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INTRODUCCION

La presente investigacion bibliografica ofrece conceptos basicos
acerca de la etiopatogenia de la Fibrosis Quistica, asi como sus signos
y sintomas, el metabolismo celular de la proteina Reguladora de
Conductancia Transmembranica en la Fibrosis Quistica (RCTF), el
dafio que causa en las glandulas exdcrinas y su relacion odontologica.

Cabe resaltar la importancia que tiene este trastorno para el Cirujano
Dentista, puesto que se presenta como una enfermedad generalizada.
Los primeros signos y sintomas aparecen de forma tipica en la
infancia, aunque un pequeno porcentaje de los pacientes son
diagnosticados en la edad adulta. Mas del 25% de los pacientes
alcanzan la edad adulta y mas del 9% sobreviven despues de los 30
anos. Por tanto, la Fibrosis Quistica ya no solo es una enfermedad

pediatrica.

De las funciones que mas afecta la fibrosis quistica, es la del
pancreas exocrino, ya que lo lleva a una atrofia total del mismo,
provocando las manifestaciones clinicas propias del pancreas cuando
este se encuentra dainado, como insuficiencia pancreadtica cronica,
aguda e idiopatica, hipovitaminosis, anemias, hemorragias, diabetes

insulinodependiente, etc.

También encontramos cambios histologicos en las glandulas salivales
mayores y menores provocando cambios estructurales de estas, y de
la consistencia de la saliva.

Esta investigacion muestra cuales son las manifestaciones bucales
representativas de la enfermedad, tratamiento y manejo dental de

estos pacientes.



CAPITULO I
1.1 Antecedentes

La fibrosis quistica es una enfermedad de origen genético,
degenerativa, cronica y que no tiene cura. Afecta a casi todas las
glandulas exdcrinas. La sintomatologia de esta enfermedad se
relaciona principalmente con la afeccion pancreatica y

pulmonar, '+

Las parteras acostumbraban a lamer la frente de los nifos, ya que
creian que un gusto anormalmente salado en la piel del recién
nacido, era un mal presagio; el bebé pronto enfermaria y
probablemente moriria. Generalmente sus predicciones eran
correctas, dado que el sudor excesivamente salado es un sintoma
de la Fibrosis Quistica.*

En 1982 Lap-Chee Tsui, del Hospital para nifios Enfermos de
Toronto, y su colega Manuel Buchwald, empezaron a buscar las
relaciones estadisticas entre la Fibrosis Quistica y varios
marcadores genéticos (variables reconocibles en el ADN). Tsui
examino sangre de muchas familias cuyos ninos tenian Fibrosis
Quistica y, eventualmente, su colaboracion con investigadores en
Copenhague, llevé al descubrimiento de un marcador en el
cromosoma 7. Mientras tanto, Raymond White, pionero en el

mapeo de genes que por aquel entonces estaba en la unidad de



HHMI de la Universidad de UTA, y Robert Williamson del Hospital
Facultad de Medicina de St. Mary, en Londres, también
descubrieron marcadores cercanos en el cromosoma 7.

Los hallazgos claves de estos tres equipos, publicados
conjuntamente en noviembre de 1985, indicaron que el gen de la
Fibrosis Quistica se heredaba junto con los marcadores, también
estaba localizado en algun lugar en ese cromosoma. "

Fig. 1 Cromosoma 7, banda q 31-32°°
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En junio de 1989, Tsui y Francis Collins (de la Universidad de
Michigan), encontraron una pequena mutacion en un fragmento
particular de ADN que aparecio en el 70% de los cromosomas de
los pacientes con fibrosis quistica, pero que no se encontraba en los

cromosomas normales, 43444%

El cromosoma humano 7 conticne genes ligados al desarrollo facial
y de las manos, la fibrosis quistica, la sordera, el linfoma y otros

tipos de cancer.”

Este cromosoma, es el 60 secuenciado hasta ahora, es el mas
grande, contiene 153 millones de unidades de ADN y cerca de
1,150 genes que incluyen uno que puede ayudar a explicar porque
las células cancerosas son resistentes a algunos farmacos, y otros

genes que intervienen en la respuesta inmunitaria del cuerpo.®

El cromosoma 7 también contiene varios genes para el Sindrome de
Williams Beuren, un trastomo raro que causa aspecto facial inusual

y retraso mental moderado.>®

Cuando los investigadores examinaron el nuevo gen, encontraron
que estaba compuesto de 27 segmentos de ADN, que codifican para
partes de una proteina. En la mayoria de los pacientes, el error que
causaba la fibrosis quistica era diminuto, faltaban tres de los
250,000 pares de bases. Esta supresion llevaba a la pérdida de

apenas un aminodcido de los 1480 presentes en la proteina, para la



cual el gen codificaba las instrucciones. Sin embargo, este leve
cambio era suficiente para interrumpir radicalmente la funcion de
los pulmones, de las glandulas sudoriparas y del pancreas de los

pacientes, 43:45:50.56

1.2 PROTEINA REGULADORA DECONDUCTANCIA
TRANSMEMBRANICA EN LA FIBROSIS QUISTICA (RCTF).

Se ha aprendido mucho de la funcion de la proteina del gen,
llamada CFTR (por sus siglas en inglés, cystic fibrosis conductance
reguiatory transmembrane), que en espaiol es: Reguiador de
Conductancia Transmembranica en la Fibrosis Quistica (RCFT).
Parece trabajar como una bomba de dos sentidos, transportando
unos compuestos vitales hacia adentro y otros hacia fuera de una
célula. Cuando funciona normalmente, la proteina ayuda a regular

La transferencia de sodio a través de las membranas celulares y
sirve como canal de cloruros. Pero en la fibrosis quistica, este

proceso falla, y el canal de cloruros permanece cerrado.!>1%-23.2¢

A medida que los cientificos aprenden a leer las instrucciones en
nuestros genes, van descubriendo que gran parte de nuestro ADN
estd plagado de errores, la mayoria de estos errores son
inofensivos. Los 6 pies de ADN presentes en una célula humana
consisten en 6 mil millones de subunidades o pares bases,
enrolladas y apretadas firmemente en 23 pares de cromosomas,
que ser deben duplicar cada vez que una célula se divide, para
permanecer viva y en fundonamiento, el cuerpo humano requiere

de una cosecha diaria de mil millones de moléculas proteicas



frescas, cerca de 40 mil tipos diferentes de proteinas que se deben
proveer en cantidades correctas, en los momentos correctos y en
los lugares correctos. Los problemas se presentan solamente
cuando un error en ¢l ADN altera un mensaje que manda a ciertas
células a fabricar una cierta proteina, tales mensajes son detallados
en seccuencias diferentes de las cuatro bases quimicas que
componen el ADN: adenina (A), timina (T), guanina (G) y citosina
(C)‘az

Cada uno de nosotros hereda centenares de mutaciones genéticas
de nuestros padres, ademas, el ADN en nuestras propias células
experimentan unas 30 mutaciones nuevas durante el curso de
nuestra vida, ya sea por errores durante el copiado del ADN, por 13
division celular o, mas frecuentemente, debido a dafios producidos
por el medio ambiente.¥?

