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INTRODUCCION -

En todas las épocas de la historia-de:la humanidad el hombre
se ha preocupado por la salud y la enfermeqa‘d._ylo que ha
permitido avances en la terapia que han’ traido consigo
elementos, para ayudar, pero a la vez trayenpb_mplicédiones;
en la época actual Ehrlich ha éportadoy aspéctgs clinicos

basados . en l_a’quimicé y se le ha “dado. el nombre - de

quimioterapia :

La qutmloterapla ‘nos ayuda ‘a resolver problemas de tipo
’ cancengeno peroﬁsus efectos son sumamente alarmantes; en -
la: economia orporal provoca desgaste fisico, cansancio,:
mtemperatura aftas vomato diarrea, inapetencia, descamacnonv;

R epltehal perdlda de cabello dermatitis clinica.

M'.”estu‘dici ‘use énfocé a los problemas bucales que la
'qu1m:oterap1a ocasiona y a continuacion enumerare los
padecamlentos que los pacientes del Hospltal Centro Médico
S. XXl division de especialidades Hosp:tal Pérez Rios,

presentan:

-Xerostomia
-Mucositis
-Hipogeusia

- -Trismo ,
-Osteorradionecrdsis



-Alteracién dentaria -
-Infeccion bacteriana
-Hemorragia y anemia

-Neurotoxicidad . g
-Enfermedad aguda de mjerto contra huésped

-Compl«cac:én de ot" ‘ ‘naturaleza

Los resulta obtuve en este trabajo me llevan a sugerir

el cuidado que se debe tener en estos pacientes en el aspecto

‘buco vdyé‘hkt:al siento’ muy a mi pesar que se ha dejado'a un lado

este por; atender los otros efectos de la radioterapia y

qunmldterapla



CAPITULO'T

ANTECEDENTES HISTORICOS:

En el siglo XVill se inicia un cambio importante para alcanzar la madurez
para la nueva ciencia meédica. Dos fueron los objetwos llevados a cabo
respecto a la terapéutica por una parte: El estudio qulmlco de Ia composmlén
de los productos naturales asi como de sus sustancuas”actlvas y por otra el

andlisis fisiolégico de los mecanismos de accnén ésto a: partlr de una
fructifera relacién entre la quimica y la medicina. ; '

A finales del siglo XVIll y principios de XIX la quumaca se constltuyé como
disciplina cientifica. Las obras de Biack en las que demostré la presencia de
gas carbénico en el aire.y las de C.W. Sheele y J. Priestley quienes
descubrieron el oxigeno, fueron un gran aporte a la ciencia.

Cavendish que describié fa preparacion def hidrégeno y el bidxido de
carbono. A si mismo, el gran quimico francés Antonie-Lavoiser (1743-1794)
que contribuy6é ademas con sus investigaciones sobre la calcinacién y la
respiracion, demostrando la existencia de una analogia entre la combustién,
la formacion de “cal® a partir del elemento metdlico, y la hematosis
respiratoria, a la que llam¢é oxigeno. Lavoiser como Johns Jacob Berzelius
(1779-1848), admitieron con toda claridad que el plan con arreglo, al cuai se
forman las sustancias organicas, es el mismo que preside la formaciéon de
cuerpos organicos. Sin embargo, hasta que Wéhler sintetiz6 la urea en 1828,
y Kolbe el acido acético en 1845.

La quimica llego a convertirse en una ciencia auxiliar e imprescindible de la
medicina. Por un lado se mejoré el conaocimiento acerca de la compasicion
del cuerpo humano. Indispensable para poder estudiar sus alteraciones por
las drogas. ‘

En 1803 Derosne obtuvo del opio un productor que llamé alcaloides (la
denominacién _procede de W. Meissner) Otros cientificos fueron Pelletier y
Caventou aislaron la estricnina en 1818, la. quinina en 1820 asi como la
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narceina,

: ,,,brucma y la colchicina, entre Ios que f' guran tamblén la emetin
la codeina la nlcotma y la atropma ;

AI haHazgo de los alcaloides stgu:é e»
f __?dlgltallna gracias a la labor de Paucqu" H
i quuén alslé la dafninay Leroux la salicina“ (glucésid 'cristalino‘amérgo‘dé la i

s.como’ la
e.::Vauguetin

corteza del sauce)
La: qu(muca también proporciond a Ia medlcma nuevas - sustancuas que no

pl;ocedian del yodo, el lugol, el. yoduro de potésuco. el bromo y el
:Lblcarbonato potasico. En 1825 Lelblg fundé en ia Umverstdad de Giessen un

: laboratono quimico con fines docentes y. de mvestlgaclén‘ mas tarde, en

' '"3.'v1‘8‘23,’cre6 los Liebig's Annalen, érgano de expresion de la quimica organica

o de {2 época. En 1842 publicé su Die organische Chemie in irher Anwendung

‘auf Patologia , obra consagrada a la aplicacion de la quimica a la fisiologia y
a la patologia. En su laboratorio se hicieron trabajos en torno al analisis de la
materia viviente; se puso de manifiesto, asimismo, el papel de unas
sustancias que denominaron con el nombre de proteinas; y siguieron
aislando y estudiando nuevos alcaloides junto con Wéhler y en pa}alelo ala
labor llevada a cabo por Gay-Lussac y Dumas en Francia, Liebig definié el

concepto del radical organico.

LA FARMACOLOGIA Y LA TOXICOLOGIA

Puede decirse que la nueva farmacologia crecié junto con la toxicologia y .
que ambas se beneficiaron de los procedimientos y técnicas experimentales
que empleaban. Fue necesario contar con un método cientifico riguroso para
poder analizar la accion de los venenos y de los farmacos en el organismo.
El escenario fue la Francia de la primera mitad del sigio XIX y las figuras mas
destacadas fueron Francois Magendie y Mateo B. Orfila .

Francois Magendie (1783-1855) profesor del College de France, prociamo
con energia la validez y casi la exclusividad del experimento, en orden al



_conocimiento cnentlf ico de la naturalezav;A' cé Ios métodos Yﬂsxcos y
quimicos tanto a la investigacion farmacoléglca como a Ia f' sx léglca con
excelentes resultados. Estudio la estricnina, la morf’ na, la emetma:y muchas k
mas. Un buen ejemplo es su libro Formulario para la preparamén y. uso de“;f
varios medicamentos nuevos, que tradujo al castellano el qulmlco José LU|s
Casaseca en 1827. Respecto al terreno de la fisiologla, Magend:e contnbuyo '
a esclarecer aspectos importantes de la digestion, de la nutncuén la foﬁacuén

y el funcionamiento del sistema nervioso.

El mahonés M.B. Ofrfila (1783-1853) tras realizar estudios en Valencna y
Barcelona, se establecié en Paris donde llegd a ser decano de la Facultad de
Medicina. Se le considera fundador de la moderna toxicologia. Utilizando
técnicas similares a la de Magendie, observé y experimentd en animales las
acciones y efectos de una extensa serie de venenos del reino vegetal, animal
y mineral. Muchas de las exposiciones de los resultados iban acompafiadas
de descripciones necrépsicas. Sus contribuciones aparecieron basicamente
en forma de articulos y notas de investigacion en las principales revistas de
la materia de la época sobre todo francesas.

Europa A. Rudolf Buchheim (1820-1879) después de valorar sus trabajos en
un laboratorio doméstico, ( se le fundé el primero con fondos estatales en
Dorpart en la actual Estonia); en sus instalaciones se estudiaron drogas
como el cornezuelo de centeno, las sales potéasicas, la belladona, el aceite
de higado de bacalao, el sulfato de magnésico, etc. Buchheim se trasladé
después a Giessen donde estaba todavia reciente el recuerdo de Leibig.
.- Segun Lain, su Lehrbuch der Arzneimittellehre, puede considerarse como
un tratado de materia médica escrito desde las analogias quimicas y
farmacodinamicas de los medicamentos, lo que todavia no era habitual.
Siguieron los institutos de Marburgo, dirigido por Karl P. Falck (1816-1871)
que se dedicd a investigar farmacos y venenos tales como el acetato de
- plomo, el sulfato de cobre, preparados de hierro, diuréticos, acido oxalico,
acido citrico, etc. En 1869 se cred el instituto de Bonn, dirigido por Karl Binz
(1832-1912), discipulo de figuras de tanto relieve para la medicina como



Virchow y. Fferich Binz estudi6 las acciones de la quihina el"arsénico; él"
compuesto halogenados, algunos anestésncos etc. Sus Grundzu der
. Arznelmmellhre( 1866) llegaron a alcanzar doce ediciones y sus Vorlesungen
_.Uber . Pharmakologie (1884) conocieron también un éxito notable.” Al
Castellano se tradujeron su Materia médica y terapéutica, y un Resumen de
" Materia Médica y terapéutica, ambos en 1878.
La labor de todos éstos, fue continuada por Oswald Schmiedeberg (1834-
1921), discipulo de Buchheim. Quien sucedié a éste en 1869 y quien habia
est'udiado fisiologla experimental en Leipzig con el gran fisiélogo Carl

e - Ludwing. Sus trabajos mas importantes los realizé en Estrasburgo, cuya

Universidad ayudd a fundar. La capital alsaciana llegd a convertirse en la
meca mundial de Ila farmacologia, donde acudian a aprender todos los que
deseaban estar al tanto de los progresos de la floreciente farmacologia
experimental. Schemiedeberg combiné dos disciplinas: por una parte, la
farmacologia sensu estricto, y por otra, la fisiologia y la fisiopatologia
experimental. A la primera pertenecen sus trabajos sobre el metabolismo del
cloroformo, la muscarina, la nicotina y su accién sobre el corazén y su
innervacién vagal, la cafeina, los cuerpos purinicos y su accién sobre el
musculo estriado. También pueden considerarse como excelentes los
trabajos consagrados al estudio de la accién de los narcéticos y de los
digitales. Introdujo los derivados de !a urea y establecid las bases para un
conocimiento de la relacion entre la composicion quimica y la accion
biolégica de los farmacos. A este respecto es interesante resaltar dos de sus
conceptos. La mutua accién molecular entre el fairmaco y los componentes
idéneos de las células donde actla, y la atribucién de un caracter estructural
molecular a la definitiva actividad farmacolégica de una sustancia quimica.
Toda esta ingente obra farmacolégica fue recogida en el libro Grundriss del
Arzneimiteliehre (1883) que alcanzd siete ediciones hasta 1914 y en la
revista Archiv fir experimentelle Pathologie und Pharmakologie, editada por
Klebs. Naunyn y Schmiedeberg. En el libro, Schiedeberg clasificé los
medicamentos por su composicion quimica y por su accién farmacodinamica,



o que era una- completa novedad La- revnsta dio’ cabtda ‘a trabajos ‘de
. farmacologia f swlogla yﬂsaopatologla expernmentales S i ‘

~ En‘cuanto’a: su otra linea de traba;o la que hemos’ Hamado f“stologla y -
i topatologcér expenmental la desarrolld en los ultlmos lustros de su vida.

s iEntre sus logros cabe mencionar el descubnmlento de la formaclén de acido
’hlpurlco en’ el nﬁén la demostracion de la conversnén fsuoléglca del
carbonato amémco en urea, la partucnpacnén de écado oxibutirico, el

'-,‘descubnmuento del ' Aacido glucorénico y su papel en el metabolismo de los

= duabetes sacarina, entre otros.

