratsmiento, pueden ser reslizsdes utilizendo los resulte-
dos obtenidos en diferentes institucicnes.

Se elige le madelided de tratemiento, conforme & la opi -
nién y experiencie de las instituciones, en el trstamiento de
un gran ndmero de casos similpres, sin tomer en cuenta. muchas
veces, le gredecidn histolégice del tumor. Por ejempla, en un
estudio de White y Byers a2 la cirugie fué seleccionesds pers
81 pecientes, de los cuales 57 estsben en T1 NO y 24 en T3 y
T4 NO, o en cuslquier estadio T con nédulos clinicemente po -
sitivops. Como ohservamos, no existe un mecenismo mediente el
cusl, se puede hacer ls seleccidn idesl del tretemiento, ye
que le seleccién es reletive. segin sea el criterio y experien
cis del cirujeno. ‘

Téenice Quirirgics.

Los resultedos del tretemiento quirdirgico, dependen del
grado de diferenciscidn del tumor en cuestidn. En el estudio
de Byers, la mayorie de los tumores eren bien diferenciados,
con varisciones de T1 N0 @ T2 NO en 57 pecientes, y de T3 NO
haste cuslquier estsdio T con nddulos clinicemente positivosa.
La msyor perte de pscientes (57) se encontrsban en estedios
Gptimos pers ser tretedos Gnicamente por cirvgife. Los resten-
tes (24), eren pecientes que can més probsbilided ibsn 8 te -
ner recurrencis y metéstesis debido @ los estadios gue demos-
traben.

El probhlema de 18 cirugie como tretemiento del carcinoma
escamoso de lenqua, no es diferente sl problems de ls cirugis
como tretamiento de otros tumores. Se deben ocbtener:

@) M8rgenes bien delinesdos.
b) Profundidad suficiente.
c) Amplitud suficiente.
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Por ésto es qué la cirugie tiene bhuen rengo de &xito en
tumores bien diferenciaedos y pequefics. Ademés, de no lograrse
lo enteriar, fécilmente se presentan recurrencises y metéste -
ais. Les recurrencies se tratan mediente une excisibn edicio-
nel, gque generalmente es suficiente pare logrer un huen con -
trol locel. En cusnto & los nddulos cerviceles, éstos se tra-
ten por medio de disecciones de los mismos en el cuello (r8 -
diceal, ipsiletersl y contraletersl). Las metéstesis ye sean
adyecentes o distentes pueden ser controledss con raediscidn
preoperative o postoperativs.

Los tumores gue presentesn estsdios eltos (T3 NO, T4 NO 4
Tx Nx), por lo general requieren de un tratemiento cembinedo.
medisnte excisién quirdrgice. radiecidn preoperetive, trens -
operativa o pustoperstive vy diseccién de cuello, con lo gue
se logre un buen control local de le lesién.

III.1.A.3.~ CARCINDMA DE GLANDULAS SALIVALES.

Les neoplesiss de gléndulps selivales (maslignas),
son entidedes rereas, con une frecuencie de 1% de todas les neg
plasies malignes y de menos del 10%., de les neopl@siss de ca -
beze y cuello. Hay tres peres de gléndules salivales mayores:

®) Parétidas.
b) Suhmendibulgres.
c) Sublingueles. .
y entre 450 y 750. de gléndules salivales menores, principele
mente en:
1) Psledsr,
II) Lehio.
I1I11) Mucoss del cerillas.
IV ) Encia.
V} Lengus,
VI) Piso de bocs.
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CARCINOMA DE GLANDULAS SALIVALES MAYORES.

Les neoplesiss melignes primerisvs de 18 gléndulse perdtida,
comprometen cerce de une tercers parte de les neoplesies en -
contradas en la pléndule perdtide, Aln menos frecuentes son
los tumores perotideos secundarics melignos, que surgen por
invesién de le gléndula por extensién directs o por metésts -
sis por vie linfétice o hematdgens. E£E1 hsellezgo clinico es
ung inflemscidn preinfresuriculer o retromandibuler. la cusl.
puede ser confundide caon un Bteroms u gtro preoceso local en
la piel.

El nimero y porcentaje de diegnésticos de ecuerdo 8 la lg
celizacidn primerie y 8l sexo, de tumores de gléndulss ssli -
veles, en el estudip epidemiolégico Hel Ministerio de Selud y
el Instituto Naciocnal de Cénczr del 8resil, son los siguien -

tes: ,
Glénduls Parbtide 69.9%
Gléndula Submandibuler 11.2%
Gléndula Sublinguel 0.8%

en cuento 8l tipo histolégico. las proporciones fueron:

Cercinnme de célules escemosses 21.4%
Gercinome muceoepidermpoide 14 ,9%
Carcinomes mdenoide quistico 14 .5%
Adenocarcinome 11.4%
Cercinoms indiferenciado 8.0%
Tumor mixto maligno 6.2%
Carcinome de célulss ecinosas L.7%

Sistems de Estsdio pers Tumores de Gléndulss Selivales

Meyores.

En 1975, Spiro y col. 43 formularon un siétema de estadio
clinico psr@ tumores locaelizaedos en las gléndules salivales
mgyores. Se hessan en:
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- Msgnlitud de le lesidr primeria.

- Presencia de f'ijecidén y ulcereclidn.

Relecién del tumor con el nervio fecisl.
Estedo de los nbdulos linféticos cerviceles.

El Comité Americenc pers el Estad{o del Céncer, sugirid
un sistems de clesificscién TNM, hesedo en los mismos detos
clinicus sugeridos por Spiro y col., v es el siguiente:

T1 Tumor de 0 8 2 cm de diémetro, solitsrio, lihremente

mbvil, nervio feciel intecto.

T2 Tumor de 2 8 4 cm de diémetro., solitario, libremente
movil o con movilided reducide o fijacién @ piel. ner-
vio fecisl intscto.

T3 Tumor de 4 8 6 cm de diémetro o nAdulos miltiples, ul-
ceracién de la piel, fijescidn profunde o disfuncién
del nervio faciel.

T4 Tumor de 6 cm de diémetro o implicsndo mendibuls o hug

saos sdyecentes.

Manejo de Tumores de Gléndules Seliveles Meyores.
El disgnfAstico de los tumores de gléndulses sslivales meyo
res. se logrde con cierte segurided, por medio de una biopsie

incisipnel gue debe ser eviteds en regiones parctidess y pa -
rsfaringess. Esto se debe principelmente 8 que en ésta zone
existe un gren riesgo de defisr el nervio fecisl o Blgunes de
sus remas, ademfs del riesgo de diseminer les célulss tumors-
les 8 lo largo del nervio fecial., incrementsndo de éste mane-
re lg extensidn del subsecuente procedimiento quirirgico. ®
menos de que, parte del nervio fecisl o su totalided ses s8 -
crificedo. Estes desventsjes pueden ser evitades por medio de
une biopsis sspirstorie. E1 métode de disgnéstico citomorfold
gico permite el diegndstico de tumores benignos y maligrnos. vy
permite también un® buens velorgcién del gredo de malignided,
saunque puede ser subjetivo.

Eneroth vy Zetterberg32 estudisron el contenido de DNA nu-
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clesr en célules sspiredes de varios tumores perotideos. En -
contreron une correlecidn entre el velor de DNA, el curso CIi
nico y los diferentes perémetros morfoldgicas. Concluyeron
que el contenido de DNA nuclesr puede estar correlsclonedo
con le diferenciscién morfoldgice y scbre todo con las propie
dedes invesives. Encontraron gue el contenldo de DNA nuclear
también estsbs ssociado con el prondstico en tumores del mis-
mo tipo, por ejemplo los grsndes tumores diploides tuvieran
un 8lto grado de malignidsed clinice.

Consideracioneg Terapeltices.

Existen 2 considersciones gque deben tenerse en cuente en
relscidn 8 le eleccidn del acercemiento aperstivo:

- Probsbilidad de preservecidn del nervio fecisl.

- Diseccidén o no de los nfdulos linféticos regionseles

del cuello.

Le extensién del procedimiento quirfirgico depende del ti-
po tumoral, gredo de malignided. incidencie de enfermedsd no-
del, implicecidn del nervio fecisl y del tejido circundsnte,
y l8 condicién genersl del paciente.

Técnices Quirdrgicss.

1) Parotidectomies Superficisl.

Definide como 18 remocifn de todvs los tejidos parotideos
laterales el nervio fecisl y sus rames. Este procedimiento se
reelize cuendo los tumores estén locelizedos en el ldbulo la-
tersl (superficisl). Tembién se utiliza cusndo el tumor se lg
calize en las gléndules eccesories 8 lo largo del conducto pa
rotideo.

2) Parotidectomia Totsel.

Le remocién de todo el tejide pesrotideo de los ldbulos me-
disl y letersl es lleveds & cebo en todos los tumores locsli-
zodos en el l4bulo mediel. Adn lpos tumores del ldbulo profun-
do, ebulténdose hecie el espacio psraferingeo, son removidos

por éste tipo de scercemiento. Tembién se llevs @ cebao en to-
- 69 -



dog lios tumores recurrentes y en tumores de bajo gredo locall
ze8des en el ldbulo latersl, como el cercirome mucoepidermoide
eltemente diferencisdo y el cercinoms de céluless acinices.

3) Parotidectomie Redical.

Incluye une perotidectomis totel y el sacrificio del ner-
vio fecisl, se lleves & cebo en todos los cesos en los gue hay
implicacion clinice del nervio feciel. Tembién se recomiends
en tumores malignos recurrentes y tumores de 8lioc grado, el -
guncs como les tipos pobremente diferenciados de cearcinome
quistico edenoidec. cercinoms en adenoms pleam8rfico, tipos
pobiremente diferencledos de sdenocsrcinome y carcinome indife
rencigdo, 8dn si el nervio facial no esté clinicemente invo -

lucrado y el tumor crece sdyescente a8l nervio. .

4) Reseccidn del Tejido Circundente, incluyendo el Canal

Auditivo.

Ademés de le perotidectomis radicel, se reslizse le resec-
cién del tejido circundente incluyendo el cansl suditivo, el
proceso mastoideo, ls mendibule y midscules, si el tumor se
extiende por fuera de la regidn perotides.

£n ls sctuslidsd ls diseccién elective de cuello no es re
comendsble para tumores de bejo grado, pero se utilize en los
tumores mAs sgresivos, si 1@ enfermedsd locel es sctuslmente

opersble.

CARCINOMA DE GLANDULAS SALIVALES MENORES,

Los tumores intreoreles de gléndulss salivales menores
san poco comunes y pueden ser distinguldes de les mayores por
gu nidmerp y temsfio. Histoldgicemente lss gléndulss seliveles
mencres no son diferentes de les meyores, pero 8guelles pro-
ducen secrecldn selivel riece en contenido mucosao distinto e

las nstureleza de ls secrecién de ls pardtide.

Manejo.
Se ha estsblecido que sflo en terrenos clinicos; es difi-
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cil ester seguros scerce de ls nstureleza y el potencial ms -
ligno de ceda tumor de gléndule salival intranrel. Per lo tso
to es neceserie ls biopsie en elgin estedio psre la estims -
cidn preoperstive y para le confirmecifén del diegnbstico,

Biopsie.

El peligro que se corre el reslizer une biopsis, es el
riesgo definitivo de implenter el tumor. Bas@ndonos en dicho
riesgo, es respongsbilidad del cirujsno. conocer ls naturale-
zg del tumor pers su mejor menejo y le plenescidn sdecusds
de la cirugis. Existen dos situsciones en l8s cusles una biop
sis es critice:

- En donde 18 ebliscldn es inedecusda funcionelmente, debi
do al temsiioc del tumor o Bl sltic del mismo.

- En donde los hellszgos histolégicos pueden ser una dife
rencis en la eleccifn del procedimiento reconstructive.

Técnica Quirdroice.
1) E1 objetivo es reslizar une reseccldn primerie emplia y

adecuads de dichos tumores, debido 8 su propensidn meligne vy
@lte proporcidn de recurrencis, si los gérmenes de ls exci -
sifn son insdecusdos.

2) Si 18 lesifn es peguefis y de fécil acceso, se reslize
un@ bilopsis excisionel. Este puede ser el tratamiento defini-
tivo, si el reporte histopetolfigico es satisfactorio; pero
si indice, ys ses tumor sltamente meligno o mérgen de exci -
sitn cuestioneble, entances se lleva 8 cebo una excisidn més
amplia.

3) 5i 1@ lesidn es grave y su ablacidn requiere de una recaong
truccidn, entonces se reelize primerp une biopsie incisiconsel.
Basfndonos en el resultedo de le misme®, podemos realizar un
plen sdecuedo pare le ®blecidn y la reconstruccifn subsecuen-
te.

4) En los cesos de tumores que involucren paledar, cerrille
o plsi de bocs, es neceseris ls reconstruccidn. Por lo gue se

preperen previemente tablillas dentales y obturedores, segin
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sesn necesarios en el plen de recanstruccidn,

Diseccidn Redicel de Cuello.

Se reslize sOlo cuendo existe metéstasis 8 nddulos cervi-
cBles.

5i esté indiceds, entonces se reslize une diseccidn en
bloque en continuided, 8l el sitio primeric se encuentrs en
labio, lengus, cerrillo o pisoc de boca.

Radioterapia.