Es importante saber que la genética humana es la ciencia que
estudia las diferencias entre las personas, condicionadas por la

herencia.*?
1.3 CONSEJO GENETICO

El Consejo Genético es el estudio que se realiza a través de la
valoracion clinica y estudios especializados (citogenéticas,
bioquimicas, radiologicos, moleculares) para ver si existe riesgo de
que en su familia se pueda repetir, o bien presentarse por primera
vez, alguna malformacidn congénita o cualquier enfermedad. El

estudio deberd explicar cual serd la evolucion del defecto de



nacimiento o enfermedad por la que se consulta, sobre el manejo
terapéutico, dietético 0 de rehabilitacion, y sobre todo, informara
sobre las medidas preventivas que pueden tomarse. Este Consejo
Genético puede ser previé a, o después del nacimiento del infante.
El primero es aquel que se imparte antes del nacimiento de un nifio
afectado y el segundo es aquel que se da cuando dentro de una
familia, existe el antecedente de uno o mas casos con alguna
alteracion que puede ser hereditaria y en relacion con la cual se
consulta.¥?



CAPITULO 1I

2.1 Generalidades

La Fibrosis Quistica es un trastorno monogenético que se presenta
como una cnfermedad generalizada. Los primeros signos y
sintomas aparecen de forma tipica en la infancia, aunque cerca de
un 3% de los pacientes son diagnosticados en la edad
adulta 23457

La gravedad de la fibrosis quistica varia mucho de una persona a
otra, independientemente de la edad, el deterioro es inevitable,
ocasionando un estado de debilidad y finalmente la muerte. Las
perspectivas han mejorado progresivamente a lo largo de los
ultimos 25 ailos, la mitad de los individuos con fibrosis quistica

viven mas de 28 afios.*”>*

La probabilidad de supervivencia a largo plazo es un poco mas alta
en los varones, en las personas que no padecen trastomos del
pancreas y en las personas cuyos sintomas iniciales se centran en
el aparto digestivo. A pesar de sus muchos problemas, los
individuos afectados por lo general asisten a la escuela o al trabajo,

incluso hasta poco tiempo antes de morir. %3:47.8.43

La enfermedad se caracteriza por una infeccion cronica de las vias
respiratorias que finalmente conduce a bronquiectasias que son

dilataciones anormales y permanentes de los bronquios, pueden ser



focales, cuando afectan a bronquios que airean una region limitada
del parénquima pulmonar, o difusas, cuando afectan a los

bronquios en una distribucion mas amplia y bronquiolectasias,

insuficiencia  pancreatica exocrina, funcionamiento anormal de
| 46,44,49

glandulas sudotiparas y salivales, y disfuncion urogenita

La fibrosis Quistica es un
trastorno hereditario
caracterizado por la

congestion putmonar, asi
como la infeccion y
malabsorcion de nutrientes
por parte del pancreas

sADAM.

Fig. 2 !

La Fibrosis Quistica afecta a casi todas las glandulas exocrinas
(g9ldndulas que segregan liquidos en el interior de un conducto). Las

glandulas sudoriparas, las glandulas parotidas y las pequefas



glandulas salivales segregan liquidos cuyo contenido en sal es

superior a lo normal.

Los principales objetivos del tratamiento de la fibrosis quistica son
favorecer la eliminacion de secreciones y controlar 1a infeccion
pulmonar, proporcionar una nutricion adecuada y evitar la

obstruccion intestinal. !



CAPITULO III

3.1 ETIOLOGIA

Ha tenido diversa lineas de investigacion la Fibrosis Quistica. Las
mas prominentes hipotesis incluyen investigaciones para las
alteraciones en las propiedades fisicoquimicas de las secreciones
exdcrinas, la regulacion de las secreciones de las glandulas
exdcrinas, transporte electrolitico, y anormalidades en el

suero. 484951

La fibrosis quistica también Hamada mucoviscidosis es una
enfermedad que se hereda con caracter autosomico dominante
recesivo, es decir, ambos padres llevan un solo gen defectuoso pero
estda protegido por la presencia de un gen normal, el cual
generalmente es suficiente para el funcionamiento normal. Se
requiere de dos copias defectuosas del gen para que se produzca el
trastorno. Cada niilo tiene una probabilidad del 50% de ser
portador, como los dos padres, y un 25% de riesgo de heredar la

enfermedad. ¢
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Afecta por igual a niftos y a niflas'

Este trastorno congénito hereditario es el mds frecuente en los
Estados Unidos, se manifiesta mds en poblacion blanca 1: 2000
nacidos, en poblacion negra 1: 17000 nacidos, y en poblacion
asiatica 1: 90000, !:2+3:4.5.6.7.8,47,48,43

En México también se presenta frecuentemente y es la enfermedad
genética que produce mds muertes en nifios, desgraciadamente se
conoce muy poco sobre fa enfermedad en América Latina. Se
estima que en México nacen cada afio 350 nifios al afio con Fibrosis
Quistica.®’

La mutacion mas comin en el gen de la fibrosis quistica es una
delecion de tres pares de bases que da lugar a la ausencia de
fenilalanina en la posicion del aminoacido 508 (F-508) del producto
proteico del gen de la fibrosis quistica conocido como RCTF
(Regulador de Conductancia Transmembranica en la Fibrosis
Quistica). Ef gen es localizado en ef brazo largo del cromosoma 7 en
la banda q 31-32. Se cree que la proteina defectuosa puede ser la
responsable particularmente de las alteraciones del monofosfato de
adenosina ciclico (AMPc), mediador de la secrecion de cloruro. El
transporte de cloro a través de las membranas esta alterado, lo que
da lugar a variaciones en la composicién de las secreciones, siendo

el aumento de su espesor {a caracteristica principal.>>3*3°



La proteina RCTF (Regutador de Conductancia Transmembranica en
la Fibrosis Quistica) es una cadena Gnica polipeptidica que contiene
1480 aminodcidos y que parece actuar como un canal de cloro
regulado por el AMP ciclico, 232426

La forma totalmente elaborada del gen regulador de conductancia
transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF) se encuentra en la
membrana plasmatica del epitelio normal. Estudios bioquimicos
indican que la mutacidn FS08 da lugar a la elaboraciéon inadecuada
y a la degradacion intracelular de la proteina RCTF (regulador de
conductancia transmembranica en la fibrosis quistica) en los
lugares celulares adecuados puede ser parte de la fisiopatologia de
la fibrosis quistica. No obstante, otras mutaciones en el gen de la
fibrosis quistica producen proteinas RCTF (regulador de
conductancia transmembranica en la fibrosis  quistica)
completamente elaboradas pero no actban en los lugares celulares

adecuados.?3:24.20.34,36
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3.2 ESTRUCTURA Y ACTIVACION NORMAL DE LA
PROTEINA RCTF, Y MUTACION MAS FRECUENTE, DELTA
F508.

Protelna cvaesa A
CAMP . ——— > ATF CFTR ool

Guigi ' i Detecto FOQ A 508 i '

\ Gluconilacsdon dedectuosn

N

FIG.4 Parte superior, estructura y activacion normales de Ila
proteina RCTF. lta proteina RCTF consta de 2 regiones
transmembranosas, 2 regiones de union a nucledtidos (NBD) y una
region reguladora (R). Los agonistas (como la acetilcolina) se unen
a las células epiteliales y aumentan el AMPc que activa la proteina
cinasa A. Esta ultima fosforila a la proteina RCTF en el domino R
dando lugar a la apertura del canal del cloro. Parte inferior, la
mutacion mas frecuente en el gen de la proteina RCTF da lugar a
una glucosilacion defectuosa de la proteina en el aparato de
Golgi/Reticulo Endoplasmico y a una degradacion de la RCTF antes
de que alcance la superficie celular.’

