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CARCINOMA EPIDERMOIDE EN LENGUA: FACTORES

PREDISPONENTES, DIAGNOSTICO Y MANIFESTACIONES CLINICAS.

INTRODUCCION

El carcinoma epidermoide también es conocido como carcinoma de
células planas, es una neoplasia maligna. El cual suele ser la etapa final
de la alteracion del epitelio plano estratificado, en la mayoria de ocasiones
inicia como una displasia epitelial que va evolucionando, hasta que las
células epiteliales displasicas rompen la membrana basal e invaden el

tejido conjuntivo.

Para que se desarrolle una neoplasia maligna, su iniciacion tiene lugar
cuando el ADN de la célula se dafa por la exposicion a factores
carcinogénicos. Caracterizandose por acumulacién de alteraciones en los

genes encargados de la regulacion de la homeostasis celular.

Los factores predisponentes no se conoce el modo exacto en el que
interactuan con los mecanismos de sefalizacion y el ciclo celular, pero se
asocian con una mayor incidencia. Entre ellos encontramos: tabaquismo,

el alcohol, deficiencias nutricionales y diversos virus.

El carcinoma epidermoide de cavidad bucal, ocupa el sexto lugar de todas

las neoplasias a nivel mundial.

Los procesos malignos orales representan un 3% de los canceres
diagnosticados en hombres y el 2% en mujeres. El carcinoma

epidermoide representa el 90% del total de canceres orales.
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Siendo esta la razén, por la que se dirige esta tesina a este cancer. Ya
que el prondstico sera mejor en su temprana deteccidn, el odontologo de
practica general debe estar preparado para un diagnostico precoz,
evitando asi su evolucion. Pero lamentablemente, muchas veces los
pacientes con cancer avanzado refieren haber consultado a profesionales,

sin que ellos hayan realizado un diagndstico temprano.
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CARCINOMA EPIDERMOIDE EN LENGUA: FACTORES
PREDISPONENTES, DIAGNOSTICO Y MANIFESTACIONES CLINICAS.

OBJETIVO

Describir las manifestaciones clinicas del carcinoma epidermoide oral,
lesiones premalignas, asi como nombrar los factores predisponentes del
cancer oral, para promover en los pacientes cambios en sus habitos de

vida. Valorando la importancia de un diagndstico exacto y precoz del

cancer oral.
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PREDISPONENTES, DIAGNOSTICO Y MANIFESTACIONES CLINICAS.

CAPITULO 1 ANTECEDENTES DEL CANCER

El primero en utilizar la palabra cancer fue Hipocrates (460-375 a.C.). El
describe varios tipos de tumores comparandolos con un cangrejo

enraizado a digestivo los tejidos.

Galeno (131-201 a.C.) decia que la etiologia del cancer era una bilis

negra, que se presentaba en algunas ocasiones en mujeres melancolicas

y emotivas.?

R. Virchow en 1858 fundd la doctrina de la patologia celular, el sostuvo
que todas las enfermedades incluyendo los tumores, se debian a una
alteracion en la célula, que naturalmente variaba de una enfermedad a

otra. El por primera vez describié la leucemia como un tumor en las

células sanguineas. >

CAPITULO 2 CAVIDAD BUCAL

El sistema digestivo es un conjunto de érganos que tienen relacién entre
si, su funcion es transportar y digerir alimentos, absorber nutrimentos y

excretar sustancias que no se degradaron.*
Esta formada por 3 elementos:

1) Cavidad bucal.
2) Tracto esofago-gastrointestinal.

3) Glandulas digestivas anexas.’

La cavidad bucal esta constituida por los labios, los dientes, encias,

lengua, paladar y la region de las amigdalas palatinas. *° ©

La cavidad bucal es importante para la masticacion, sentido del gusto y el
habla.®
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21 Embriologia de la cavidad bucal

La cavidad bucal inicia su formacion en la cuarta semana de vida. Los
cambios principales de la forma corporal ocurren en la cuarta semana. A
los 24 dias se ven los dos primeros arcos faringeos. El primero (arco
mandibular) y el segundo (arco hioideo) se distinguen bien. La parte
principal del primer arco da origen a la mandibula y la extension rostral del
arco, la prominencia maxilar, contribuye a la formacién del maxilar
superior. El limite superior del estomodeo (depresion central o cavidad
bucal primitiva) esta formado por el mameldén o prominencia frontonasal

(ilustracion 1). ’

Sitio del oido interno en desarrollo

Cartilago de Reicher

v’

..
pre o = £

Cartilago e Meckel

llustracion 1 Vista lateral de un embrion de 4 semanas.