No se utilize normalmente como modalided de tretsmiento
primarie pers tumores de gléndules ssliveles, aunque si como
complemento del tretemiento guirirgico. Le redioterspie es
Gtil:

- Como pelistivo en pecientes de poco riesgo.

-~ Pare recurrencias no dbciles @ la cirupie. ‘

- Pare enfermedsd residuel, después de excisibn primaris.

- Para cesos con mérgenes dudosos, microschpicemente.

I11.1.8.- CIRUGIA RECONSTRUCTIVA.
Le rehabilitecién del peciente con céncer de csheze

y cuello incluye 8lgo més que le rehagbilitecidn fisice y fun=
cionsl. Hey gue pensdar tembién en el sspecto psicolégico, es-
tético, socisl y econdmico. Tomeremos muy en cuente les medi-
d8s reconstructives y de rehebilitacidn, pars reducir 8l m{ -
nimo le posibilided de extender los trastornocs funcioneles vy
estéticos gue muches veces scompsBfian @l control eficez de és-
te tipo de céncer.
' Le rehabiliteciin més productiva se inicis 8l planesr el
tratemiento previasmente, velorando y consultsndo todes las
disciplines médices que acsbsrén interviniendo en el ceso. En
tre los especielistes encontramos 8;

- Prostodoncie Maxilofeciael.

- Patolono,
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~ Fonlastrs
Dentists
Cirujeno de cehezs y cuello.

Cirujeno pléstica.

)

Psicblogao.
Ceonstituyen une parte esencisl del tratamiento los exfime-

nes perlodicos de vigilencis, pere el trstsmiento continuo
del peciente del céncer de cebeze y cuello. La abservacidn y
puesta en prctice de buenos principios quirdrgicos combing -
dos con une detenide atencidn s ceds fese del problems guirdr
gico 8 trater, es obligstoris. '

IIT1.1.8.1.~ RECONSTRUCCION MANDIBULAR.

, Un problems dificil sl que se enfrenta el cirujeno
de cabez® y cuello, es le reconstruccifin mandibuler. Le pérdi
de de porciones considersbles de ls mendibule se puede deber
8 diversos factores, entre ellos los siguientes:

@) Herlides de bale.

b)'Acéidentea sutomovilisticos.

c) Rifies celle jeras.

d) Después de reseccidn quirdrgice de tumores melignos.

Le pérdide de grendes porciones de mandfbule, ceuss gra -
dos verisbles de inhsbilided funcionsl de les estructures ore
les y @l mismo tiempo, cierte deformided faciel. Nas enfoce -
remos @l probleme de 18 reconstruccidén mandibuler que sigue
8 l® resecciton quirfirgice de tumores malignos. Crile hace més
de 70 efios, preconize 18 excisidn del hueso mandibulsr cuando
las lesiones mellignas se encontreben localizedas edyecentes o
invadiendo @81 huesoc mendibuler. E£sto, nos hsce establecer un
parémetro, pesrs poder determiner si el hueso puede ser resects
do o si es dejado intacto en slgunos casas. Ademfs debemoa to-
mar en cuents que l® reconstruccidn de defectos mendibuleres
en pecientes con clncer que han recibido teraple de radiacidn,
es muy dificil.
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Los tipos de inhsbilided ceusade por le pérdids de une por
cidn significetive de mendibule, se clesificen en:

I) Inhabilided Minime.~ Es ceusede por 18 pérdide de une
porcifn de 1s mendibulse posterior @l sgujeroc mentonianao, con
frecuencie hay pérdide de estebilidad mendibuler, debide @ le
pérdids de continuided con slgune de laes srticulaciones tempg
ramandibuleres, v @ 18 pérdide del control muscular estsbili-
zante de un lado de le mendibule. En pecientes dentedos, es
dificil ls oclusién de los dientes remsnentes de uns manera
normal, y por lo miamag, un dafio 8 18 mesticecidn. Con frecuen
cia, hey desviecién de ls mandibule hgcie el lsdo del defec =-
to. L8 deformidad externs puede ser minims, cusndo la reme de
la mandibule y los misculos pterigoidens y mesetero estén sin
presentes. Cusndo es necesaris le deserticulecifin complets de
la reme de 1s mendibule juntoc @ la reseccidn de los pterigoi-
deas, le deformided es meyor. A peser de toda, la meyarie de
los pacientes con defectos mendibuleres posteriores, se encuep
tran bien funcionalmente, @ veces con defio modersdo del hebls
y la deglucidn. '

II) Inhsbilidad Extrems.- Es causeds cusndo les parclones
de ls mandibule snterior estén perdides. L@ pérdide del srco
enterior de la mand{buls (enterior 8l sgujero mentonianc), es
un@ lesidn devestadore gue mutile totelmente le funcidn oral,
y con frecuenciae durente la fase agude, defis 18 vie eéres. Ls
pérdide dses enterior puede resultsr en:

- Inhebilided pere esproximar los lsbios.

- Pérdide del soporte linguel.

- Pérdide de le ®dhesidén de 1los mlsculos suprs hioideos.

- Pérdide de soporte de ls laringe.

- Incepecided en &lgunos pacientes, de beber, comer, hs -
bler intelegiblemente y muches veces, obstruccidn de
vies véreas intermitentemente.

- Deformidad facial grotescas.
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Es teres de l® cirugie reconstructive, el tratismiento de
los defectos 6seos, medisnte elgdn meterisl que puede develver:
- Continuided.
- Contorno feciel.
Funcién.
A continuscién heblsremos de elgunes técnices en cirugis

reconstructive.
@) USO COMBINADO DE MANDIBULA HOMOLOGA Y HUESD AUTOLOGO 14
Hen sido estudiedos gran csntided de materinales pare lae
reconstruccidn mendibular, entre &stos tenemos: '

1) Injertos Gsecs sutdgenos.

2) Materieles sintéticos.

3) Metal.

4) Injertos combinedos.

Pers poder efirm@r que los injerios Gseos son los més vie-
bles en le recunstrucci&n,‘antes debemns examingar slgunes ce -
racteristices del hueso y de los msterisles sintéticos.

El hueso es un tejido vivo, con proplededes como 1la rigi-
dez, pare dar soporte 81 tejldo susve del cuerpo. Consiste de
célules vivas encerradess y circundendo une matriz argénica,
lw cuel es penetreds por el fosfeto de celcio. Puede crecer,
cembigr de forma, reforzerse internamente 8 si mismo reperer-
se, realstir 1@ infeccifn y unirse integremente @ otro hueso.

Loa m@terisles sintéticos sble proveen soporte mecénico
rigido y no desarrollen la@s otres funciones fseas. Algunos mg
terisles son vulnerebles ® 18 infeccifn v @ 18 extrusién, deg
pués de funcioner satisfectorismente por unos ®fos.

Ahore es necesdrlio considersar los fectores gue influyen
lg reconstruccidén mendibulsr ya see con hueso u otroc meterisl:

* Aporte senguines sdecusedo.

* Coberture de tejido susve @decusdo.

¢ fdad.

* Estedo enabBlico reletivo.

* Presencis de infaccldn.

* Redisciocnes previaes.
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De gran importencie es le locelizecidn enatémica del defeg
to mendibuler en le eleccidn del tipo de injerto s utilizer:

- Posterior 8l agujere mentonisno.- Presentsn un® dificul=-
tad en 18 reconstruccidén de los defectos con costilles o huesso
iligco sutfgenos. Ademfie, en muchos ce&sos no hey presién fun-
cionel necessarie pers le reconstruccién de le mendibule postg
rior. '

-~ Segmento asnterior.- E1 usn de costilis o hueso iligco
putdgenos, presente® problemss en lg fijecidn mecénice. Ademés,
es dificil duplicer ls forme del segmento snterior de ls mandf
hule con hueso en ésos sitios.

Parece ser que el uso combinado de injertos mandibulares
del tipo homdlogo y ®utdlago, si prosperan, son idesles en le
reconstruccidn mandlbular anterior. Ya gue, provee gren este-
bilided mecénicae no sobreseliente, y de uns fijecidn del in -
jerto de mejor celided.

Técnice. 14

Las mendibules homiloges fueron ohtenides de cadéveres dg
nadores, mediante la remocidn @ través de uns inecisifn submsp
dibuler externa. E1 hueso se limpif de tejido suesve externo,
se removieron los dientes y se vecid ls cevided medul®r del
mismo. Los especimenes obtenidos consistieron de huesoc corti-
cél, fueron esterilizedos por medio de 2.5 mege-rsds de redig
cidn externa. Los especimenes fueron preservedos por congele-
miento en vapar de nitrégenc liquido y ure eveporscifin subse-
ctuente del agus bejo slto vaci{o, Los especimenes se coloceron
escépticemente en terros de vidrioc el vecio, haste el momento
de ser utilizedos.

Cusndo iben @ ser utilizedos los especimenes, se recons -
truyeron remgjéndolos ascépticemente en sclucién selina eaté-
ril normel durente 30 segundaos.

El segmento de huesoc fué implentado firmemente @ trevés
de une incisidm submendibular extern® con unidn scbre el mu -

fion. Esss unignes fueron heches medisnte le remocidn 'de cortg
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z8 externs del mufion por 1 &6 2 cm. v le corteze interns del
injerto homalogo por ung distencie similer. Les érees sohre-
puestes fueron firmemente unides con elambre. Lse cavided me-
dulsr del injerto homdlogo fué llenede con hueso mecerada y
médula dsea, obtenidos del {lip o de l®s costilles. Los seg-
mentos de 1s mendibule reemplezedos fueron de 5 cm. 8 1@
hemimand{bula completa.

Les herides fueron cerrgdes sin drengje. L inmovilizs -
cién se obtuvo medisnte fijecidn intermaxilsr, cuendo se en-
contrabe una denticién sdecusde, o por medio de fijecidn con
piel externs, cusndo no existis une denticifn edecuads. En
pecientes dentedos, se pusu gran etencidn en ung buena higlene
orel.

S5i se presentsn falles, éstes son del tipo de infeccidn o
extrusidn, y generslmente ocurren dentro de un pericdo de 3
meses. Existe evidencie rediogréfice de hueso necformedo pre-
sente en los cesos exitosus, y consistie de disolucidn gra -
dusl del injerto homdlogo y la@ formecidn de un patrbn trabe -
culer consistente de hueso vivo cencelada.

Parece ser que el método combinado de injerto combinado
eutblogo y homblogo de le mendibule es bestante eficez en pa~
cientes treumeiizasdos y en pecientes con céncer, guisnes no
heyen sufrido terepie de rediecién en el sitio del defecto.
Es neceserie l8 investigecién sdicionel, pere determinsr si
®@lgin método puede ser més efectivo en pscientes irrasdiedos,
si los colgejos vesculerizeados fueren colocedos en el free de

reconstruccidn del injerto dseo.

b) RECONSTRUCCION MICROVASCULAR DE LA MANDIBULA. -/

Los métodos reconstructives convencioneles por medio de
injertos Gsens e implentes @loplésticos, tienen un 8lto gredo
de freceso, perticulermente cusndo se utilizan en cempos redis

dos previemente. Se hg investigado sobre le posibilidad, de

gue con le transferencie tisuler microvesculer de colgejos de
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compuestos, hueso o piel con un suministro sanguineo indepen-
diente, sean resusltos las problemas referentes 8 le pobre ci
cetrizecidn de herides, infeccidn y resorcidn Gsees.

El injerto de costille, fué uno de los primerps injertos
microvesculeres utilizedos clinicemente pare 1@ reconstruccidn
de ls mendibule. E1 injerto se b@es sobre 1@ erteris intercog
tel posterior y le reme nutriente de los vascs internos. Le
desvente js de éste colgajo compuesto, es que los pediculos y
los vesos son reletivemente peguefics. Le reconstruccifn de la
mendibule, en un gredo, requiere de cobertura inmediete de te
jido blendo. Un injerto microveasculer libre, disefiedo pere
llenar un defectc de la mendibulg, tiene l® opcibén de llever
como forrg une porcifn de piel. De preferencie un pediculo ves
cular simple lergo, siimenteria primarieamente 21 hueso y secun
darigmente & 1o piel, por medio de perforeciones.

El colgajo osteocuténeo besedo sobre 18 arterie circumple
Je profunds, tiene carscter{sticas sobresalientes cuando se
utilize en le reconstruccidn mendibuler. Un pediculo de 7 @ S
cm. puede ser disecedo pere vesculerizer injertos fseoe de di
ferentes temefios. E1 curso que llevan los vesos a8 lo lergo
del borde de ls t#hle interns de la creste iliace permite el
contornesdo del hueso. E1 hueso puede ser frscturads, y no
obsteante retiene su estebilided, por el gruesg periostic, pere
defectos del segments énterior de l@ mandibule. Una porcién
de 6 @ 2 cm. de hueso corticel firme, extendido horizontslmen-
te, permite unsg fijecidn répide. Pere los defectos grendes,
el hueso puede ser contornesdo, frecturéndolc en uno o dos
puntos, perse scentusr la curvatura de 1@ creste iliece y msi
grmonizer el defecto. Ls piel del colgejo puede ser utillzede

como recubierts extern#® o como forro internao.