13



1. Funcidn en las 1. No alcanza 2. No funciona normalmente

membranas {a membrana en la membrana
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CELULA NORMAL CELULA EN LA FIBROSIS QUISTICA

Fig.5. Metabolismo celular de la proteina reguladora de
conductancia transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF), en
una célula normal, el gen RCTF es sintetizado en el reticulo
endoplasmico rugoso, glucosilado en el aparato de Golgi, y funciona
como un canal de cloro cuando estd localizado en a2 membrana
plasmatica. Se muestran dos posibles resultados de mutacion en el
gen de la fibrosis quistica.1) Si hay una mutacion se altera el
plegamiento de la proteina, p. ej; la mutaciéon F508, el gen RCTF es
degradado intercelularmente, por o que no se transporta proteina a
la membrana plasmatica. 2) En las otras mutaciones, la proteina
normal es elaborada y transportada a la membrana plasmatica,
pero funciona anormalmente en ese lugar.’
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3.3 DISFUNCION EPITELIAL

Los epitelios afectados por la fibrosis quistica muestran funciones
diferentes en su estado nativo; esto es, algunos absorben volumen
(vias respiratorias y epitelio intestinal), algunos absorben sal pero
no volumen (conductos sudoriparos), mientras que otros secretan
volumen (pancreas). Dado este conjunto diverso de actividades
nativas, no debe sorprender que la fibrosis quistica produzca
efectos muy diferentes sobre los patrones de transporte de
electrolitos y agua. El concepto unificado es que todos los tejidos
afectados expresan una actividad anormal del canal de cloro

reqgulado por el AMP ciclico.!%-%7-1!

3.4 FISIOPATOLOGIA ESPECIFICA DE UN ORGANO

Pulmon.

La clave biofisica diagnostica de fibrosis quistica es la elevacion de
la diferencia de potencial (DP) eléctrica transepitelial detectada en
el epitelio de las vias respiratorias. La Diferencia de Potencial
transepitelial refleja componentes de la tasa de transporte ionico
activo como de la resistencia al flujo de tones del epitelio
superficial. El epitelio de las vias respiratorias en la fibrosis quistica
muestra tanto tasas elevadas de transpoite de sodioc como
disminucién de la permeabilidad idnica (Cl). El defecte en el
transporte de cloro parece ser consecuencia de una regulacion



anormal. €l epitelio en la fibrosis quistica no responde a los
agonistas beta adrenérgicos o a los agonistas que activan la
proteicinasa C con secrecion de cloro, como hace el epitelio normal
de las vias respiratorias. Esta incapacidad para regular el transporte
celular de cloro es una consecuencia directa de las mutaciones en la
proteina del gen regulador de conductancia transmembranica en la
fibrosis quistica (RCTF).!>-20-26

La absorcién elevada de sodio es una caracteristica del epitelio de
las vias respiratorias en la fibrosis quistica. Las anomalias de!
transporte de sodio no son una caracteristica general del fenotipo
epitelial de la fibrosis quistica y parecen limitadas a los epitelios que
absorben volumen. Los mecanismos de la hiperabsorcion de sodio
reflejan en parte el incremento en la actividad del canal de sodio de
la membrana celular apical. Todavia no se conoce el modo en que
el producto anormal del gen de la fibrosis quistica, RCTF (regulador
de conductancia transmembrdnica en la fibrosis quistica), provoca

el defecto de transporte de sodio. %1547

GLANDULAS DEL TUBO DIGESTIVO

Los efectos digestivos de la fibrosis quistica son diversos. En el
pancreas exocrino, parece que la ausencia del canal regulador de
conductancia transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF) del
cloro en la membrana apical del epitelio ductal pancreatico altera la
funcion de un intercambiador de cloro- HCO3 de dicha membrana
que efectda la secrecion de bicarbonato y sodio (por un proceso

16



pasivo) al conducto. La incapacidad para secretar Na-HCO3 y agua
da lugar a la retencion de enzimas en el pancreas y finalmente a la
destruccion de casi todo el tejido pancreatico. En la fibrosis quistica,
el epitelio intestinal debido a la falta de secrecion de cloro y agua
muestra una alteracion de la capacidad para lavar las mucinas
secretadas y otras macromoléculas de las criptas intestinales. Por
ultimo, este proceso puede dar lugar a obstruccion del intestino
deilgado y grueso. En el sistema hepatobiliar, la defectuosa
secreciéon de sal, cloro y agua en los conductos hepaticos ocasiona
retoncion de las secreciones  biliares en el 25 a 30%
aproximadamente de los pacientes con fibrosis quistica. La
incapacidad de la vesicula biliar en la fibrosis quistica para secretar
sal y agua puede dar lugar tanto a la colecistitis cronica como

colelitiasis, !:3:4:5:6.7.25

GLANDULAS SUDORIPARAS

Los pacientes con fibrosis quistica secretan volumenes casi
normales de sudor al acino glandular, pero son incapaces de
absorber NaCl del sudor durante el paso éste por el conducto
glandular. El defecto de la funcion ductal representa la incapacidad
para absorber cloro a través del epitelio ductal impermeable al
mismo.26,29

Cuando se suda excesivamente en clima calido o debido a ia fiebre,
la persona corre riesgo de deshidratarse por 13 pérdida aumentada
de sal y agua. Se puede notar la formacion de cristales en 1a piel.
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Fig. 6. El defecto del canal para el cloro en el conducto sudoriparo
de la fibrosis quistica produce un aumenta de las concentraciones
de cloro y de sodio en el sudor. En las vias aéreas, los pacientes
con fibrosis quistica tienen menor secrecion de cloro, una mayor
reabsorcion de sodio y de agua que provoca una deshidratacion de
ja capa de moco que reviste las células epiteliales, una accion

mucociliar defectuosa y de tapones de moco en las vias aéreas.’
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CAPITULO 1V

4.1 ASPECTOS CLINICOS

La mayoria de los pacientes con fibrosis quistica presentan signos y
sintomas de la enfermedad en la infancia. Un 10%
aproximadamente de ellos comienza en (as primeras 24 horas de
vida con obstruccion del aparato digestivo, el denominado ileo
meconial. Otras presentaciones habituales dentro del afo o de los
dos afios primeros de vida son: sintomas respiratorios con
predominio de tos persistente, infiltrados pulmonares recurrentes o

ambos, y retraso del crecimiento.!>7:854

4.2 APARATO RESPIRATORIO

La enfermedad de vias respiratorias superiores es casi universal en
los pacientes con fibrosis quistica. La sinusitis cronica es frecuente
en la infancia y causa obstruccion nasal y rinorrea. La aparicidn de

los pélipos nasales se aproxima al 15 a 20%.4¢

A medida que la enfermedad evoluciona, el torax toma forma de
barrit y la falta de oxigeno puede producir acropaquia, que son
dedos de las manos en forma de palillos de tambor, y también

presentan cianasis,>4%:51-3
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Los dedos en forma de palillos de tambor pueden resultar de bajos
niveles cronicos de oxigeno en la sangre. Las puntas de los dedos
se agrandan y las ufias se curvan extremadamente desde el frente
hacia atras, %3253