. hudratos de carbono, el aislamiento del acido nuéleiéo purb el descubrimiento
de 'la dextrina:levégira y la elaboracion de una teorla premsulimca de la

Antes nos hemos referido a Wéhler, qu«en en 1818 fue capaz de sintetizar la
“urea, lo que mostré que la matena orgémca podla producnrse artificialmente
 ﬁ 'en el Iaboratono Este fue el germen de algo que podia ser capaz de hacer
el hqmbre. Obtener  por sint_esus sustancias no existentes en la naturaleza
~_ con acciones no logradas pof los productos naturales. Con este presupuesto
Liebreich introdujo “en medicina en 1869 el hidrato de cloral que habia
sintetizado Leibig en 1832, como hipnético y anestésico. Schmiedeberg y
Cervello, en la . linea de los medicamentos hipnéticos introdujeron el
paraldehido, y el primero lo hizo también con el etiluretano, que ya habia
obtenido Dumas en 1835 (ésteres del acido carbamico)

Siguieron el sulfonal, el trienal, el veronal, el luminar, etc.

La otra linea de medicamentos de sintesis que se desarrollé en esta época
fue la de los salicilicos. Kolge y Lautemann introdujeron el propio acido
salicilico. Siguieron la salipirina, el salol o silicicato de fenilo y la aspirina.
Paralelamente trabajé en la linea de antitérmico-analgésicos. Con nombres
familiares como la antipirina. La fenacetina, acetanilida y el piramidén. En el
terreno de los anestésicos locales cabe destacar la obtencién de estovaina.



LA TERAPEUTICA EXPERIMENTAL Y LA QUIMIOTERAPIA ETIOLOGICA

A principios del siglo XX se disponia mas de una terapéutica experimental
que de una farmacologia analitica y de unos medlcamentos que atajaban
mucho los sintomas pero poco las causas. Algunas cosas empezaron 'a
cambiar. En dermatologia se usé el ictiol y la resorcma c‘ mo medlcamentos
se introdujo el empleo médico del rojo escarlata tamblén se utlhzé el atoxil
contra las tripanosomiasis. Del mismo modo se alcanzaron importantes
metas con la inmunoterapia antidiftérica y en los laboratorios se traté de
reproducir en el animal la enfermedad frente a la cual se buscan

medicamentos eficaces, superando el trabajo con animales sanos.

Sin embargo, quien dio el decisivo"golpe de timon” fue Paul Eric (1854-1916.
Este se formo con cientificos importantes en varias universidades. Trabajo
en el instituto de Koch y mas tarde regent6 el Institut fur Serumforschung
und Serumpriifung, en Steglitz. Dirigidé después la Georg Speyer Haus fur
Chemotherapie fundada para él por la viuda del banquero Speyer. Alli realizéd
los trabajos que le conducirian a la obtencién del salvarsan y que le
reportaron el premio nobel.

Dos estudios ejercieron sobre Ehrlich una especial influencia: una
monografia de E. Heubel sobre la intoxicacion saturnina y los sucesivos
trabajos sobre la modificacion quimica de la molécula de la estricnina y sus
consiguientes propiedades farmacoldgicas. Ehrlich habia trabajado con
colorantes histoldgicos y se planteé con rigor el problema bioquimico de la
neurotropia del azul de metileno. Esto le llevé a concebir desde el punto de
vista quimico la patégena, la fisiopatologia y la terapéutica activa de ia
enfermedad. Con esta actitud comenzd a estudiar la composicién del atoxil y
sus propiedades espirilicidas. Shaudin acababa de descubrir el Treponema
pallidum como agente productor de la sifilis (1905), Wassermann un método
para diagnosticarla biolégicamente (1906) y Roux y Metschnikoff
demostraron que podia transmitirse experimentalmente al mono. Con estos



uimicos;"a "

‘luego pasaba algo en el organlsmo que haclarque camblaran de estructura y .

- i se conwrtleran en activas contra e! tnpasonoma mv:tro
d) formulacuon de hlpétESIS debia producurse una accu.‘)n reductora en Ios :

: tepdos humanos; .
e) obtuvo estas sustancuas art '
f) comprobé que Alas
arsenorreceptores, halégen

te: arsemfemlgllcma e
"los tnpanosomas tenlan grupos
;7Y | Ias del treponema

g) buscé sustancnas e 1 klstleran grupos hdroxlllcos asoc:adas al

arsenobenzol; ; .
h) hallé el dioxidiamigbarsenobenzolv. que poseia propiedades parasitotropas
y érgano tropas. ‘Es't:’e:}era el~v¢6hipuesto 606 al que le puéo el nombre de
salvarsan o"arsénico ‘que ﬂséNa’f. Mas tarde, conforme al método cientifico,
- “’é":stablecié las pautas de administracién. Después

verificé las hlpoteS| \
obtuvo el compuesto 914 o neosalvarsan (combinacién de salvarsan y
formaldehldosulfoxalato sédlco) cuyo empleo resultaba mas comodo.

Ehrlich logré ellmmar a Ios gérmenes causantes de la enfermedad sin
les:onar al organlsmo medlante la inyeccién de un producto en la sangre. Es
lo que denommé "balas mégacas Este conjunto de trabajos significé su
gloria'y el comlenzo de una fase revolumonana para la farmacologia y por lo
tanto, para la: terapéutaca En poco saguneron las sulfamidas y después los

antib |ét|cos



ano‘ el mé nco pu _'o dnsp 'er”i

--Hemos visto, pues, que en-un intefvalo"dé"cu
‘'de los principios activos de las plantas que antes usaba as de forma clega :
de compuestos novedosos para hacer frente a nuevos smtomas y de

medicamentos para atajar directamente las causas }
Junto a estos éxitos logrados en su mayor parte en Ios laboratonos, tamblen
surgié una corriente a favor del papel que podia_desempeﬁar la clinica en el
progreso de la terapéutica. Uno de susfepreSéntantes. Adolphe Gubler,
sefalaba al respecto.”"Empenada para lo sucesivo en la fecunda via de la
experimentacién, hacia la cual guia todas las ciencias biolégicas la poderosa
mano de Claude Bernard, la terapéutica actual no puede, rechazar la
herencia del pasado. Las nociones empiricas y racionales, laboriosamente
adquiridas a través de los siglos por la observaciéon médica, seran por largo
tiempo todavia sus riquezas principales..” Este, junto con prestigiosos
clinicos como Béclard, Dujardin Beaumetz, etc. Trataron de reconciliar la
investigacion de laboratorio con el buen sentido que proporcionaba la clinica.
Revistas como el Bulletin general de Thérapeutique y el Journal de
thérapeutique dieron cabida a trabajos provenientes de ambas corrientes.

Por ultimo, no hay que olvidar que durante la segunda mitad del siglo XIX
surgieron las grandes firmas farmacéuticas. Una cosa es la investigacion de
sustancias en los laboratorios y otra en la fabricacién en grandes cantidades
de las mismas. Ademas desde el principio estas empresas dedicaron buena
parte de sus inversiones a la investigacion de medicamentos. Un ejemplo es
la Bayer. En la Alemania de 1861 existian ya unas 500 industrias quimicas.
En el lavadero de una casa de Barmen, el vendedor de tintes Friedrich Bayer
'obtuvo colorantes de anilina que ensayd el maestro tintorero Friedrich
Weskott. Ambos fundaron en 1863 la Empresa comercial Friedr. Bayer er
» ~com, convencidos de las ventajas que ofrecia la constitucién de una industria
de colorantes. Su expansion por los Estados Unidos y por Rusia fue casi
-“inmediata. A la muerte de sus fundadores la empresa continud ‘como

sociedad andnima.



o ‘CAPITULO Il
FARMACOS USADOS EN QUIMIOTERAPIA

“ ACIDO FOLINICO

EL &cido folinico es la forma reducida del acido folinico que en el organismo
se transforma rapidamente a tetrahidrofolato . El acido tetrahidrofélico actua
.como donador de metilos en reacciones intracelulares indispensables para la

" sintesis de nucleoproteinas y el mantenimiento de la eritropoyesis de normal.

- El acido folinico limita la accién del metotrexato sobre las células normales al
competir por el mismo mecanismo de transporte hacia el interior de las
células . Administrando en el momento adecuado, rescata a las células de la
meédula 6sea y del tubo digestivo de los efectos tdxicos del metotrexato.

La cinética se absorbe bien a través de la pared intestinal y se distribuye en
todo el organismo, se concentra en el higado en donde se biotransforma a un

metabolito activo, y se elimina por via renal y fecal.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
Contraindicado en casos de hipersensibilidad al acido félico, anemia no
diagnosticada. Se recomienda iniciar la primeré dosis dentro de las primeras
24 horas, a 24 horas posteriores al inicio del tratamiento con metotrexato;
sin embargo el tratamiento de la sobredosis debe ilevarse a cabo a la hora
siguiente de la administracién de los antagonistas. En general, no es atil -
después de que han trasncurrido 4 h. La excrecion de metotrexato puede
retrasarse en presencia de S v
ascitis, derrame pleural , insuficiencia renal o deshldratamén por lo que se
recomienda vigilar la concentracion sérica de metrotexato de tetrahidrofolato .
sean iguales o-superiores a los de metotrexéto.’ El acido folinico en quuido‘ B
cefalorraquideo pude antagonizar el efecto antineoplasico del metotrexéto :



admlmstrado por vla lntrateca! .
Antagonlza Ios efectos convulsnvos de fenobarbltal feni,tolna’ y. primidona.

‘ Puede aumentar !a tox:cndad de ﬂuoracuo

- 0 REACCIONES ADVERSAS
Erltema prurlto erupcnén cuténea duf cultad respiratoria.

L- ASPARAGINASA

Producto natural (enzima) que fracciona la asparagina en acido aspartico y
amonio, accidén que interfiere con {a sintesis proteinica y con fa formacion de
DNA y RNA en las células cancerosas. En contraste, la mayor parte de las
“'células normales pueden sintetizar asparagina, y por lo tanto son afectadas
-en.menor proporcidon por la deplecién de asparagina que produce esta
enzima. Su efecto sobre la divisidn celular es especifico .