¢) COLGAJD PEDIDO DGRSAL LIBRE ARTERIOLIZADD. 3

Pare leventar un colgajo libre de 18 erteris pedis dor-
e8l, el eje longitudinel centrel del colgejo, es coloceds so -
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bre le pulseciin de l@ erteris pedie dorssl, ls que puede ser
pelpada fécilmente de manere m@nual o con un epsratito de Do-
ppler. Lo bese se encuentre ex8ctemente hecie distel del re -
ting@culum extensor. Le diseccifin empieze en le bese del colgs
jo, ® veces con 18 edicidn de une incisidn longitudinal de
proximel @ le bese, de meners que podemos @isler le erterie,
l1s vene y el nervio peronesl superficiael. E1 colgejo entonces
es rechszedo del mfirgen lstersl de el peratendn de lps tendo-
nes extensores hacig el lado medigl por arribs del misculo
interfsec dorsel primero, en donde 18 arteris metetarsel pri-
mere, ramificecidn terminel de le erteris pedie dorsel, es se
guida. En éste regiénm del mdsculo interfsec dorsel primero,
la @erteries metetarsel primers se bifurce en dos remificeciones
terminales, el primero y segundoc dedos del pie, dichas remifi
ceciones son ligedss. Le metstarsel dorsel primers tiene otre
conexidn @ le erterim metatersel plenter primere, le cusl tam
bién puede ser ligeda. En éste momento, el colgejo es rechs -
zado. Le diseccién distel, se contin(e proximalmente sobre el
hueso tersoc, erribe del tendbfn extensor hellucis brevis, el
cusl cruze 1B srteris y el tendbn secciaonsedo.

Cuendo 18 diseccifn slcanze 18 bese del colasjo, 18 vene
sefens es preserveda; &ste® vens o lgs concomitentes, pueden
ser utilizedas pere el dreneje. Si es neceserie 1@ sensibili-
ded en el fres, se trensfiere y se @nestomosa el nervio pero-
newl superficisel, el cusl es seccionedo y llevado junto con
el colgajo, y puede ser snsestomposedo & uno de los nervips re-
cipientes. L8 enastomosis se reslize con microcirugis estén -
der con suture de 10 ceros de ethilon. A pesser de les dificul
tedes objetivas y subjetivas gque implicen le reconstruccién
del piso de l@& bece, le microcirugie nos permite sumenter 1ies
nosibilidedes de éxito, adn en cempos prevismente radiados.

Les ventajes de un colgejo libre erterioclizsdo pedlo dor-

s#l en boce san numercses:
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1) Hey un constante aporte sengufnec pere el colosjo por
perte de los vesos relstivamente grendes, que pueden ser pgl-
pados entes y durente el procedimiento.

2) El colgejo puede ser leventsdo durente le perte extir-
petiva del procedimiento, lo que shorre tiempo.

3) El colgejo es cortedo de su aporte senguinec en el mo-
mentn preciso. '

4) E1 tiempo neceserio pere completar lg ansstomosis es
cercano & los 30 minatos, y generslmente sblo es neceseria
ung vens,

5) E1 colgejo es mmplio, delgedo y flexible, y puede ser
torcido de scuerdoc ® las necesidedes de snestomosis. Ademés
le hoje de gress es delgeds, heciéndole menps susceptible a l@
infeccién, en comperacidn cen el colgejo de diefragma libre.

6) No es neceserioc un segundo procedimiento, es un proce=
dimiento de un sflo estedio.

7) Ningin defecto funcionel o estético resultas en el dor-
sp del pie.

8) E1 tiempo de hospitelizecidn es corto.

9) Le reconstruccién es inmediats y los cuidedos psicolé-

gicos vy los gmstos san minimos.

Las desventajas Unicemente son que l@s técnicaes reguieren
equipo muy especislizedo y muche préctice. Une complicecifin
es 1@ necrogis liger®e, cercs del piler emigdelino, que por lo
genersl cicatrize por si misme, sin ningun@ intervencifn gui-
rirgice adicionel. No existe contreindicecién pera la trensfe
rencie de un colgajo libre pedio dorsel @ un éree que no pue-
de ser mentenide totelmente estéril, ye gue existe un sporte
senguineo inmediete que permite le supervivencis del colgejo,

y previene 1@ infeccifn del mismo.

Fare cubrir el érea donadors, se remlize un injerto de
piel de grosor complete. E1 resulteda es estbéticemente satis-
factorio y ademés cicetrize perfectesmente, en términcs de

color, texture y confort. !
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La piel de los colgajos intrsocrelmente demuestre cambios
morfolbgicos, volviéndose més susve y liss, pereciéndose 8
18 mucoss orel edyscente. £l injerto Oseo puede ser introdu -
cido bajo el colgejo pedio dorsal en el primer estedio. Cuen-
do no hdy sensibilided dursnte le deglusitn, éste puede ser
corregide con le enestomosis del nervie peronesl superficiel
con el nervio lingual, como se hace en le reconstruccidn de

meano.

d) COLGAJO DE INGLE MODIFICADA. 5

‘Este tipo de colgejo, es una modificecifn del colgejo
de muslo pediculadn en le arteris ilisca superficiel (SCIA).
Diche modificecidn fué reelizeds por Acland (1979), cambien-
do el éres de piel latermlmente entre el curso de la SCIA,
dentro de uné regibn en donde existe menos grese suhcuténee.
Ademés, fué cepsz de libersr los vesos nutrientes del tejido
greso circundente medimnte une diseccidn delicsads, obtenien-
do un colgsjo reletivemente delgedo, con un pediculo bessel
mivil y lsrgo. S6lo en casos en los cusles el huesoc ve 8 ser
resectado, es mejor preserver el tejido gresoc en el cugl el
ped{culo besssl se encuentra envuelto, debids @& su cepecidaed
de llenar el hueco entre las porciones mandibuleres y por de-
bejo de 1@ hoJje® met#lice. E) resultedo es un reemplmzo complg
to del tejido excedido, evitando de éste menere, slguna trec-
cion sobre los bordes de 1@ heride o slgin disturbic funcioc -
nal de im lengus y de los tejidos sdyscentes.

Prepsrscidn.

Se exemin® 18 regidn del muslo por medio de un estetosco-
pia de Doppler, pare determiner si 1l® SCIA se encuentre pre -
sente o no, S5e reelize une incisidn de 4 cm. de piel, 2 cm.
por debejo y perelelemente a8l ligemento iliaco, inmedietesmen-
te aobre los vesos femorales, A través de éste incisifn, 1la

vena superficiael puede ser expuesta dentro de le gress subcu-
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ténes; me expaone el hulhgo sefensc y S& preserve. Entonces se
prepars le arterie femorel por encims y medislmente peres evi-
ter lesioner les ramas letereles pequeies, y asi se puede
nbreciar con seqgurided le SCIA. Se sigue lp arteris por srri-
be y lateralmente ® la primere rome. Se remueve el tejido gre
so cirgundente 8 la vene y le arteris por erribe de este nivel.
El colgejo se levenite de lsterel e medisl incluyendo le fecie
ssrtorie. Le piel entre el borde mediel del colgajo vy le erte
rie femorel se remueve superFicialmente pare preservear el co-
Jincillo greso circundente 8 los vesos nutrientes. Leventando
suavemente el colgejo durente 1e prepsrecidn hecis el vaso Tg
morel y controlando firmemente ls SCIA, le posibilided de le-
sifn besel remots. Finslmente el colgejo es sdlo pediculedo
en le SCIA nutriente v 1la vens es mantenide en el sitio, cu -
biert® con uns hoje, haste gue se complete la reseccidn tumo-
ral.

Tronsferencis del Colgejo.

En los ce@sos de reseccifin tumorsl mendibulaer, en los cue-
les veyemos B colocar une protesis metélice y subsecuentemen-
te cubrirle con un cclgejo de Ingle modificedns, debemos de tg
ner en cuenta ciertos puntos de importencie.

Antes de 1@ reseccidn mendibuler, se debe sdapter une hoja
metélice @ 1@ superficie del huesc mandibuler y se hscen per-
foreciones pers los tornillos, tento en los troncos fseos como
en la plece metélice. E1l implente metélico ademés de fijsr los
troncos 6seos, nos permite mantensrlos en relescifn sdecusds
uno del otro.

Los vesos recipientes en el cempo de le reseccidn son prg
perados. Une de las remes de la arterie cerftide externs se
libers del tejide circundente, pbr lo menos unaos 3 cm. pars
permitir que los vesos estén mbviles por 18 sdaptecidn sl pe-
diculo del colgejo. Une greps gencille de Aclend y un sproxi-
mador de Aclend se ejusten o 1 earteris entes de gue fuere
seccionade. E1 migsmo procedimiento se ®plice & 1B vena.
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Después de que los vasss nutrlentes hen sido engrapedos y
curtedos se transfiere el colgsjo del sitio donedor al reci -
piente. Se reslizen microensstomosis de extremo @ extremo o
de un extremo & un le&do, dependiendo de les diferencies entre
los diémetros de los vesos. L@ suturs de los vesos se reaslize
segln Aclend (1980).

Cuendo estd segure une corriente senguinee libre, se ob -
serve €1 colgesjo por eveluer su viebilided. Cusndo no hay dude
en cuento el sporte senguineoc se procede 8 edapter el colgejo
8l defecto, de menere gue el pediculo greso del colgejo llene
el defecto de tejido sueve grende por debejo de le hoje meté-
lice. Se procure mentener un dreneje de succién después del
procedimientao.

El defecto inguinal generalmente cierrae directemente'y sin
problemss en todos lops cesos.

¢) COLGAJD NASOLABIAL. 2230

El colgejo nesolebliel he sido modificedo por verios su
tores, entre ellos Thiersch gue en 1868 con un colgejo bassdo
guperiormente repard une fistule peletina. En 1916 Resenthel
y Egsser en 1918 utilizeron el colgajo nesolebiel besedo infe-
riormente psra una reconstruccién peletine, evitando de ests
manere trensferir pelo dentro de le boce. Georgiede en 1969
recalcd le utilided del colgejo nesolebisl basedo superiormep
te pere le reconstruccidén del peledar enterior, septum, co -
lumnels y labio superior. Elliot es partiderio del disefio
disminuido del colgejo, lo gque faecilite el cierre linesl del
éres donsdorae. Herrison y Herbert (1975) declersron gue el
colgejo podrie ser bssedo inferiormente o leteralmente pers
@segurer un eporte senguineo edecusdo. Sin embaergo Gewirtz vy
coleboredores (1978) epunteron que un eporte senguineo duel
desde les srterims faciel y oftélmice, lo gue permite gue el
colgejc puede ser hesado inferior o superiormente con muche

seguridaed. .
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Técnice. .

Después de ls Ablacidn quirdrgice y de gue se elige el col
gejo ngsplebiel peore le reconstruccidn, el colgejo es disefie-
do sobre la hojs nssolebiel sobre el ledo :del defecto.

S5i el defecto es grende, se puede utilizer colgejos bile-
terales. El disefio del colgejo puede ser de 3 ecm. de sncho
extendido desds el borde inferior de le mendibula, 1 cm. den-
tro del cegntio medio. Pars el cnlgejo besedo inferiarmente le
porcidn inferior por debajo del pediculo es despitelizedo y
cerrado primeriemente. Este disefioc en forms de diemsnte per -
mite un clerre linesl limpip del defecto donedor. Le piel y
el tejido subcutfneo son elevedos y socevedos ® través del
carrillo, es dejedo en el lugar permenentemente. ELl tlnel de
chece pare obtener une snchure adecuvds, psra eviter le cam -
presidén sobre el pediculs.

Est® técnice de colgajo nesolebiel permite 1@ reconstruce
cién en une sole etspe con tejido locael, con una minime defor
mided cosmética o funcionel del sitio donsdar. '



ITI.2.~ Radinterapia.
Le radioterepie persigue l® enulacién del tumor mnlig

ne, sin extirparlo quirirgicemente, por la eccidn de rediecip
nes gue pueden destruir directemente las célules cencerosas, ©
enuler su capscidad de reproduccidn, esterilizeonde el tumor.
£l efecto depende 2n gren porte de le dosis spliceds.

" E1 problems bioldgico y técnico que se plentes, redica en
conseguir éstos efectos ein defiar el tejido seno préximo al
tumar, ni el estedo géneral del orgenismo, En principioc les cé
lules melignes son més sensibles 8 les redisciones que les cé-
lules sen@s, o bien éstas pueden reperer mejor les lesiones
sufrides. Seglin 1s respuests 8 le redicterepis, los tumores se
clasificen en: rediosensibles, gue pueden ser destruidos can
dosis tolerebles por los tejidaos, y resistentes. Existe un im-
porteante grupo intermedio en el gque le eficacie de lea rediote-
ropis depende de dos fectores: le precocidead del tratemiento
y 1lp eplicacidn de une técnica corrects. Esta clesificacibn
derive de le sensibilided de leos célules gue formen el tumor,
depende gren parte de miltiples fectores: locelizecidn enstd -
mica del tumor, temefic elcenzedo por el tumor, estedo de los
tejidos vecinose, eded del peclente, existencle de enfermededes
concamitentes o previes, tretemientos previos, y todos los feg
tores generales del peciente.

Ly redioterapie puede ser ussde cgmo tretamiento dnico o
continerse con otres técnices en forme complementarie. Le re -
dioterspis redicel pretende curer sl enfermo utilizendo Onice-
mente lp redimcifin, cose que ea posible en pocos cesos. En los
pacientes &N gque no €8 posible un tretemientc redicel, se pue-
de mejorer le supervivencie medimnte ls rediotereple palistive,
gue puede reducir el tumor y corregir complicsciones doloroses,
mecénices o hemorrégices, esi como les metéstesis.