Fig. 7 Acropaquia ®

En individuos normales, los canales de cloruro se localizan en la
membrana luminar de las células epiteliales. Cuando estos canales
se abren, los iones del cloruro se mueven dentro del lumen de las
vias aéreas, produciendo un gradiente osmoético que disminuye el
agua dentro del lumen. Las anormalidades de los electrolitos en el
sudor de pacientes con fibrosis quistica son probablemente hechas
por la impermeabilidad del cloruro del epitelio ductal del

sudor 1,4,16,16,22,37

20



L Shan

ADRCe LD
T Duct

Fig. 8 Transporte electrolitico de las glandulas sudoriparas.
(De Welsh M), Fick RB: FQ: ] Clin Invest 80:1523, 1987.
Reproduced from The Joumal of clinical Investigation by copyright

permission of the American Society of Clinical Investigation.®

En las vias respiratorias inferiores, el primer sintoma de {a fibrosis
quistica es la tos, que con el tiempo se hace continua y productora
de esputo viscoso, purulento y, a menudo de color verdoso. A
menudo los primeros microorganismos aislados en las muestras de
secreciones pulimonares son el Haemophilus influenzae y S. aureus.
Hasta el 50% de los pacientes con fibrosis quistica poseen
Aspergilus fumigatus en el esputo, y hasta un 10% de ellos
presentan el sindrome de arpergilosis broncopulmonar alérgica.?

21



El Mycobacterium tuberculosis es rara en los pacientes con fibrosis

quistica. 3> 746

Las primeras anomalias de la funcion pulmonar observadas en los
niflos con fibrosis quistica, sugieren que la primera anomalia
funcional pulmonar es la enfermedad de las pequeias vias
respiratorias. Segun progresa la enfermedad se observan
alteraciones, tanto reversibles como irreversibles. El componente
reversible refleja la acumulacion de secreciones intraluminales, la
reactividad bronquial, que se produce en un 40 a 60% de los
pacientes con fibrosis quistica, o ambas. El componente irreversible
refleja la destruccion cronica de la pared de las vias respiratorias, y

de la bronquiolitis.?’

La enfermedad pulmonar de la fibrosis quistica se acompaina de
muchas complicaciones intermitentes, es recuente el neumotorax,
la produccion de pequenas cantidades de sangre en el esputo es
frecuente en los pacientes con fibrosis quistica con enfermedad
pulmonar avanzada y parece estar asociada con la infeccion
pulmonar. La insuficiencia respiratoria y el cor pulmonale son
manifestaciones tardias destacadas de 13 fibrosis quistica.37



4.3 APARATO DIGESTIVO

Los recién nacidos no aumentan de peso a pesar de su gran apetito

y eliminan heces frecuentes voluminosas y de olor
fétido 1,3,4,5,6,7,8,34,47

El sindrome de ileo meconial en los lactantes comienza con
distension abdominal, incapacidad para expulsar las heces, y

Vémitos. 1,3,4,5,6,7,8,34,37

Si el meconio es demasiado espeso, obstruye el intestino y esta
puede llevar a la perforacion de la pared intestinal o provocar una

hernia del intestino.!

En nifios y adultos jovenes se produce un sindrome denominado
equivalente del ileo meconial y obstruccion intestinal distal. Dicho
sindrome comienza con dolor en la fosa iliaca derecha, pérdida de

apetito, vomitos y a menudo, una masa palipable.’

Las anomalias intestinales caracteristicas se complican con
insuficiencia pancredtica en mas del 90% de los pacientes. La
insuficiente liberacion de enzimas pancreaticas provoca el patrén
cldsico de malabsorcion de proteinas y grasas. Asimismo, se
observan signos y sintomas de malabsorcion de vitaminas
liposolubles A, D, E, y K, dado que las células Beta del pancreas
estan indemnes, la aparicion de hiperglucemia y las necesidades de
insulina constituyen un hallazgo tardio en la fibrosis quistica, y
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solamente se producen en un pequefo porcentaje de

pacientes,?1:2%34

En el 20% de los niftlos que no reciben tratamiento, el revestimiento
del intestino grueso protruye por el ano, proceso denominado
prolapso rectal.?®

4.4 APARATO GENITOURINARIO

Es frecuente el retraso de la pubertad, tanto en los varones como
en las mujeres. El patron de retraso en Ia maduracion
probablemente sea secundario a los efectos de la enfermedad
pulmonar cronica y de la nutricion inadecuada sobre la funcion
reproductora endocrina. Mas del 95% de los pacientes varones
presentan azoospermia, esto es causado por la ausencia bilateral
congénita de los vasos deferentes. El 20% de las mujeres son
infecundas, debido a los efectos de la enfermedad pulmonar cronica
sobre el ciclo menstrual y a la consistencia y tenacidad del moco
cervical que bloquea la migracion del esperma. En mas del 90% de
los embarazos a término se logran lactantes viables, y las mujeres

pueden, en general, proporcionar lactancia natural a sus hijos.“'}'7



CAPITULO V

5.1 Pruebas diagnadsticas

1.- Clasico Método de Gibson y Cooke, electrolitos en el sudor:

Descrito por primera vez en 1959, esta prueba permanece como el
Estandar de Oro para el diagnéstico de fibrosis quistica. Las
concentraciones de sodio estan aproximadamente en 70 mmol/l en
estado normal, pudiendo llegar a 90 mmol/l o mas en adolescentes
y adultos en la fibrosis quistica, y las concentraciones de cloro
estan en 50 mmol/l en estado normal, y llega hasta 60 mmol/l en la
fibrosis quistica, es decir que sélo muestran esta anomalia los

homocigotos.>>>*

El diagnostico se establece con la prueba del sudor o iontoforesis,
que se basa en un aumento del triple al quintuplo de la
concentracion de sodio y cloruro en el sudor. En ésta prueba, se
estimula el sudor mediante pilocarpina, se reune y analiza para
valorar el sodio y el cloruro. Para diagnosticar ia enfermedad es
suficiente una prueba de sudor positiva aunada a los sintomas

clinicos.¥3%%

La prueba cuantitativa del sudor con pilocarpina mide la cantidad de
sal en el sudor. El farmaco pilocarpina se administra para estimular

25



la sudacién de una pequefia zona de la piel y a continuacion se
coloca un trozo de papel de filtro sobre la zona para absorber el

sudor. Entonces se mide la concentracion de sal en el sudor. Una
concentracion de sal por encima de los valores normales confirma
el diagnostico en las personas que padecen los sintomas de la
fibrosis quistica o que tienen familiares que padecen esa

enfermedad.”?**

Realizacion de la prueba (iontoforesis)

Se aplica una corriente eléctrica de bajo voltaje al area que se va a
examinar. El electrodo positivo se cubre con gasa y se satura con
pilocarpina (droga que estimula la sudoracion). El electrodo
negativo se cubre con gasa y se satura con solucion de

bicarbonato.*®

Fig.9

Se aplica corriente durante 5 a 12 minutos. Entonces se coloca un
disco de papel sobre et sitio el examen y se cubre con parafina para
que quede completamente sellado. Después de 1 hora se transfiere

el disco a un frasCco para pesar y se coloca luego en agua para
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disolver las sales. Esta solucion es entonces analizada para detectar

cloruro.*®

Disco de papel
i con los productos
del examen

Aplicacion de los electrodos

positivo y negativo
*ADAM
Fig.10 %

Los valores normales son los siguientes:

