5Y/

UNIVERSIDAD NACIOGNAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE ODONTOLOGIA

CARCINOMA METASTASICO

EN CAVIDAD BUCAL

T ESTINA

QUE PARA OBTENER EL TiTULO DE
CIRUJANO DENTISTA

P R E § E N T A

MENDEZ ESCALONA CLAUDIA ANGELICA

DIRECTORA: M.O. BEATRIZ C. ALDAPE BARRIOS

X

MEXICO, D.F. 2001



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TE AGRADEZCO ETERMNAMENTE

Tu gque en silenclo e has acompairado a Lo Largo de wd vida y sin pedirme nada a
cavoio oy we regalas La alegria de ver vealizadn una de mis wetas. Al mlsmo
tlevepo quitro agradecerte ¢ deseubrimiznto que hoy hice. Desoubrl que mis paphs
son gxpresisn de ti amar hacia v, son tus brazos, reeconozeo que muthas VEces no
comprendo sus acelones , sus oplniones, sus reservas Y Uego a weolestarme por ello,
olviatdndorme de que todo ese virlor contriduys a que Yo termdnara wds estudios,
teniendo una responsabitidad gque me ayuda a erecer comp persond. Yo te bensdige
Seior por tener Los padres que tengo Y por haberwe dade La gracia de veconcoer tu
presencia en ellos , Gracias porgue toravia estdn vives para que Yo pueda valorirlos

vaucho mébs.

Algjandro, tia Bva, abuelita cueta, Sva. Clarita (RiP), Gabricla, miss. Luz
Ma., Profesor Eduardo Marawbio, Dra. Beatriz Aldape, Dr. Luis Hemdndez,
Dra. ®Rost Lz, Arturo, Roberte, wilbert, Ménica, Lorewa, Miriane (MOM),

Rogeilo, Bety.

IGRACIAS!



HOY

PIEAD SEC VKEDY GUE ALY,

puede ser nlis generoso,

evpezare wag nueva Vide,

tonearé comcleneln de cunnto poseo;
satud, trabajo, fanilia, paz, ategria.

Encpezaré @ obvidar wis ervores pasados,
wo diré “st nubiers hecho”,

wo teweré al fuburo,

combative mi egolsmo.

No pensare e wis cosas solanmente,
escuchiteé con atgncifin o bos que vee rodlenmn,
conscientenente have feliz a alguien,
plawvearé wi vida Y haré todo con alegria.

Mo Viviré en forvn vutinaria,

pondré entusiasmo Y alma en todo Lo que haoa,
disfruiaré todo cuante we rodea,

dire o vl fawdlia que la amo Y necesito de ella.

Perdonaré o Los que we haw ofendido,
e perdonaré wmis fallas,

no eritieart o wadie,

aceptaré Las cosas conp vienen.

ewmpezard u vivir mejor,

no vt qugjaré de nada,

aveavé Lo vida,

pensaré positivavaente y viviel positivamente.

Mo veré nada negativo e cuawko me vodea,
wo VAL qb{tzjaré,
i PEZRYE G SEv UNG PEVSONA WEjor que ALer!




INDICE

Infroduccion
Antecedentes
Generalidades
Definicién
Incidencia
Etiolegia
Caradteristicas celutares
Metastasis
Biologla de las metastasis
Angiogénesis tumoral
Patogénesis de las metastasis
lnvasién
Adherencia
Protedlisis
Mowilidad
Vias de diseminacion
Diseminacion linfatico-hematica
Diseminacion linfatica
Diseminacion hematogena
“‘Diseminacion transcelomica
Cancer primario desconocide
Neoplasias éseas metastasicas
Carcinoma metastasico
Prevalencia
Caracteriticas dinicas
Caracteristicas radiograficas
Aspecto histelbgico
Pruebas diagnésticas
Diagndstico diferencial
Clasificacion TNM



Carcinoma metastasico en cavidad bucal
Metastasis de carcinoma de pulméan
Metastasis de carcinoma de mama
Metéstasis de colon
Carcinoma metastasico urologico
Metdstasis gingival de un adenocarcinoma de préstata
Metastasic 6sea de cancer en la piel
Metastasis 6sea procedente det cancer de la mucosa
Prondstico y tratamiento
Conclustones
Glosario

Referencias

2R 8

71



INDICE DE FIGURAS

Fig.
Fig-
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.
Fig.

1
2
3

4
5
5]
7
8
9

10
11

Fig. 20
Fig. 21

Fig

Fig.

22
23

Fig. 24
Fig 25

Fig.

26

Fig. 27
Fig. 28
Fig 29
Fig 30
Fig. 31
Fig 32
Fig 33

Fig

34

Radiografia de una momia 2

Factor eticlagice 10
Cambio celular 13
Diferencias celutares 13
Angiogénesis tumoral 15
Invasion de células turmorates 17
Adherendia 17
Cambios en la adherencia celylar 18
Protedlisis 18
Migracién celular 20
Piseminacion al torrente sanguineo 23
Metastasis de carcinoma pulmonar 31
Metlastasis de un adenccarcinoma indiferenciado de estomago 31
Carcinoma metastasico de estomago a mandibula 32
Aspecto apolillade 33
Adenocarcinoma metastasico 33
Metastasis de un carcinoma bronquial 34
Rasgos mucrosedpicos de tejido blando de una metastasis maxilar 35
Adenocarcinoma moderadamerite bien diferenciado 36
Carcinoma metastasico de células renales 36
Preparacion del paciente para tomarle una gammagrafia 38
Microscopla electronica Células tumorales de cerebro 39
Microscopla electronica. Células tumorales de mama 40
Diagnéstico diferencial. Linfoma de Buriitt 41
Ortopantomografia Linfoma de Burkitt 42
Radiografia de un osteosarcoma 42
Granuloma pidgeno 43
Metastasis de cancer pulmonar 45
Radiografia de carcinoma metastasico de pulmén 46
Aspecto caracterlstico de una lesion malignos 486
Metastasis de un carcinoma de mama 47
Radiografia de una metéstasis de un caranoma de mama 48
Metéstasis de un carcinoma de colon 49
Aspecto radiografico 50

11



Fig. 35 Metéstasis gingival de un adenocarcinoma de prostata,

Fig 38 Aspecto histolégico de céfutas neoplasicas al estroma

Fig. 37 Carcinoma basocelular

Fig 38 Aspecto radiografico

Fig. 39 Cancer en la mucosa retromolar

Fig. 40 Lesion difusa que muestra difusion ésea del cuerpe mandibutar
Fig. 41 Cancer de la mucosz oral

Fig 42 Reabsorcidn dsea procedente de cancer gingival

Fig. 43 Paciente en radioterapia

aReERn

56
56
57
59



INTRODUCCION

El términe cancer durante muchos afios representd una enfermedad perversa y
agresiva que finalmente llevaba a la muerte al paciente que la padecia, todavia éstos
temores no han cambiado, se sigue considerande violenta y mortal.

Este trastomo es altamente invasivo, no solamente en los tejidos en los que se
origing, sino también puede flegar a diseminarse a sitios Iefanos complicando asf éste
padecimiento con huevos crecimientos anormales.

La preferencia de invasion hacia los tejidos lejanos ne sigue un patrén
caracteristico, ni determinado, son diversos los factores que influyen para Ila
diseminacion de las células anormales hadia los diferentes érgancs, siendo esto de
manera lenta ¢ a veces impresionantemente rapida, dependiendo de 1a via de dispersion
y del érgano o tejido que se afecte pnmero.

) En su -ini-::io, el cAncer es asintomatico, debido a ello, cuando se diagnostica, 1a
mayoria de las veces ya estd en etapas avanzadas, no solamente en el lugar en el que
se ofiging, sino, en los organos que ya ha invadido y que son los que evidencian Ia
presencia de éste padecimiento

Actualmente el prondstico de sobrevida ha cambiado con el oportuno
diagrdstico y tratamiento adecuado, entre més temprano sea ta deteccién, menor serg
la agresidn del tratamiento para el paciente. Por lo tanto se busca dar una revisioh
completa de cudles son los mecanismes que en ésta enfermedad se llevan a cabo para
diseminarse a siios lejanos, especialmente hacia 1a boca, eh donde rara vez se
presentan pero no por eso sea imposible.



ANTECEDENTES

A tfravés de la historia, el cancer siempre ha sido catalogado como una
enfermedad atarmante y temida. Durante sigles se hablaba de ella en voz baja, ©

simplemente no se mencicnaba, porque se le consideraba vergonzosa.

La patabra latina "Cancer" que quiere decir "cangrefo’, y se deriva del Griego
“Karkinos®, se cree que fug utilizada por vez primera por Hipbcrates, quién atribuyd este
padecimiento a exceso de bilis negra.’

El ¢cincer ya se conocia en la antigGedad aunque no con éste nombre, esta
descri{o en antiguos estudios de Griegos y Romanos y en otros més recientes a
momias Egipcias, en donde se encontraren los primeros crecimientos malignos humanos
conocidos; aunque también existen pruebas anatomopatoldgicas de neoplasias dseas
encontradas en dinosaurics y ofros animales prehistéricos.!

Fig. 1 Radiografia de una mornia, en la que se

ohserva el estado de sus huesos y dientes.®

[ )
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La implicacson de las influencias demograficas sobre los procesos
carcinogénicos, llevaron a varios investigadores a la observacion de diferentes grupos
étnicos en donde encontraron su estifo de vida en condiciones pnmitivas, con un medic
ambiente climatice y régimen alimenticio parecido, las cuales permanecian sin cambio
aiguno en todas partes, tomande en cuenta esto, se sugirid un cambio en su modo de
vida, en dende por ejemplo se tomara agua purificada, lavaran sus ropas, tuvieran un
aseo constante, etc.. y se fuvo como resuftado ta disminucion de la tasa de incidencia de
cancer en dichos grupas.?

A partir de ello, se comenzaron a buscar los misterics de los agentes
carcinogénicos, sobre ef organismg, su mecanismo de accién y procesos por los que se
lleva a cabo.

Jean Fernel (1497-1558) quien fue pionero de fa medicina a fines de la Edad
Mediz, descrbid el carcinoma del cuelle utenno. Haciendo dicho descubrimiento que
mas tarde fuera vital para ésta ciencia.

En 1775 cuando Sir Percival Pott describid la relaci6n del cincer causada a
persenas que limpiaban chimeneas y su exposicién diaria al hollln de éstas, se interesd
por demostrario y se decretd que todas las personas que se dedicaran a éste oficio, una
vez terminando su labor, tomaran barfies, para eliminar fos residues de alquitran, y de
esa manera se notd que redujo el fiesgo de presentar &ste padedmiento.2

Rudolf Virchow en 1847, descubrié que el origen comtin de todas las
enfermedades que se unen bajo la palabra cancer es un crecimiento cefular
descontrolado.® Puntualizo que las causas mas frecuentes del cancer, era la mitacion
local, fal como la exposicidn frecuente al sol, los fumadores de pipa, masticar nuez de
betel, el habito de friccién con ameses de piel, que causa un proceso de inflamacidn
local, y posterior a elio cambios epiteliales y por (itimo tendencia a transformaciones
maiagnz—zs.2 Siendo & mismo quién mas tarde avanzd en fa hipotesis del ongen del cancer
en el tejide conectivo. Ya en 1865 Thierch y 1862 Waldeyer Harlz, fueron capaces de
demostrar la evidencia del origen de algunos canceres en el tejide epitelial.*



Después de la descripcion clinica de un tumor de vejiga hecha por Rehn en
1895, insistié en Ia posible relacion def cancer ahora con productos para fefiit. Reparte
que se hizo durante 15 ¢ 20 afies dentro de las indusirias confirmando asi dicha
informactdn. Asl z finales del siglo XX fueron reconocidos como agentes carcinogénicos
el alquitran y sus componentes, al arsénico y los rayes X . Pero fué hasta 1916 cuando
investigadores japoneses come Yamagwa e Ichikawa, confirmaron ésta teorfa
peoduciendo cancer en conejos pintande su piel con efementos del alquitran.”