CINETICA
Se administra por via intramuscular o intravenosa y su unién a las proteinas
) plasmaticas es relativamente baja; su volumen aparente de distribucidn es
"alrededor de 70 a 80% de ia cantldad plasmatlca estimada, en el liquido
hnfétlco yenel cefalorraqufdeo alcanza concentractones muy bajas. Se

biotransforma en el retlculo endotellal Yy se ellmlna en la orina. Su vida media
y por via endovenosa es de 8 a 30

por via mtramuscular es d” 39 a

horas.

CONTRAINDICACION S‘Y PRECAUCIONES
: 'rSen'Sibilidad a la L-asparaginasa,




. lactanc:a Aphcar la prueba utanea para predecnr reaccu nes’alérg:cas antes'; SR

semana entre

de Ia pnmera admlnlstramé'h y’ uando ha pasado més

: pr Soresvy de la-.

_ REACCIONE: _'ADVERSAS it
'émito ,,dOIor"a‘bd\o ‘nal;’ reacclones alérgicas desde
‘mo ales pancreatms hepatotoxucudad disminucién

,An‘orexia.' néhseas
. leves hasta lntensa !
del fbrmégeno y de otros ‘factores ' de coagulacién, ~hiperglucemia,
hiperuricemia, hlpoalbummemla estomatms insuficiencia renal, depresion
nerviosa, confusuén. leucopenla infecciones agregadas, hipertermia,

trombosis y hemorragia intracraneal.

BLEOMICINA

Antibiotico con accién antineopldsica que se une al DNA,. propicia -su

fragmentacion e inhibe la sintesis de DNA, RNA y proteinas Es mas eficaz -
en la fase G2 de la division celular. En contraste con otros’ agentes'

antineoplasicos, no causa depresnén lmportante de la médula ésea o

: : CINETICA
Se administra por via parenter 1. ys se d:stnbuye amphamente en e! orgamsmo
alcanzando concentracnones altas en pulmones ruﬁones p|el pentoneo y
tejido linfatico. No se conocen detalles de su blotransformacubn y 60 a 70%
de eliminan en la onna Su vnda medla de ehmlnacnén es de 2 horas

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
Indicada en casos de hlpersensabllldad a la bleomlcma disfuncion hepatica,
renal o puimonar y durante la lactancga. Se recomienda -1a auscultacién



B |nmedlato el tratamlento En-los’ pacuen

pulmonar y una“radiografia de térax an : éutlca yAcada dos

: semanas después de la misma, con eI t‘n de detectar oportunamente la
pqlmqnar. suspender de

0 toxtc:dad pulmonar En presenc:a de Ies:é
D : afios aumenta el
- "f;rlesgo de dafo pulmonar Dlsmm uy 3ric s de fenitoina y

: ,‘;dlgoxma :

A REACCIONES ADVERSAS

ik Tos no productiva, disefia, fiebre, fbrosns pulmonar cefalea nauseas vémlto
anorexia, escalofrios; hlperesteSla de los dedos, vesnculacnén e
hiperqueratosis de la palma, descamacioén de las manos, de los pies y de
areas de presion; pigmentacion de la piel, erupciones cutaneas, reaccion

anafilactoide, leucocitosis, alopecia, y pérdida de peso.
BUSULFAN

Agente alquilante que actia al impedir la duplicacién . del ',DNTA -y la
transcripcion de RNA, lo que altera la funcién del acido nucleico,A dosis
convencionales solo tiene propiedades mielosupresoras y causa deprestén
selectiva de la granulocitopoyesis; esto lo hace de eleccnén en la fase crénlca

de la leucemia granulocitica crénica.

CINETICA LR
Se absorbe bien por via oral y desaparece del plasma, con vida media de2a
3 h. Se biotransforma en el higado y se excreta por. la_orina.como &cido

metanosulfénico.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
Contraindicado en casos de hipersensibillidad o de resistencia al busuifan.
Debera usarse con precaucion en pacientes en edad reproductiva porque
puede alterar la ‘fertiﬁdad. en pacientes con enfermedad de gota porquey
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B comprometldo por su potencva :

uyo sustema ‘inmunitario esté

__causa. hlperuncemla y ‘en pa ente
‘ldad ‘a este nivel. Puede causar '

m!elosupres:én, lo que aumenta el nesgo de mfeccton en los pac:entes

. REACCIONES ADVERSAS
'Mielosupresi‘én (leucopema trombocutopema anemia, nauseas, vémlto.
diarrea, impotencia, estenlldad amenorrea hiperuricemia, hipocuricosuria, o
ambas; hiperpigmentacion dela piel, ginecomastia, queilosis, glositis,
anhidrosis, fibrosis pulmon’a’r'ihtenicial, cataratas, y sindrome semejante a la

enfermedad de Addison.

" CARBOPLATINO

Complejo coordinado de platino con propiedades citotdxicas. En el interior
de las células sufre una serie de reacciones electrofilicas con diversos
grupos quimicos que ocasionan uniones de tipo covalente. Estas
interacciones se pueden presentar como entre curzamiento en una o ambas
cadenas de DNA, accion que impide su funcionamiento apropiado y que da
lugar al efecto citotoxico. Su accidn sobre el ciclo celuiar es inespecifica; sin
embargo, las células son mas susceptibles a la alquilacién en las fases

finales G1 y S del ciclo y el bloqueo se manifiesta en la fase G2

CINETICA
Se administra por via intravenosa y no se une a las proteinas plas_ma'ticaé. :
Se metaboliza en el higado y se elimina en la orina. La vida media del piatino

libre es de unas 5 horas.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES

Contraindicado en casos de hipersensibilidad al carboplatlno o-al cnsplatmo
audlcnén Medlr :

insuficiencia renal previa, mielosupresion, trastornos de
creatinina sérica, nitrogeno de la urea sangulnea depuraclén de creatmlna y




- los nlveles de magnesno calcio-y: potasuo;antes de n|C|ar ‘el tratamiento y
L Ia antes de empezar

' de‘ e vigilar la cuenta

) antes de dar una dosis . subsecuente Reahzar'
el tratamlento y de admmlstrar dosis subsecu
de glébulos ro;os Ieucocttos Yy plaquet' ‘s ant

al. tfétahféhfo y durante el

' mtsmo Evitar la admlmstracuén SImulténea de otros” nefrotéxacos Dlsmmuye

los nlveles sérlcos de fenltoma

o REACCIONES ADVERSAS .
Neuropatla penfér' a ',l eniz mbocotopema ‘anemia nauseas. vémlto
diarrea, desequn o hld‘ electro ftlco anemia hemolitica, - nefrotoxncndad

'kneurotox:cndad re cn nes de hlpersensmlhdad

CARMUSTINA

" La v"'éarr»'nustin»a (BCNU) es un agente alquilante derivado de la nitrosourea,
ciclo celutar inespecifico, que actila a través de sus metabolitos, los cuales
‘inhiben las enzimas que participan en la formacién de DNA. También se
intefca’lar con el DNA e interfiere con la sintesis de DNA, RNA y proteinas.
Tiene la ventaja sobre otros antineoplasicos de que cruza con facilidad la
barrera hematoencefdlica y es util en . el trat’amiento' de " los"tumorés

cerebrales.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
Contraindicada en casos de hipersensibilidad a la carmustina. No administrar
ni reducir la dosis en presencia de insuficiencia hepatica o renal, ya que
puede ocurrir acumulacién.‘ Usar con cuidado en pacientes con disfunsion
hematopoyética disminuida y en pacientes expuestos recientemente a
radioterapia o a otros citotdxicos. La cimetidina aumenta el riesgo de presion
de la médula ésea. Disminuye las concentraciones séricas de fenitoina.



R o R REACCIONES ADVERSAS
':Nauseas mtensas, v6m|to leucop ma trombomtopema anemia, dolor en el
sitio - de la lnyecc:on hepatotoxtctdad nefrotoxicidad, alopec:a, fil bros:s

pulmonar Plgmentamén de la plel en contacto con el farmaco.

: ‘C;!QLOFOSFAMIDA

‘ Tlene propiedades cutotoxncas que dependen de sus dos metabohtos actlvos
los cuales actian como alquulantes que evitan la divisién celular al formar
enlaces cruzados con las cade‘nas_ de DNA. Esto produce desequnllb_no enel
crecimiento y provoca la _,mué‘rte'fcelular. Tiene: impodanfé‘ édiﬁdad

inmunosupresora. T R TS TR R e

s.: Se elimina sin cambios

, 3 . CONTRAINDICACIONES Y RECAUCIONES
’;‘;Contramdlcada en casos de hlperse Slbllldad a la ciclofosfamida, durante la

’ ’lactancaa Debe usarse con precaucnon en pacientes en edad reproductiva

kporque pude alterar la fertilidad, y en pacientes milosuprimidos o con

infeccion porque produce inmunosupresién grave

REACCIONES ADVERSAS
Nauseas, voOmito, alopecia, leucopenia, trombocitopenia, anorexia,
amenorrea, estomatitis aftosa, hiperpigmentacién cutanea, caida del cabello,
enterocollitis, ictericia, hipoprotrombinemia, fibrosis puimonar, fibrosis vesical,
azoospermia, hepatitis y cistitis hemorragica, esterilidad en 20% de los nifios

y en 10% de los adultos, reaccion anafilactica.



g CICLOSPORINA
La ciclosporina (ciclosporina A) es un polipéptido ciclico con propiedades
ihmunbsupresoras. No se conoce con detalle su mecanismo de accidon. Se
supohe que penetra las células y se une a la ciclofilina. Esta unidon determina
la. inhibicién de la repuesta antigénica de los linfocitos T y suprime la
produccién de interleucina-2 y de interferén gamma. También se une a la
calmodulina y puede y puede interferir con la foforilacion proteinica.

. CINETICA

Se absorbe de manera irregular en el tubo digestivo y las concentraciones
plasmaticas maximas se logran en 2 a 6 h. Se une en forma moderada a las
proteinas plasmaticas (32 a 47%) y se distribuye ampliamente en el
organismo. Alcanza concentraciones altas en grasas, higado, pancreas y
rindn, Se metaboliza en gran medida por accion del sistema del citocromo
P450-llA; se elimina en la bilis, la leche materna. Su vida media de

eliminacion es de 19h (10 a 27 h.)

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
Contraindicada en casos de hipersensibilidad a los componentes de la
formulacién, infecciones virales. Usar con precaucion en casos de disfuncién
hepatica o renal, hiperpotasemia. Los pacientes en tratamiento son mas
susceptibles a las infecciones. Realizar peridédicamente pruebas de funcién
hepatica y renal. La administracién concomitante de nefrotoxicos aumenta el
riesgo de lesién renal. Diversos farmacos elevan sus concentraciones
plasmaticas y el riesgo de hepatotoxicidad y nefrotoxicidad (andrégenos,

estrogenos, antimicéticos, antagonistas H2)



o on i - REACCIONES ADVERSAS

§ Tro'mboqitdpehia.’te'rnb-IE)r,"”ce‘falea, confusién, debilidad, letargo, ansiedad,
cdnvulsionés;;"g'iriecomas"tia,' hiperpotasemia, hipomagnesemia, nauseas,
: vé'r.nito, diarréa,'hfperplasia gingival, nefrotoxicidad, hepatoxicidad, anafilaxis. .