SODIO:
- Normal: < 70 mEq/L
- Anormal: > 90 mEq/L
- Equivoco: 70 a%90 mEq/L

Cloruros:
- Normal: < 58 mEq/L
- Anormal: > 60 mEq/L
- Equivoco: 50 a 60 mEq/L
Nota: mEq/L = miliequivalentes por litro.*°
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2.- La concentracion de la enzima tripsina en sangre es superior al
valor normal. Se puede medir esta concentracién en una gota de
sangre recogida en un trozo de papel filtro. Aunque este método se
utiliza en exploraciones de los recién nacidos, no es una prueba

concluyente para el diagnéstico de fa fibrosis quistica.*>>*

Mediante la cuantificacion de tripsindgeno inmurreactive (TIR),
cuando los valores son superiores a 60 ng/ml se buscan mutaciones
en el gen regulador de conductancia transmembranica en la fibrosis
quistica (RCTF).>*54

Aunque los resultados en esta prueba son validos en bebés a partir
de las 24 horas de vida, hay que tener en cuenta que recoger una
muestra de sudor lo suficientemente grande de un bebé menor de 3
0 4 semanas puede ser algo realmente dificil. La prueba del sudor
puede también confirmar el diagnoéstico en ninos mayores y en

adultos. 3>

Cuando los valores de las enzimas pancredticas son reducidos, un
analisis de las heces puede revelar 1a disminucion y la ausencia de
enzimas digestivas, como tripsina y quimio tripsina, o un valor
elevado de sustancias grasas, cuando se reduce la secrecion de

insulina, se eleva la concentracion de azdcar en sangre.”?>%>*

La mediciébn de enzimas pancreaticas: tripsina, amilasa y lipasa en

aspirado duodenal, las cuales estan bajas.'?
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3.- Las imagenes que se muestran en la placa, son simples
calcificaciones, engrosamiento de pliegues duodenales y yeyunales
defectos de llenado, mucosa redundante vy dilatacion. En la
ultrasonografia, la TAC y la resonancia magnética se rastrea el
progreso de la enfermedad: el pancreas aparece pequeno, con

atrofia difusa y cambio graso. %3

4.- Las pruebas genéticas a partir de una pequefia muestra de
sangre pueden ayudar a determinar quién tiene un gen anormal

que produce fibrosis quistica.!8!%-2°

5.- Analisis de ADN buscando dos de las mutaciones conocidas
causantes de enfermedad en un paciente con una clinica

caracteristica.819.20

6.- Las pruebas prenatales se recomiendan en la familia con un
miembro afectado; se determina en células fetales en muestreo de
las vellosidades corionicas desde las 10 semanas O por

amniocentesis entre 15 y 18 semanas de gestacion.'®'>?°

7.- Estudio genotipico, el genotipo por si solo no puede establecer
el diagndstico o descartario de plano.'!

8.- Anadlisis del semen, la azoospermia obstructiva constituye una
fuerte evidencia, esto deberia ser confirmado por biopsia testicular.
En raros casos, pacientes con fibrosis quistica y enfermedad

pulmonar tipica tienen espermaticos normales u Oligospermia.*!
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9.- Prueba de Funcion Pancreatica Exocrina, el estandar de oro en
este caso como intubacién, aislamiento del ducto pancreatico y
analisis de secrecidon antes y después de estimulacion con Secretina
y Colecistoquinina, pueden ser necesarios para detectar

anormalidades subyacentes. 3%

El examen de estimulacion de secretina mide la capacidad del
pancreas para responder a la secretina, la cual es una hormona
secretada por el intestino delgado en presencia de alimentos
parciaimente digeridos provenientes del estdmago. Esta hormona
normalmente estimula al pancreas a secretar un liquido con una
alta concentracion de bicarbonato. Este liquido neutraliza la acidez
del estdmago que es necesaria para que varias enzimas actuen en
la descomposicion del alimento. Para realizar el examen, se
introduce un tubo por la nariz, se pasa por el estbmago y luego se
lleva hasta el duodeno. Se administra secretina y los contenidos de
las secreciones duodenales se aspiran y analizan durante un
periodo de aproximadamente dos horas. Las personas con
enfermedades que involucran el pancreas, como pancreatitis
cronica, fibrosis quistica 0 cdncer pancreatico, pueden presentar
trastornos en la funcién pancreatica.>*

10.- Lavado broncoalveolar, usualmente muestra un alto porcentaje
de neutrdfilos, mayor o igual a 50% en pacientes con fibrosis

quistica, y un elevado absoluto de éstos.'?!3

11.- Funcién pulmonar, puede ser normal ¢ mostrar un patron

obstructivo mixto en los estadios finales de la enfermedad.!?!3
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12.- Medicion del defecto electrofisiolégico epitelial por diferencia

nasal.!”?4

13.- Estudio histopatologico, se aprecia un exudado mucoso denso
llenando los bronquios excesivamente cargados de neutrofilos
degenerativos. La mucosa bronquial muestra un numero excesivo
de células en copa y amontonamiento del epitelio metaplasico
escamoso focalizado, cambios que representan respuestas
inespecificas a una infamacion cronica. Los cambios filiares incluyen
fracturas y modificacion en la disposicion de los microtubulos en |a
membrana basal del bronquio esta engrosada e infiltrada por

Linfocitos y Células Plasmaticas.!”2*

14.- La cuantificacion de albumina en el meconio: en estos
pacientes tiene una concentracion superior a los 3 mg/g de

meconio.?!



CAPITULO VI

6.1 GLANDULAS EXOCRINAS: PANCREAS Y
GLANDULAS SALIVALES

Debido al dafio que causa en todas las glandulas exodcrinas, para
ésta investigacion bibliografica se tomd en cuenta las glandulas
exocrinas que para nasotros como Cirujanos dentistas son de
importancia por los trastormmos diversos que se presentan
principalmente en pancreas;, y algunos cambios estructurales e

histol6gicos en glandulas pardtidas y glandulas salivales menores.*?

6.2 PANCREAS

Esta enfermedad genética consiste basicamente en una tubolopatia
obstructiva del pdncreas, es la etiologia mas frecuente de
insuficiencia pancreatica Exocrina en la infancia Y
consecuentemente, una causa importante de desnutricion

prOgrESiva 10,12,13,28,46

La falta de secrecion de cloro a partir de las glandulas exdcrinas se
asocia con la falta resultante de la secrecidn de agua apropiada, los
conductos pancreaticos se desecan y material proteindceo precipita
en los conductos, 1a cual causa la obstruccion y la consiguiente
fibrosis, con el resuitado de una disminucion del flujo de enzimas

digestivas y de un estado de malabsorcién,0-1213.28
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La etiopatogenia de los defectos en la digestion-absorcion de
nutrientes reside principalmente en una insuficiencia pancreatica
exocrina, inclusive, de los que en un momento dado apareceri
subsecuentemente insuficiencia. Los individuos homocigotos para la
butacon F508 tienen una altisima posibilidad de tener insuficiencia

pancreatica,!415:16

Las anomalias pancredticas estan presentes en aproximadamente el
85 0 90% de los pacientes. En los casos mas leves puede haber
solo acumulaciones de moco en los conductos pequefios con una
cierta dilataciéon de las glandulas exodcrinas. En los casos mas
avanzados, habitualmente niflos mayores o adolescentes, los
conductos estan totalmente taponados, provocando la atrofia de las

glandutlas exocrinas y una fibrosis progmsiva.12

Se puede llegar a una atrofia total de la porcion exocrina del
pancreas, quedando soélo los islotes dentro de un estroma
fibroadiposo. La pérdida completa de la secrecion del pancreas
exOcrino altera la absorcion de las grasas. De este modo, la
avitaminosis A puede contribuir ala metaplasia escamosa dei
revestimiento epitelial de los conductos pancreaticos ya lesionados

por las secreciones de moco espeso.?