Durante su estancia en el Royal Center Hospital, Kennaway dedicd grandes
esfuerzes al estudio de factores exdgenos causantes del ¢aneer. En 1928 y 1929 &t
zislo ef primer quimico puro e individual mandestandoe sus propledades carcinogénicas,
el 1:2-5.:6-dibenzantraceno, que en 1933 se reconocié como bencipireno y como una
sustancia activa carcinogénica, que mas tarde, en 1955 se identificd como componente
principal de! carbén del alquitran.”

Mas tarde Berenblum llevd a cabo un estudio completfo por un periodo de 20
anes, sobre el tema de los imitantes y propuso en 1847 [a tesis de 2 estados del inicio de
la carcinogénesis y su desarrollo.

En 1961, F. L Horsfall descubre que el cancer se debe a cambios del ADN
en las células. Dato que abre ias puertas al conocimiento completo acerca del ofigen del
cdneer y su comportamiento.?

Peyton Rous, en 1910 inicié sus trabajos pioneros en la phopagacion de
sarcomas inducidos por virus® quien recibié el premio Nobel por su trabajo pionerc
sobre las causas virales de neoplasias animales, donde menciona: * Las neoplasias
destruyen al ser humano de una manera singular y aterradora, como came de suU propia
carme, que de alguna manera, se ha hecho proliferativa, voraz, excesiva, e
ingobemable®,”
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Desde la década de los cuarenta se comenzaron a conocer diferentes
tratamientos para algunos de éstos trastomos malignos, empezando por desarrollar ia
isdtopoterapia, un tratamiento con yodo radiactivo, para tratar algunos carcinomas como
el de tiroides, y después se emplearon diversas modatidades de radioterapia. Pero fué
hasta mediados de! siglo XX cuando se empezd a investigar el primer agente antitumoral
importante: la mostaza nitrogenada, desde entonces el desarrollo de la guimioterapia
anticanceresa ha sido impulsada en parte por enormes sumas de dinero gastadas en
investigacién v los descubrimientos de biclogia basica, En 1953 se aprueba con &xito la
quirnioterapia en algunos canceres de la sangre, ¥ poco @ poco se van descubriende
nueves agentes antineoplasicos eficaces  en algunos tumores malignos, como &l
cariocarcinoma, el cancer de testiculos, la enfermedad de Hodgkin o ef cancer de 1ifidn,
pero ineficaces en ofros como el de pulmc'm.3

En 1958 Boyland sugind la administracién de sacarosa-1-4-lactosa, para
reducir 13 actividad de enzimas urinarias responsables de Ia incitacion de carcinogénesis
en combinacion con amina aromatica que es un factor carcinogénico, para poder usarlo
profilacticamente para reducir el riesgo de cancer de vejiga *



GENERALIDADES

Cancer, es o término comin para designar los neoplasias malignas, gue
comprenden a los carcinomas, que se originan de las células epiteliales, a los
sarcomas, que se originan def tefido conjuntivo, y a formas adicionales de cancer que se
onginan en masculos, nervies y otros tejidos.

Neoplasia en forma literaria significa “crecimienfo nuevo™ En el lenguzje
medico una neoplasia casi siempre se reflere como tumor, que es sélo unt aumento de
volumen a veces producido, entre otras causas por edema o hetmomagia dentro de un
tefide. El término fumor posee un significado mas amplio ¥ no especifico. Significa

"bulto", e indica una formacion patoldgica de un tefido nuevo, pere no su origen, ni sl es
benigno o matigno.®

Los tejfides en el organismo constan de células dispuestas de forma regular y
semejante, que se dividen a una velocidad lenta y uniforme, y poseen una definida
funcitn dentro def mismo, El| cancer, en cambio, consta de una masa desorganizada
de células de tamanos diferentes, que no realizan una tarea funcional y que se dividen
de manera rapida ¥ desordenada formando una neoplasia, 1a cual, mediante un proceso
de extension penetra a los tejidos circundantes. Se dice que las células neoplasicas han
sufrido alguna fransformacion perque se contindan replicando, y al parecer regulan las
influencias que conirolan el crecimiento hormal de éstas.®

Las células tumorales pueden infiltrar a  los vasos linfatices de los tefidos v
sohrepasando esta barrera, penetrar en la circulacién sanguinea, después de lo cual
queda cubierto el camino hacia cualquier érgano del cuerpo : puimones, higado, cerebro,
médula 6sea, piel, efc. En éstos drganos, las células neoplasicas simples se desamolfan
formando neoplasias secundarias, que poseen 1as mismas propiedades que el tumor
primario y que, a menudo, son mayores, siendo capaces de penetrar directamente en el
torente sanguineo en donde se diseminan.®

&
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Los enommes requetimientos nutricios de un tumor en crecimiento, son
suministrados por 1a sangre a expensas de {as otras células del organismo, lo que
explica la pérdida de peso y con ello la anemia que son sintomas comunes de la
enfermedad avanzada. Sin embargo, ! ndmerc de vasos sanguineos en este suele ser
inadecuado vy, por consiguiente, muchas de las células situadas en el centro mueren,
entonces se liberan sustancias toxicas que contaminzn al organismo vy alteran el estado
general. Los vasos sanguineos de estas neoplasias son, a menudo, fragiles y se rompen
faciimente, por lo que la hemorragia es un signo dlinico comdn del cincer.®

El dolor es refative y poco frecuente duranfe las fases tempranas del
crecimiento y no aparece sino hasta que la neoplasia ha adquirido un tamafio
considerable capaz de comprimir los nervios adyacentes, por lo que debido a Iz falta de
sintomatologfa temprana, son descubiertes en muchas ocasiones en estados avanzados
y en general, cuando ya aparte de haber invadido tejidos vecinos, se han diseminado a
distancia. Razbn por la cual se mencionan algunas alteraciones, en las que se debe
poner atencidn y cuidado por fa tendencia que presentan con ¢l paso del fiempo a
cambios o crecimientos matighos:

1)  Toda lesién que no sana; especialmente en lengua o labios, o alrededor de la
boca.

2) Toda tumefaccitn ¢ engrosamienta que no presente sensibilidad y que aumente
de tamafio gradualmente; especialmente en mama, labios ¢ lengua.

3) Hemorragia iiregular o imprevista, o cualquier otra secrecidn por las aberturas
naturales det organismo.

4) Variaciones progresivas en la coloracién, forma o tamafic de verrugas o tunares.

9} Trastomos digestivos de larga duracién.

6) Tos, ronquera o dificutad en la deglucion, que se padezca durante fiempos
prolongados.

7} Variaciones del funcionamiento infestinal.

Tratando asf{ de identificar los cambios anormales que se presenten y
neoplasias en etapas primanas por medio de  estudios diagndsticos que sean
necesarios, evitando toda evaluacion superflua, incdmoda y costosa para el paciente.
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DEFINICION

El nombre genérico de los tumores malignos es “cdncer” porque se adhieren a
cualquier parte, donde se asientan de una manera fime, igual que un cangrejo s

“Maligno™ se aplica a una neoplasia. Implica que fa invasion también destruye
estructuras adyacentes, se propaga a sitios distantes vy causar fa muerte. Un fumor
mafigno, adem&s es capaz de originar neoplasias secundarias o metastasis. Tedos,
benignes y malignos, tienen dos componentes basicos, un paréngquima, constituido por
células transformadas o neopidsicas, y un estroma de apoyo, no neoplasico, derivado del
huésped vy formado por tefido coneclivo y vasos sanguineos. El parénguima de la
neoplesia determina su conducta bioldgica y el compenente del cual deriva su nombre.
E! estroma contiene los vasos sanguinecs y suministra apoyo para el crecimiento de las
células parenquimatosas y es decisivo para et desarrollo de estas.®

Cualquier definicidn de cancer debe considerar. la propiedad de un ¢recimiento
incontreiable de las ¢élulas que se originan a partir de los tejidos normales, y 1a cualidad
de matar al huésped mediante extension local o diseminacién a distancia ( metéstasas).‘

Podria ser facil detectar y tratar éste padecimiento si fuera una soia entidad
con una sola causa, pero no es asl, ya que se han identificado mas de 200
enfermedades a las que se les puede ltamar cancer, de las cuales, cada una tienen
diferentes causas, se oniginan en diferentes tejidos, se desarrollan por diferentes razones
y de distintas maneras, y necesitan muy diferentes tipes de tratamiento.®

Todas, sin embargo, fienen un elemento fatal en comun, en todos los casos,
fas células normales se alteran y pierden su control de crecimiento y  desarrollo,
transmitiendo esta anormalidad a las células hijas, conduciendo a una serie de
fenomenos adversos en el huésped, a través de un crecimienfo masivo, invasion de
tejidos vecinos y metastasis a distancia.®



INCIDENCIA

La tasa de mortalidad de [os trastomoes malignos ha cambiado en los ditimos
decenios, en donde los factores geografices y ambientales muestran datos interesantes
de todos los paises del mundo, habiendo notables diferencias. Dicha tasa en 1986, para
cancer mamario fue, por 100,000 mujeres, de 27 en EE.UU, y 36 en inglaterra y el pals
de Gales, y 32 en Holanda. Sélo 7 en Japén. Inversamente, la tasa de mortalidad por
carcinoma géstrico tanto en hombres como en mujeres es casi 7 veces mds alta en
Japon que en EE UL, E! carcinoma de células hepaticas es casi relativamente poco
frecuente en EE.UU. pero es el cancer letal numero 1 entre muchos pueblos nativos de
Africa®

ETIOLOGIA

En |a batalla contra el cancer, la cencia medica dedica una constante atencién
a Ia bisqueda de los factores en nuestio medio ambiente que pueden producir cancer
en el ser humano.

Se ha discutido sobre !a herencia genética del cancer, debido a que éen
algunas familias se ha registrado una elevada frecuencia de neoplasias malignas en
ciertos Stganos, aunque bien es sabido que se requiere de una predisposicion individual
especial y dertos factores desencadenantes. Se estima que el cancer se presenta en
uno de cada cuatro ¢ cinco individuos, por lo tanto en todas las familias hay cuando
mencs un pariente de 1er ¢ 2do. grado afectado.®



La frecuencia del cancer aumenta con la edad, cas toda la mortalidad se

observa entre pacientes de 55 y 75 afios. La elevacion en fa incidencia con la edad
puede explicarse por la acumulacién de mutaciones somaticas relacionadas con el
surgimientc de neoplasias malignas. La declinacién en la inmunocompetencia que
acompaia al envejecimiento también puede ser un factor. Sin embargo, el cancer no es
extrafio en personas jovenes; causa poco mas de 10% de todas las muertes entre nifios
menores de 15 afios.”

Se incluyen un gran numero de agentes quimicos, como fa inhafacidn del
humo del cigarrillo, asi como el aire que contiene particulas de alquitran conteniendo a
la vez sustancias carcinogénicas come el benzipireno®, las fibras de asbesto, que
mucho fiempo se usd en muchas aplicaciones debido a su resistencia al fuego y al calor
en la industriz textil. El benceno, componente principal de aceites ligeros. Aungue su
empleo como solvente se ha restringido, todavia tiene muchas aplicaciones en pinturas,
industria del hule, adhesivos y detergentes.; la aflatoxina® que es un factor téxico,
producido por hongos {Aspergilius flavus y A. parasiticus) Arsenicales® (el arsénico en
combinacién con ofres elementos quimicos se emplea como pigmento en fuegos
artificiales; subproducto de fundicién de metates; como el gas de guerra que también fo
contiene)”. Las radiaciones jonizantes (se les relaciona con sus efectos mutigencs,
provoca rompimiento de cromosomas, translocaciones y mutaciones)®, como las de los
rayos X las bombas nucleares y la Iuz det sol*. Una lesién repetida o la imitacion crénica
es el ejemplo mas comun de un factor desencadenante externo {mascar tabaco), fallas
en las reacciones de inmunidad del organismo, emores genéficos, y los virus.