CISPLATINO

_Esun cbmplejo constituido por un atomo de platino rodeado por dos atomos
de cloruro y dos moléculas de amoniaco en posicion cis con efectos
citotdxicos porque interactia con el ADN e inhibe su sintesis, y en menor
proporcion la sintesis de RNA y proteinas. Carece de especificidad sobre las
fases del ciclo celular, pero su efecto es mas pronunciado sobre la fase S

’ CINETICA
Se administra por via intravenosa y su desaparicién de! plasma describe una.
curva bifasica con_vida . media de 25 a 49 min...Y de 58 ar72:h,
respectlvamente Més de 90% del farmaco presente durante la\segunda fase -
se encuentra unldo a proteinas plasmaticas. Alcanza concentracnones altas y -
relatwamente estables en higado, rifdn, intestino. y testiculos Se ellmuna )

: lentamente por el nﬁén

Hipersensibilidad al cnsplatmo msufcte
trastornos de la audicién. Su toxldad es acumulatlva por lo que se deben
evaluar las funciones renal y audltlva y contar las celulas de la :sangre y
plaquetas antes de iniciar el tratamlento y penédlcameme durante el mismo.
La funcién renal debe regresar a la normalidad antes de administrar una
siguiente dosis; Interrumpir el tratamiento si hay signbs de neurotoxicidad. No
aplicar con equipo que contenga aluminio, pues este metal precipita al
cisplatino. La dosis debe ajustarse en pacientes con trastornos de la funcién
renal y los intervalos entre los tratamientos deben ser mayores de tres a
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'Ia capacrdad auditiva,

cefalea convulsnones
; hlpomagnesemla,

hlperurlcemaa

. ~leucopem

'una vida media d 10 min. y otra de 3 h. Cruza la barrera hematoenceféuca

,ien cantldades ‘moderadas sek biotransforma en el higado los rlﬁones y el
de’ la*dosis admlmstrada - 86% se excreta en la orlna “como
) que es lnactlva y 10% sin modnfcac:on La mayor

: furanosduncnlo (A

parte del farmacq s |ha en 24 horas
. z CONTRAINDICACIONES Y. PRECAUCIONES
En caso de hlpersenS|b|l|dad a Ia cnarabma, lnsuf'CIenCIa hepatica o renal,
mfecmones virales y depresion de Ia médula ésea. Su administraciéon
; snmulténea con radioterapia aumenta su ef‘ cacna y sus efectos toxicos, por lo
b—que es necesario ajustar la d05|s. Se recomlenda efectuar citologia hematica
antes del tratamiento y durante el mismo. Es incompatible con metotrexato y

con fluoracilo.



REACCIONES ADVERSA ‘

Anorexia, nauseas, - vémlto dlsfagla
estomatitis, diarrea, mareos cefaleas prumo. cansancxo huperuncemla
celuhtls o tromboflebltls en el sitio de

rombomtopenla

nefropatia acidodurica, cauda del cabéll
la inyeccion, esofagltls,khemorragva vgastromtestmal hepatoxucudad edema
pulmonar, anemia megalobléstlca febre neuritis y neuropaﬂa penférlca

(s CLORAMBUCIL

Agente alquilante con accion -citotoxica que, previo ciclo intramolecuar, se
eniaza al nitrogeno 7 de la guanina, base purica del DNA particularmente
susceptible a esta reaccién. Esta alquilacién provoca el rompimiento del
acido nucleico e imposibilita su duplicacion. También puede alquilar a los
grupos amino y- los radicales sulfihidrilo de las proteinas. Su efecto no es

especifico del ciclo celular.

CINETICA
Se absorbe blen por via oral y se une en proporcnon importante a las
protelnas plasmétlcas No se conoce con detalle su dlstrlbucusn Se
metaboliza en el higado donde se forma un producto actlvo y se elimina en

la orina. Su vida media es de unas 2 horas.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES
Esta contraindicado en caso de hipersensibilidad al clorambucil o a otros
agentes alquilantes. Usar con precaucion en pacientes con antecedentes de
convulsiones o de traumatismo craneoencefalico. Ajustar cuidadosamente la

dosis en pacientes con disfuncién hematopoyética.

REACCIONES ADVERSAS
Mielosupresion que aparece con tratamiento prolongado. Este efecto puede
condicionar infecciones graves y fenémenos hemorragicos. Nauseas, vomito,
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dolor abdominal, diarrea, hlperurlcemla convulsnones (dosis elevadas),
prurlto erupcion cutanea, neuropatia perlfénca fibrosis pulmonar, cistitis. [16]

e



i ‘dusemma ala sangre y a los distintos tejidos.

'/ 40% de los canceres pediatricos, con una |ncadenC|a de
" cada 100.000 nifios menores de 15 anos, por afio.

CAPITULO Nl
TIPOS DE LEUCEMIA

La leucemia es: una ‘enfermedad caracterizada por un detenlmlento en: ‘la
maduracnén de Ias células encargadas de la formacién de los constltuyentes
de'la sangre con ‘una prohferacnén y crecimiento descontrolado de células .

sanguineas mmaduras
Esta prol:feracaén se origina a nivel de médula ésea, a partlr de la cual se

,'Rtv-:‘-presenta el cancer mas frecuente en la mfanc:a alcanzando del 35 ‘a-
4 casos por

La leucemia es conocida como el cancer de las células sanguineas,
normaimente de los gldbulos blancos. Existen cuatro grupos de
leucemia, que pueden subdividirse: en leucemia aguda’ y"’rleubc_;em'ia o
cronica y dentro de estas existen subdivisiones que son:

LEUCEMIA AGUDA: Leucemia mieloide aguda
Leucemia linfoide cronica

LEUCEMIA CRONICA Mieloides: Sindromes mieloproliferativos
crénicos )
Leucemia mieloide crénica
Metaplasia mieloide agnogénica
Trombocitemia esencial



Policitemia vera

LINFOIDES ' Linfoma linfoide crénico
Otros sindromes linfoproliferativos.

LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA (LMA)
Neoplasia clonal del tejido hemopoyético, caracterizada - por la
proliferacion de células blasticas anormales de estirpe mieloide en la
médula dsea y menor produccion de células hematicas normales,
condicionando anemia y trombopenia. Los trastornos mieloproliferativos
cronicos y los sindromes mielo displasicos pueden evolucionar hacia
una LMA, pacientes con sindromes de inmunodeficiencia o con
enfermedades o anomalias cromosomicas. (S Down S . de Bloom,
Anemia de Fanconi etc.) presenta una mayor incidencia en el desarrolio
de una LMA. Su incidencia es de 1.5 casos por 100.000 habitantes
cada afio, su frecuencia aumenta con la edad.

Comprende el 80% de las leucemias agudas en adultos y del 15~20%'
en nifos. Es la leucemia mas frecuente en neonatos : - B

CLASIFICACION : LT
La mas utlllzada ‘es.la del FAB ( grupo franco améﬁééno' briténico),
kreactuahzada rec:entemente f = ‘
" DlVIde a Iai MA en 7 tipos morfologicos y en varios subtlpos
: = MO Leucemla mieloblastica con diferenciacién mimma -
o M1: Leucemla mieloblastica mal diferenciada
. M2: Leucemla mieloblastica diferenciada
: M3: Leucemla promielocitica (M3-V:LPA variante hlpogranular)
' M4 -:Leucemia granulocitica monolitica (Mft Eo‘.,, con eosinofilia

medular)



M5a: Leucemia monoblastica
MS5b: Leucemia monolitica

M6: Eritroleucemia

M7: Leucemia megacarioblastica.

CLINICA : ‘
Los signos y sintomas iniciales mas frecuentes son los seCUhdarios ala

infiltracién medular.

S. Anémico. De variable intensidad segln el momento del dlagnostlco.
la cifra de hemoglobina y la edad del paciente. - S
S. Hemorrdgico. Espontaneo si la cifra de p!aquetas es menor de’
se forma de diatesis hemorragica de. cu"’lqwer»

20x10 a la 9/
localizacién (purpura, epistaxis, hematuria, etc)
S. Febril . En dependencia de la neutropenia, generalmente con'r'

temperatura no muy elevada y sin foco aparente.
La LMA-M3 suele cursar con un sindrome de coagulacnén lntravascular o

disemida (CID) con intensas hiperfibrinolisis.
En las LMA-M4 y M5 puede aparecer “leucémides” dérmtcas roséceo-' :
puricas (20-35% de los casos y SNC del 1-2% de los adultos y entre el 5 '
y 15% en nifos es mas frecuente)

El 5% de los pacientes presentan cifras leucocitarias > 100x10 a la Qll
ocasionando leucostasis en la circulacion del SNC (sintomatologia
neurolégica inespecifica o hemorragia intracerebral), del pulmén
(sindrome pseudo asmatico o diestres respiratotio agudo) o del pene

{priapismo).