El pancreas tiene pérdida gradual de su forma y su aspecto seudo-
lobulado, se vuelve pequeiio, firme y palido, la fibrosis provoca

desaparicion de la porcién exocrina.?



6.2 MODELO DE LA PANCREATITIS HEREDADA

A Normal pancreas B inherited poncrectitis
[i_topsinogen | towpunogen
——— ‘. P
(o) O | © /""”'W'"\ T [ mesotrypsin
\’———/ \‘\_ _("/ N — ,#—///
I 7
A A
e
/-——-> —_
CFTR
N ' ; i
enzyme coscade onxyme coscode
] ¢
ouvtodigestion ovtodigestion — poncrectitis

Fig.11 (A) Condicion del pancreas normal: la tripsina es el resultado
de la avivacion del tripsindgeno con el parénquima pancredtico que
esta inhibido por SPINK 1 y en la 23 linea por tiipsina o
mesotripsina. Este mecanismo de defensa previene al pancreas de
la activacion de la cascada de la enzima pancredtica y la
autodigestion. (B) Condicion en la pancreatitis heredada:
mutaciones en PRSS 1 o en SPINK conduce a un desequilibrio de
proteinas y sus inhibidores con el parénquima pancreatico
resultando en una conversidn inapropiada de los cimoégenos
pancredticos para activar las enzimas con autodigestion e
inflamacién. >
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Las mutaciones en RCTF quiza trastornan este balance delicado por
la acidificacion intrapancreatica o por un defecto del transito apical
de los gréanulos del cimogeno y esto facilita la activacion
intrapancreatica de las enzimas digestivas. El cuadro sombreado

representa los productos de genes mutados. (AP, activacion del

péptido).
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Fig.12 Clases de mutaciones de RCTF. La mutacion F508 pertenece

a la clase VI.>®



6.4 CORTE HISTOLOGICO DE PANCREAS CON FIBROSIS
QUISTICA.

Fig. 13 Alteraciones pancredticas entre leves y moderadas debido
a fibrosis quistica. Los conductos estan dilatados y taponados con
mucina eosinofilica y las glandulas parenquimatosas estan atroéficas

y sustituidas por tejido fibroso.?
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La secrecibn enzimdtica del pancreas exocrino -~ especialmente

amilasa, tripsina y lipasa — generalmente es inferior al 2% del nivel
normal, y la secrecion ductular de bicarbonato esta también
considerablemente reducida. Este ultimo fenémeno resulta en una
inadecuada alcalinizacion del lumen duodenal, o que a su vez
facilita la inactivacion de lipasa y favorece la precipitacion de sales
biliares, lo que coopera mds aun a la patogenia de fa malabsorcion.
La esteatorrea, a su vez, contribuye a la pérdida de sales biliares y

acidos biliares.?:10.13.28.35

En algunos pacientes menores de 6 meses de edad, la forma de
presentacion de la fibrosis quistica esta dada por la triada de
desnutricion  proteico-energética, anemia y edema por
hipoalbunemia. También la carencia de micronutrientes es
habitual.®!

La deficiencia de vitamina E y de acidos grasos esenciales, por
ejemplo, son particularmente prevalentes, aunque a menudo son
subdiagnosticadas. 263552

El déficit de las vitaminas liposolubles A, D, E y K pude causar
ceguera noctuma, raquitismo, anemia Yy trastomos

hemorragicos.!¥*

La prolongacion del tiempo de protrombina puede ser resultado de

la deficiencia de la vitamina K.
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En las ultimas décadas se han popularizado los preparados
enzimaticos que constan de microesferas recubiertas que se
disuelven en el duodeno y son resistentes al pH gastrico. Aunque
estas preparaciones han mejorado considerablemente los efectos
de la suplementacion enzimdtica, aun no consiguen corregir del
todo la esteatorrea, con el intento de mejorar este punto, se han
usado inhibidores del acido gdstrico (cimetidina, ranitidina, taurina,
y otras preparaciones) con resultados favorables en algunos casos.
Recientemente han aparecido unos preparados enzimaticos con
elevadas concentraciones de enzimas, que han significado un
aporte practico al esquema terapéutico.”

La determinacién de electrolitos en sudor mediante el clasico

método de Gibson y Cooke es la prueba definitiva de la fibrosis

quistica del pancreas.*

El diagndstico se establece con la prueba del sudor o iontoforesis,
gue se basa en un aumento de la concentracion de sodio y cloro en
el sudor. En ésta prueba, se estimula el sudor mediante pilocarpina,

se reune y se analiza para valorar el sodio y el cloruro.*®

Cuando esta danado el pancreas, el paciente puede presentar
aumento de glucosa en sangre y en oma, siendo esto poco
frecuente antes de los 10 afios de edad.”

Recientes investigaciones han senalado un aumento en el riesgo de
litiasis renal en pacientes con fibrosis quistica en pancreas.*
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Los pacientes que presentan fibrosis quistica en pancreas

Tienen un elevado riesgo de formacion de calculos de oxalato
calcico, la prevalencia descrita en 1a literatura oscila entre el 3.5 y
el 5.7%.%

Un incremento en la incidencia de mutaciones del gen regulador de
conductancia transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF) ha
sido reportado en pancreatitis idiopatica y cronica.?’

Todos los pacientes con pancreatitis cronica idiomatica con una o
dos mutaciones del gen regulador de conductancia
transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF) tienen un largo

historial de ataques recurrentes de pancreatitis.®’

La historia natural de pancreatitis asociada con mutaciones del gen
regulador de conductancia transmembranica en la fibrosis quistica
(RCTF) parece ser caracterizados por recurrencias de pancreatitis
con desarrollo en pancreatitis cronica.’?

En el pancreas exocrino el gen regulador de conductancia
transmembranica en le fibrosis quistica (RCTF) juega un papel muy
importante en el transporte de agua, el cloro apical y HCO3 en los
tubos celulares. La severa pérdida de funciones causada por
mutaciones del gen regulador de conductancia transmembranica en
la fibrosis quistica (RCTF), induce lesiones patoldgicas del pancreas.
Hay por arriba de 1200 mutaciones de este gen y polimorfismo que
han sido identificadas y de ellas diversidad que explica el alto nivel
de heterogenicidad de el fenotipo de fibrosis quistica. Los analisis
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de mutacién del gen regulador de conductancia transmembranica
en la fibrosis quistica (RCTF) han revelado un espectro del gen
RCTF, enfermedad relacionada que no entra en el cuadro clasico de
fibrosis quistica pero son asociadas con la disfuncion del gen
regulador de conductancia transmembranica (RCTF), tal como Ila

pancreatitis crénica.'?