Fig. 2 Factor etiolégico7
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Este dltino factor ha generade dtimamente un gran intetés entre la
comunidad cientifica actual Se ha demostrado que los virus causan diversos tipos de
cancer en animales; y se ha comprobado su papel responsable en el cancer humano,
aungue se han relacicnado, por lo menos, con seis tipos distintes (VIH) vitus de
inmunodeficiencia humana , (VPH) virus del papitoma humano, (VER) virus Epstein Barr,
entre otros.®

Virus tipo | de [a leucemia humana de células T Se relaciona con una forma
de linforna / leucemia de células T endémica en ciertas partes de Japén y en la cuenca
detl Caribe, pero sdlo se encuentra de manera esporadica en otras partes del mundo.

Virus def papiloma humano: Se han identificado casi 50 tipes genéticamente
distintos. Se le ha implicado en [a génesis de varios tipos de cancer; carcinoma de
células escamosas del cervix uterino y la regidn angiogenital. La secuencia DNA de los
tipo 16 y 18 se encuentran en 75 a 100% de los casos.

Virus Epstein Barr. Se ha implicade en la patogenia de cuatro tumores
humanos, linfoma de Burkitt, linfomas de células B en individuos con inmurcsupresion,
" enfermedad de Hodgkin y cancer nasofaringeo.

Virus de Hepatitis B: 1a evidencia epidemiolégica se vincula a la infeccidn
crénica por HBV con carcinoma I'aepetm:eiular.s



CARACTERISTICAS CELULARES

En etapas imciales, el cancer puede comenzar con solo una O unas pocas
células que sufren un cambio y se vuelven malignas, comenzando asi a dividirse ¥
multiplicarse haciendo erecer un  tumor, que primero es una aglomeracion
microscipica, hasta convertirse en una masa visibie que finalmente invade los tejidos
subyacentes Se desarrolla en la superficie de los tejidos, como la piel, el revestimiento
del idtero, la boca, el estomago, el intestino, la vejiga, los bronquios, dentro de un
conducto en la mama, la prostata, u ofro lugar del cuerpo.®

En etapas posteriores, algunas de las células malignas se separan, en un
proceso ltamado metastasis, e invaden la circulacion linfatica © la sanguinea para ser
llevadas a otras partes del cuerpo. A veces permanecen en uno de los nddules linfaticos
cercancs durante algin tiempoe {etapa llamada localizacién regional), pero, si no se
detiene el proceso, invaden ef resto det cuerpo Ripidamente, terminando casi siempre en
ta muerte ®

Algunos neoplasias crecen con una rapider desconcertante, comparada con
ofros que parecen inactives, muchos responden a varias teraplas, como la radiacion;
otros no.

Alrededor de la mitad de los tipos conocidos de céncer son incurables en
cualquier etapa en que se encuentren, esto es dependiendo del tejido u drgano en el que
se desarrollen. En cuanto a la ofra mitad restante, es imperativo diagnosticarios v
tratarios lo més temprano posible.
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Fig. 4 Diferencias celulares®
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METASTASIS

Biologia de las metastasis

Metastasis se define como la diseminacién de las células anomales a un
6rgano, o parte, no directamente conectado a él, que puede ser causada por la
transferencia de los microorganismos patégenos, ¢ células, como sucede en los
neoplasias malignas, aunque la caracteristica de {a mayotia de ellas es la capacidad de
desarroliar metastasis.

Este proceso comprende una liberacién de las céiulas de las neoplasias vy 1a
diseminacién a zonas distantes, en donde dichas células se detienen a nivel de la
microcircutacién de los 6rganos, en los cuales se presenta una  extravasacion e
infiitracion en el estroma de éstos, dividiéndose v creciendo en colonias en un nuevo
tumnor®

Es bien sabide que los tejidos humanos estdn crganizados en una serie de
compartimientos separados entre si por dos tipes de matriz exracelular (ECM):
membranas basales y tejido conectivo intersticial, cada uno de estos componentes esta
formade por colagenos, glucoproteinas y proteoglucancs

Un carcinoma primero debe romper la membrana basal subyacente, luego
atravesar el tejido conectivo intersticial, y por Gifimo alcanzar Ia circulacién  penetrando
a través de la membrana basal vascular. £ste ciclo se repite cuando algunos émbolos
de células tumorales salen de los vasos a sitios distantes °



Angiogénesis tumoral

Las neoplasias ne pueden crecer mas de 1 0 2 mm de diametro © de espesor a
menos gque estén vascularizadas. La angiogénesis tiene una correlacidn biolgica de la
malignidad, debido a que sin acceso a los vasos, el tumer no podria producir metastasis.

La angiogénesis es el proceso de formacion de vasos sanguineos llamada
también neovascularizacion, que nommaimente en e adulio se limita a 12 menstruacidn,
el embarazo y la cicatrizacion de heridas. En el transcurso de éste, las células
endoteliales abren una brecha en su propia membrana basal para invadic el estroma
mtersticidl durarte e desarrollo de nuevas yemas capilares.®

los factores angiogenéticos relacionades con €l tumor se producen en las
propias células tumorales y también en células inflamatorias {macrdfages) que infiltran a
las neoplasias

Los dos factores mas importantes relacionados con las neoplasias, son los
factores de crecimiento bésico para los fibroblastos (Bfgf) y ef factor de crecimento def
endotello vascular (VEGF). La neovascularizacidn tiene un doble efecto sobre el
crecimiento det tumor el riego sanguineo suministra nutnentes y oxigeno, y las células
endotelales recién formadas estimulan el crecimiento del tumor por secrecion de
factores de crecimeento.”

Fig 5 Angiogénesis tumoral®
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PATOGENESIS DE METASTASIS (MECANISMOS)

La invasion e infiltracion a los tefides que se hailan préximoes al tumor primario
se lleva & cabo por 12 penetracion de células neoplasicas a la sangre, a los vasos
linfaticos 0 @ ambos, teniende asi la oportunidad de una amplia diseminacibn.

El mecanismoe de invasién se realiza primeramente por fa dispersion de las
célutas neoplasicas, gue puede ocurrir por la extensién directa o por migracion a través
de las cavidades celomicas, siendo éstas vias de diseminacién generalmente
secundarias a fa expansion linfatica o hematdgena.™

El transplante directo de células tumeorales, con un instrumento quirlrgico o a
través de los guantes del cirujano, en teoria es posibtle, por fortuna, en fa practica clinica
es muy raro y en cualquier caso es un modo artificial de diseminacion®.

Durante Ia penetracion a los tejidos normales y a las membranas basales de los
vasos por células metastasicas, que se extienden y se unen de nuevo a dicha membrana
o ai estroma intersticial, en donde ias células que ahi se encuentran, secrefan
protenasas y por medio de éstas, {as células neoplasicas crean un acceso local a través
del cual migran hacia los vasos sanguineocs u drganos secundarios, se ha demastrade la
participacién activa de enzimas hidroliticas, como lisosomas, hidrolasas y colagenasas, y
desdobladoras de la matriz lamadas metaloproteinasas, incluyendo gelatinasas,
colagenasas y estromelisinas.”

El primer paso para que se lleve a cabo la invasién es la separacion de las
células tumorales entre si. Las E-caderinas actGan como pegamento intracelular y la

pérdida de las mismas aumenta el potencial metastasico de las ctlhdlas
caranomatosas.’

La adherencia celular, la protedlisis local y la locomocidn, farman la triada de la

invasidn que compunto son necesarias para que se produzcan las metéstasis ya que
ringuna es suficiente de forma individual."

16



Fig. 6 Invasién de células fumorales. Cambio neoplasico de unha céiula normat
y su diserninacion.’

Adherencia

El siguiente paso es la fijacidn de las células tumorales a las protelnas de la
ECM come laminina y fibronectina.*® Se lleva a cabo a través de receptores especificos,
que son los de las proteinas de la matriz extracelular conocidas como integrinas; las
moléculas de adherencia celular fransmembrana {MAC) ; y las coderinas, que son
moléculas de adherencia extracelular, como la caderina E, o caderina epitelial creando
una unidn funcional entre las células epiteliales”®.

Fig. 7 Adherencia. Alteraci6n en la superficie celular®
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Fig. 8 Cambios en la adherencia celular. Separacidn de las células tumorales enfre sf
y unidén entre células epiteliales. Procesos llevados a cabo por diferentes elementos
presertes en los tejidos ®

Proteélisis

El tercer paso es la descompuosicion local de Ja membrana basal y el tehido
conectivo intersticial.® Las propias células tumorales secretan enzimas proteoliticas o
inducen a las células de! hussped (fibroblastos) para elaborar proteasas s

Los componentes estructurales mas importantes de la membrana basal y la
estroma son les colagenes, proteinas de triple hélice que ayudan la arquitectura celular
de Ja matriz , aparte de ser la principal barrera a la invasién. Los colagenos intersticiales
o de 1a estroma son generalmente del tipo 1 y Ill, mientras que los tipos IV ¥ V, son
predominantes de la membrana basal.
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La ruptura enzimatica de éstos coldgencs, que facilita el escape para las
células neoplasicas, se efectda por medio de metaloproteinasas de [a matriz con
seleclividad de sustrato. Las coldgenas, unas proteasas captadoras de metales, son una
famitia de enzimas reguladas por exhibidores de coldgencs Hamados inhibidores
tisulares de las protelnas (ITMP). £l exceso de éstas, permite que las células invasoras
crucen las barreras de membrana.

Las célufas tumorales metastasicas muestran mayor afinidad por el colégeno
tipo 1V, debido a que se pueden alojar de forma selectiva en dreas con lesidn endotelial
en donde hay presencia de aitos niveles de colagenasa tipo 'V . De ahl que las
metastasis presenten un afto nivet de éstas.®




Movilidad

La movilidad celular individual también puede tener un papel importante en la
invasion tumoral, debido a que las células neoplasicas poseen las estructuras necesarias
para una focomocién activa teniendo fa capacidad de cambiar de posicidn a través de
hendiduras locales en las batreras estructurales del organismo, La locomocion es el
paso final de la invasidn, impulsando a las células tumorales a fravés de las membranas
basales descompuestas y las zonas de proteslisis de la matriz.*

iy

Fig. 10 Migracitn celutar®
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ViAS DE DISEMINACION

Diseminacién linfatico- hematica.

Los carcinomas presentan metastasis por los nodos linfaticos, los sarcomas
{neoplasias mesenquimatosas) a través del torrente sanguines. El sitio de las metastasis
depende en muchas ocasiones de Ia localizacion del tumor primario, éstas através de la
sangre tienden a crecer s6lo en algunos lugares, encontréndose comuinmente necplasias
en pulmones, cerebro, higado y huesos.™

Algunas de las metastasis diseminadas por la sangre pueden ocurrir
primeramente por diseminacidn linfatica, debido a que existen numercsas conexiones
entre &ste y el sanguinec y las células neoplésicas en la fase de diseminacién pueden
pasar de un sistema a otro.

Diseminacion linfatica

Durante la invasién celular, el proceso de infiftracién y de expansian en los
tejidos del huésped ocurre por la penetracion a los pequefios vasos linfaticos en donde
las células neoplasicas liberan émboles en estos vasos siendo ello responsable de
este tipo de  metastasis. Estos pueden quedar retenidos eh el primer nédulo Enfatico
que encuetitren en su camino, (a éste pritner nodo que drena el tumor at sistema
linfatico, se le da el nombre de ganglio centinela), atravesando asl a éstos vases e
incluso por un mecanismo de by-pass (anastomosis quinirgica} provocan metéstasis
nodulares a distancia conocidas también como metastasis salteadas.