I1r.2.A.~- TERAPIA DE RADIACION DE PARTICULAS DENSAMENTE IONI
zanTES. 2
Le distribucién mesjorede de le dosis Fisice gue se
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gbtiene con irrediscién de particules cergaedes, nos de le opor
tunided de eviter verlas rezones de felle en la técnice pere
errpdicer el céncer de une maner lncel o reglonel:

1) La inhsbilided pers libersr une dosis de radiscidn ade-
cugde de fotones pers el volumen blenco, debido & l® topleran -
cie limitede o le rediecidn de los tejidos gque rodesn al tumor.

2) Le inhebilided pera errsdicer tumores en une perte sus-
tancial de pecientes » peser de le liberecifin de une radiscién
de fotones la cuel es, sin embsrgo, adecueds pars errsedicer
elgunos tumpres en equél grupc de pscientes. Los tipos de ps -
cientes gque se esperes sean bheneficiedos con 1l terapis de re -
discidn de perticules suon:

- Agquellos peacientes cuyn tretemiento se encuentre compro-
tida por una morbllided sgude inacepteble (néusess, vamito y
diprres) de irrediecidn can fotones.

- Peclentes gque pudleren experimentsr une frecuencis elte
de compliceciones terdiss severss, si 1e dosis suficiente pers
errgdicer un elte porcentaje de tumores fuers deds.

- Pacientes gue hen sido programedos pere guimioterspis
en conjunto can rediotervpie, en guienes lp radicterapis de
rayoc de perticules pudiers mejorer su tolerarcis 8 la quimio -
terspie mediente le preservecitn de le méduls Gsee.

- Pacientes cuyos sistemes inmunoldglcos puedsn cantribuir
en el éxito del tratamiento, y en guienes ie redizcidn con
reya de perticules pudiers der dosis tejes @ drgenos linfoides.

- Pacientes en guienes un procedimientn en la regidn irre-~
diede es pleneedo, o gue después se hege necessrig, y en quie-~
nes can uyne dosis mds bhejp pere tejidps normeles circundentes
al tumpr, con le irrsdimcidn de reyo de perticules, pudiers
esperarse un decremento en les compliceciones poastoperetories.

£1 tratemiento con neutrones ¢ particules cergades gue
tengen un efecto biolégico eumentedo (piones e iones pesedas)
pusede ser beneficiosos pere pecientes caon:

* Tumores en los cueles les célules hipdxices o endxices
sean de hecho, uny ceuse de la fell de 1l terspise de }ndiacién
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de fotones convenclonsl.

* Ppcientes cuyos tumores sesan moderedemente resistentes
ol tratamiento con fotones y electrones, pero los cueles pue-
den ser més sencibles @ les dosis de radiecidn de reyo de
perticules, pers le misme o mengr centided de tejido normel
lesionado, debidn‘a las diferencies en le reparecidn del defo
subletel vy potencislmente letsl, v ® la sensibilided del ci -
clo celuler.

5i la terepis de redimcifin con reyo de perticulas mejora
la proporcidn de control locel y regionel, éste modelidad de
tratemiento podrie esumir sin une meyor reelevancis en el fu-
turo, cuendo se logren mejoriss en los métodos de deteccién
y puedan resulter en el reconocimiento preccz de més tumores
antes de que se desarrollen met8stasis diatentes, y @dn con
los svences de 18 guimioterspie, se incremente 18 probsbili -
ded de erredicer el focl microscdpico diseminedo del céncer.
Ademfis, le rediscidn de reyo de psrticules puede volverse uns
@lternstive de tratamiento con 1@ cirugie sole, o con le ci -
rugis en combinecifn con la irrediscidn de fotones, con tal
de preserver le anetomis normel y le funcién.

Propiededes Bioldgices de Rayos de Perticuls.

Una de les cerecteristices bioldgices més importentes de
las radisciones con slta Trensferencie de Energie Lineal (LET),
como en el ceso de la@s redieciones de perticules, comparada
con los fotones, es la disminucién en 1@ sensibilided de muer
te celulesr tumorsl, con le concentrecidn de ox{geno al tiempo
de 18 irrediscifdn. Este efecto del oxigeno se lleme Proporcifn
de Mejorsmiento del Dxigeno (DER), que es le proporcifn de le
dosis requerida pers obtener ung respueste especifice en les
célules snéxices, con 18 regueride pere obtener les mism® res-
pueste en célules serdbices. Por lo tento se he hipotetizedo
gue, las célules hipdxices o enbxices contribuyen 8 18 felle
en 1 errediceacién de ciertos tumores por redieciones LET
bsje, mientras gue redieciones de LET slte, ofrecen le poten-
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cielided significetlva en el tretsamients de diches melignids-
des.

Ademés del efecto del oxigena, otros fectores gque pueden
contribuir @ le@ mayor efectivided de ls LET elite, compareda
con 1@ terapis de rediecién de LET beje, incluyen los siguien
tes:

* Hay mayor muerte celuler gue con le misme dosis de re -
diaciones de LET hsje.

* Hay menor reperacidn del defio de rediecidn subletal vy
potencialmente letsl en les célules, después de l@ irredis -
cidn de LET slts, que despuds de 18 irrediscidn de LET bmje.

* Hpy menor veriscién en ls muerte celuler, como une
funcibdn de podisidn en el ciclo de replicsecién celulsr can
le irrsdiscién de LET alta.

* Hay une sensibilided relstivemente més grande de les
célules de mlte ploidie, de que eélules euploide @ las redia-
ciones LET elte. Este efecto bioldgico diferenciel de veriaos
tipos de rediecibfn, es llameade Efectivided Biolbpgice Reletive
(RBE) es definide como @l proporcidn de le dosis de radiacidn
de trensferencie (250 Kv roentgen), pere producir une respues
te deds, dividide entre }as dosis de rediecidn de LET slta,
requeride pere producir le misma respuests.

I11.2.8.~ LASER CO,. 36

Le irradiscién laser se he empezado @ utilizer en
le (ltima déceds, con spliceciones gue han sido mejor scepte-
des en enfermedsdes no neoplésices, debido el poco riesgo de
recurrencie, en comparscién al elto riesgno de recurrencie de
las neoplesies.

Para considerar le terepise leser, se debe seguir el si -
guiente criterin:

8) Le histologie de le lesién neoplésice primmrie; en
contecto con le superficie del trecto digestivo, ®l elcence

del microscopio. .
b) Mérgenes bien definidos por pelpmeidn o visuelizecién.
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C) Np dehe existir metéstmsis o extensitn dirsctia, més
8llé del elcence del reyo leser.

d) El1 pmciente debe ser cendidetio pere snestesie general.

e) E1 temefic de le lesién debe estar dentro de la capaci-
ded del equipo leser nue se veys g utilizer,

f) Les lesiones de & ® 5 cm. estén dentro del limite de
temefio préctico.

Biofisiclogie del Leser CDZ.

El laser 802 convierte le energie eléctrice en un reyo
intenso de luz, coherente en fese de tiempo y especio, con
un® misme longitud de onde. Permite concentrar el poder redisen
te en un reyo de peguefio diémetro. Le onde continus del leser,
produce irrediecidn B una longitud de onde de 10.6 micraons,
que es bien shsorbide por sflidos y liguidos, como el egus.

El tejido vivo sbsorbe 18 energie @ une profundided de penetrae
sion superficiel, y se convierte en ifempergturs; le conversién
2g ten répide gue le veporizecidn repentine de equa, results
en une explosidn y eveporecidn del tejido.

Ya gue el difmetro del reyo y le profundided de penetre -
cién es pequefia, los tejidos edyecentes son dafiedos minimemen-
te puf le cosgulecidn por celor, mientres que el tejido exce -
dido es delineedo en formes precises en profundided y perifé -
ricemente. El equipo utilizedo provee niveles de energis
ejustebles, tiempos de exposicidn y gredudcidn de temafios o
diédmetros de reyos sjustebles pare su uso en microcirugis.

Vents jss.
1) La instrumentecidn del laser GUZ’ en el tretamiento de

neoplesiss inireurales, provee un control precisoc sohre lg
locelizecion y delineedo de la periferis de la lesibn.

2) Le habilided coaguletorie del reyo laser permite le ci-
rugie de la lengue con une hemostasie excelente, pudiendo ser

ligedos o electrocosguledos vesgs senguinecs de 2 mm. de dif -
metro.
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3) La pérdide senguines minimn, mejoera le visibilided del
cempn operstorio, reduclendo el tiempo operstiveo y eliminan -
do le necesided de trgnsfusidn.

4) Le necrosis minime del tejido sdyecente, reduce l@
estencies postoperstorie, l® infeccidn, el edems y el dolor.

5) Debido @ gue los vesos sanguineos y linfAticos san
selledos el tiempo de la excisidn, le posibilided de disemi -
nacién de gélules malignes y metdstesis son reducides.

6) Debido @ 1® inmedietes reduccidn del bulto tisuler, po-
ce o ningune treccifn es necessrie sobre el tumor o sobre los
mrgenes, minimizendo el riesgn de inducir metéstesis por pre
sifn. ‘

7) Ls diseccifn se reslize bejo visumelizecién microschpi-
ce continuae, pere la cbtencién més precise del tejido tumorel,
es{ caomo el delinesdo de los mérgenes.

8) Le edad del psciente, estedo nutricionel genersl y cem
bips cicetrizaeles ﬁostirrediacién, sOn menores consecuencies,
debido ® que le heride operetive 28 por lo general pequefia.

9) La abserveciin clinice indice une repsracidn temprane
iniciel, con el laser EDZ' en comparecidn can la ocbtenidp
con técnices convenciaoneles.

Limiteciones.

1) E1 costo y lo limitede disponibilided, impide el uso
del leser CO,, en donde une simple incisién es suficiente.

2) La remocién de lesiones masives puede requerir de mucho
tiempo utiliiandu el laser, por lo gue se prefiere le8 exci -
sidn con cuchillo frio, que puede scortsr el procedimiento y
reducir le morbilided operetive y snestésica.

3) Les lesiones encepsulsdes, no deben ser removides can
el leser, ye que el removerles requeririe de médltiples scerca
mientos y puede producir une profundizecién inneceseris.

4) Los bordes colgentes y superficies colgentes, son un
riesgo perticuler en el usp del laser.

5) Le diseccidn con el laser en 1o cercenies de grendes ve
sos debe ser evitede, debido o la fecilided con le cusl le
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pered de los vesos puede ser destrufids.
6) Lss lesiones que involucren huesa, requieren de otros

medios suplementarios de remocidn.

ITI.2.C.- SENSIBILIZADORES Y PROTECTORES A LA RADIACION.

Los avences en cuento @ le eficecle de le redioterg
pie en el control regionel y locel de 1s enfermeded, vy en le
reduccifn de lp morbilided de le redicterspie, dependerén de
las mejores en el cempo de le biologie celuler. El conocimien
to en quimice y radiobiologis & llevaedo el entendimiento de
les lesiones radioquimices inicisles gue ocurren en célules
irredipdes. Se cree gue diches lesiones podriesn ser modifice-
des por compuestos guimicos gue interectien con especies reesc
tives el momento de ls irrediecidn. Se hen identificedo dos
cleases de dichos compuestos, los sensibilizedores de célule
hipéxice y los redioprotectores con sufhidrilo. Easto ee ha 1o
grado grecies e los8 sigulientes razonsmientns:

- Al reconocimiento de gque los compuestos de sulfhidrilo
presentes B8l momento de lg irrediecidn, podrien syuder en le
reparecidn de les lesiones redioguimices.

- Al reconocimlento de que les célules hipbéxices eren
sbundentes y eren 2 & 3 veces més sensibles @ le rediscidn.

I11.2.C.8.~ Sensibilizedores.

Le rediscidn mete células primariamente ® través
de 18 deposicidn de energie en el DNA y moléculas de proteine
asocisdes, les cusles enmescarsn el materisl crometinico de
las célules de memiferos. Los fotones, la fuente de rediecidn
primgria utilizede en lg redioterspie clinice, intereccionaen
con el tejidn pere producir electrones scelerados los cueles
depositen su energis como pares de iones. Dichos pares de
iones pueden ser cresdos en une moléculs biolfogice, como el
ONA, o en el sbundante ggue celuler, Dichos eventos inicieles
se conocen como el efecto directo v el indirecto; los efectos
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indirectos, medisdos @ trevés de mque, den razfln pure més de
le mited de le deposicidn de enrgie, v results en la formecidn
de hidroxilo y rediceles libres, hidrigeno y electrones hidra
tedos. Diches especies entonces intersctien, retornando 8 la
situecidn normal, o pueden interectusr con molécules bioldgi-
camente importgntes, como el DNA, pere cguser rompimientos '
secundarios en dicha susteancie, llevendo el efecto indirecto.
Aigunos radicalss pueden ser formedos en el DONA por s mismos,
llevendo 8 el rompimiento (efecto directo). Les lesiones pro-
vocedas en el DNA, que llsven 8 muerte celuler, resulten de
rompimientos simple y de doble trenzedo. Parece ser que le
lesidn letal es un rompimiento de DNA de doble tremzado no re
peredo, gue lleve @ une descomposicién o no unidn cromosémi-
ce. Este lesifin entances lleve e le pérdide de le informecidn
genétice vitel después demmches divisiones celuleres y 18 sub
secuente pérdide de 1§ integrided reproductive de les célulaes.