La pancreatitis cronica no alcohdlica es usualmente idiomatica y
frecuentemente asociada con las mutaciones del gen de la fibrosis
quistica (RCTF). El gen regulador de conductancia transmembranica
en la fibrosis quistica (RCTF) es relacionado con el riesgo de
pancreatitis que tiene 2 mutaciones en el gen regulador de
conductancia transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF) y tiene
reducida la funcibn del gen regulados de conductancia

transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF) extrapancreatica.'’

6.5 GLANDULAS SALIVALES

La fibrosis quistica se caracteriza por una secrecion anormal de las
células epiteliales. Se encontraron defectos en las caracteristicas
ultraestructurales de las glandulas salivales parétidas vy
submandibulares que tienen fa mutacidon mas comun Delta F508 de
la proteina RCTF (regqulador de conductancia transmembranica en la

fibrosis quistica).>?
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La respuesta secretora de las células de las glandulas pardtidas es
similar a las células de las glandulas submandibulares. 5Su

produccion es disminuida.>?

Las gladndulas salivales estan frecuentemente afectadas,
presentando alteraciones histoldgicas similares alas descritas para
el pancreas, dilatacién progresiva de los conductos, metaplasia
escamosa del epitelio de revestimiento y atrofia glandular seguida

de fibrosis.3?
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Fig.14 Glandula parétida, cambios estructurales, metaplasma
escamosa del epitelio de revestimiento, dilatacion progresiva de los

conductos salivales.9
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Fig.15 Glandula pardtida, atrofia glandular seguida de fibrosis.®

Debido a las caracteristicas histologicas hay un engrosamiento de

las glandulas salivales.?

Aunque no ocurre en todos los infantes con fibrosis quistica,
rechazan el alimento sdlido, debido a que las glandulas salivales de
los infantes a veces estdn obstruidas.>*

Ltas células epiteliales de las glandulas salivales expresan

normalmente la proteina reguladora de conductancia
transmembranica en la fibrosis quistica (RCTF).?®
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La saliva es una secrecion compleja, proviene de las glandulas
salivales mayores (parétida, sublingual y submandibular) y de las
glandulas salivales menores (ubicadas en cara ventral de lengua,
paladar blando, cara intema de labios, mucosa de meijillas). En su
composicion estan presentes enzimas, inmunoglobulinas y un pH de
6.6 a 6.8, todos estos factores que le dan cierta capacidad
defensiva frente a las caries. El agua es el elemento mas abundante
en su composicion (99%), entre sus componentes también se
encuentran proteinas, electrolitos, materia organica (incluido
algunos gérmenes), productos de la secrecién gingival (elementos
figurados de la sangre, inmunoglobulinas) y sustancias extrinsecas

como restos de alimentos y componentes de dentrificos.*

Los roles de la saliva son diversos, entre ellos encontramos
proteccion a la integridad de las mucosas, eliminacion de restos
alimenticios y de microorganismos de la cavidad bucal,
neutralizacién de acidos, acidificar bases y proveer iones necesanos
para la remineralizacion de esmalte dentario. Ademds, posee
propiedades antibacterianas, antifungicidas y  antivirales.
Adicionaimente los componentes de la saliva facilitan Ja
masticacidn, deglucion, fonacion, asi como las funciones sensoriales
de la cavidad bucal. Todas estas funciones estan comprometidas
cuando se presentan alteraciones en la funcion de {as glandulas,
trayendo consigo un deterioro en la calidad de vida y salud bucai de

los pacientes afectados.*



La saliva esta constituida principalmente por agua en un 99%, el
restante porcentaje corresponde a diversos elementos (proteinas y
electrélitos). Entre las proteinas tenemos las estaterinas, que han
sido identificadas como inhibidor de la precipitacion primaria en la
saliva y potente inhibidor del crecimiento del cristal, esta presente
en la saliva estimulada en concentraciones para inhibirla
precipitacion e las sales de calcio y fosfatos y ademds puede
contribuir a la colonizacion temprana de ciertas bacterias en la
superficie dentaria. Las proteinas dcidas ricas en prolina, son cerca
del 25-30% de las proteinas salivales, tiene afinidad por la
hidroxiapatita in vitro, se unen al calcio libre, se absorben en
superficies con hidroxiapatita y regulan la estructuradle cristal de
hidroxiapatita. Las cistatinas, proteinas con cisterna, son proteinas
que juegan un rol menor en la regulacibn de la homeostasis del
calcio de la saliva. La presencia de estas proteinas juegan un papel
importante en los sistemas de proteccion y reparacion del diente
frente a la caries. Otras proteinas poseen actividad antimicrobiana
como la lactoferrina, lisozimas, peroxidasas, alfaamilasas e IgA
secretora, estas S proteinas presentan accidn sobre las bacterias, y
solamente la lisozima, IgA secretora y alfaamilasa poseen efecto
sobre la agregacidén y adherencia bacteriana. Los electrolitos tales
como calcio, fosfato, amoniaco, bicarbonato dan funciones de
integridad de ias mucosas, amortiguacion de acidos vy

remineralizacién de estructuras duras.®’
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Los pacientes con fibrosis quistica reportan un sabor muy salado de

la saliva.*®

Hay una disminucion de la produccion de la saliva debido al
taponamiento de los conductos salivales. También hay un cambio

en la composicion de la saliva volviéndola mas viscosa.*’

Cuando hay deshidratacion en los infantes que padecen fibrosis

quistica se desencadena una hiposalia transitoria de la saliva giobal

o mixta.*®



CAPITULO VII.

7.1 MANIFESTACIONES BUCALES Y MANEJO
ODONTOLOGICO DE PACIENTES CON FIBROSIS
QUISTICA.

Los hallazgos bucodentales que podemos encontrar son: hipoplasia
o hipomimeralizacion, paradojicamente se acompanan de una

frecuencia de caries dental menor de lo normal. Tincién dental
provocada por el uso de tetraciclinas.’

Encontramos Xerostomia.*’

También se presenta macroqueilia en el labio inferior (hipertrofia
del labio inferior) y resequedad.®

Fig.16 8
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Se encuentra un enrojecimiento gingival y resequedad.®

Fig.17 8

MANEJO DENTAL DEL PACIENTE CON FIBROSIS QUISTICA

Atendemos en el consultorio dental pacientes con diferentes tipos
de enfermedades y empezamos por hacer una evaluacion de su
estado fisico, y lo que buscamos es saber coma atender a los
pacientes con algun problema de salud. Antes de tratar un paciente
es importante realizar la Historia Clinica: debemos conocer al
paciente tanto médicamente como socialmente, es importante
saber con quién vive y conocer el medio en que se desenvuelven,
emocional, de integraciéon, etc., la importancia de esto es para
saber como nos vamos a relacionar con el paciente.!
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7.2 CLASIFICACION DE PACIENTES DE ACUERDO A LA

ASA (Sociedad Americana de Anestesiologos) *

ASA I: paciente sano
ASA I1: enfermedad no grave, vida normal (asma)

ASA III: enfermedad moderada/grave, interfiere en la vida normal
(diabetes)

ASA 1V: enfermedad grave, riesgo de muerte, tratamiento en

hospital (hemofilia)

ASA V: paciente moribundo (enfermedades terminales, cancer,

\ VA

VIiH)
ASA VI: muerte cerebral

Dependiendo del dafo de glandulas exocrinas en el que se
encuentre el paciente es como vamos a clasificarlo, y esto puede
ser desde ASA II hasta ASA I11.9

La posicion del paciente en el sillon dental: es importante por las
secreciones que el paciente este incorporado no en posicion

horizontal.*!