En el drea de la neoplasia primaria, los nodos linfaticos pueden hallarse
aumentados de tamafio y ser clinicamerte paipables. El estudio histopatol6gico muestra
un engrosamiento debido a la hiperplasia de los foliculos de los nodos, acompafiada de
proliferacion de las céluas reticulares y del endotelio sinusal, o al crecimiento activo de
las células neoplsicas.™
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La capacidad de filtracién a éstos, puede verse alterada por varics
mecanismos, ya sea el crecimiento del tumor, o incluso fas reacciones inflamatorias
agudas o crénicas que pueden producic una disminucién de 1a eficencia de la filtracion, y
tambxén la irradiacién local puede provocar {a aparicion de fibrosis Sin embargo, lo que
realmente deferminara una retencién de las ¢élulas neopldsicas podrian ser las
propiedades del tumor, mas que {2 filtracion de los nodos linfaticas.

De éste modo la mayoria de {as células neoplasicas alcanzan a los nodos
finfaticos rapidamente penetrando a las vias linfaticas eferentes y posteriormente at
torrente sanguineo.

Diseminacién hematdgena

La consecuencia mas temible de un cancer es la propagacion hematégena; es
ia via favorita de los sarcomas, pero la penetracién es menos rapida en las afterias en
comparzcién con las venas. Con ia invasidn de las venas, las células hematdgenas
siguen el flujo de sangre que drena el sitio donde se encuentra la neoplasia,®

Las células malignas neoplisicas atraviesan las delgadas paredes de los
capilares, pero rara vez pueden atravesar a las de [as arterias o a las arteriolas, que son
ricas en elastina, Esta resistencia a [a invasion no es tan solo mediada por una fuerza
mecanica, se ha demostrado que el tejido conectivo posee inhibidores de ia proteasa, lo
cua! puede bloquear el proceso de invasion que es ermmodependiente. Los neoplasias
malignes inducen el crecimiento de nuevos capilares a partir del tejido del huésped,
mediante iz liberacidn de un factor tumora! angiogénetico.™

Aunque la mayorla de Ias células liberadas a la circulacidn sanguinea son
eliminadas con facilidad, parece que un numero mayor de estas son expulsadas por el
tumor primario, {o que aumenta las probabilidades de que algunas ellas sobrevivan y
puedan formar metastasis. Cuando se presentan areas de necrosis y hemorragias en
los nesplasias de gran tamatio se factita este proceso.™®

22
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Es facil entender que higado y pulmones secn los sitios secundarios afectados
con mayot frecuencia por ésta via de diseminacion . Todo el drenaje de la regidn portal
fluye hacia el higado y toda la sangre de las venas cavas fluye hacia ios pulmones.®

pecd e
AL

Fig. 11 Diseminaci6n al torrente sanguineo®
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Diseminacién transcel6mica.

Un tercer tipo de diseminacion ocurfe con neopiasias de las cavidades
corporales, en especial el pefitoneo, donde el cancer se disemina a través del mismo,
lIlamando a éste proceso diseminacién transceldmica, que provoca la aparicién de
miitipies depésites del tumor en la superficie peritoneal, causando crecimientos
secundarios en ofros drgancs.™

Los neoplasias que crecen o que penetran en dichas cavidades pueden liberar
células 0 émbolos que viajan por éstas, para formar nusvos crecimientos en las
superficies serosas de ofros oGrganos. Por ejemplo; fos neoplasias pulmonares o
mediastinicos que penetran en la cavidad pleural iiberan células en & liquido pleural y
ccasionan muiltiples metastasis en visceras; |2s neoplasias ovaricas liberan células a la
cavidad peritoneal, las cuales crecen cubriendo la superficie peritoneal de &rganos
abdorminales.



CANCER PRIMARIO DESCONOCIDO

Cuande se llegan a presemtar neoplasias a nivel 6seo, se piensa
inequivocamente en [a metéstasis de un céncer cuyo origen se desconoce, al que
también se le llama céncer de origen desconocido, en donde después de invesfigar por
medio de estudios diagnésticos, es nula la presencia primaria del tumor.

Se dice que un paciente tiene un cancer de origen desconocido (COD), si
tiene una biopsia demostrativa de malignidad y tanfo [a historia clinica, exploracién
fisica, radiografia de térax, andlisis de sangre completo, como el andlisis de orina e
investigacion de sangre en heces no demuestran la localizacién primitiva, Aunque como
ya se mencioné <l examen histolégico de fa biopsia debe mostrar malignidad v ser
compatible con un tumor primario del tugar biopsiado.™

Estes pacientes representan del 1 al 5 % de todos los casos de cancer™ la
supeivivencia de ellos es corta, sdlo de 3 a 4 meses. En la mayoria, la localizacion del
tumer primario no llega a descubrirse en vida e incluso después de su muerte no se
idertifica en un 15% de los pacientes. La blsqueda de una localizacién primaria es
dificultosa, dada el {ipo de metistasis que puede ser atipico, comparando la propagacion
metastasica de una localizacitn primaria dinicamente evidente en su forma tradicional.
Por ejemplo, puede esperarse que del 30 al 50% de pacientes con cancer matastasico
de pulmdn presenten dafio Oseo, pero sdlo el 4% de pacientes en los que se desconoce
el tumor primario, se ha demostrado que solo un caso de cdncer de pulmaén tenfan
metistasis dseas.”
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Se mencionan 4 razones por {as que ef origen primario def cancer metastasico
no se flega a diagnosticar:

1)  métodos clinicos actuales inadecuados.

2) el tumor primitive puede permanecer oculto

3} = locglizacion pimaria puede haber sido extirpada por exéresis ¢ cauterizacion,
difatacidn o legrado, o desprendimuento de un tumor necrétioo de la piel o del
tubo digestivo.

4} por regresion espontinea de la localizacion primaria.

Cuando al fin se detectan los crecimientos primarios, &stas son mas pequefias
que los neoplasias cuyas metastasis son facilmente detectables, pero a menudo,
histolégicamente se presenta de un carcinoma poco diferenciade o indiferenciado,
linfoma o sarcoma. los pacientes con un diagnéstico de carcinoma en [a biopsia inicial,
pueden subdividirse en tres grupos: adenocarcinoma, carcinoma £scamoese y carcinoma
mal diferenciado, ya que estos exdmenes histolégicos pueden ser utilizades como gula
en la resultado diagnéstico y ef tratamiento, puesto que difieren en su presentacidn
clinica, tratamiento u pronéstico.

Ctra gufa para el diagnéstice de un COD, se basa en las alteraciones
hematologicas en donde la poligiobulemia resulta de un exceso de eritropoyetina
asociada frecuentemente a neoplasias renales. La trombocitosis sin ofras alteraciones,
se asocdia a neoplasias de ovario, pulmon y enfermedad de Hodgkin, anemia, leucopenia
y trombocitopenia, inducen a un estudio hematoldgico, aspirado medular y biopsia ésea,
que pueden revelar un tumor.

El tratamiento para &stos pacientes, cuando las metastasis locales presentan
sinfomas, se tratan con radicterapia local. Este tratamiento se debe apficar Unicamente si
el paciente presenta sintomas. Un esquema actual de tratamiento incluye adriamicina,

ciclofosfamida, vincristina, metotrexato con o sin rescate con Leucovorin, 1
Cuando se valora unz metistasis 6sea deben considerarse como neoplasias

pnmarios el de pulmédn, mama, prostata y ovario, el cancer de rifién y el de tubo
digestivo.
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METASTASIS A HUESO

Los huesos constituyen un lugar frecuente de metéstasis provenientes de
carcinomas ¥ en ocasiones los sarcomas. Las metastasis a hueso pueden ser
asintomaticas o producir los mismos sintomas que la neoplasias primarias, dolor,
tumefaceidn, deformidad, invasion del tejido hematopoyetico de la medula, compresion
de la medula espinal o de Ias ralces nerviosas.™

Se presentan en individuos mayores de 45 afios. Estas osteopafias que
provienen de neoplasias primarias malignas, son generalmente exiramedulares como
prostata, mama, dtero, tiroides, etc. Las que mas metastatizan en médula dsea son los
adenocarcinomas, de crecimiente lenfo que provienen de drganos glandufares  del
epitelio tubular cilindrico, préstata, tiroides, mama y rifibn. En cambio los tumores
epiteliaies de tipo plano ‘coma los cutaneos, de boca, esbfago, cuello, sblo involucran el
hueso el 1 % de los casos.™®

Las [esiones pueden ser osteoliticas u osteoblasticas o con ambas formas a la
vez El que las metisiasis sean de una forma u ofra, mds que ef carcinoma original,
dependera, sobre todo, del lugar en que dichas metastasis van 2 colonzar™ La
ostedlisis, suele producirse por la modulacion de las células osteoprogenitoras hacia los
ostecblastos en el hueso circundante. Sin embargo, las neoplasias que tienen una
respuesta osteoblastica, en la que el hueso nuevo no deriva del propio tumor, sino que
es inducido por algin producto de células tumorales. Las metistasis ostedliticas se
asocian con hipercalcemia, hipercalciuria, y cemento de la eliminacion de péptides con
hidroxdprofina (lo que refleja fa destruccisn de fa matriz). Se acompafian de
concentraciones sericas normales o discretamente aumentadas de fesfatasa alcalina,
aunque producen una elevacién mas marcada de dicha enzima en ef suero y a veces se
asocian con hipocalcemia. ™
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Las metastasis de tipo osteoblastico provienen del cancer de préstata y mama,
mientras que ef de tiroides, rifion y suprarrenales son prevalentemente osteoliticos.

Radiograficamente la fesidn que se observa es mas densa que el tejido que fa
rodea, a veces, el aumento de la densidad radiclogica es uniforme y simula una
osteosclercsis. En general presentan lesiones osteocondensantes. Las osteoblasticas
producen imagenes de condensacion 6sea y radican mucho mas en huesos dinamicos
poco actives, Gtiles para la estatica como fa cotumna vertebral y la pelvis. En cambio, [as
csteoliticas , muestran grandes oquedades que llegan hasta la fusidn del hueso, se
asientan en las extremidades y costilias. La combinacién  de metastasis osteoliticas v
osteobldsticas causan un “atigramiento radiciogico” que remeda el moteado de ia piet de
tigre, come ocure en las procedentes de mama y prostata, ™



CARCINOMA METASTASICO

Es la complicacion maligna mas comin que afecta los huesos esqueléticos. Sin
embargo, la metastasis a la mandibuta y maxila no son frecuentes; se estima que el 1%
de las neoplasias malignas metastatiza a estos sitiss. En cerca del 83% hay
disermninacién a 1a mandibula, y en un 14% a la maxila , encentrandose un 5% en ambos
maxilares. Los carcinomas que mas frecuentemente metastatizan son: el carcinoma de
pulmaén, el carcinoma de mama, el de colon y el hipemefroma. El adenocarcinoma es el
tipo histoldgico que mas frecuente metastatiza en los maxilares, representando

aproximadamente un 70% del total. Por lo general su diseminacién es por via
hematica. '

Se considera que la presencia de metdstasis indican un estadio avanzadoe de!
tumor primatio v, en consecuencia, un prondstico malo, El 18 % de £stas metastasis se
originan en ef tracto urogenital: rifidn, Gtero, préstata, testiculos, vejiga y ovario.®

Prevalencia

Ya que son poco frecuentes, ia presencia de metastasis en los maxilares
puede ser el primer signo de malignidad hasta un 30% de los casos. La poblacién més
afectada y con mayor probabilidad de ser dafiades por ésle carcinoma son grupos de
edad avarwada; entre la Sa y 7a. década de [a vida, con una edad promedio de 45 a 55
afics, presentando predileccidn por varones. En les adultos, ia propagacién a los
maxilares procede mas a menudo de carcinomnas mamarios en mujeres y del pulmén en
hombres. Otros sitios primarios comunes en orden decreciente de frecuencia son: rifién,
colon y recto, préstata y gtandula tiroides.

En nifios el neurcblastoma {(glindula suprarrenal), es comln en el primer
decenio de [a vida y las malignidades Gseas en el segundo.