TERAPIA DE SOPORTE



a. Mantener la hemoglobina por encima de 9-10gr/di medlante
fconcentrados de hematies y las plaquetas por encima de 20x10 aI 9/|
medlante concentrados de plaquetas o tromboféresis de donantes. '

b. Admlnlstrar plasma fresco congelado (PFC) o cnoprecnpxtados
para’e! tratamiento de CID.

c. Realizar profilaxis antiinfecciosa con quilonas orales.

d. ~ En el caso de aparicién de fiebre y tras la toma de los diversos

cultivos, administrar tratamilento antibidtico empirico con asociaciones
de antibiéticos de amplio espectro a dosis maximas por via endovenosa
(segtin protocolos) y mantener al paciente con medidas de aislamiento.
e, - Administrar * granulocitos procedentes de aféresis en sepsis
documentadas que no responden al tratamiento antibidtico.

f.  Prevenir la neuropatia urica con la hiperhidratacion, alcalinizacién
urinaria:'y Alopurinol; las nauseas con los antieméticos actuales
(Ondansetron, Granisetron, etc.) y realizar proteccién gastrica. .

a. Paliativo para el dolor si se presenta, con las pautas analgésicas
convencionales. -

h. Es necesario un soporte psicologico adecuadp. no solo en la
crisis emocional inicial, sino también a medida que las expectativas de
vida se prolongan (miedo a la recalda depres:on disminucion de la

autoestima, disfunciones sexuales etc )

TRATAMIENTO ESPECIFICO™

a. La qmmloterapla c:totoxnca se basa en el concepto de que Ia"'
médula contiene dos poblacnones competmvas de células (Ieucemlcas y -
normales) y para que se logr a: ecuperacaén de la. hemopoyesus‘ 3
normal, se necesita la supresl n p‘“'funda de Ias células leucemlcas
hasta que no se detecten morfolbglcamente en los asplrados y/o

biopsias medulares.
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b. Recordar dué, al contrario de las leucemias agudas
llinfoblasticas (LAL) Las drogas. citotéxicas utilizadas en las LAM son
menos selectivas para la poblacyién'leucémica, lo que unido a la escasa
reserva medular y a'la mayor edad de los pacientes, determina una
intensa mielo supresién.'

c. El tratarﬁiento pbr lo comun se inicia con dos o mas farmacos
que incluyan una ‘Antraciclina o un antibiotico antraquinénico y el
Arabmésndo de Citosina (tratamlento de induccion a la remision).

d. Se observa escasa o0 mala respuesta en pacientes con LMA
secundarlas ‘a quimioterapia o radioterapia anterior, en procedentes de .
slndromes mielodisplasicos y en ancianos. ‘ ” o
‘e. -+ El acido Transretinoico fogra un 80% de remisionesy’édmpleta,'s
. en pacientes afectos de LMA-M3, mediante un proceso de
’diferenciacién “in vivo" de las células leucémicas. '

f. Los candidatos al Transporte de Médula Osea (TMO)
‘alégena deben de ser transfundidos con productos hematicas sin virus
citamegalicos (salvo que sean portadores positivos)

g. Una vez conseguida la remisién y para evitar la recaida (menos
de 6 meses en evolucidn natural) es preciso continuar con un
tratamiento de post-remision (consolidacion) o incluir al paciente en el
programa de TMO antdlogo (TAMO), alogénico (si existe donante HLA
compatible) o antdlogo por cuitivos celulares de sangre periférica
(TAPS), siempre que cumpla los criterios de indicacién del TMO

h. Actualmente consiguen tasas de remision cercanas al 80-90%
en nifios, 70% en adultos jovenes,50% en personas de edad intermedia
y 25% en ancianos. La media supervivencia es de aproximadamente
12m. Si se logra remision, 25% viviran alrededor de 2 afios y un 10%
alrededor de 5 afos. Actualmente con el TMO en primera remision
completa se logra porcentajes de supervivencia libre de enfermedad a
los 4 afos de entre 30 y el 50%, segun sea antélogo o alégeno.
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LEUCEMIA LINFOIDE AGUDA

Proliferacion clonal de células lmfo'des mmaduras morfoldgicamente

constituidas constituidas por lmfoblasto

CLASIFICACION : S
Como en las anteriores, se utiliza la morfologla del grupo FAB, que las
divide en tres tipos: ! : :
L1: la mas frecuente en nifios
L2: la mas frecuente en adultos y de mal pronéstlco
L3: la mas infrecuente, de prondstico. S
Segln la estirpe mayoritaria de los lilnfoblastos (B6T) existe otra

clasificacion imunoloégica que las divide fenotipicamente en Pre-B.
Mediante la evaluacion del cariotipo puede subclasificarse
citogenéticamente en otros cuatro grupos, ya que este tipo de leucemias
se presentan frecuentemente tras locaciones cromosomicas.

CLINICA .
1. Como en las anteriores, el cuadro clinico es consecuencia de la

falta de produccion de células hematicas normales, al ser sustiuida.la

poblacién medular por células leucémicas:

2. Anemia (S:Anémico)

3. Trombopenia (S: Hemorragico)

4. Neutropenia (S. Febril) ; ’ :
5. Es frecuente la llinfadenopatia moderada (50-75%"1 de . los

pacientes y la esplenomegalia de leve a moderada (75%) *
6. Las LLA, a diferencia de las LMA, nunca estan precedldad por N

mielo displasias previas.
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70T | tene cuenta los “dolores 6seos que
'pueden ser el sintoma de presentacnén de la enfermedad y realizar un
examen testlcular (afectando en el 1 % de los pactentes) El SNC se’

. 'afecta entre el 3 y 5% :
'Las generahdades son’ lm‘llares a las leucemias m:eloudes agudas y el'
) dlagnéstlco de LLA se establece por Ia presencna de mas del’ 30% de e
'{lmfoblastos ‘en la médula ésea diferenciados mednante la morfologla

- hlstoquimlca e mmunohlstoquimlca
. El dlagnéstlco de LLA en el SNC existe cuando aparecen celulas
leucemlcas (mdependlentemente de su numero) en eI frotis de un
- centrn"ugado de LCR y/o cuando hay infiltrado en pares craneales '

‘TRATAMIENTO ESPECIFICO

Las consideraciones generales son similares a las de la LMA en cuanto '

“ala térapia‘de‘soporte

“'LLA INFANTIL

a. Induccidén de la remision con tres o mas drogas administradas
entre 4 y 6 semanas (Vincristina o Epipodofilotoxinas, Antraciclinas, L-
Esparraguinaza y Prednisona) logran tasas de remision completa del
90-95%

b. Tratamiento intra raquideo con terapia triple (Metrotexato,
Dexanetasona y Arabindsido de Citosina).

c. Tratamiento de mantenimiento con quimioterapia combinada
durante 2 afios (Mercaptopurina y Metrotexato oral). ‘

d. La recidiva en SNC exige emprender de nuevo qunmloterapua

sistémica, terapia triple intra raquidea y radioterapia holocreanal.
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La recaida testlcular lmpllca ‘mat. pronosfracasos terapeutlco se tratav

. con radloterapla local y remduccuén sistémica.

LLA DEL ADULTO

1. EI esquema de tratamiento es similar a los regimenes pediatricos
mas agreswos con induccidn (Vincristina, Prednisona, Daunomicina y
Asparraglnasa) consolidacion (Ciclofosfamida, Arabinésido de Citosina y
. B:Mercapturina), un corto mantenimiento oral (Mercaptoplurina y
‘ Métrotexate) y una intensificacion a los 3 meses.

2.7 Con estos esquemas se han logrado avances en las pacientes de
buen prondstico, siendo atin escasos en pacientes ancianos,

hiperleucocitarios y/o con cromosomas Phi (+). [2]



LEUCEMIA LINFOCITICA CRONICA

La leucemia linfocitica crénica (LLC) consiste en un trastorno de linfocitos

morfolégicamente maduros pero inmunologicamente menos maduros, y se
manifiesta por la acumulacion progresiva de estas células en la sangre,

medula ésea y tejido linfatico.
El recuento de linfocitos en la sangre generalmente es igu4a>li’.o n yor d
10,000 por milimetro cubico.[1] No existe terapia curativa. :
La supervivencia general a 5 aflos es de aproximadamen e 6
depende de la etapa de la enfermedad. Con frecuenvcy vlav terapla

antileucémica no es necesaria e )
cuando la enfermedad es prematura y no presenta compliéacibnes’;[Z]

La LLC ocurre principalmente en individuos de mediana ed'avd y ancianos,
con una mayor frecuencia en los decenios sucesivos de la vida.[3] El curso
clinico de esta enfermedad progresa de una linfocitosis indolente sin otra
enfermedad evidente a un estado que presenta aumento generalizado de
volumen linfatico con pancitopenia concomitante. Complicaciones de
pancitopenia, incluyendo hemorragia e infeccidn, son una causa principal
de muerte en estos pacientes.[4] Aberraciones inmunolégicas, incluyendo
anemia hemolitica positiva de Coombs, trombocitopenia inmune y niveles
reducidos de inmunoglobulina pueden complicar el manejo de LLC.

El diagnéstico diferencial debe excluir la leucemia de células pilosas (Ver
el sumario del PDQ sobre tratamiento de la leucemia de células pilosas
para mayor informacién), y la macroglobulinemia de Waldenstrom (Ver el
sumario del PDQ sobre tratamiento del mieloma multiple y otras neoplasias
de células plasmaticas para mayor informacién). La macroglobulinemia de
Waldenstrom tiene una historia natural y opciones terapeuticas similares a
las de la LLC, con la excepcion del sindrome de hiperviscosidad asociado
con la macroglobulinemia como resuitado de una elevada inmunoglobulina
M. La leucemia prolinfocitica (LPL) es una rara entidad caracterizada por
un numero excesivo de prolinfocitos en la sangre con un fenotipo tipico que
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es positivo de CD19, CD20, e inmurioglobulina de membrana de superficie
'y negativo de CDS5. Estos paciehtes ‘presentan esplenomegalia y una

‘respuesta precaria a quimioterapia de dosis elevada o baja.[2,6] Cladribine :
(2-chlorodeoxyadenosine) parece ser un agente actlvo (60% de remus:on ‘
completa) para pacientes con leucemia de células B prolmfocmca [5J(N|vel ,

de Evidencia 3iiiDiii) L.os pacientes con LLC que muestran transformac:én -
; lenen un peor :

prolinfocitoide mantienen el fenotipo clasico" de LLC y'

pronostico que los pacientes con LPL.
La leucemia linfocitica granular de células grandes esta caractenzada por
linfocitosis con un inmunofenotipo de células asesmas naturales (CD2,
CD16 y CD56) o un inmunofenotipo de células T (CD2 CD3 y CD8.[8,9]
Estos pacientes presentan con frecuencia neutropema y una historia de
artritis  reumatoide. La historia natural | es indolénte. marcada
frecuentemente por anemia y esplenomegalia. Esta condicién parece
corresponder al espectro clinico del sindrome de Felty.[10] La terapia
incluye esteroides, dosis bajas de ciclofosfamida o metotrexato orales, y el
tratamiento de las infecciones bacterianas adquiridas durante Ia

neutropenia grave.[8,11,12)

INFORMACION DE LAS ETAPAS

La clasificacion es util en esta enfermedad para predecir el pronostico y
también para estratificar a pacientes con el fin de lograr comparacién de
interpretacion de resultados de tratamiento especificos. La anemia y la
trombocitopenia son las principales variables de pronostico adverso.