Después de los eventos redioquimicos inicieles, la molé -
cule celular blenco, contiene especies de radicales‘lihres,
tanto hidroxile o bidrdgeno, o un electrdn externo no pareedo.
Este estedo estd pltemente excltedo conm un tiempo de vidg
corto. Dicho estedo puede ser prepermsdo por reduccién, s tre-
vés de lp presencis de une especie de redicel reductor, como
el sulfhidrico, emino vy otros grupos, o puede ser fijado por
oxidecién, 2 través de le reeccidn con 21 oxigeno, o compues-
tos de afinided electrdnica por le formecifn aducte o transfe
rencie de elctrén. Le presencis de oxigeno o de otros compues
tos de efinided electrbénice, permite que le® radicsensibilided
celulsr sea incrementade grandemente.

Tiempo después del recanocimiento de gue l@ hipoxis pro -
vocabs una rediocresistencie incremented®s, fué postuledo gue
lp hipoxie podris der rezén de le dificulted en el control de
grandes tumores por medio de redinterspis. Bes®dos en lo ante
rior, 8e inicieron estudios de la asdministrecidn de oxigeno
hiperbfirico. Dichos estudios involucrercn la presurizecidn
de pecientes a unes 3 6 4 atmdsferes durente un lepso de 30 @
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40 minutos previemente @ le irrediecidn en le cémere. En mu -
chos cesas puede ser demostr®dn gue el contenlido de oxigeno
en les zanes hipéxices de los tumores fué incrementeds y que
en glgunos tumores de animales ésto llevd & une reduccidn
mercede en le dosis de rediecidn requerida pare contral. Por
otre perte, muchos tumores en gnimales no fueron sensibiliza-
dos por el ox{geno e alte presidn, probablemente debido @ res
puestes psicpldgices del enimel @ 18 exposicifin @ altas pre -

siones.

Pesarrollo de Sensibilizedores de Células Hipoxicas.

Un sensibilizedor de células hipdxices exitoso deberfa cum
plir cen los sigulentes criterios:

1) Afinided electrénice alte.

2) Ausencis de toxicided pere l@s células aseremdas en con
centraciones que muestren alte sensibilizecldn e la rediecidn
por perte de las células hipdxices.

3) Hebilided pere sensibilizer célules de memiferas bajo
condiciones de hipoxie in vitrao.

4) Hebilided pere elcanzar concentracisnes fermacolépices
g trevés del cuerpo, con una vida medig lo suficientemente
lgrge pere permitir le penetracién del tumar.

5) Lipofilie suficiente pare permitir le complete penetrs
ci6n del tumor.

6) Ausencia de total citotoxicidad animel a concentracio-
nes suficientes pera@ ceuser une sensibllizecidn tumorsl sufi-
ciente.

7) Ausencie de variacidn del cicleo celuler, en lg efecti-
vided.

8) Sensibilizecidn con fracciones peguefies diariemente.

Dos compuestos cumplen con dichos criterios, el 5-nitroi-
midazol y el 2-nitolmidezol, que son excelentes sensibilize -
dores de células hipdxices. Los sensibilizedores de célules
han demostraedo ciertg citotoxicided significetiva después de
le exposicifin @ une concentracidn de 5 mol. de misoimidazol
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por 2 horas, que puede inicier une muerte celuler significeti
ve. Les exposiciones prolongedss producen entonces ung muerte
gxponencigl. He sido demostrado en verios sistemes in vivao,
gue causan le muerte de células tumoreles en el compartimien-
to hipéxico. Se hen supuesto que un metebolito téxico se pro-
ce en las células hipdxices durente su expnsiciéh al misoimi-
dezol. Este metabolito no es producideo durente le exposicifdn
de célulgs sereades el misoimidezol, y perece difundible o las
célules aereadas Bdyecentes. '

Lgs exposiciones crinices @l mispimidezol, no solp sensi-
bilize les célules e le rediacidn, también las sensibilize e
le hipertermie y eagentes @lqguilantes.

II1.2.C.b,- Brotectoresg.
Al iguel que los sensibilizedores de células hipé

xicas, es en los eventos redioquimicos iniciales en donde se
encuentre la aplicecidn potenciel de los redioprotectores.

Los rediceles formedos por la molécule blanco, con tode probe
bilided el DNA y proteinas escciesdas, pueden ser repargdos por
reduccifin, més que fijedos por oxldecién. Cesi todes laes cély
las contienen compuestos sulfhidrilos en les frecciones no
proteicas y éstos compuestos participan en algunas actividedes
protectoras. La edicidn de compuestos sulfhidrilos por via
exfgena puede proteger significetivemente célules egereades,
con poco efecto en célulgs hipdxicas. Le adicidn de compuestos
sulfhidrilos el medio intraceluler puede proteger les células
oxigenades en un grado més alto que 8 las célules hipdxicaes,
al iguel que los compuestos de efinided electrdnice sensibili
zan células hipdxicas pero no célules aereedas.

El compuesto WR2721 perece ser el més eficez en términos
de su proporcidén terapéutice en le gue muestre proteccion sig
nificetive en dosis muy por debejo de su méximo nivel tolere-
do. Ademés le relecién entre le dosis y el fector de reduc -~
cidn de dosis no es linesl, con incrementos mfAs excesivos en

le proteccidn que ocurre e bajas concentraclones.

- 94 -



El uso de un compuesto protector en oncolopgie clinice
s0lc pusde ser prediceds sobre is presencie de un efecto dife
rencigl sobre el tejido normgl y el tejido tumorgl. Si el
tejide normel puede ser proteglido en contre de lm radiacidn,
entonces las dosis de radiecidn total puede ser incrementada
produciendo muerte de célules tumorales eumentede sin incre -
mento del precio en el dafio de tejido normel. E1 WR2721, en
contreste con la cisteamino parece causer proteccidn diferen-
cial de tejido normal en términos de reeccién cuténeas, como
le comperada 8 1@ respuests tumoral. E1 WR2721 perece active-
mente concentredo por un proceso de difusidn facilitada en
tejidaos normales, mientres gque alcanza lentemente concentre -
tiones incrementades durante horas en el tumor. Asi en un
periodo de 30 e 60 minutos después de uns inyeccifn intreve -
nosg o intraperitonesl, l@s concentrgclones pueden ser mucha
ms @ltes en los tejidos normeles que en el tumor. Este efecg
‘to Fermacoldgico puéde entonces ser egregedo 8 equél de lag
disminucién de le proteccidn en células hipfxices, llevendo @
lg conclusidn de gue une redioproteccién diferenciel muy sig-
nificetive podris ocurrir. He sido demostrado que el WR2721
debe ser desfosforiledo pere ser ectivedo camo un protector.
£n el suero, es répidemente ebsorbideo por los tejidos norme -
les o confinada e proteinmes sérices. E1 compuesto que entra
@ las células es desfosforiledo y ectivado. No existe eviden-
cie sistémice de gue le activecidn ocurra a une extensidn
muche menor en el tumor que en el tejido normel, y se piensa
que une ectivided de membrane puede exclufr ls drogs del tumor
poco después de 18 inyeceidn, mientres que permite gue llegue
@ los tejidos normeles pere protegerlos.

Capacidad de Proteccifn observede en Tejidos Normeles.

El sistema nervioso centrel no es protegido ya que le dro
ge no elcenza concentraeciones significetives en éste Grgeno
debide e su beje lipofilicided. Por otre parte, se han visto
bueres concentreciones en pulmén y rifienes, mientres gue fac-
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tores de reduccién de dosis bestente bejes, hen sido observa-
des. Esto puede ssisr relacionedo e la locelizecién de droge
dentro de les célulegs o célules especifices dentro del tejido
en ésos drgenos, llevendo & un ingreso totel elto con un bejo
ingresa en les célules determinendo el dafic tisular.

A partlir de estudios en enimales puede ser concluido que
el WR2721 puede mostrar proteccidn significetive en la médu-
le bsea, pilel, intestinos. La proteccifin del higado y & une
menor extensién, laos rifiones es tembién evidente. Este com -
puesto podrie parecer de utilided potenciagl en el trztsmiento
del céncer de caebeze y cuello y el tratemiento de melignidedes
ebdomineles, el iguel gue con le rediecidn de medio cuerpo y
cuerpo enterc en dande le proteccidén significative de le médu
lp bses puede ser importante.

Perece ser gue ciertes sustencies que contienen sulfhidri
lp podrf{en proteger contre el efecto de sgentes &lquilentes.
Esto todavie esté en investigecidn.
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I11.2.D.~ FOTOSENSIBILIZADORES. 'Dr43

Le terepie de fotoradiecién (PRT) describe el uso
droges fotosensibilizentes peare el tratemiento de tumores
ma@lignos. Un fotosensibilizedor puede ser considergdo como un
materiel capez de provocar reecciones ldminoinducidas en molé
culas que absorven le luz. .

Un fotnsensibilizedor ideel pare el tretemiento de la en-
fermedad maligne podrie ser uno gue: '
- No tenga toxicided sistémice.
- Sea ghsorbido y retenido por el tejido -meligno.
- S5e gbsorbe y sea@ efectivo en destrulr, el tejido melig-
no @ longitudes de onde absorbides por te jida normal.

Desarrolio.

Ye que, ls Hematoporfirinae derivetive he demostreda ser
efective como fotosensibilizedor en contra de tumores malig -
rnos, considereremops el mecenismo de gccifn de la misme.

En le etep® en gue se encuenira pctugelmente el uso de l@
Hpd, es necesario est@blecer que los mecanismos moleculares
especificos no son del todo conocidos. Los aspectos totales
estén justemente complicedos y relacionados con le fermacoci-
nétice de le draga por si misma, los diversos eventos guimi -
cos obtenidos cu@ndo le droge es fotoectivadeg en el tejido y
con la respuesta bioldgice de varioes tejidos e dichos eventos.

Muchas hen sido las investigeciones gue se han reelizedo
acerce de le fluorescencias tumoral especifica que sigue 8 la
administrecion de lg Hpd, y hey que tener bien claere 13 impor
tancie de intenter lg extensién y el mecenismo de diche
accidn.

El sgente citotdxico eperentemente responsable pare la
destruccién celuler es le formecién de ox{geno simple por le
trensferencie de energie de le porfirina excitade:
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P + hv —— P (5)
P (8) -—-= P (T)
'02 + P (T) === P+ Oy

02 -——— DZ

0, + T === T (0,

en donde P represents & la porfirina, P (S) v P (T) represente
la porfirins excitade en estedos simple y triple, Dz represen-
ta el oxigeno simple, T represente el blenco celulsr, y T (O5)
indice el blenco oxidedo. Le evidencie para &éste mecenismo es

ls proteccién contre la luz de les célules en cultiveo conte -

niendo tento Hpd e iscbenzofuran un ceptador de oxigeno de la

etmgsfera sobre cultivos celuleres previene le destruccifn de-
bida 8 Hpd més luz y Flujo ssnguinea.

Mientres el o los blenceos celulares gue dirigen le des -
truccibén de célules no es conocido, perece ser que le memhra -
ne celular juega un pepel importente. Kessel he demastrado gue
muchas porfirinas en cultivo celuler pueden cguagr una inhibi-
cidn fotoectivede de l@s propiededes de transporte de le mem -
brene. Los experimentos preliminares indicen gue le rupturé
de 1@ hilera de DNA tembién ocurre debido el Hpd fotoectivedo.
Le Hpd se distribuye 8 través de la célule como sigue: 60 a
70% en la freccidn soluble del citoplesme; 13 & 15% en la
fraccién mitocondri®l; 7 e 13% en microsomas; y 4 89% en el ni

cleo.

Aplicatividad futura de le Fotorediacién (PRT) en la@ Tera-

—

pie del Céncer.
Le PRT adn tiene gue ser probeda como tretamiento de la

gnfermedad maligne. Muchos tumores sdlidos responden el traeta-
miento y han sido demostredes necrosis con erredicecién de
8lgunes lesiones, Bungue los resultedos son @ corto plezo vy
los métodos primitivos. Le PRT puede ser utilizade seguramente
en &rees previamente radisdes.
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De la PRT se se@be que es un método que puede erradicer
tumores, pero le m@nere en gue lo hece permenece ain incierte.

Le tecnologlie actuml con lgser y fiboras &ptices hecen fac
tible der intensidedes de luz @ltes @ cesi cuelguler sitio en
el cuerpo @ trevés de agujes, endoscopios, o en cirugie. Esto
permitiré @ le PRAT ser usade en tumores melignos gque no resg -
ponden & las modelidedes de tratamiento ectual.

Le PRT es un tretemiento local, parecerie desesble usarlae
en combinacidn con treteuientos sistémicoa o con rediecidn

ionizente o hipertermia,

- 99 .



I1I.3.- Quiminterapla. 10,49

E£1 gren deserrollo gque se hg obhitenido en le OGltimae

decade en el campo de le investligecién, he permitido la obten
cidn de nuevos agentes neoplésicos, cede vez mé@s potentes.
Especificaemente, el deserrollo de la biologfe molecular y ce-
lular, han brindadeo une mejor comprension de lns‘mecenismua
de divisidn celuler, la inmunclogie tumorel y factores gue
intervienen en 18 cercinogénesis quimicg y virel.