Caracteristicas clinicas

Las metastasis en la mandibuia se presenta generaimente en ta zona premolar,
molar, angulo y cuerpo maxilar, y en contadas ocasiones a nivel del cédndilo, donde son
mas frecuentes las neoplasias benignas y los primarics malignos, esto se debe
posiblemente a la aislada irigacién det condilo y a su escasez de hueso esponjoso. En
general fas metéstasis condileas aparecen cuando se encuentran [esiones en otras
zZohas, pero en ocasiones pueden ser ia primer manifestacion de la enfermedad
metastasica.”

El angulo y cuerpe mandibular se encuenfran favorecidos de depésitos,
prebablemente debido a la rica vascularizacion intradsea de estas Zonas.

Cuando las lesiones metastisicas en la ATM se localizan en e! eondilo
mandibular, se presenta con limitacién de la movilidad y alteraciones oclusales y son
causadas por tumores primarios de mama  30.4 %, rifidn 15,6 %, pulmoén 14.8%, colon
yrecto 7.8 %, préstata 7.0 tiroides 6.1 %, estomage 52%.

Las metastasis en [os maxilares de un carcinoma primario ubicado en los
brgancs viscerales, derivados del parénguima pueden alcanzar el hueso medular por
diseminacién hematdgena a través de la distribucién arterial, con focos neoplisicos
ubicados en los pulmones, o por la migracisn retrégrada de émbolos tumorales a través
del plexo paravertebral de Batson. "

Se pueden manifestal con dolor Oseo, tumefaccidbn o expansién de la
mandibula, principalmente en fa regidn molar, limitacién en la movilidad de ésta, perdidas
de dientes por el aflojamiento de €stos, alteraciones oclusales, parestesia y anestesia
del labio superior, inferior o del mentén, por invasion de los troncos nerviosos, masa
gingival, y fractura en temreno patolSgico."”
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Las petequias por deficiencia o mata funcion plaguetaria, pueden presentarse
en ia mucosa bucal, - aunque también-se encontraran lesiones en.las superficies
cutaneas. El carcinoma metastasico puede irhibir ia formacion plaquetaria, presentando
anemia mielogitica con trombaocitopenia. *®

Fig.12 Metastasis de un Ca, de pulmén a maxlar superior. Paciente Masculino de 68
afios de edad™

Fig. 13 Metistasis de adenocarcinoma indiferenciado de estémago cn maxilar inferior. Pacicnte
masculino de 65 afios de edad ™
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Caracteristicas radiograficas

Radiograficamente se presentan bordes mal definidos, radiolicidas,
expansivas, iregulares e infiltrantes y apoliliadas, algunos carcinomas pueden inducir la
osificacién, asl se encuentran mezcladas con zonas de radiolucidez, focos radicpaces
irregulares. Las piezas dentarias adyacentes pueden mostrar reabsorcidn radicular, no
obstante, son mas comunes, grandes dreas de destruccidén dsea sin cambios de
reabsorcion de los dientes. "’

Algunos carcinomas metastasicos como el de prostata y tiroides, se
caracterzan por una itmagen ostecblastica.™

Fig. 14 Carcinoma metastasico de estémago a la mandfbula. Paciente masculino de 65
afos de edad. Aspecto apoliliado en [a region posterior inferior zqmerda
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Fig. 15 En fa regidn molar inferior izquierda presenta aspecto apolillado, con perdida de
continuidad del borde cortical, una fractura espontanea®
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Fig. 16 ADENOCARCINOMA METASTASICO . Procedente de un Ca. de mama
Que muestra un Area grande mixta radiotransparente /radiopaca enla parte
posterior de 1a mandfbula™
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Fig. 17 METASTASIS DE UN CARCINOMA BRONQUIAL con fractura en terreno patoldgico.
Destriccion dsea que aleanza desde al agujero mentoniano hasta la comisura semilunar, lo que
representa 1a total destruccién del canal mandibular ®
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Aspecto histoldgico

Puede ser muy varable y refleja el tipo de tumor y el grado de diferenciacion
del tumor. Frecuentemnente se observa Una reaccion del estroma desmoplasico
prominente. Existen nidos, islas y cordones de epitelio neopldsico, sostenidos por un
estroma fibroso y quedan en yuxtaposicidn con las trabéculas éseas densas e
iregulares. En  caso de metastasis osteobldsticas, puede demostrarse
microscopicamente una exfensa osteoplastia. las células neoplasicas individuales
pueden mostrar una morfologla queratinizante, adenoide o anaplasica, pleomorfisme y
numerosas figuras mitéticas.

El aspecto microscdpico, suele sugerir origen metastasico, porque las células
se presentardn a menudoe en forma de cimulos de varios tamafics, separados por tejido
local normal o por tejido canjuntivo fibroso. ™

En gamagramas positives, las ‘manchas calientes” definen las areas de
aumento del deposito 6seo que pueden deberse a una reaccidn de |a invasion fumoral.

Fig 18 Rasgos microscipicos del tefido blando de una metistasis maxilar que muestra
nidos de células de tejido conjuntive.
Alguncs nidos contienien acumulaciones de codguloes eosindfilos indicando una lesion
de adenocarcinoma.'
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Fig. 18 Adenocarcinoma. un tumer moderadamente bien diferenciado, pero con figuras
mitéticas.?

Fig., 20 CARCINOMA METASTASICO DE CELULAS RENALES, Se muestra abundante
vascularizacion®™
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Pruebas diagnésticas

Para el diagndstico médico, muchas técnicas nuevas han resultade cruciates
para la deteccién de una enfermedad.

Hoy se puede dedir que casi la mitad de fos procesos malignos tienen cura y
que lz esperanza de vida de tos pacientes oncolégicos ha mejorado. Cada vez son s
io tumores que son descubierios en su fase temprana gracias a los andlisis genéticos:
una sencilla ptueba sanguinea permite iderdificar mutaciones en fos oncogénes BRCA-1
y BRCA- 2, especificos del c&ncer de mama, o alteraciones en ei APC, gen implicado en
el cancer colomectal. Por oito Yado, la resonancia magnsiica por imagen (RMI), fa
temografia de emisién de positrones (PET) y otras téenicas de imagen son capaces de
detectar tumores no mayores de un mitimetro.®

Para establecer el diagndstico a tiempo y exacto, y asi vatorar adecuadamente al
paciente para su tratamjento adecuado, es necesario tener un historial medico y examen
fisico precisos, andlisis de iaboratorio usuales, pruebas de funcién renal o pulmonar, a fin
de valorar fa capacidad del paciente para soportar la todcidad organica de algunos
tratamientos, gammagramas, en donde fa captacién de fosfatos de tecnecium-99 en
areas de metabolismo éseo active, indicara la afeccidn del hueso amtes que se
manifiesten fas lesiones liticas en radiografias usuales que se toman para valorar tas
areas de aumento de la actividad.

Otro diagnéstico de laboraterio, es ef método del papanicoloau se usa para
la deteccién precoz det cancer del cuello de! titero mediante un frotis vaginal y su andfisis
citoldgico En la RMN (rescnancia magnética nuclear) se puede cambiar a voluntad et
punto de observacidn y ver en su plano aigunas estructuras anatémicas, como una
distincion mejor de los tejidos y es posible diferenciar, por ejemplo, ! cartitago del hueso
y del tejido tumoral. En la panendoscopia, cuyoe objetivo es valorar adecuadamente al
paciente e incluir la clasificacién prec:sa dela etépa del tumor.®
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En casos difidles se puede diagnosticar verificande mediante tincidén con
inmuncperoxidasa para identificar marcadores titulares especificos. Citoquerating,
presente en todas fas células caicinomatosas. Se prevé que con el desarolio de
anticuerpos monoclonales, 1a téenica de tincion sera muy Gtil para identificar carcinomas
metastasicos de origen desconocido.

Fig. 21 Preparacion de una paciente antes de una gammagrafia®
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Fig. 22 MICROSCOPIA ELECTRONICA. Cé&ulas tumorates del cerebro.®
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Fig.23 MICROSCOPIA ELECTRONICA. Células tumorales de céncer de mama.®
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Diagnostico diferencial

Las radiolucidéz expansiva irregular, de margenes mal definidos en estudios
radiografices, pueden verse en otras neoplasias malignas como el sarcoma de ¢&lulas
reticulares, el sarcoma de Ewing y el linfoma de Burkrt. El diagnostico diferencial de los
carcinornas poco diferenciados incluyen sarcoma anaplasico y linfoma. Carcinoma
intradsec primario, muy raro, de probable origen odontégenc Se pueden presentar
gammagramas positives falsos que debide a |z presencia de  sinusitis crdnica,
enfermedad dental aguda y cronica, afeccidn articular degenerativa y traumatismos
recientes o antiguios, se llegan a confundir metastasis..

En ta mayoria de los casos, la tumefaccién gingival que presentan las
metéstasis, suelen confundirse con granuloma piégeno, granuloma de céiulas gigantes o
fibroma.'®

Fig. 24 Dx. Diferencial. Linfoma de Burkitt, paciente masculina de 15 afios de edad™
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Fig. 26 OSTEOSARCOMA. Forma mixta, formacién &sca y junto a ésta osteolisis y destruceion

de Iz cortical. Formacién de espiculas y factura espontines



Fig. 27 Diagnéstico diferencial. GRANULOMA PIOGENG™



Clasificacion TNM

Antes de decidir si el cancer requiere f{ratamiento local ¢ sistémico, es
necesarno determinar [a etapa del mismo; esto significa determinar ja extension de la
enfermedad. La etapa con frecuencia se expresa en ung forma codificada, io que facilita
sy mangje cuando se comparan los resultades entre las diferentes formas de
tratamiento. Al principio habia un sistema de clasificacion separada para cada tipo de
turnor, pero ahora se emplea mas [a clasificacion TNM, de {a Unién internacional contra
el Céancer (UICC). En donde ia T, determina las caracteristicas del tumor.; la N, el
compromiso nodular, y la M, las metéstasis a distancia. ™

T- TAMARO DEL TUMOR PRIMARIO
TO- no hay pruebas de tumor primanc
Tis- carcinoma in situ
T1- tumor primario de 2 cm o mengs
T2- tumor primario mayer de 2 ¢m y hasta 4 cm
T3- tumor primario mayor de 4 cm
T4 tumor primario mayor de 4 ¢m, con invasién de estructuras profundas o de
la piel.
N- METASTASIS GANGLIONARES (CERVICAIL ES)
NO- no hay ganglios clinicamente positivos
N1- un solo ganglio homolateral de 3 cm © menoes
N2a- un sole ganglio homolateral de 3 ¢cm o mas pero menor de 6 cm
N2b- muttiples ganglios homolaterales, todas menores de 8 cm.
N3a- gangho (s) homolaterat {es), cuando menoes uno mayor de 6 cm
N3b- ganglios bilaterales
N2c- solo ganglics contralaterales
M- METASTASIS DISTANTES
MGO- no hay metastasis comprobada
M1- hay metéstasis distantes
ETAPAS
etapa - TINOMO
etapa |- TZNOMO
etapa itl- T3NOMO, cualquier T1,2 0 3, N1MO
etapa IV- T4, cualquier N, MO, cualquier T, N2 o N3, MQ
cualquier T, cualquier i, M1
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CARCINOMA METASTASICO A CAVIDAD BUCAL
Metastasis de carcinoma pulmonar

Las lesiones metastasicas en los maxilares y en la mucosa bucal constituyen
el 5% de 1os neoplasias malignes de la regién bucal. 1.2 mayoria de as que aparecen en
esta region son intraocseas solo el 27% se localizan en Ios tejidos blandos. Entfre estos, la
lengua y las encias son los lugares donde asientan con mayor frecuencia. Las
metastasis a pariir de un carcinoma pulmonar son el tipo mas frecuente de diseminacién
maligna a las regiones bucales. En épocas anteriores eran mas frecuentes las
metastasis del carcinoma de mama, pero el aumento de consumo del tabaco enfre las
mujeres es responsable de esta nueva tendencia.