La leucemia linfocitica crénica (LLC) no tiene sistema de clasificacion
estandar. El sistema de clasificacion de Rai y la clasificacion de Binet se
presentan a continuacién.[1,2] Un grupo de trabajo patrocinado por el NCI
ha formulado normas estandarizadas para la elegibilidad, respuesta y
criterios de toxicidad a ser utilizados en pruebas clinicas de LLC en el

futuro.[3]
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: Slétéma de clasn‘“caclon Ral

Etapa 0 : ‘. 2 :

. Leucemla hnfocmca crémca en etapa 0 !lnfocttosts absoluta (>15,000 por
mlI(metro cublco) sm adenopatia hepatoesplenomegalla anemia o

trombocntopema
Etapal o
_Levucémia linfocitica crénica ‘en"été“pa'»
: ,hnfadenopat[a sin hepatoesplenomegall anemia o trombocitopenia.
Etapa ] RN -

: ‘Leucemla linfocitica cronica en ‘etapa
‘ “hepatomegalia o esplenomegalla‘cqn o sin linfadenopatia."

linfocitosis absoluta con

nfocitosis:absoluta ya sea con

Etapa il ,
Leucemia linfocitica crbmca e ! a .y anemia
(hemoglobina <11 g/dL) con ’Ve‘p"atdrﬁ‘egalia' o

esplenomegalia.
Etapa v
Leucemia linfocitica crémca en
trombocutopenla (<100, 000 por mllrmetr
hepatomegalia, esplenomegalla o anemla

CUbICO) con o sm Imfadenopatla

Clasificacién Binet : e RS
Etapa clinica A: no hay anemia 6 tramboéitbpehia:‘y menos de tres areas
de de volumen linfoide comprometido(etapas Rai O, ly l'l)

Etapa clinica B: no hay anemia o trcmbocitopeﬁi’é con tres 0 mas areas de
compromiso linfoide (etapas Raily Il) ;

Etapa clinica C: anemia y/o trombocitopenia :ndepend:entemente del
numero de areas con aumento de volumen linfoide (etapas Rai lll y IV)

1 Las areas linfoides incluyen la cervical, axilar, inguinal, y bazo.

La clasificacién Binet integra el numero de grupos nodales complicados
con la enfermedad, con la insuficiencia de medula 6sea. Su beneficio
principal se deriva del reconocimiento de una forma predominantemente
esplénica de la enfermedad, la cual puede tener un mejor pronostico que
en la clasificacion Rai, y del reconocimiento que la presencia de anemia o



" trombocitopenia _tiene un’ pronostico - similar y 'no’. merece una etapa
separada. Ninguno de los sistemas sepérvé las causas inmunes -de las
causas no inmunes de' la citopenia. Pacientes con trombocitopenia o
"anemia o ambos como resultado de infiltracién - de la medula 6ésea
extensiva y produccion deteriorada (Rai Ili/IV, Binet C) tienen un prondstico
mas precario que los pacientes con citopenias ihrhunes.[4] El International
Workshop on Chronic Lymphocytic Leukemia ~ha recomendado la
integracién de la clasificacion Rai y Binet de la siguiente manera: A(0), A(l).
A(ll); B(l), B(I); y C(IHl), C(IV).[5] El grupo trabajador respaldado por el
Instituto Nacional de Cancer ha publicado unas guias para el diagnostico y
tratamiento de CLL en pruebas clinicas y en practica general.[3] E! uso de
estos sistemas permite la comparacion de los resultados clinicos y ef

establecimiento de normas terapéuticas.

ASPECTOS GENERALES DE LAS OPCIONES DE TRATAMIENTO

El tratamiento de la leucemia linfocitica crénica (LLC) abarca desde la
observacion periédica con tratamiento. de  complicaciones infecciosas,
hemorragicas o inmunoldgicas hasték “una variedad  de opciones
terapéuticas como los esteroides, agentés alquilanes, analégos de la
purina, quimioterapia de combinacion, anticuerpos monoclonales vy
opciones de transplante.[1] Debido a que esta enfermedad por lo general
no es curable, se da en una poblacién anciana y a menudo progresa
lentamente, con frecuencia se trata de forma conservadora.[2] Un meta
analisis de ensayo aleatorio no mostré ningun beneficio en cuanto a la
supervivencia en relacion a la terapia inmediata versus terapia tardia en
pacientes con enfermedad en etapa temprana, ni el uso de regimenes de
combinaciéon que incorporaron una antraciclina en comparacion con un
agente alquilante Gnico para la enfermedad en etapa avanzada.[3] [Nivel
de evidencia: Una variedad de factores clinicos, incluyendo el beta-2-
microglobulina, tiempo de doblaje de linfocitos, anormalidades



: mtogenetlcas que podria servir de ayuda para predecnr el progreso del

- . curso de la enfermedad.[4]

Las complicaciones infecciosas en la enfermedad avanzada son en parte
consecuencia de la hlpogammaglobulmemla y de la incapacidad de montar
una defensa humoral contra agentes bacterianos o virales. El herpes zoster
representa una infeccion viral frecuente en estos pacientes. El
reconocimiento prematuro de infecciones y la institucion de una terapia
apropiada son elementos criticos en la supervivencia a largo plazo de estos
pacientes. Un estudio aleatorio de inmunoglobulina intravenosa (400
miligramos por kilogramos cada 3 semanas por 1 ano) en pacientes con
LLC e hipogammaglobulinemia produjo significativamente menos
infecciones bacterianas y un retraso significativo en el comienzo de la
primera infeccidon durante el periodo de estudio.[5] Sin embargo, no hubo
efecto en la supervivencia, la administracion rutinaria cronica de
inmunoglobulina intravenosa es costosa, y el beneficio a largo plazo (mas
de 1 ano) no ha sido probado.[6,7]

Segundas malignidades y leucemias agudas inducidas por tratamiento
también pueden ocurrir en un porcentaje pequefio de pacientes. La
transformacion de LLC a un linfoma de células grandes difuso (sindrome
de Richter) tiene un pronostico precario con una supervivencia media de
menos de 1 ano, aunque el 20% de los pacientes ”pueden vivir mas de §
anos después de quimioterapia de combiﬁacién agresiva.[8] (Ver el
sumario del PDQ sobre tratamiento del lmfoma no_Hodgkin en adultos,
para mayor informacion.) R

La anemia hemolitica autoinmune o la tromboCitdpenfa pueden presentarse
en pacientes en cualquier etapa de LLC. Con. frecuencia se recomienda
controlar la destruccidon autoinmune con corticosteroides, si es posible,
antes de administrar quimioterapia supresora de la medula, ya que puede
ser dificil la transfusion con glébulos rojos o plaquetas en estos pacientes.
Las terapias alternativas son la globulina inmune de dosis elevada, la
ciclosporina, esplenectomia y radiacién de baja dosis al bazo.[9] El
sindrome de lisis tumoral es una complicacion poco comun (que se
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: presenta en uno de cada 300 pac1entes) de qu»mloterapla para pacientes
con enfermedad masiva.[10] . :
Cerca del 1% de los casos morfolédgicos de LLC expresan marcadores de
células T (CD4 y CD7) y tienen reordenamientos clonales de los genes
receptores de células T. Estos pacientes tienen una frecuencia mas alta de
lesiones de la piel, una forma de linfocito mas variable y una supervivencia
media mas corta (13 meses) con respuestas minimas a quimioterapia.[11]
Las designaciones en PDQ de tratamientos "estandar" o "en evaluacién
clinica" no han de ser usadas como base para la determinacién de

reembolsos.




VINCULACION DE LA QUIMIOTERAPIA CON LEUCEMIA

El uso de antineoplasicos puede curar entre el 50 y 80 % de los casos
avanzados ' de tumores germinales del testiculo y del ovario, de
coriocarcindma uterino, rabdiosarcoma embrionario, enfermedad de Hodgkin,
linfomas y algunas leucemias, principalmente la linfobiastica infantil.

El sitio y mecanismo de accion de los agentes terapéuticos son casi siempre
en sintesis de nucleoproteinas intracelulares y el mantenimiento de la
eritropoyesis, o en ocasiones con la formacion de DNA y RNA. Normalmente
estos farmacos son citotoxicos y actiian como alquilantes evitando la division
celular, al formar enlaces cruzados con las cadenas de DNA, y por esa razén
el resultado es un desequilibrio en el crecimiento y provoca la muerte celular,
por tener actividad inmunosupresora.

En el interior las células sufren una serie de reacciones electrofilicas en
diversos grupos quimicos que ocasionan uniones de tipo covalente,
produciendo funcionamiento apropiado para dar lugar a un efecto citotdxico,
entonces la susceptibilidad de aniquilacién en las fases finales G1 y S del
ciclo y el bloqueo se manifiesta en la fase G2. Otros farmacos
especificamente actian inhibiendo la sintesis de DNA, el rompimiento de!
acido nucleico e imposibilita su duplicidad, también puede aniquilar a los
grupos amino y los radicales dulfhidrilo de las proteinas, dicho efecto no es

especifico del ciclo celular.



FARMACOS QUE SE VINCQ‘LAN :coN LEUCEMIA

LEUCEMIA LINFOCITICA AGUDA
L- ASPARAGINASA, CITARABINA

LEUCEMIA GRANULOCITICA CRONICA Y L. MIELOCITICA
BUSULFAN. CITARABINA
MERCAPTOPURINA = -

LEUCEMIA LINFOCiTICbAi,C‘R()NICA
CLORAMBUCIL L

MITOXANTRON =



REPERCUSIONES BUCALES

Los .. efectos de la radioterapia, incluyen reduccion de la  salivacion,
hipovascularizacion, posibilidad de osteoradionecrosis, trismo, caries por radiacién

y. en los nifios trastornos del desarrollo dental y maxilofacial.
XEROSTOMIA

La reduccién de la produccion de saliva secundaria a la radioterapia disminuye uno
de los medios protectores naturales -de la cavidad oral. La disminucion de la
cantidad de saliva condicionan la apariciéon de la caries dental por irradiaciéon.LA
xerostomia es una alteracion cuantitativa y cualitativa de la saliva producida por el
efecto de las radiaciones sobre las glandulas salivales (fibrosis, infiltracién grasa,
destruccion de acinos y necrosis celular). Surge después de dos semanas de
tratamiento (15-20 Gy). Con dosis superiores a 30 Gy no se puede obtener
practicamente nada de saliva postestimulacion. Esta xerostomia se agrava con la
adicion de agentes quimioterapicos con accion anticolinérgica. Los dafios ocurren a
nivel histolégico (degeneracion del epitelio acinocanalicular) junto con la fibrosis
Inter e intralobulillar, lo cual produce un aumento de la viscosidad y una
disminucién del flujo salivar. También se producen dafios a nivel biogquimica con
elevacion de [a amilasa, disminucién del pH salival, aumento de las
concentraciones de Sodio y Cloro y descenso del bicarbonato en el fluido salival.

También se produce una hipogeusia temporal, por accidn directa de la radiacién o

por disminucion de la saliva.

MUCOSITIS

La mucositis puede presentarse en la segunda semana después del inicio de la
radioterapia; asi mismo, en ocasiones mas tarde se intensifica de forma gradual y
dura hasta 2-3 semanas después de la finalizacion del tratamiento. Esto se
corresponde con el turn-over de la mucosa oral (entre 4-14 dias). Los agentes



dlSplaSla epltellal Esta sntuacuén puede causar dolory hemorragla con

mcrementar el riesgo de infeccién. En principio, la mucosa afectada se muestra
mucosa

enro;ec«da y edematosa a consecuencia de la hlperem|a Mas adelant
experimenta fendmenos de denudacién y ulceracion.
Los trastornos en las relaciones normales de la mucosa y.| el snstema mmunltano en
pacientes con cancer y mucositis bucal pueden provocar comphcacnones clinicas

importantes.