- Los megentes entinecplésicos tienen le finelided de supri-
mir el crecimiento y diseminecifn de les célules melignes.
Como es sebido, la cirugis vy le redioterapie constituyen en
general l@s formes primerias de tratemiento del céncer, aun -
que se dispane en lp sctualided de por lo menos 36 férmecos
eficaeces per@ disminuir le mortelidaed en diversos tipos de
neoplesies. Actuglmente se aconsej@ 18 quimioterapiae enticen-
cerose combinede, tomenda en cuenﬁa el modo de sccidn de los
diversns sgentes, su sinergismo y le fase del ciclo celular
sobre le gue ectlen.

Recordemos les distintas feses del ciclo celuler: Fase
G, (18) hrs. tiene luger antes de 1@ gintesis de DNA, la §
(20) hrs. que incluye el proceso necesario pers diche sinte -
sis, l@ B, (3) hrs. que corregponde @ la sintesis de RNA y
proteines, y 18 M més corte, gue corresponde el proceso de la
mitosis.

De gscuerdo con les fases del ciclo celular existen férma-
cos fque actden de manere selective sobre les célules en pro -
liferecifn. Estos férmacos tienen utilided en les leucemies
y en otros tumores de crecimiento répido. Ademéis, existen los
férmecos no especificos de ciclo celuler, que actien hebitusl
mente combinéndose con el DNA. Dichos férmecos se utilizan en

el tratemiento de tumores sblidaos.

Los fectores que efecten 18 decisifn de los férmecos @
utilizer son
1) Sensibilidad generel del tumor heciae la guimioterapie
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Seneibilidead especifice de un tumor individuel hecie

agentes perticulaeres,

3) E1 desgrrollo de lg respuestq@ y proceso clinico en
comperecidn 8 niveles de toxicidad seris,

4) Le manere en gue se @pliceré le quimioctermpia, ye =sea
como terapie dnice o combinade con otras terepiaes. 10

Le experiment@cidn ha llevedo @ los terapeutas del céncer,

@ le eleccidn de droges entineoplésicaes, entre les gue encon-
10,27

tremos Bgentes citotbéxicos como:
1)} ANTIMETABOLITOS, que interfieren en le sinteslis de
fcidos nucleicas, entre estos:
- Metotrexeto - Citerebina
- 5-Flusroursecil - Prncarbazine, etc.

2) ABENTES ALQUILANTES, con grupos glquilos gltemente
reactivos, estos defign el DNA entrelezendo les dps
porciones en le dohle hélice, previniendo su repli-
cacidn, entre 2llos tenemps:

- Biclofosfamide - Melfelen
- Clgrambucil - Cis-platino, etc.

3) AGENTES ANTIBIOTICOS-ANTITUMORALES, 1los que se unen
selectivemente @l DNA preduciendo complejos que blg
gueen le form@acidn del RNA dependiente del DNA,
entre estos tenemos:

- Doxcrrubicina - Rubidomicina
- Bleamicins - Actinomicine, etc.

4) INHIBIDDRES MITOTICOS5, vince elcalpides, vincristine,
vinblastine y los derivedos semisintéticos de epipo.
dolotoxing, todos los cusles detienen el proceso de
metafese por su accidén contra los microtébulos del
ester mitdtico.

5) GRUPD MISCELANEOD, entre los que se encuentran; hormo
ngs que inhiben elgunos cénceres griginedos en Grge-
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nos en los que l@ 8ccidn supresora controle los
procesos de m@durecién @s!{ tenemos @ 1@ proges-
terone, androgenos, etc. o enzimes como la
L-gsperginese, gue provoce el egotemiento de la
espergine, esanciel pere le sintesis de protei-
nes de elgunas célules cenceroses.

El pepel de la guimioterepie en el tretemiento de tumores
de cevided oral es poco claro todevies; pero perece tener efec
tivided en aslgunos c@nceres, gse mencionerén algunos fArmacos
utilizedes.

ANTIMETABOLITOS. N

- Metotrexeto.- Util en el tratémientn de micosis fungoide,
cercinomae de lengue y faeringe, etec.

- 5-Fluorourgcil.- Tipos de cercinome svenzado, @rees oro-
feringess, gqueretosis prem@lignes, cercinome miltiple
superficiel de célules hasgles, etc.

AGENTES ALQUILANTES.

-~ Ciclofosfamide.~ En cercinames avenzedos, linfosercomes,
efectivo en linfome de Burkitt, etc.

- Clorambucil.- Utilizedo en mielome miltiple, linfomes mg

lignos, tumores sélidos, etc.

AGENTES ANTIBIOTICDS-ANTITUMBDRALES,

- Doxorrubicine.- Linfomes melignos, diversos tumores s0lji
dos, sercom@s incluyendo los ostedgenos y los de tejidos
blandos, etc.

- Bleomiclina.~- Como tretemiento palietivo de carcinomes de
célules planes de cabezs y cuello, linfomas, etc.
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COMBINACION BDRIAMICINA/BIS-PLATINU/GICLDFDSFAMIDA _
QUIMIDTERAPIA PARA CARCINOMA AVANZADO DE ELANDULA PAROTIDA.

Alberts, D.S:
Menning, M.R; et al.

Existe poce informacién scerce de le guimioterapie del
céncer avanzedo vy recurrente de gléndules seliveles. Debido
@ su beje incidencie, v 8 el gltp indice d= seneesmiento con
cirugie primeria, sdloc hen sido pequefies series de pecientes,
en cuye quimioterapie @nticencerose, en corbinacidn o senci -
lla, he sido utilizeds.

Rentschler y coleboredores, hen reportedo les series més
grendes de pecientes con cénceres de gléndelaes seliveles,
tretados con guimicterapias. _

Debide & gque le Adriamicin@ y los @genies siquilentes
tienen cierta @ctividad en el trmtemiento de gléndules sali -
veles, y @ que ellﬁis—platinu es una drogs ftil en el trata -
miento de cénceres de células escamoses de cebeze y cuello,
se eligieron como ung teraple combinede, pere pecientes con
cénceres avenzedos y recurrentes de gléndule perdtida.

Eleccifin del peciente.

Pacientes con biopsie comproheda de céncer de gléndula
parbftide, avenzgdo o recurrente. Los pecientes que recibie -
ron previo tre@temiento con Adriemicine, Ciciofosfamida o
Cis-pletino, no fueron elegibles. Los pecientes deberfean te -
ner enfermedad mercede clinicemente, demosirada tento fisice
comp redioldgicemente. Los pecientes presentarien en el suero
50 ml/min de Creetinine entes del comienzo del estudin. No
fueron elegibles los pecientes con disfuncisén ventriculsr iz-
guierds severa o erritmigs severas.

Los pacientes fueron eveluedos, entes del inicio de le
terepis, por exémenes hemetoldgicos normeles, quimice sengui-
ne@, radiografies de torex y estudios redicgréficos de huesaos,
radionécleo As=2o y gemegrefiss del higedo.
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Tretamiento.

Los pacientes fueron tretedos con:

- Adiemicina  30mg/m> el ler. dla.

- Cis-pletino  50mg/m2 el 1ter. dis (con 4Og de
menitol en un litro de solucidn se-
line @ 1 mg/min).

- Ciclofofemide 200 mg/m° disriamente durante &

digs por vie orel del 3o. @1 6o.
, dia. .

Lo enterior se repitid en intervelos de ceds 3 semanas, .
81 lp centided de neutr6filos era mayor o iguel ® 1,500/mm3
vy la de plequetes era moyor o iguel e 100,000/mm>.

.8 terspie se termingbe si existis evidencie de progre -
8idn del tumor el final del curso de 2 terepf{es. A los ps -
cientes que mostraeran remisidn parciel después de les dos
terapies, se les continud con une teraple coun dosis totel de
550 mg/m® de Adrigmicing, @l puntao de gque se omitiers de la
tergpie combineda. _

El Cis-pletino fué excluido temporeslmente de un curso
terapéutico, si 18 creetinine sérice gumentebe més de 1.5
mg/dl, en el tratemiento dierio. Se volvie ®@ reinstituir une
vez que la creetinine sérice bajebe de los 1.5 mg/dl.

A los pacientes que no toleraron por vig crgl le Ciclo -
fosfamide se les administrdé en dosis intrsvenoss en los pri-

meros d¢ies de los cursos siguilentes.

Criterio de Respuesta.

Remisién Complete.- Si exist{e desepericién totel de le
dimensién del defio, en un mes.

Remisidn Parcisl .- 5i tenien une peguefis disminucién
en el tamefio del tumar de un S0%, en
un mes.

Mejorie .- 51 lp medida del tumor disminuie de
un 25% a un 49% como respueste 8 le@
terapie.
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Resultedos.
De 1ds 5 pecientes tratedos, 2 slcenzeron remisldén comple
te y 3 remisifn perciel.

Los 2 pecientes gue tuvieron lg desepericibdn de todes las
meses tumoreles en l@ regidn originel y primerie del céncer
de le gléndule perbtide, dentro de los 3 cursos de le terepis.
Un peciente experimentd reincidencia en le perte posterior
del ojo y brbite derecha. El otro peciente, moetro una comple
te remisidn del tumor que circundebe el oifdo izguierdo. En
embos peclentes hubo complete remisidn.

De los 3 pecientes con remisién perciel, uno experimentd
deseparicién complete del dolor, Gseo y gran disminucidn (50%)
en el teamefo de los nbddulos tumoreles subcuténeos. E1 2o.
peciente mostrd une cesi complete deseparicidn de 18 masa tu-
moral de l@ gléndule parbtide izquierde, @si{ como del dalar
dseo. Este peciente experimentd reincidencie con une cercino-
mgtosis progresive meningeel. E1 (Gltimo peciente, tuvo une
remigidén perciel de 6 meses, con desepericién complete del
céncer de gléndule perdtide izguierde y une reduccibn en un
60% en el temafio del nddulo cervicegl linfoide.

Desgfortunedemente, le durgcién de la remisifn complete,
fué solemente de 5 meses en 2 pecientes, lg duracidn medie
de 1@ remisidn perciel fué de 6 meses. Como se aprecie, 1@
terepi® no tiene cepacidad de ung prolongede duracidn de
sohrevivencie.

Siguiendo @ cirugie y/o redioterepie de céncer primario,
ung pruebe clinice debe ebercar de 6 @ 12 cursos de guimiote-
repiae con Adriemicina/Cis-pletino/Ciclofosfemide, pere erre-
dicer focos o defio residuel,

Por los resultedos obtenidos, 21 gutor concluye que pue-
de gque exists un sinergismo terspéutico entre le Adriemicina,
Cis-pletino y le Ciclofosfemide.

Excepto por nluse@s severas y vamitos en el primer die

de 18 terepie, le terepie combinada, fué bien tolereds. No
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hubo leucopenie o trombocitopenie significetives, ni siguiere
cesos de disfuncidn renal moderede, ni neuropetias.1
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II1.4,.- Inmunoterepis. 10,43

Lo que se considere por #lgunos investigedores como
una prometedore terepie pere le curs del Cénoer. Debido e les
acciones restringides de les terepies enterinrmente menciane-
des, le inmunotereple ©sté gozendo de le etencidn de muchos
investigadores. Las respuesta@s inmunes requieren de un nime -
ro de componentes gue incluyen diferentes tipos de célules y
un conjunto de factores que pueden o no intersctuar los unos
con los atros. 25

Se cree gue l@s célules tumoreles poseen entigenos de mem
brgne llemedos, entigenos esociedos @ tumores, los cugles di-
fieren de les célules normeles del paciente. Probar gque los
entigenos son especificos de tumor en estos cesos es extreme-
demente dificlil, pero son encontredos en célules tumoreles y

no asf en célules normeles.

Buach y Coley reporteron que les infeccionee pueden ceu -
sar necrosis de tumores humenos.

La Hipbtesis de vigilancie propone que el sistems inmune
es cepez de controler le melignided cuande sdls un nimero pe-
quefic de célules melignes esté presente. El sistema inmune
puede también influir en el crecimiento de célule maeligne en
cierto momento cuende el tumor estd clinicemente eparente y
por lo tento consiste de millones o billones de célules.

Le inmunoterepis clinice he intentesdo exploter los stri -
butos tanto especificos como inespecificos del sistems inmu -
ne per® destruir célules melignes. Los intentos pere deserro-
ller regcciones inmunes gntitumorales especifices estén bessa-
dos en le suposicidn de gque le membrena de le céluls meligne
contiene entipenos gue distingue e les célules normales. No
hay svidencie concluyente de gque los tumores humsnos, en el
tiempo en gque ellos se vuelven clinicemente gparentes, con -
tienen enti{genos de superficie gue pueden ser reconocidos
por el sistem® inmune de pecientes con tumor, ni hay eviden -

dencig@ de que el sistem@ inmune deserrolle, o puede ser indu-

- 107 -



cido 8 désarrnllnr, un@ respuestd inmune efective en contrae
de elgunos tumores.

Hey un ndmero de ceminos de respuesta inmune y efectores
mecénicos gue pueden ser de reelevencis pere la inmunoterapias.
Uno de los més a@ltemente especificos de ellos es 18 generecidn
de enticuerpos dirigidos en contre de los Bntigenos de le cé -
lule maligna.