Fig. 28 Lesibn recidivante en una mujer de 65 afics de una metastasis de
cancer pulmonar. Dos semanas antes se habla extirpado el tumor que ocupaba
tres cuartas partes de |a superficie bucal.”
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Fig 25 CARCINOMA METASTASICO BE PULMON a maxilar siperior paciente maseulino de
68 afios de edad. ™

Pt

Fig. 30 Aspecto caracteristico de una lesion maligna, muestra unos Iimites del proceso
alveolar iregulares y mal definidos®.



Metastasis de carcinoma de mama

En los afics 70, el carcinoma de mama era el productor de metastasis mas
frecuente en las regiones bucales; actualmente ello se ha modificado y la mayor
frecuencia se origina a pariir de carcinoma pulmonar.

Cuando las metastasis interesan los maxitares, el maxilar inferior se afecta con
mayor frecuencia que el superior, siendo el area motar el lugar predilecio.

En una revisitn efectuada en el Japon de 41 casos de metastasis en [a regi6n
bucal, 23 de ellos se hallaban limitadoes a Ias encias. Ofros estudios refieren que de 86
casos de éste tipo, sblo dos afectan los tejidos blandes bucales, siendo el reste
intraésecs. *®

Fig. 31 METASTASIS DE CARCINOMA DE MAMA en una paciente de 62 afies de
edad La biopsia descubrid un adenocarcinoma poco diferenciado. Se comprobd que
¢sta lesion tenla una estructura idéntica a la del tumor original,
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Fig 22 METASTASIS DE UN CARCINOMA DE MAMA_ Destruccion de la lamina dura y
ostedlisis extensa con margenes difusos. Las dreas de calcificacién son patognomonicas

del carcinoma de mama®>



Metastasis de adenocarcinoma de colon

En una revision de 422 lesiones metastdsicas se¢ observo que ambos sexos se
afectan con la misma frecuencia aunque ef tipo de tumor primano no erz, evidentemente,
igual en los dos. Las metastasis a partir del intestino son responsables tan solo del 4%
de todas las metastasis en las regiones bucales. En un estudio de 97 casos de
metastasis mandibulares, solamente & provenian def colon o del recto. La mayoria de las
veces se afectan {as mandibulas y Gnicamente unos pocos casos se localizan en Jos
tejidos blandes bucales.

49



Carcinoma metastasico urologico

Leos tumores del fracto urogenitai constituyen la tercera causa en frecuencia de
las metastasis en los huesos maxilares. Se disemina por via hematica, y 1a localizacion
mandibular es mas frecuente debido a que las células metfastasicas guedan atrapadas
por la disminucion de la circulacién sanguinea y 1a anatomia vascular de [a regi()ﬁ..18

Fig. 34 Aspecto clinico de METASTASIS DE UN CARCINOMA UROLOGICO.
Crecimiento gingival. Muestra una lesidn procedente de la maxila. w
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Metastasis gingival de un adenocarcinoma de prdstata

Afecta frecuentemente a los maxilares més que a los tejidos blandos. De 380
Gas0s de cancer de préstata, 22 presentaron metastasis en maxilares y sdlo un caso de
metastasis en tefidos blandos bucales se reportaron, La lesitn se localizd en la encla,
en iz zona de premolares

En general, s6lo cerca del 0.6% de las lesiones metastasicas invofucran a
tejidos blandos. La encia es el sitio méas comin un 54.8 %, seguide por fa lengua 27.4
%, amigdalas 8.3 %, paladar 4.4 %, tabio 3.2 %, mucosa bucal 1.3% vy piso de boca 1
%. Frecuentemente las lesiones se confunden con granuloma pidgena, fibroma perifético
y abscesos periodontales ™

Fig. 35 Metastasis gingival de un adenocarcinoma de préstata y aspecto micrescopico
que muestra células neopi&sicas con presencia de un antigeno especifico™
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Fig. 36 Aspecto histoldgico de células neoplasicas al estroma.®
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Metastasis 6sea procedente de cancer en la piel

Los tumores de ia piel representan el 25 % de todas las neoplasias. Los
huesos maxilares se ven infiltrades ocasionaimente por estas en las que generalmente la
afectacién de los huesos craneofaciales es habitualmente la invasion directa. Son dos
las lesiones que pueden infiltrar a hueso

1} El carcinoma basccelular que es la lesidn maligna de la piel mas frecuente en
cabeza y cuello. Muestra escasa tendencia a dar metastasis a distancia, pero

presenta un comportamiento localmente agresivo y con frecuencia residiva

2} El carcinoma espinocelular, tiene un comportamients clinico mas agresivo, y son

precoces {a invasidn local y las manifestaciones a distancia

A menudo, en sus fases iniciales, la invasion ésea es asintomatica A medida
que e cuadro progresa, aparece una sintomatologia inespecifica y que puede incluir la
aparicidn de una tumefaccién dolorosa de la regidn afectada con movilidad dentaria y
parestesias. El debilitamiente de la estructura dsea puede causar fracturas patolégicas

Histolégicamente presenta caracteristicas del tumor primario, mientras que
radiograficamente mostrara lesiones radiollcidas, con bordes mal definides y sin reborde
esclerdtico. La gammagrafia Gsea revelard una zona marcada en el hueso invadido.™



Fig. 38 ASPECTO RADIOGRAFICO. Lesi6n en el cuerpo mandibular que muestra una
Zona de destruccién Gsea mixta radiolicida / radiopaca vy que abarca desde los incisivos
hasta e dngulo mandibular™
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Metastasis 6sea procedente del cancer de la mucosa

De forma semejante a los tumores cutdneos, las neoplasias ofiginadas en las
diferentes mucosas del territorio maxiofacial pueden nvadir el tejido dseo. La invasion
se produce por infittracion directa de 1a neoptasia mucosa, Es frecuente que en [a historia
clinica haya antecedentes de extracciones recientes, creando asf una via de entrada en
la mandibula o en los senos maxilares.

Generalmente al momento de! diagnéstico, 1a lesidn se encuentra en estado
avanzado, debido al retraso en el diagnostico de ia necplasia primatia.

Histoldgicamente, revelarda un carcinoma de células escamosas de
diferenciacidn variable. Radiogréficamente la imagen es inespecffica, aunque
generalmente se trata de una lesién erosiva de superficie mal definida, que progresa
causando destruccion osea importante. Rara vez se observa invasién 6sea. En
ocasiones la tumaracion, puede infilirar siguiendo el trayecto del nervio dentario, que en
estos casos estard ensanchado y con fimites poco clares. La tomografla computarizada
revelara la magnitud de la lesion y en el maxilar superior mostrara opacificacién de los
senos maalares con destrucsidn de sus patedes, especialmente ef suelo.™

Fig. 39 Cancer en la mucesa retromolar.”
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Fig. 40 Lesion difusa que muestra destruccion 6sea del cuerpo mandibular que afecta a
los molares extruyéndolos, ™

Fig. 41 CANCER DE LA MUCOSA BUCAL Paciente de 73 afios.”
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Paciente maseulino de 59 afios de edad ®
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PRONOSTICO Y TRATAMIENTO

En los difimos 15 afics, se ha producido un avance espectacular en e!
desamollo de nuevos farmacos destinados a combatir el cancer , La quimioterapia que
consiste en destruir ks tumores con famacos, como los taxanos (Paclitaxel y
Docetaxel), las camptotecinas {Topocan e Irinotecan) y los analogos de pimidinas
{Gemcitabing, Cladibrina y Fludarabina). También han aparecido medicamentos como et
tamoxifene, el acido 13-cis-retinoico, el retinil palmitato y la misma vitamina E, que fienen
la facuitad de prevenir e inhibir el crecimiento del tumor.®

Muchas de éstas sustancias quimioprotectoras actiian bloqueando las lesiones
en el ADN que inician la carcinogénesis, mientras que otras frenan o revierten la
degeneracion de las c¢élulas normales que han sufride un dafio genético. Asl mismo se
han obtenido versiones mejoradas de fArmacos de probada eficacia oncoldgica, como
son el Cisplatino, Oxilaplatino y el Tomudex, {a combinacién de &stos medicamentos
permite desfruir un gran nGmero de tumores, siendo completada su accién con una
cirugia cada vez menos invasiva y agresiva y una radioterapia mas eficiente, teniende et
objetivo de conservar la funcidn del Srgano afectado. Por lo que en los centros
oncolégicos mas avanzados, antes de recurrir al bisturl, se intenta reducir el tamafio del
tumor con radioterapia y quimioterapia La gran ventaja de la quimioterapia a diferencia
de Iz cirugia o radioterapia es que puede utilizarse en cinceres diseminados o con
metastasis.®

La radioterapia utiliza radiacién ionizante (fotones, rayos gamma) para destruir
las células malignas, consta de una variante , la radicterapia intracperatoria, que permite
aplicar la radiacion directamente en la masa tumoral. Y se aplica a tumores sélidos en
drganos internos como la piel, , lengua, cerebro, laringe, dtero y cancer de pristata.
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Fig. 43 Paciente en radioterapia™

A &stos tratamientos clésicos, se unen otros como 10s farmacos encaminados a
bloquear la angiogénesis, qQue comoc ya se mencions, €s la formacién de vasos
sangulneos que nutren y oxigenan a células malignas, y Ias terapias biolégicas, que se
sirven de interferones, endostatina, angiostatina, el TNP 470, al interleucina 12, ¥ el anti-
VEGF, anticuerpos monoclonales y vacunas ;-Jara estimular el sistema inmune dei
paciente.®

Factores antimetastasices que son un grupo de enzimas que impide a las
células tumorales infiltrarse en el torrente sanguineo y colonizar tejides sanos, como son
el corboxiamido triazcloe (CAl) e inhibidores de metaloproteinasas (COL-3, manismatat,
batimastat y AG 3340).

L os 1s6topos radiactivos, como el bismuto-231, son empaquetados e insertados
en anticuerpos monocionales, denominadas como balas mAgicas que conducen las
minibombas radiactivas hasta el seno de la masa tumoral. También se pretende
disminuir el comportamierito agresive de algunos tumores atacandolos por medio de las
protelnas que los hacen intratables, para después envenenartes con potentes tarmacos.®
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En el tratemienio del cancer de mama se utihza el anticuerpe monoclonal
tratuzumab, que se une especificamente a fa proteina Her-2-neu, tas células tumorales
del 30 por 100 de los pacientes fabrican en exceso ésta sustancia, lo que las hace
demasiado agresivas El uso de estrégenos o andrdgencs produce un cambio transitorio
en la raturaleza de las metdstasis ocasionadas por éste cancer, v pasan de ser
osteoblasticas a una fase litica con hipercalcemia,

La administracién intravenosa de difesfonatos como el paminodrato disminuye
i dolor dseo y la indidencia de tratamiento y normaliza los indices de resorcidn 6sea

excesiva de los pacientes con metastasis osteoliticas. También el dolor se alivia con
levodopa.*®

El carcinoma metastasico de la mandibula, requiere trabajo adicional para
reconocer e! sitio primane y definir 1a etapa y el grado de afeccion metastasica. Es Utit
para identificar si la propagacién de la mandibula representa un foco solitario como es
frecuente, solo el signe clinico de una enfermedad esquelética diseminado. Un solo foco
se puede tratar mediante excisién quinirgica o quimiorradioterapia Las metéstasis
esqueléticas generahzadas son signos de malignidad v el tratamento es paliativo.

El pronostico para personas con carcinoma metastasico de la mandibula es
malo, con una desalentadora tasa de supervivencia a cinco afigs de 10% y mas de dos
terceras partes de los pacientes mueren antes de un afio. La muerte suele deberse a

falta de control de la lesién pnmaria, metastasis en nodos linfaticos cervicales, o ambos
factores.