En principio,
consecuencia de la hiperemia. Mas adelante, la mucosa experimenta fendmenos

de denudacion y ulceracidn. El uso de alcohol y tabaco retrasa la curacion.
También se producen cambios en la flora oral, con infeccidn por Candida albicas.

la mucosa afectada se muestra enrojecida y edematosa a

HIPOGEUSIA

“La hipbgéusia, o reduccion del sentido del gusto, puede manifestarse a las 2
'Semanas del inicio de la radioterapia, y puede observarse ya a dosis de 2,4-4 grays
La dosis de irradiacion superior a 60 grays puede producir la pérdida definitiva del
gusto. Por regla general, el gusto se normaliza parcialmente antes de 20-60 dias
de finalizado el tratamiento con radioterapia.

La hipovascularizacion, la fibrosis y la hipoxia disminuyen ‘Ia capacidad dé
cicatrizacion de la zona afectada. Esta alteracion aparece por efecto directo de la
radiacion o por disminucion de la saliva, pueden regresar después de algunas

semanas o mantenerse indefinidamente.
Los pacientes intentan compensar esta falt
alimentos lo cual conlleva a una mayor mcndenma de caries.

d sabor endulzando en exceso los

TRISMO

El trlsmo puede surglr tras Ia aparlcuén de fibrosis en los musculos de la
mastlcamén y en la cépsula de la’ artlculaclén temporomandibular. La limitacion de
Zapenura, de-la -Vmandibula.puede interferir con la capacidad del paciente para
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mantener una ‘buena higiene oral, el l‘enguaje, y también la capacidad para
mantener una nutricibn adecuada. Los nifos sometidos a radioterapia pueden
presentar alteraciones o anomalias importantes del crecimiento y desarrollo de las
estructuras dentales y masilo faciales. Entre estas destacan las raices romas, la
calcificacion incompleta, el retraso o detencién en el desarrollo de las piezas
dentales, el crecimiento facial asimétrico y las oclusiones anormales. Los trastornos
especificos del periodonto son la reduccion de la actividad osteoblastica y
osteoclastica en el hueso alveolar, la ausencia casi completa de osteolitos y Ia

degeneracion de la médula grasa.

OSTEORRADIONECROSIS

Esta es la mas grave complicacién de:la radioterapia y presenta hoy en.dia. una-

incidencia media del 10-15%. Fisiologicamente se demuestra siempre una
disminucién en el nﬁmero‘"y"calibre de los vasos sanguineos del p_ericidbnfo,’
periostio, hueso y meédula ésea. La secuencia en el desarrollo : de 'Ié
osteoradionecrosis es: radiacion, formacion de tejido hipéxico-hipolular;
hipovascular y desnutricién del tejido. El tejido pierde capacidad de regeneraciéh y
reparacién y cualquier lesion supone un grave peligro. El diagnéstico se basa,
sobre todo, en sus signos y sintomas siendo ia mandibula la localizacién mas
frecuente de esta lesion.

Se observa ulceracion y necrosis de la mucosa con exposicién del hueso necroético
y sintomas de dolor, disestesia o anestesia. '

Otros sintomas son el fetor oris y la alteracion del sabor. La cinta grafia también
puede ser atil en el diagnéstico. La exposicién del hueso puede llevar a la
inflamacion de los tejidos alrededor y con la progresién de Ié enfermedad surgen
fracturas patologicas, fistulas, diseminacion de infecciones trismos, disfagia u
odinofagia.

Radiologicamente te encuentra un drea de destruccidn Gsea irregular y
radiotransparente con area de radiopacidad que son indicativo de la formacién de

secuestros.



opografica caracteristica que favorece la amputacion de !a’ccirona dentaria.

INFECCION

~Infeccién” bacteriana

Los datos existentes apuntan a 1a mayor' frecuencia de’los gram negativos .Entre
ellos Pseudomona aeruginosa, Staphylococcus epidermidis y escherichia coli.

Infeccion por hongos

Las especies de Candida son la causa mas frecuente de infecciones micéticas
bucales en pacientes mielosuprimidos con cancer. La candidosis de la mucosa
bucal se pueden clasificar como seudo membranosa (lesiones blancas “grumosas”,
con ulceracion subyacente), hiperplasia, eritematosa quelitis anguiar. La candidosis
bucal produce a veces infecciones sistémicas graves en el huésped netropénico.
Puede haber esofaguitos o diarrea. En conclusion la recuperacion de la funcién
medular o de las glandulas salivales, en combinacién con la cicatrizacion de la
mucosa bucal al concluir el tratamiento contra el cancer, son indispensables para la
resolucién a largo plazo de la candidiosis. :

Infeccion viral

De manera preponderante dlchas mficcvones son consecuencua de HVS : "
I cttomegalovnrus pudteran ser los patégenos o

virus-. de . varicela zoste '

predominantes.



QEMéRéAGlA Y :‘ANEMIA _'

Aunque la trombocitopenia secundana a la qutmloterapaa o- BMT puede provocar
complicaciones hemorragicas, la dlsmmuc:én en la cantldad de plaquetas no es

frecuente en quienes reciben radlaclon contra céncer :
La anemia secundaria o disfuncion de. la médula osea ‘0 a

,‘hem_brl'"a.gié :
importante también puede presentarse enla cawdaq bucsgl en for > éiz‘_:de

la mucosa y glositis atrofica.

: NEUROTOXICiDAb :

En ciertas personas la quimioterapia provoca dolor mandtbular o maxular palpltante,
profundo e lntenso Etl trastorno puede provocar mucho dolor '

: ENFE’RMEDAD ;AGUDA 'DE ";’N'JERT'O CONTRA_HUESPED

i Es'una comphcacuén frecuente en pacuentes con BMT homologo. Las lesiones son

. "—;v:tlplcamente ulceratlvas y el dolor es un sintoma frecuente.
OTRAS“COMPLICA&ICNES DE_NATURALEZA CRONICA

:,;La radaacton del campo superior puede provocar cambios irreversibles en las
. glandulas salivales mayores y menores. Entre las dificultades mayores se
encuentran la dificultad para deglutir y masticar. La endarteritis obliterativa es otro
efecto cronico potencialmente grave de la radioterapia.

El trastorno puede causar isquemia mistica y fibrosis del tejido blando. La
osteorradionecrosis presente en pacientes que reciben radiacion, es consecuencia
de la hipovascularidad provocada por la radiacién, los efectos citotoxicos de ésta
sobre el tejido y las células que forman hueso, asi como por la hipoxia del hueso

afectado.



PREVENCION Y EDUCACION PARA EL PACIENTE

COMPLICACIONES DE LA QUIMIOTERAPIA

Muchos pacientes que reciben quimioterapia sufren de yagas abiertas en la
mucosa; alrededor de la mitad de los pacientes tienen lesiones severas que
requieren ser atendidas, no obstante el dolor.

Estas lesiones suelen aparecer alrededor de dos semanas, de haber mlcnado
el tratamiento con quimioterapia, las complicaciones orales afectan l .
deglusion, el bolo alimenticio. Por lo tanto, no es sorprendente que estos}' :

problemas frustren a los pacientes y que ellos mismos se alejen de la: wda[ o
social, ya que también se ven afectados, al comunicarse por med|o del habla:: S

existe una depresion, a veces tienen efectos secundanos que'empe‘ an las. S

complicaciones orales, por ejemplo la Candida alblcans

o S con la terapla

Para los pacientes que tienen problemas bucales relac ne
‘larcual’ permmré -evitar .

anticancer es importante una educacnén bucal :
complicaciones futuras, y en caso de presentarse aun-asi; saber entonces'

como resolverlas. : :
La higiene para el paciente con tratamiento de quimioterapia ’de'b,e.ser de la

siguiente manera. S
Enjuagues de bicarbonato de sodio en 32 oz., el agua tlbla solucnén salina -

normal, agua estéril, agua oxigenada diluida en cantidad agual de agua ‘o
agua salada débil, se puede utilizar cuando hay costra (esto debe utilizarse
durante 1 6 2 dias solamente ya que evita previene la mucositis) _ o
Limpiarse suavemente con una gasa humeda, en agua salada, ayuda a

quitar las particulas de alimentos.
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Se puede utlhzar la capsaicina, para aumentar la habllldad de la’ persona a
tolerar el dolor. Cuando la se usa capsaisina en Ios tejldOS lnﬂamatonos de Ia
boca, es posible que se reduzca el dolor de la mucosms segun »dlsmmuya el
ardor de la capsaicina. No obstante esté se utlllza en formé expenmental v

aun no se conocen sus efectos secundanos La mucosms empeora cuando

* hay infeccién en el paciente.

43



EVALUACION BUCAL PREVIA AL TRATAMIENTO DE CANCER

La enfermedad bucal presente antes de la terapéutica contra el cancer puede

exacerbarse en un estado de mielo supresién o por radiacién con dosis altas para

la regidn de cabeza y cuello. Por tanto, un examen bucal meticuloso es

fundamental para identificar problemas preexistentes que pudieran afectar la
evolucion general del sujeto. Las ulceraciones de las mucosas, la higiene bucal
precaria, las enfermedades periapicales, la caries dental, las restauraciones
defectuosas, las proétesis mal ajustadas, los dispositivos ortodénticos y ofras
fuentes potenciales de irritacién son factores de riesgo en muchas personas con
cancer. Antes de iniciar la terapéutica contra el cancer es preciso eliminarlos.

MUCOSA BUCAL

El odontdlogo evaluara todos los sitios, incluyendo mucosa vestibular y labial, el
paladar duro y el blando, las superficies dorsales, laterales y L
ventrales de la lengua, el piso de la boca y la encia. Ha de explorar antecedentes

de traumatismos a la mucosa; ulceracion aftosa recurrente 0 especlf camente .
infeccion recurrente o virus del herpes: slmple Debe ellmmar factores que~
provoquen traumatismo y si identifica antecedentes de’ uIceracnén aﬂosa o mfeccuon e

por HSV informara al oncélogo.