Infecciones respiratorias: nosotros tenemos que protegemaos

porque estos pacientes padecen de infecciones respiratorias que
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nos pueden contagiar, por eso es importante tener nuestras
barreras de proteccion durante todo el procedimiento edontoldgico

que estemos realizando en estos pacientes.®!

Bloqueos mandibulares: tener cuidado con estos bloqueos ya que
les producen ansiedad, cuidar el manejo del comportamiento del
paciente para no producir estrés en €|, y provocar algin problema

respiratorio.!
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CAPITULO VIII

8.1 TRATAMIENTO DE LA FIBROSIS QUISTICA:
LINEAMIENTO TERAPEUTICO

El paciente debe tener un programa terapéutico completo dirigido
por un medico experimentado, asistido por enfermeras, un dietista,

un trabajador social, fisioterapeutas y terapeutas de la respiracion.'

La funcion pulmonar se facilita con un drenaje postural, para

prevenir fa obstruccion de las vias aéreas.’

El drenaje postural es una técnica para aftojar
la mucosidad en la via aerea para que se la
pueda toser y expulsar del organismo

N A R L R I TR LS 7T S S
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La base del tratamiento de la afeccion pulmonar cronica incluye
antibioterapia profilactica, los medicamentos de uso mas comun
son las tetraciclinas, debido a que éstas son quelantes de los iones
de calcio van a provocar tincidon en los dientes, pero es un precio
relativamente pequefio que debe pagarse por el incremento de la

longevidad.!*4!

A menudo se administran farmacos que ayudan a prevenir la

contraccion de las vias aéreas (broncodilatadores). 23456 78,4

La eficiencia pancreatica se corrige con la adicion de extracto

pancredtico a la dieta.’

Las personas que padecen de insuficiencia pancreatica deben de
tomar sustitutos de enzimas, disponible en polvo (para los

lactantes) y en capsulas.®®

La dieta debe aportar suficientes calorias y proteinas para un
crecimiento normal. Dado que no absorben bien las grasas,

necesitan consumir mas grasas de lo normal.*’

También es necesaria la sustitucion de las vitaminas liposolubles.45
La hiperglucemia se manifiesta casi siempre en el adulto por tanto,

deben emplearse los principios de tratamiento de otras causas de

hiperglucemias no cetdsicas.*®



Los sintomas del ileo meconial se controlan mediante el ajuste de
las enzimas pancredticas y el suplemento de la ingesta con
soluciones de sal que contienen agentes osméticamente activos,

por ejemplo el propilenglicol.?*

Las complicaciones hepaticas y vesiculares se tratan como en los

pacientes sin fibrosis quistica.’

El tratamiento para la insuficiencia respiratoria y la hepatopatia
terminal es, con el transplante de pulmén o higado, en ambos hay
una tasa de supervivencia superior al 50% a los 2 anos, y el
fallecimiento de los transplantados son consecuencia

fundamentalmente del rechazo al transplante. 14849

Los estimulantes salivares son indicados cuando la glandula todavia
conserva cierta funcionalidad. El estimulo se realizard mediante 1a
masticacion, es clasico tener en la boca huesos de aceituna, cereza.
También el ingerir a lo largo del dia alimentos que requieran una

masticacion vigorosa como el apio o la zanahoria.*?

La utilizacion de sialogogos, que son farmacos usados por via
sistémica efectivos solo si existe parénquima glandular funcionante
residual. Los mas empleados son: pilocarpina, cevimeling,

anetoltritiona, betanecol, bromexina, piriolostigmina.‘“"“9

Ademas de la gran importancia de la ingesta abundante de aqua, se

emplean diferentes sustancias que actuan como sustitutos ¢ salivas

artificiales. Los sustitutos salivales que contienen fluoruro sadico se
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comercializan con los nombres de Luborant y saliva Orthana. Los
que no contienen fluoruro sodico (solo en edéntulos), como el
glosodine. Otra alternativa es el uso de mucina, procedente de

extracto de glandulas salivales de bovino.*%*

La leche se ha propuesto como sustituto salival, proporcionando

humedad a la mucosa deshidratada.*®*?

La ingesta repetida de agua durante el dia, asi como el uso de un
aerosol de agua, para tener lamisca efectividad que el empleo de

una saliva artificial. 4¢4°

8.2 TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS EN LA
FIBROSIS QUISTICA.

Los tratamientos alternativos nunca deberian ser sustitutivos de lo

aconsejado por el médico.**°

La informacion exhaustiva es fundamental en el caso de que haya
decidido elegir una terapia altemativa o complementaria. En este
caso, es mucho mas dificil identificar y evaluar los riesgos y las

ventajas.*®°

Las terapias alternativas provienen de muchas disciplinas vy
tradiciones. Incluyen la acupuntura, aromaterapia, homeopatia,
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técnicas de relajaciéon, yoga, medicina china y macrobiotica,

masajes, etc.*®*

Los tratamientos alternativos carecen en la gran mayoria de
caracter cientifico, pero en una encuesta reciente realizada en
Estados unidos, la mitad de las personas afectadas por la
enfermedad de la fibrosis quistica ha intentado una cierta forma de

terapia no convencional. %4

El uso de ciertos remedios herbarios puede ofrecer algunas
ventajas para mitigar algunos sintomas: para que el moco sea mas
fluido, mezclar a partes iguales de 4 a 6, tomillo, tabaco indio, anis,
hisopo, raiz de regaliz y romero. De 20 a 60 gotas de 2-4 veces al

dia 48,49

Para estimular el pancreas, mezciar a partes iguales, iris versicolor,
diente de leO6n y Chionantus virginicus, de 10 a 15 gotas en agua

caliente antes de las comidas.*®4°

Para la infeccibn aguda: combinar a partes iguales, echinacea
purpurea, hidrastis canadensis, tomillo, indigo silvestre y helenium
de inula, con 15 gotas de pimiento Nahum,; de 20 a 30 gotas de

cada 3 a 4 horas.*®*°

Un homedpata experimentado puede prescribir un tratamiento
especialmente disenado, algunos de los remedios mas utilizados

son los siguicntes: antimonium en el caso de tos seca, Vegetabilis,

y Laurocerasus.* ¥
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La acupuntura puede ser de utilidad para estimular la funcion

respiratoria y realzar la inmunidad. Los masajes pueden favorecer

la expulsiéon del moco.*®*°



CONCLUSIONES

Debemos tener el conocimiento de las diferentes enfermedades, ya
que como estomatologos tenemos una relacion directa con los

pacientes.

Es obligacion del Cirujano Dentista investigar las diferentes
patologias que se encuentran en las glandulas salivales causadas
por diferentes enfermedades, esto como objetivo de saber que
tratamiento podemos ofrecerle al paciente, y como poder tener un

manejo apropiado del paciente al realizar un proceso odontoldgico.

No hay una solucién definitiva para recuperar la capacidad perdida
del pancreas y de las glandulas salivales, por lo que el uso de
paliativos, o sea, sustitutos enzimaticos o de sustitutos artificiales
de saliva pueden ayudar al paciente a tener una mejor calidad de

vida.

El odontdlogo puede tener la iniciativa de tratamiento en las
manifestaciones bucales propias de la fibrosis quistica, como el uso
de cremas hidratantes en la resequedad iabial o tratamientos

alternativos que podemaos sugeririe al paciente.
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