La hipercalcemia puede producir anorexia, poliuna, polidipsia, depresion y
finalmente coma, ademas provoca nefrocalcinosis. La causa de la hipercalcemia es la
produccién de estimuladores circulantes de la diferenciacion de los osteoblastos, por lo
que muchos pacientes mueren de insuficiencia renal.
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Las causas terminales comunes en pacientes con cancel bucal son
desangramlénto, neumonia conl asplracioén U obstruccién de las vias respiratorias. La
desnutricién casi nunca es un factor importante.

Hace un par de décadas, €l grado de sobrevivencia de algunos tipos de
canceres era de setmanas 0 meses, ahora, el 70 por 100 de los nifios con cancer se cura
y crece sano En la actualidad, unza de cada 100 personas que alcanza fa edad adulta es
sobreviviente de un cancer infantil, L.os avances oncologicos también han mejorado las
expeciativas de vida de los pacientes adultes. Y como ejemplo se tiene que | la
mortafidad por cancer testicular ha declinado un 65 por 100, 1a enferrmedad de Hodgkin,
proceso tumoral que afecta a aduftos jdvenes se contaba entre las patologias mas
rebeides y temidas, hoy la mayoria de los pacientes con &ste mal son tratados e incluso
curados con &dto.”

También ef indice de supervivencia es cada vez mayor entre los pacientes con
cencerrees colomectales, las mujeres con tumores ginecolégicos v de mama, y los
hombres con canceres de préstata y pulmén. Pero desgraciadamente alguncs estan en
aumento, como es el caso de cancer de pulmén en la mujer y [os canceres linfaticos en
ambos sexos.
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CONCLUSIONES

El desarrollo metastasico s un proceso complejo y altamente selectivo gue
depende de la interrelacién entre las propiedades de las células necplasicas y las
propiedades def huésped, Las caracteristicas de ias células neoplasicas, tales como las
propiedades de la superficie ceijular, 1a capacidad de adhesién, la movilidad celular y la
secrecibn enzimatica, parece que tienen una gran mportancia como causas
determinantes finales de la metastasis.

ina necoplasia no crece mas de 2 mm a menos que esté vascularizada La
angicgénesis es ef proceso de formacién de vasos sanguineos e indispensable para el
crecimiento de ésta, ya que nutre e irriga a las células tumorales y se ayuda de dos
factores que controlan su crecimiento: el factor de crecimienic para los fibroblastos
(Bfgf), v &l factor de crecimiento del endotelio vascuiar (VEGF).

La dispersidn de éstas células, se lleva a cabo por cuatro pasos en general,
siendo tres de elios los gue explican el proceso. Adhesidn, protedlisis y movilidad o
locomocién, Primere las células tumorales se separan entre si uniéndose a elementos
que van 2 descomponer fa membrana basal y €l tejido conjuntive y de ésta manera se
abren paso a otros tendos del cuerpo.

Como vias de diseminacion se conocen la via hnfatica, fa via sanguinea y por
medic de cavidades celdmicas, aungue se comenta de una cuarta via artificial, como el
transplante directo de oflulas neoplasicas con instrumentas quinirgrcos o guantes def
cifljano, pero s muy raro

Los carcinomas presentan metastasis por via linfahca y los sarcomas a través
del torrente sanguineg, aungue algunas de ellas ocurren primero por diseminacion
hnfatica debido a fa conexién entre éste y el sangulneo, aparte de que las células
neoplasicas en fase de diseminacion pueden pasar de un sistema a otro.

Una vez diseminadas, las células neoplasicas llegan a 6rganos vecines y a otros
lejanos, en donde proliferan y conuenzan a dividirse formande un crecimiento nuevo
flamado metastasis En cavidad bucal es rarc encontrarias, pere cuando se presentan
indican un estado avanzado de la neoplasia pimania y un prondstico malo.



La poblacion mas afectada son grupos de edad avanzada entre fa Sa. y 7a.
década de la vida, con edad premedio de 45 a 55 afios, con predilecsion por varones. £n
adultes las metastasis sen de carcinomas mamarios en mujeres y del pulmén en
hombres. Otros sitios primarios comunes son cancer de rifién, colon, recto, préstata y
gtandula tiroides. En nifios el neurcbiastoma y las malignidades 6seas son los mas
frecuentes, dentro del prnimer decenic de 1a vida ¥ en el segundo respectivamente.

Se manifiestan clinicamente por dolor dseo, tumefaccion o expansion
mandibular, pérdida de dientes, aiteraciones oclusales, parestesia, anestesia del labio
superior, inferior o del mentén , masa gingival o fracturas patoldgicas.

Las metastasis que se presentan en tefido blando, se encuentran en las zonas
premelar y molar, como una tumefaccion gingival que con frecuencia se confunde con
granuloma pibgeno y de células gigantes o fibtomas. En la mandibula se localizan
{ambién en 1a zona premolar , molar, angulo ¥ cuerpo maxilar, y en contadas ocasiones a
nivel del condilo.

La radiolucidéz expansiva ifregular y mérgenes mat definidos que presentan en
imagenes radiograficas se observan también en el sarcoma de Ewing y Linfoma de
Burkitt

Para establecer el diagndstico a tiempo y exacto y valorar al paciente para el
tratamiento adecuado, es necesario tener historia ¢linica, examen flsico, analisis de
laboratones usuales, pruebas de funcion renal y pulmonar, gammagramas que indican
ia afeccidn osea. En los ditimos 15 afios se han desarrollade nuevos farmacos para
combatir el cancer, Muchas sustancias en combinacién con otros frenan ¢ revierten la
degeneracion de las células nomales, y otros previenen e inhiben el crecimiento del
tumor.

El grado de supervivencia tempo atras, era de semanas o meses para alguncs
tipos de canceres, ahora el 70 por ciento de nifios con c&ncer se curan y crecen sanos
En pacientes adultos también han mejorado las expectativas de vida ya gue ahora mas
del 50 por ciento sen curados con éxito.
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GLOSARIO

Adenocarcinoma: neoptasia gue deriva de! epitelio glandutar,

Adenoide: que se parece a una glandula o ganglic.

Aftatoxina: Factor toxico producido por hongas que contaminan loa renuevos
de cacahuate, Agente carcinogénico

Anaplasia: regresion de las células 3 una forma muy primitiva e indiferenciada
Atrofiz agresiva.

Anemia: lteraimente falta de sangre; clinicamente disminucién por debajo de
las cifras normales de la concentracidn de hemoglobina o det numero de
eritrocites de manera absoluta, debido a pérdida o destruceidn de los enfrecitos
o a trastornos en su formacian

Angiogénesis: conocida también como neovascularizacién que es [a
formacidn de vascs nueves que alimentan e irmgan a las célutas tumorales.
Anorexia: sindrome psiquitrico generalmente en mujeres jovenes,
caracterizado por un rechazo a ta ingestitn de alimentos.

Anticuerpos monoclonales: son fabricados en laboratorio que atacan a
estructuras concretas de células cancerosas, son los medios por los que se
hacen llegar farmacos y radicisdtopes al seno del tumor.

Arsenicales: f4rmacos que cattienen arsénico.

Arsénico: elemento medicinal y venenoso. Sélido grisdceo, quebradizo y
lustroso con clor semejante al ajo.

Benceno: Hidrocarburo. Se extrae de la brea de hulla por destilacion y es una
de las primeras materias de mayor uso en la fabticacion de compuestos
organicos sintéticos

By-pass: anastornosis quirirgica paralela, para evadir un segmento vascular
obturado o estenosado, mediante un injerto de arteria, vena o tubo de sustancia
pldstica. Derivacion temporal de 1a comriente de un vaso durante una intervencion
quirirgica sobre éste.

Cancer: tumor maligno en general y especialmente el formade por célufas
epitefiales.

Carcindgeno: sustancia capaz de inducir un cancer.

Carcinoma: neoplasia mahgna formada por células epiteliales, puede ocurnr en
cualquier lugar del orgamismo en donde haya epitelio.
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Cavidades celémicas: cavidad del cuerpo det embrién donde se originan las
principales cavidades det tronco,
Células sométicas: células nerviosas no diferenciadas.
Ciclofosfamida: agente antineoplasico del tipo de las mostazas nitrogenadas,
ejerce suU accion citotoxica por alquitacion.
Colageno: proteina compuesta por tres cadenas entrelazadas con una tripie
hélice en forma de cuerdas que forman fibrillas.
Coma: estado de disminucion del nivel de conciencia de intensidad variable por
afectacion organica o metabdlica del sistema nervioso central.

Desmoplésico: estmulacién del desarrolio del tefido conjuntivo o fibroso o de
adherencias.
Diagndstico- parte de la medicina que tiene por objeto la identificacion de una
enfermedad fundandose en ios sintomas y signos de ésta.

Diseminacién: difusién, dispersidn ¢ extensién de un proceso patoldgica o de
gérmenes morbosos.

Doxorubicina {Adriamicina) : antibiético antineoplasico, se intercambia con
el ADN e inhibe su sintesis, incluyendo al ARN y protefnas.
Embelo: coagule o cuerpo extrafio, fragmento de trombo, de ateroma, de
tumores, de gotas de grasa, burbujas de aire, masas de baciles, de parésitos,
etc..,

Enzimas: sustancia capaz de acelerar o provocar ciertos procesos quimicos sin
sufrir ninguna modificacion.

Estroma: trame o armazén de un Srgano, glandula u otra estructura,
generalmente de tejido conjuntivo, que sirve para sostener entre sus mallas los
elementos celulares.

Etiologla; del griego aitfa causa y fogos, tratado. Parte de la medicina quet
tiene por objeto ef estudio de las causas de las enfermedades

Factores de crecimiento; polipéptidos que actiian sobre vanos tipos de
células, promueven e crecimiento, influyen en |a locomocion, contractihdad y
diferenciacibn celular.

Factor de crecimiento epidérmico (EGF), estimula a dwision celular
uniéndose a receptores sobre la membrana de la célula.
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Factor de crecimiento derivado de plaquetas {PDGF) induce la
migracion y proliferacion de fibroblastos, células del mdscule liso y monocitos, se
une a dog tipos de receplores especificos alfa y beta.

Factor de crecimiento de fibroblastos {FGF): Tiene la capacidad de
inducir los pasos necesarios para [a neoformacion de vasos sanguineos.

Factor beta- transformador del crecimiento {TGF-B): presenta efectos
schre la proliferacion de células mesenquimatosas € inhibe a descomposicion de
|la matriz extracelutar por metaloproteinasa.

Fibronectina: es un heterodimero con enlaces disuifuro, se fija a las integrinas
de las células.

Fosfatasa: enzima que hidroliza los ésteres con liberacién de dcido fosférico.
Se encuentra en fodos los liquidos y células del organismo.

Fosfatasa alcalina: producida por ostecblastos y células proliferativas del
cartilago y periostio. Su aumento indica la presencia de ciertos frastornos , une
de ellos cancer hepatico.

Fosfonato: compuesto de carbano v fosfata.

Gammagrafia: Técnica radiologica basada en la reconstruccién de un érgano
mediante los centellecs contados por un Geiger, tras 1a administracion de un
isttopo radiactivo que se fija en el drgano que se estudia

Glucoproteinas adhesivas: proteinas diversas y estructurates que unen a
los componentes de la ECM entre s y a 1as celulas.

Hemorragia: extravasacién de sangre por rolura de vasos sanguineos.
Hidrolasas: miembro de un grupo de enzimas que catalizan |a escision de los
eniaces entre el carbono y ofro tipo de &tomo, por adicién de agua.
Hipercalcemia: Calcemia aumentada. Que se refiere a la presencia de calcio
en la sangre que normalmente es de uncs 10 mg. por 100 mi.

Hipercalciunia: exceso de calcio en la orina.

Hipernefroma: lamado también tumor de Grawtz, mas propiamente
carcinoma de cflulas renales. Actualmente carcinomas derivados de células del
parénquira renal

Hiperplasia: multiplicacién anommal de los elementos de los tejidos.
Hipocatcemia- reduccion de ia tasa de calcio en |a sangre.