DENTICION Y REGION VPE"R]APICAL

Las infecciones de la pulpa dental y Ias zonas penaplcales pueden ser fuente de
g comphcacaones S|stém|cas en pacientes con céncer que recuben radlacuén y sufren
mlelo supres:én La caries extensa que provoca enfermedad pulpar irreversible es
la causa principal de tales infecciones. El tratamiento endodont;co de dientes con
enfermedad pulpar irreversible puede llevarse a cabo antes de iniciar Ia
quimioterapia o la radiacion. Como consecuencia de la funcién leucocitaria
mermada, a veces es dificil tratar la pulpitis irreversible aguda secundaria a la
caries; si el paciente ya sufre mielo supresion importante antes de! tratamiento
contra el cancer. También es importante completar todos los procedimientos
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. "endodéntlcos o extraer los dlentes muy enfermos, antes de mlmar la radlaCIén con'
dosus ‘altas. Las extraccnones han de realizarse de manera ldeal por lo menos 10 :

,’;A;dlas antes de que la cantldad de granulocitos del paciente d:smmuya,hasta <500‘
T por mllimetro cublco Ademas debe analizarse con el médico la utlllzaClén de un :

: reglmen antlblétlco prof'lactlco de amplio espectro.

PERIODONTO

La hemorragia gingival espontanea puede ser un indicio clinico temprano de algun
trastorno hematolégico maligno. El traumatismo cronico relacionado con el habla y
la masticacion también puede provocar hefnorragia periodontal menor. No
debemos '

olvidar que para quién esta por recibir BMT o quimioterapia, es necesario
considerar las cantidades de néutro ﬁlbs y plaquetas antes de efectuar algtin

procedimiento intra_cqrporal. o
GLANDULAS SALIVALES

;Si bien la‘ quimioterapia sola no produce de manera caracteristica cambios
duraderos y clinicamente importantes sobre la funcion de ‘Ias glandulas salivales, la
radiacién méyor de 2500 cgrays o la enfermedad cronica de injerto contra huésped
en pacientes con BMT puede causar su disfuncién permanente. La prevencion y el
tratamiento de la GVDH cronica de las glandulas salivales son tipicamente mas
complejos y, en vez de las protesis bucales, comprende agentes inmunosupresores

parenterales prescritos por un médico. No asi en caso de radioterapia, donde el

uso de una prétesis protectora es comun.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La quimioterapia provoca problemas en los tejidos blandos y duros de la
cavidad bucal, que se presentan desde una ligera xerostomia  hasta,

secuestros 6seos importantes.

JUSTIFICACION )
Al visitar el Hospital Centro Medico Nacional S. XXI en Ia dlwsuon de

especialidades Hospital Pérez Rios, pude observar la falta de. atencuén a las D

lesiones buco dentales que presentan los pacnentes que E
afectados por los distintos tipos de Leucemia. :
Tratados sistemicamente con quimioterapia, lo que prdyoqa, dol¢
y falta de cooperaciéon en dichas personas. -
Es por ello que presento este estudio, ya que, de no ser atendldos delbw}
sistema estogmatognatico que para mi es la principal entrada al orgamsmo
practicamente, de nada sirve, los tratamientos si no hay una nutncton

pertinente.
OBJETIVO GENERAL

- Identificar: a Ios pamentes ‘del Hospltal Centro Medlco Nacional S. XXl enla
‘dlvuson de espemahdades Hospltal Perez Rios, que presentan problemas
bucales antenores que se agudlzan. Y los provocados por los distintos
vtratamlentos de (radlo y qutmloterapla) especif cos
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" OBJETIVOS ESPECIFICOS

Conc:encnar a los pamentes personal de salud y acompaﬁantes de la

existencia del problema e :
Promover el cuidado buco dental para evutar posubles comphcactones .

e Repartir tripticos con mformamén pertmente para el manejo ‘de

préstodoncia total y prétesns removcble -
Inducir al personal de la salud del Hospltal Centro Medlco Nacuonal '

division de especralldades Hospltal Pérez Rios &

HIPOTESIS

Ho
Los pacientes  atendidos con ‘quimioterapia del Hospital Centro Medico

Nacional division de especialidades Hospital Pérez Rios presentan lesiones

buco dentales.

H1
,Los pacientes atendidos con quimioterapia . del: Hospltal Centro Medlcov

‘Nacional division de especialidades Hospltal Pérez Rios no presentan

lesiones buco dentales
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de

: pente S edlco Nacnonal:
'espemahdades Hospltal Pérez Rlos con hébltos higiénicos . aceptables

: prewenen las les:ones bucales

H1 . .
Los pac:entes del Hospltal Centro Medico Nacional dwlsnon de

espec:ahdades Hospltal Pérez Rios no previenen las lesiones bucales.
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METODOLOGIA

MATERIAL Y METODO .

DocuMehtal, Observacional, descriptivo, prospectivo.

POBLACION DE ESTUDIO _ 7
17 pacientes del Hospital Centro  Médico Nacional division = de

especialidades Hospital Pérez Rios

MUESTRA .
Pacientes del blogque A segundo piso
Pacientes del bloque A tercer piso

VARIABLES DE ESTUDIO
Importancia de la salud bucal antes del tratamiento con'quimioterapia

CRITERIOS DE INCLUSION .
Pacientes que estan internados en el bloque A segundo piso del Hospital

Pérez Rios, con diagndstico de Leucemia.
Pacientes del sexo masculino y femenino.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes del bloque B que no presentan Leucemia.
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* CALENDARIO "DE'ACTI-\(IDADVES :

La:primera v:snta la hospltal CM dlwssén de especnahdades fue el 31.de

enero del aﬁo 202 . o
) En esa pnmera wsnta tuve que ha er clta con el Dr Luis’ Mellén Garcia.

La'segunda visita fue el /jueves;7 de febrero, a la cita que antes solicite,
dicha cita era a las 9 de la mafiana y fui atendida a las 3 de la tarde, para
avisarme que no me podian permitir hacer dicho estudio porque son
pacientes que no estan dispuestos a colaborar.

La tercera fue el 11 de febrero, con la MC. Susana Guerreo Rivera, quien'

me asesora, en cuanto a la bibliografia, e interviene para que me . -

otorguen el permiso.

La cuarta visita fue el viernes 15 de febrer

originales. .
Las fechas son las siguientes apamr del 21:de febrero con horano de 2 a

3 de la tarde, siempre en las vnsltas‘ tem
horas, ya que tenia que esperar a p
visitas consecutivas termmaron el12 de

Es importante sefialar que no me permntaeron toma mnguna lmagen ya :

que tanto los familiares como el pacrente no esta en condncuones de

hacerlo por su depresiéon enla que se suente

“entregue las 3 :cartész :
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MATERIAL

RECURSOS HUMANOS:

- 17 baciehtéé
=01 pasante de C D
L 1 Hematéloga

- _1 Directora I ‘
‘-’ 1A§espr gt

RECURSOS FisICOS:

Hospital' Centro Médico Nacional - division de esbecialidades Hospital
Pérez Rios. v el : S e i
Biblioteca del Hospital Centro Médico‘Na‘cic}nal

Biblioteca de ia Facuitad de Odontologia

Biblioteca Central UNAM !

Abate lenguas

Lentes

Guantes

Cubre bocas

Jabén

Computadora personal

Programas, works, word, excel, power ponit

Impresora laser ‘
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‘S6io un paciente de 54 afos, accedlé a que se le. tomase fotograflas

solo que. muri6 un dia antes de la toma de fotograflas ya que también
para esas tomas se requiere de un permnso espec:al
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RESULTADOS

“Los casos analizados en el Hospital Centro Médico Nacional Siglo XXI, el la
Division de Especialidades, en el area de Hematologia , con pacientes
ubicados en el bloque A y B del mismo Hospital, son enfermos
inmunosuprimidos, por lo tanto el acceso a ellos es dificil, asi como la ocasion
‘de poder tomarles aiguna fotografia, refiriéndome siempre al director de la
seccion de hematologia, Dr. Luis Mellon Garcia,

De acuerdo a la terapia recibida de cada paciente que padece Leucemia, la
mas comiin es la LMA, le sigue la LLA-L2 luego la LLA . los pacientes que
padecen LMA-MS3 son pocos, en este Hospital de Especialidades.

Como antes mencione es muy dificil el acceso, el paciente se encuentra
deprimido y no es posible que permitan el acercamiento de una camara
fotografica, como tampoco a sus familiares. '

Por lo tanto las fotografias que muestro son cortesia de los médicos que
laboran en dicho Hospital y que en su momrentov Amv'vier'on la oportunidad de
fotografiar las lesiones bucales, provocadas por la quimioterapia.
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2 afios 1afio" "9 meses & meses 5 meses 3 meses 1 mes 1.
' semana

TIEMPO QUE LLEVAN CON LA QUIMIOTERAPIA LLOS
PACIENTES DEL HOSPITAL CENTRO MEDICO NACIONAL

S XXIi

o
8.8
8.6
8.4
8.2

8
7.8
76
7.4

MASCULINO FEMENINO

TABLA DE DISTRIBUCION POR SEXO
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CEPILLO |2

GRAFICA DE TIPOS DE HIGIENE DE LOS PACIENTES DEL
HOSPITAL CENTRO MEDICO NACIONAL S XXI. HOSPITAL
PEREZ RIOS.

GRAFICA DE EDADES DE LOS PACIENTES DEL HOSPITAL
CENTRO MEDICO S XXl HOSPITAL PEREZ RIOS
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ALTERACIONES BUCALES PRESENTES EN PACIENTES DEL
HOSPITAL CENTRO MEDICO SIGLO XXI DE LA PIVISION DE
ESPECIALIDADES HOSPITAL PEREZ RIOS.
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GRAFICA PORCENTUAL DE CASOS DE LEUCEMIA.
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CONCLUSIONES

En el desarrolio de esta investigacion, quimioterapia en pacientes adultos y
sus repercusiones en boca, hecha en el Hospital Centro Médico Nacional

S XX! divisidon de especialidades Hospital Pérez Rios, como objetivo es
identificar a los pacientes que presentan alteraciones bucales anteriores al
tratamiento de quimioterapia y que se agudizan, provocados por distintos
tratamientos de radio y quimioterapia.

Especificamente concientizar a los pacientes y personal Médico de la
importancia de prevenir lesiones futuras que para él seran dolorosas y se
vera en complicacion con el tratamiento.

Promover el cuidado bucal dental para evitar posibles complicaciones, asi
como repartir tripticos con informaciéon para el adecuado manejo de sus
prétesis y /o aparatos ortodonticos .

Mi hipotesis es comprobada al hacer la investigacién, en su mayoria de los
pacientes presentan al menos una lesion en tejidos blandos.

El personal Médico del Hospital, no le da una importancia a dichas lesiones,
cuando dichas lesiones aparecen, administran nistatina, y para aliviar la
Xerostomia, administran enjuague de soluciéon estéril con bicarbonato de

sodio

En mis visitas al Hospital a cada paciente le explique que debe tener
cuidado con su higiene y hacer hincapié ahora que recibe guimioterapia, asi
como reportar algun cambio en cuanto a dolor y resequedad, y como es
posible solucionar cada problema antes de que se presente. -

Sugiero al personal Médico, implemente platicas con pacientes y
Odontdlogos para el adecuado manejo de su higiene bucodental.
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