Le Citotoxicided medigde por Células Dependientes de Anti-
cuerpos (CCDA) es un mecenismo @lternstivo por el cusl un an -
ticuerpo especi{fico puede medigr efectos @ntitumoreles. Les
célules efectores en la CCDA son las célules con presencla de
receptor Fc 1es cueles hen sido, en verisdes circunstencies,
cergcterizades como macr&fegos (o monocitos), o como linfoci -
tos nulos (NiT, NiB). Le eapecificided de le destruccidn de la
CCDA es enteramente determinede por el anticuerpo y no refleja
o requiere ningune especificided entigénica de le célulg efec -
tore implicade. Asi un enticuerpo ®ntitumorel puede cubrir les
célulegs tumoreles especificemente vy sensibilizerles ¢ le des -
truccifin no-especifice por células efectores de CCDA.

Otro mecanismo eltemente especifico pere destruir célules
tumoreles incluye linfocitos timo-dependientes (7). Los linfo -
citos T Citotdxicos (LTC) ﬁctivns in vitro fueron c@recterize -
dos inicielmente en sistemps especificos pere entigenca de
trgnsplentes meyores, y en ésg situgcidn han sido de utilided
en el modelo in vitro de rechezo de @8lo injerte. Verdedergmen -
te, he sido demostrado que les célules T supresor@s pueden in -
hibir in vivo un rechezo tumorel de una menere gltemente espe -
cifice del antigeno. '

Les impliceciones terepéutices de los efectos supresores
estén dividides tento en le eliminecidén selective de los supre-
sores existentes o en la induccién de les célules supresora@s
por le intervencidn del sisteme inmune y pueden ser considere -~
das como consecuencies potencieles de le Inmunotereplie. DOtres
formgs de Bupresidn pueden ser medisdes por anticuerpos espe -
cificos tumoreles. Los enticuerpos por si sdlos o en complejos
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antigeno-anticuerpo parecen actuar interfiriendn los mecenis-
mos inmunes gntitumoreles y éscs efectos blogueadores o real-
z@dores pueden ser reversibles medignte le remocidn de los @&n
ticuerpos o dichos complejos Ag-fAc.

Algune inmunosupresifin plene puede ser espergdi@ & compro-
meter 1@ resistencia totsl del huésped, incluyendo tento res-
puestas efectores, especifices o inespecifices e determinen -
testes ®socigdos el tumor, y muchos de los ggentes releclona-
dos no tumor@les us@dos en inmunoterepie tienen el efecto de
@l menos corregir perci@imente ese supresibn,

Le multiplicided de mecenlismos efectores antitumoreles no
especificos y entigenos espersificos, @1 igual gue l@ comple -
jided de eventos reguledores los cusles modulen ésos efecto -
res, tienen implicaeciones pere l@ inmunoterapia tumnfel; Le
inmunoterepia puede ser disefigde pera activar slgunos de los
tentos mecenismos efectores. Une terepie inmunoldgice o farmg
colbgice dirigida @ le eliminecién de célules supresores espg
cifices o inespecifices puede, sin embergo, tener un efecto
sobre le respueste finel, identice @ &quelle loprede por in -
munizecidn espec{fice o estimulecidn edyuvante.

Le respueste inmune potencisl del huésped e el melignidaed
es @8si extreme@demente compleje. Est® complejided tento de me-
cenismos efectores y reguladores sugiere un gren nimero de
intervenciones potencielies inmuncterapéuticas perc tembién
incremente le dificultad en la prediccién del efecto neto de

ilgunns intervenciones.

AGENTES INMUNOTERAPEUTICOS.Z?

#uchos sgentes han sido estudiaedos en humenas en un intep
to pare dessrroller meterliales inmunuternpéuticus efectlivos.
Cierte informecidn de experimentos en enimeles es de gran eyy
de en lg identificecidn de meteri@les pere prob@ar en hum@nos.
Teniendo seleccionedo un egente, sin embergo, es imposible
disefiar lgs formes de tretemiento sobre otros cempes que no
seen empiricos. Al contreric de le gquimioterapie o de la re -
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dioterepla, en donde le dosis méxoma tolereble provee un pun-
to de pertida pere el disefic del tretemiento, le dosis méxinme
tolergble de un egente gue ectd@ sobre el sisteme inmune
puede suprimir elgunes de 1les funciones inmunes mientres se
estimulien otres, y, como ye he sido mencionedo, 1@ importen -
cie de veries de les funciones en el gontrol de célulgs mg -

ligngs humgngs no es conocido,

BCG, Derivados de BLG y Derivades de Nocardie.

El Bécilec Celmette Guérin (BCG) mostrd ser un estimulisnte
potente del sistema reticuloendoteliel y desde gue l@ estimu~
lecién de éste sisteme fué @spcisdo con le prevencifin del
crecimiento tumorel, le BCG fué epreciede por su sctivided
gntitumorel en animeles.

El residun de extreccifn de Metanol (MER) de BCG fenoli -
zedo mostrd que estimule el sistem@ inmune e inhlbe el creci-

miento tumaorel.

0B-432.

En experimentos en snimeles se ha notedo que el estrepto-
coco  -~hemplitico tiene efectos anticencerosos y que los
efectos pueden ser incrementsdos tratgndo le becteriag con pe-
niciling e incubendols e 45°C. El DK-432 es la forma liofili-
zade de ésta prepsracifn y he sido estudiedo extensivemente
gn gnimeles en donde parece gque increments le ectivacifén de
mecr4fegos y linfocitoe T e induce le produccién de interfe -
rdn. Los efectos sobre el sistem@ inmune humano tembién hen
sido rephrtadua siguiendo l®s inyecciones intredérmice, intre
musculer, intravenose, intreperitoneel e intretumorsl.

Heatetin.
£l Bestetin es un inhibidor competitivo de les enzimas

emino-peptidesns, y es purificedo de cultivaos filtredos de
Streptomyces olivoreticull. Este material incremente las reg
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puest@s inmunes humorel y celular en &nimgles y perece retar-
der el crecimiento tumorel. L@ droge incrementa l@ ectividaed
celular NK y mejore 18 hipersensibilidad retardade sin causer
alguna toxicided significative.

Interferaon.

El interferdén se refiere @ une femilia de glicoproteinas
sintetizedes por muchos tipos de células enimeles. Los inter-
ferones son definidos biolégicemente por su hebilided pera
inhibir le replicacién virel intrecelular. Este es discutido
camp un @gente inmunoterepéutico debido @ que sumente 18 ec -
tivided citotéxice del linfocito in vitrg e in vivo, e incre-
mente la actividad de los mecrdfagos. Tembién tiene efectos
gntitumorgles y se especula que los efectos sntitumoreles
son mediados por lo menoa en parte @ través del sistema inmu-

ne,

ANA Inmune.

Los experimentps sugieren que el RNA Inmune-de los teji -
dos linfoides de enimgles inmunizedos en contre del céncer
puede, cueéndo es incubgdo in vitro con célules linfoides de
animeles de ctres especies, trensferir inmunided tumorel
especifice que es demostreble cﬁnndo ésps linfocitos son in -
fundidoe & reciplentes no inmunizaedos.

El RNA Inmune he sido extrei{do de tejidos linfoides de
especlies no humanas que hen sido inmunizedes con tumores hu -
manos; el RNA fué entonces inyectedo & pecientes con céncer,
y no fuerpn reportados toxiclided ni regresiones objetives, E1l
RNA tembién he sido extreido de tejidos de cerdos de Guinea
jnmunizedos en contre del cercinome humeno de célules rengles.

Levemisol,

El levemisonl increments lm fegocitosis, estimula la trans
formacidn linfobléstice e increments 1l@s reacciones de hiper-
sensibilidad reterdade, primariamente en circunstencies en
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donde éses funciones estén deprimides. El1 Levemisol sin em -
bergo, no perece efecter directemente el crecimiento tumorel

in vitro.

£1 ndmero de varisbles potencisles en le intersccién
Tergpie-tumor-huésped es muy grende y le probebilided de desg
rroller un tretemiento efectivo empiricemente es, por lo ten-
ta, curréspondientemente pequefis. Se requiere de informecidn
sdicionel concerniente @ los entigenos de superficie de célu-
les tumoreles, interecciones de le célule tumorel y el siste-
me inmune, vy le regulsciédn vy control de les funciones del
sistems inmune entes de que Jjuicios recioneles puedsn ser he-
chos sobre le probebilided de que 1@ Inmynoterspie puede ser
de velor en el tretemiento sistémico del céncer. '
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II1.5.- Teraple Combinada. 1004349

Los principlos pere le terspim combinada se basen en
leas cerscteristices de efectividad de ceda una de las ter@piaes
entes mencliongdes. L8 guimiotergpie tiene 18 venteje de alcan

zer sitios no accesibles @ la redioterepis y edeméis detiene
ls micrametéstesis. Le cirugie extirpe grendes mases de tumar
lo que no es posible con 18 radiotergpis o guimicterapie. Pe-
ro desefortunademente cede una de l@s terepies tiene sus 1i{mi
tes de toxicidad gl combinarse con lgs otras, por lo que es
necese@rio un cuidedoso planeamiento de la tersple @ seguir.
Como medide generel 18 quimiotergpie es utilizeda pers de
tener les micrometéstasis, le radiecidén pere eliminer le @ -
feceifin regional y 18 cirugie pere =liminar le meyor parte

del tumor.

11I1.5.A.- Terapis de Radigcibn Intrecperative. ‘

Le redioterspie intraoperetive (IOR) es el tretamien
to de un tumor, expuesto guirirgicamente, con rayos X durente
ung operscidn.

Le IDR se origind haece 40 afios en E.U. vy Alemanie, pero
el interés sctuml en le IOR puede ser screditede @l trabejo
de ABC en la Universided de Kyoto en Jepén y @l trebejo de la
Universided Howerd en Washingten, D.C.

Le explicecidn bésice pare le IOR 25 la observacidn bien
estehlecide de que 8 dosis 8ltes, siempre que sean tuleraﬂea,
resulten en un mejor control tumorsl y gque lg IOR permite la
liberecidn més segure de @®ltes dosis, que en otres técnicas
regdioterepéutices.

Le liberecifn de un®e dosis a@lte con IO0R es posible por
dos r@zones:

1) Le primers rezén es gue en le IOR, muchos drganos el -
temente radiosensitivos, elgunos como 1& piel, los intestinos
y los pulmones pueden ser puestos mecénicemente fuers de la

radiacidn.
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2) Le segunde es le posibilidad de limiter la rediecidn
de une manera mfAs precise 8l §ree tumorel gque con un pequefo
rgyo o con le terapie rotecional externs o gque con implantes
insterticiagles.

Con dichas técnices, le considersble rediecidn fueras del
freg blanco es ineviteble.

La limitecién estricte del efecto de le@ rediscidn & el
éree tdmnrnl puede proveer un beneficio especigl pere el tre-
temiento de tumores pedi@tricos como Tumor de Wilms, neuro -
blestome y el rebdlomiosercome embrioneric. Se puede evitaer
cesi por completo los huesos, lo cuBl puede prevenir detenil -
endo el crecimiento 8seo y la depresi6n de le médula Gses.

Otra venteje de ls IOR schre otr@s técnices redioterepéu-
ticas es le visuaelizecidén directa del tumor y el fécil enfo -
gque del reyo, ésto es en compgracién con la tergple externg
con cempos mOltiples pequefios o con les técnicas rotacicneles.
Aldn con los tomogrem@s exieles trensversos y técnices compu -
terizades, le rediecidn no puede ser limitade con la misma
fecilided, eficiencis y certeza al éree del tumor como con le
IDR. Eniresumen, le probebilided de une "falla geogréfice" es
mucho més mlta en le terepie de Reyo Externo, que en le IOR.

Comperede con los implentes insterticieles, existen, dos
ventejes de 1ls IOR:

1) Mayor posibilidad de tretar #rees de néduleos linféticos.
Eatn es diffcil de hacer con los implentes dehido 8 gue les
@éregs son grendes, y no hey tejido suficiente pere implanter,
v los Orgencs normales @lounas como los intestinos pueden re-
cibir rediecidn excesive, debido @ que ellos vienen @ estar
directemente en el sitio implentado.

2) Ausencia de problemBs de proteccitn @ le radiecidn
después del tretemiento con IOR, Con los implantes insterti -
cigles, le rediacldn pesede hace necesarig le precausibn 8dn
cuendo la ectivided implentada es beje.

Ventejes adicionsles de le I0OR schre les oires técnicas
recee en 18 posibilided de splicer meniobres redioprqtectcoras
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o radiosensitivas.