Huésped: animat ¢ plante en que vive otro organisme parasito.
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Incidencia: estadistica sanitana, proporcion de enfermos nuevas de una
enfermedad por 1,000 habitantes en espacio de fiempe, generalmente por un
afio Frecuencia.

Integrinas, familia de giucoproteinas situadas sobre las células epiieliales, que
actiian en la unidn celular, locomocidn, proliferacidn y diferenciacidn celular.
Interferonas: tipo se citocinas que son sustancias inmunclégicas elaboradas
por el organismo, que mejoran ia respuesta inmune de los pacientes
oncoldgicos.

nterleucinas: grupo de citocinas en el que destaca su poder terapéutico la
interleucina-2, que estimula el crecimiento y la actividad de los linfocitos y ofras
céiulas de defensa

Invasion: ataque o periodo inicial de una enfermedad, muitiplicacion exagerada
de una clase de elementos anatdmices, que da por resultado la sustitucion por
elios de elementes que se atrofian y desaparecen.

Isétopo: término aplicado a cuerpos quimicamente idéntices, que tienen el
mismo namero de electrones y protones, pero que difieren en el peso atbmico
por tener diferente nimero de neutrones. Radiactivo: isdtopo con propiedades
radiactivas,

Linfocitos T: células del sistema inmunolégico que circulan por la sangre.
Mediadores de {a inmunidad celular e indispensable para inducir la misma contra
casi todos los antigencs naturales.

Lisosomas: Grgano celular rico en enzimas hidroliticas capaces de lisar la
mayor parte de las constituyentes celulares y de los ingerides por ias células.
Matriz extracelular {ECM}: suministra turgencia a los tejides blandos y rigidez
al hueso, propoerciona un sustrato para la adhesién de la célula y regula la
manera decisiva de crecimiento, movimiento y diferenciacion celular.
Metamicina: antibiético antineoplasico que ejerce sus efectos antitumorales,
por alquilacidn, que resulta en una inhibicion de sintesis de ADN.

Metastasis: del griego metsstasis, cambio de lugar, aparicion de uno o més
focos morbosos secundarios a otro pnmutive, con o sin desaparicién de éste, en
regiones o partes no contiguas del punto de evolucién del foco primitivo.
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Metotrexato (ametopterina): es un antineoplasico muy antiguo, es anélogo
del acido félico. Actia por inhibicion de la dehidrofolicorreductasa, facter
necesario para fa accion de diche acido. Inhibe ia sintesis de ADN y fa muerte
celular

Mutacion somdtica: mutacion que se desarrofla en las células somaticas en
vez de producirse en las que forman los gametos.

Nefrocalcinosis: insufictencia renal debida a la precipitacion del fosfato
cdicico en los tubos renales.

Neoplasia. crecimiento nuevo de tejido, en ef que la multiplicacion de las
células no estd totzimente controlada por los sistemas reguladores del
organismo y tiene un carécter a veces progresive.

Oncogén: gén o grupos de genes cuya expresién andmala determina la
produccién de un fenotipo maligno.

érgano: parte del cuerpo dotado de una o varias funciones.

Qsteoblasto: célula productora de tejido éseo .

Ostedlisis disolucion o pérdida de las sales de calcio del hueso.
Osteosclerosis: densidad anormal del hueso. Calcificacidon excesiva de los
huesos caracterizada por el aumento de sustancia compacta.

Paliativo: se aplica al medicamento o agente que alivia, pero no cura,
sintornatico.

Parénquima: elemento esencial especifico o funcional de un organismo
generalmente glandular.

Patogénesis: origen y desarrollo de las enfermedades especialmente el modo
de cdmo obra la causa morbosa scbre el organismo.

Péptido: Derivado proteinico constituido por la combinacion de dos o mas
aminoacidos, con union del grupo carboxlo.

Pleomorfismo: variacion de tamafio y forma.

Polidipsia: se excesiva.

Poliuria: secrecién y emision extremadamente abundantes de orina.
Prondstico: juicio mas o menos hipatéico acerca de fa terminacidn probable
de una enfermedad, especialmente en un individuo deterrminado
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Proteina: miembro de un grupo de compuestos nitrogenadoes, que forman los
constituyentes de ios tejidos y liquidos orgénicos. Todas constan de carbong,
oxgeno, nitrogeno, hidrégeno y a veces azufre, fdsforo y yodo,

Proteinasa: enzima que desdobla las proteinas.

Proteogiucanos: ayudan regular la estructura y permeabilidad de 1a ECM.
Radiacién: del iatin radiatio -onis. Energia aseciada a las ondas
electrcmagnéticas y emitida en forma de fotones.

Radioisétopo: 1sétopo radiactivo de un elemento. Se empiean como
marcadores o trazadores.

Radicterapia: tratamiento de las enfermedades por toda clase de rayos,
especialmente por los roentgenolégicos.

Resonancia magnética nuclear: técnica exploratoria que permite otiener
una imagen anatomica digital de !a regién gque se ha de estudiar, porla

resonancia de atomos de hidrégeno de las moléculas de los tejidos sometidos a

los efectos de un campo magnético,

Sarcoma: Tumor maligno derivado de células mesenquimatosas, se puede

formar a expensas de tejido conectivo en comin, de células de tejido conectivo

diferenciado o de tejido ganglionar. Son tumores de gran malignidad.
Sintoma Manifestacion de una atteracién orgénica o funcional apreciable
solamente por e paciente, o que puede ser comprobada también por el
observador, caso en que se considera signo.

Sintomatologia: Parte de 1a patologia que estudia los sintomas de las
enfenmedades.

Tecnecio-89: elemento quimico, sintético, metalico y radiactive, Radioisttopo

de tecnecic que tiene una semidesmtegracidn de 6 horas y emite rayos gamma.

Se emplea para’ efectuar centelleografia en diferentes drganos. Se administra
por via intravenosa.

Tejido conectivo 0 conjuntivo: tejido de sostén derivado del mesobiasto,
formado de fibras elasticas y células,

Tejido epitelial: se les llama a los tejidos no dervados del mesoblasto y
constituide esencialmente por células en contacto directo.
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Terapia. tratamiento de una enfermedad.

Tomografia radiografia seniada por plancs paralelos {TAC): Técnica hasada
en la reconstruccion matematica de los tejides organicos a través del andtisis
cuantitativo de las densidades elementales de dichos drganos. Por emisién de
positrones: técnica de exploracién radiolagica que se realiza después de ia
administracién de un radiondchide emiser de positrones.

Translocacion: Alteracién cromosdmica debida al intercambio de un fragmento
cromosomico de un cromosoma a otro.

Trombosis: proceso de formacién de un trombo y oclusién vascular per éste.

Tumor de Ewing : Sarcoma de Ewing. Tumor maligno de hueso, originado de
la médula 6sea, localizado en los huescs largos y provoca dolor, fiebre y
leucocitosis como sintomas preminentes y casi siempre en persenas jovenes.
Tumor: tumefaccion, bulto o hinchazén de caracter patologico.

Vincristina {sulfato de vincristina): agente artineoplésico. Sefijaala
tubulina, componente de los tabules celulares deteniendo asi la mitosis por
disolucian del huso acromético,

70



10Q.

11

g&@%\é

G e e s N v s e — - B

REFERENCIAS

Cecil. Tratade de Medicina infterna Vol | Ed. interamencana McGraw-Hill.
Pag. 1202

Anderson M.D Carcinogénesis. A broad critique. Hospital and Tumer |astitute.
Willlams and Wilkins company. Baltimore Pag, 2y 3

Muy interesante. No. 23. Farmacologia y Diagndstico Médice Pag 55 - 58, 61-
63.

Karp G.. Biologia celular. Mc. Graw-Hill. México 1984

Robbins 5. Patologia Humana. McGraw - Hill Interamericana. Pag. 145 - 148y
174 - 182,

Enterprises, Inc, C.D. 5. Medicina y salud. Nueva enciclopedia completa Vol.
i

hitp:/fwwanw,cnn.com

Taylor C. R.. Patologia general. Manual tmoderno . Pags. 344

Muy interesante. No. 6. Documento. La medicina en ef 2000. Pag. 4-8
Vincent T. De Vita Jr.. Cancer. Principios y practica de oncologia. Tomo [
Ed. Salvat. Pag, 105 —112

Harmison K.J. Principios de Medicina Interna. Vol. Il. Ed. McGraw - Hill.
{nteramernicana. Pag. 2529. Vol [ Pag. 593 - 595,

12 Bayley T.J. Enfermedades sistémicas en odonfologia. Ed. Cientlfica, S.A. de

13

14
15

16.

17.

i8.

19

20

BC. Pags. 325-335.

Vincent T. De Vita Jr. Cancer, principios y practica de oncologia,

Tomo H. Ed. Salvat Pags. 1716 — 1724

Stein J.H. Medicina Interna. Tomo |. Ed Salvat. Pags. 1174 - 1178

Fameras Valenti P. Medicina interna. Tomo |. Editorial Martin, S A. P&gs 1071
- 1073

Raspall G. Cirugia Maxilofacial. Patologfa quirdrgica de cara, boca, cabeza y
cuello. Editorial Médica Panamericana. Pags. 250 - 275.

Lewis R. Patologfa bucal. Diagnéstico y tratamiento. Editorial Panamericana.
Pags. 47 y 48, 228, 262, 263, 297, 293,

Sapp J. P. Patologia oral y Maxilofacial contemporanea. Ed Harcourt, Mosby.
Pags.: 192 y 193.

Batsaks J.G. Tumor of the head and neck. Clinical and pathological
considerations. Ed. Baltimore, Pags. 169y 170.

Raspall G.. Enfermedades maxilares y craneofaciales. Atlas clinico. Salvat
Editores, S, A Pags. 320 - 323y 312 - 315,

71



21

23

24.

25

27.
28.
29.
30.

31.

32
33

Pindborg J J. Atias de enfermedades de la mucosa oral Salvat editores, S A,
Pag 84-87.

. Piattelli A Gingival Metastasis from a prostata adenocarcinoma. .J.

Pencdoniol. April 1998. Vol 70. NUM. 4 Pag. 441 - 443.

Cawson R, S, Color atlas of oral disease. Chnical and pathologic correlations.
2a Edition. Ed Wolfe. Pags 14.23

Higashi — Shiba — Ikuta. Atlas de diagndstico de imagenes RADIOGRAFICAS
de la cavidad bucal Actualidades México Odotoidgicas Latinoaménca .C.A.
Pag: 112,113,114 116, 124-126.

Paster F.A.. Atlas de radiclogia odontolégica. Ediciones Cientificas y técnicas.
Massen, Salvat Pag. 242, 246

. Scully C.. Color atlas of oral diseases. J.B. Lippincctt Company Philadelphia.

Martin Dunitz London.

Nevilie B. W. Color atlas of clinical oraf pathology. Londen 1991
hitp:ffwww. pbre, hawaii edu/~funfel/gallery!

8/A. Diccionario terminoldgico de clencias médicas. BEd Salvat Pag.195.
Dorand. Diccionaric Enciclopédico lustrado de Medicina Ed
Interamericana McGraw-Hill. P4g.967.

Diccionario enciclopédico University de términos médicos. Nueva edicién
interamericana, S.A. de C V. McGraw ~ Hill

Diccionario terminolégico de ciencias médicas. Ed Masson.

Matthews. Manual clinico de reacciones adversas a medicamentos. Pag.
149, 269, 408, 431, 626.

72



	Portada

	Índice
	Introducción
	Antecedentes 
	Generalidades
	Definición
	Incidencia   Etiología
	Características Celulares
	Metástasis
	Cáncer Primario Desconocido
	Metástasis a Hueso
	Carcinoma Metastásico
	Carcinoma Metastásico a Cavidad Bucal
	Pronostico y Tratamiento
	Conclusiones
	Referencias