Le principael desvents]s de l@ IOR es la fmlte de fracclo-
ngcién, Mientres que la freccionacidn de radioterspie tiene
diversss ventajes préctices y bioldgices, perece completamen-
te posible, gue l@ mejor distribucldn especiel de ls IOR
pudiers compenserle. Ademés, es posible combiner ls IDOR con
lg Terepie de Reyo Externo @ccicnede y de éste manere obte -
ner los heneficios de l@ freccionecidn, en éste ce#sc de com -
binacién, le IOR puede ser esencielmente una "Terepis Ampli -
ficadora". ‘

En nuestro medio de IOR, 1@ cirugf{e vy 1l redioterspis son
realizedes en el mismo cusrto. Se utilize enestesie general
en todos los pecientes. Son colocados en una mess de'uperacig
nes estéinder. Las meses de operaciones son un poco més diff -
ciles de colocer en posicidn pere le IOR que los sillones es-
pecigles pere le radiocterspie pero més fFlexibles. Tembién se
gdopten e l@ posicién de Trendelenburg, gue es esenciglmente
neceserio en emergencies. Le técnice guirirgica pere le IDR
es bésicemente lp mismg gue se utilize en otres operscicnes.
"En los cesos en gue es neceserioc, los AGrgenos rediosensitivos
pueden ser movilizedos 1o sufliciente pera ponerlo fuera de la
rediecidn. Después de 1@ confirmacidn histolégica de maligniQ
ded por seccidn congeleda el tumor es excidido tento como see
posible. E1 temwfio y forme de los colimsdores o gplicaedores
de tretemiento son seleccionsdos pera dar el mérgen de 1 6 2
cm. de tejido eparentemente normel. Le energie Hptime de eleg
traneas es determineds por le profundided de le invesidn tumo-
rel. Se den generelmente doeis sencilles de 1000 reds @ 3000
rads, celculedss pere ls dosis medis de 90%.

Durente 18 irredigcidn que dure de 2 8 6 minutos, todo el
person@#l des®loje el cuerto de treatemiento. Los signos vite -
les, incluyendo el EKG, pulsa y respirecidn, socn observedos
por televisidn y por un osciloscopioc multicensl desde el cuer
te de control. Durente 18 IOR el equipo quirdrgico puede exe-
min®r de nuevo y est@ listo pere inicier el cierre tan pron -
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to como es completede la IOR. Siguiendo lae irrgdiecidn, clips
de pletea eon colocedos, lo cuel ayuda en el control postopera
tivo de l® contreccidn tumoral. Tembién son {(tiles pare cono-
cer lg direccidén correcte del royo pera le irrediecién post -
operativa. Los procedimientos guirirgicos son entonces comple
tados, y el peciente es llevado @l cuarto de recupergcidn en
donde un cuidedo postoperative esténdert es iniciedo. No es
necesarie ningune medide de precausidn después de lg IOR,
Aunque 18 experiencis clinice no es la suficiente para de
terminer el valor de le IOR en el manejo del céncer, perece
ser seguro que ocup@ré un luger importente en el armamentario

en contra del céncer.
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I11,5.8.~ Hipertermia. 10,49

La razén gue indujo @l estudio de éste método, estd
besnpde en cesos bien documentados de remlsiones quienes tuvig
ron epiespdios de fiebres Bltas. Algunos resulisdos hen lleva-
do @ intenter utilizer infeccicnes intencioneles u otros pi -
rigenos pers la induccldn de fiebres eltaes en paclentes con
corcinomas.

Hay algune evidencie controversiel, de gue el procesp de
trensformacidn meligne puede ser inveriablemente acompafieda
por 8lgdn nivel de sensibilizecidén @l celor. Agui existe evi-
'dencia tlerg de gue el medio en el interior de @lgunos tumo -
res, ceracterizedo por si pH bejo, oxigeno y disponibilided
de nutrientes bsjos, provoce que lgs célules se vuelven mucho
més répidamente inectivedes por tempersiures en excesoc de cer
ca de 4200, gue l@s célules en tejido normel. E1 celor acen -
tie los efectos de 1@ irradiscidén y de muchos ®gentes guimio-
tergpéuticos por diversaos mecanismos.

La termotolerancis puede ser inducidse in vivo, tento en
tumores y en tejido normel; los velores de pH més hejos que
7.0, provocen que les célules se vuelven muy sensibles al ca-
lor, el pH bsjo pearece reterdar o elimingr el desarrollo de
' tolerencie térmice. L@ depriv@cién metebdlice sensibilize las
células al celor, como lo hace la hipoxia crénice. Sin embar-
go, les célul@s heches @gudamente hipfxicas responden de la
miame manere como lo hecen les células bien oxigenedas.

Le pruebe directe por un experimento de 2 fracciaones con
célules mentenidss @ tempersture eleveads entre las exposicio-
nes roentenogréfices verificeron éstes hipbHtesis. A tempera -
tures sltes, 1o respueste @ 1@ rediecibén es modificede, ®in
sin embargo le irrediecidn puede ester @ proporcifin de dosis
@lt®. Le sensibilizecidn es méxime si ls rediecibn es llevadas
8 cebo durente el periodo térmico. Sin embergo, el celentar
inmedistemente entes o después de le radiecidn elin produce
potenciecibén considersble. Les temperstures elevedes pueden
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modificer o eliminar la recupergcidn del dnﬁa potencielmente
letel.

Hipertermig de Cuerpo Entera.
Se reporten un nimero reguler de respuestes objetivas el

treotamienta con lg hipertermis de cuerpo entero, muches de
ellas perecen ser de corte duracidn. Los regimenes de trate -
miento tipico consistieron de gue por lo emnos 2 hores & une
temperature de 41.5°C. e 42°C.

Le gquimioterepie con 5-FU, DTIC, y ciclofosfemida perece
que increments les proporciones de respuestes objetivas. (59%
versus 52%), gran nimero de pacientes fueran necessrios pare
ung significencie estadistics. Los enflisis de datos biaqui -
micos y hemeBtolégicos indiceron que pere les tres droges em -
pleadas en el estudio, ningln incremento en 1w toxicided fué
observade para las nodelidedes combingdes sobre egquélles vis-

t@s con el calor sbdlo.

Hipertermie Locelizede o Regional.
Le hipertermie locelizedes utilize tempereturaes altes (tal

vez 45°C. o aln més letes) pueden ser deseables.

Marmor y esociedos hen exeminado los efectos de.la hiper -
termig inducide por ultr@sonido sobre mplignidedes locelizadaes,
de superficie sccesible. Las limiteciones de squipo & lgs que
se enfrentaron, restringeron severemente el estudio. Los tump
res medidos gdecuedemente fueron limitedos pere 4 cm, de dié-
metro vy 3 cm. de profundided. Le medicidn de le tempereture
fué reelizede por medio de terminmales térmices pereades empo-
tredes de egujes de celibre 29, Dichas sgujes fueron inserte-
dgs dentro de los tumores y le tempereturs Pué continusmente.
Una respueste perciel fué definide como une reduccibn del 50%
o més, en le mas@ tumor@l en por lo menos 2 semanes de trete-
miento. Fl1 tratamisnto fuéd de 30 minutos @ tempersturas entre
43°¢. y 45°C, y un curso consistid de 6 tretamientos. Los si-

tios tumoresles fueron primariemente cebeze® y cuellao, -con cear-
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cinome de célules escemosas la Histolngin m@s frecuentemente
encontrgde.

Le quimioterspie en combinacidn con le hipertermis, ha
sido utilizeds primerigmente pare l@ perfusidn de extremidedes,
perticulermente en los pecientes con melanome. Una técnice ti-
pice es la descrita por Tonek y coleboredores, pare le perfu-
siin de extremidedes inferiores. Sz exponen primeramente le
erterie y vene ilisce; dichos vesos son entaonces cenuledass vy
conect@des con un oxigengder. Le extremided eislade puede ser
shorg perfundida utilizendo un® bombe oxligenadors en serie con
un canjesdor de tempermsture. Le perfusifn termnquimioterapéuti
ce de extremidedes parece ser segure, utilizeble pare meleno-
mgs, sercom@s osteogénicos y sercom@s de tejidos biandus

Les drogas utilizedss en combinacién con la hipertermis
incluyen el melfelén y melfalén més wctinomicine D.

Induccifin de 1@ Hipertermie.
Les técnices de hipertermig de cuerpo entero descrites en

le litereture ven desde descubrir el pgciente con perefine,
junto con el respirer eire caliente, 1B vtilizacidn de fraze-
des himedes celientes, @islemiento de 1@ temper@ture metebd -
lice de los pecientes y le edicidn de tempersturas pera le to-
lerencis de l@ piel medignte un treje de @gua de beja presidn
controlado por un micro processdar, hesta 1@ perfusidn del
cuerpo enterc mediente el celentamiento de la@ sengre exirscor
por@lmente. Mientres elgunos de los sistemas se hen vuelto
@lgo sofisticedos, emplegndo el circuitn cerrgdo de retrosli-
mentg@cidn mediente uno o v@rios sensores, estimuledos concep-
tuelmente y técnicemente, le hipertermis de cuerpo entero pre
sente reletivemente pocas dificultedes. De menera similar ls
perfusidn hipertermice regional no presente obatéculos infren
gueshles.

Los mayores problemas técnicos que existen en l@ ectusli-
daed eatén msociedos con le hipertermies locelizede. Al miasma
tiempo, le hipertermie locelizede por sl misme o como comple-~
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mentioc de modelidedes ce trgtamiento convensionmles, ofrece
les posibilidedes mie grandes para mejorer el tretemiento del
céncer. Une de 'les meyores rezanes de £stp, perecen ser los
Acesos relacionedos con le proporcién de intercembio sanguineo
neto haje entre muchos tumores y sus tejidos normeles adyacen
tes. Los velores de flujo senguinec en muchas tumcres, perti-
culermente los tumores grendes, parecen est&r reducidos por
factores de dos o tres, que gquellos velores de tejidas nor -
m@les. Si, el sumento de tempergture, es realizado por deposi
cién de energle, entonces 8in en 1o eusencia de gbsaorcidn pre
ferencimel, el tumor podrie crecer @ une alte tempersture, més
plte que le de su medio embiente, debido ® les cuentes de flu
jo sanguineo por cerce de 80% de lg transferencis de caelor en
tejido normal.

Hey dos maneras fisices pere inducir hipertermis en tumo-
res localizedos profundemente: le electromagnétice y el ultre
sonido., En genersl el ultresonido perece Gptimo perg le hiper
termig precise de volumenes de més de 5x5x5 cm3 y 8 prufund;-
dades de 15 cm. Se hen deserrpllado 2 sistemes pere le induc-
cidn de hipertermi@ con ultresonida. Uno incluye el uso de 6
trensductores, operendo @ cerca de 300 KHZ, enfocados y eli -
needos por medic de un sistemg de refleccidn de ultresonido.
£1 otrp sisteme utilize ung unided exploredore computerizade
le cuel @l principio, puede ser utilizede pere volumenes de
celor de forme erbitreria.

Lte hipertermis de cuerpo entero eas le form® potenclielmen-
te cepez de trater con le enfermeded ampliamente diseminede y
no hey duda de que los intentos para utilizerle continuerén e
incluiren nuevos grupos. Como le tecnologi{e pers inducir tem-
perstures corporales se est@ volviendo simple y f&cil de user,
la hipertermie de cuerpo entero en conjuncifin con le raedloie-
rapie se volveria reslizeble y de menere perecide podrie ser
used@ en contra de tumores redioresistentes.

En hipertermia locelizede existen grendes posibilidades
de desarrocllo en éste modelided. No hay razén salvo 1la falte
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de equipo edecuedo, por lo cuel slgunos pecientes no puedean
ser tretedos rutineriemente, en 1@ ectuglided. Le hipertermiu-
locelizeds juege un pepel importente en le gquimicterepie pe -
leetive, puede eyuder en le eliminecidn répide de lesiones
gue pongen en peligro le vide o seen doloroses.

5in embergo el meyor uso de l® hipertermie puede deserro-
llerse en conjuncién con redioterepie, ye que ectden de maene-
re complementerie @ nivel celulear y éste complementecidn se
ecentia por le fFislologis de muchos tumores sdlidos.
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Conclusiones.

Anslizendo lo expuesto en le presente tesis,
destacemos la@ gran importencies de que el Cirujeno
Dentista reelice correctemente el diagnbstico de
les neoplesiss orales, b@sendose en los métodos
de explorecidn, pelpscién, exémenes de lgborgtorio
vy rediologis; teniendo de este forme, le oportuni-
ded de treter caorrectamente @ su peciente en ceso
de ser benlgno; o bien, remitirlo 81 especigliste
pare 1e resolucidn exitose de le enfermedad, con
‘los nuevos y diferentes métodos pgre el tretemien-
to del Céncer Bucal.

Resul tedos.

~Los resultsdos que se désprenden de le presénte

investigacién bibliogréfice son los siguientes:

1) Une visidn bestante ﬁmplia de las modelide -
des de tratemiento de les neoplesies melignes.

2) Un mejor conocimiento de los métodos de dieg
néstico de l®@s neoplesies nelignes.

3) Una edecusda conceptualizecidn de le estruc-
ture, fisinlogie vy bioguimice de l@ célule neoplésica.

4) Une mejor comprensidn de 1@ importencias del
dimsgnbstico precoz y del tretemiento oportung, pare
logrer el mejor manejo de les neoplesies meligneas,
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Alternetives.

El principel problems que impliba gl tretemien-
to de les negplesies melignes buceles, es que su
diegndstico se logre cuendo se encuentran en este -
dins moderedos o svenzados, por lo que lgs posibilil
dedes de éxito o curecibn son muy basjas.

Por 1o enterior, pensemos gue pard logrer un
diemgndstico precoz, tendremos gque instwurer en los
pacientes progremes preventives y de arvientecidn so
b-e les neoplesies malignaes buceles, edemés de resli
zor exbmenes buceles lo més completus posibles, pers
poder determinar le susencle o presencie de un proce
so neoplésicao. -

Ademés, creemos gue medignte le optimizecidn de
los recursos humanos, materiales y de investigecidn,
se podré brinder une mejor @tencidén e la comunided.
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