En la quinta semana la coalescencia de los mamelones maxilares y
nasales da lugar a la formacion del paladar anterior o primario, a las

narinas y a las coanas primitivas. ® llustracion 2

107~
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o ) / = 3 =F Proceso nasal lateral

el e : ~ = = Proceso nasal medial
W \

Proceso mandibular
Surco

nasolacrimal
Estomodeo

llustracion 2 Vista de frente. Embrién de 5 semanas.

A las 6 semanas, se produce la diferenciacién de la lamina dental, que es
el primer signo del desarrollo de los 6rganos dentarios u odontogénesis

(ilustracion 3). 7

Proceso nasal lateral ‘

Proceso nasal medial —

Proceso maxilar ,
\\

Proceso mandibular e e e N

llustracion 3 Vista frontal de la cara. Embrién de siete semanas.
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Formacién del paladar

El paladar primario desarrolla entre la quinta y sexta semana, mientras
que el secundario se forma entre la séptima y octava semana y su union
de ambos paladares se dara en la décima u onceava semanas de

desarrollo.

De la cara interna de los procesos maxilares que forman las paredes
laterales de la boca, se va a originar los procesos palatinos laterales,
estos crecen hacia la linea media para unirse mas adelante entre si y

formar el paladar secundario.

Al final de la octava semana cuando desciende la lengua y el piso de
boca, los procesos palatinos cambian de direccion dirigiéndose hacia

arriba para constituir el paladar secundario (ilustracion 4).”

A

/

T

Paladar primario —4—«_">

b

. Agujero incisivo

,%.r'

Paladar
secundario . : ——+—+— Rafe palatino

i

llustracion 4. Paladar definitivo.

El paladar va a estar constituido de dos porciones:
-El paladar blando

-El paladar duro.
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El paladar blando es un tabique musculomembranoso, moévil que se
prolonga hacia atras y hacia debajo de la béveda palatina separando la
orofaringe, mientras que el duro (boveda palatina) esta formado de

estructura O6sea y esta localizado anteriormente, respecto al paladar

blando.’

Formacion de la lengua

Se desarrolla a partir del primero, segundo, tercer y cuarto arco branquial.
A la quinta semana por la cara interna de los arcos mandibulares, se
observan dos engrosamientos laterales llamados protuberancias linguales
laterales, entre ellas se desarrolla un pequefio tubérculo impar y medio.
Estos se desarrollan a partir del primer arco, dan lugar a la lengua movil.
Por detras del tubérculo impar se localiza la copula, que es una elevaciéon
media de mayor tamafio, que resulta de la union del mesénquima del
segundo, tercero y cuarto arco. Lateralmente de la coOpula, hay una
proliferacion en el tejido adyacente al segundo, tercero, y cuarto arco

branquial, que va dar lugar a la raiz de la lengua.’

La lengua movil esta revestida por epitelio ectodérmico mientras que la

raiz de la lengua esta revestida por epitelio endodérmico.

Las papilas linguales comienzan a esbozarse en la superficie de la
mucosa dorsal a las 8 semanas. Primero se diferencian las papilas

fungiformes, luego filiformes y por Gltimo las calciformes.’

Formacion de los dientes

La dentadura de los humanos esta constituida por dos denticiones la
decidua y permanente. La decidua estd constituida por 20 dientes,

mientras que la permanente esta formada por 32 dientes.

13~
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El desarrollo de los dientes se llama odontogénesis, comienza en la sexta
semana de vida intrauterina, comienza con la diferenciacion de la lamina
dental, a partir del ectodermo que tapiza la cavidad bucal. La

odontogénesis se va a dividir en las siguientes etapas:

» Etapa de brote o yema.
» Etapa de casquete.
» Etapa de campana.

» Etapa de foliculo o terminal.

Etapa de brote

Esta etapa es la iniciacion o proliferacién. Se desarrollaran 10 yemas o
brotes en cada maxilar. Los brotes son engrosamientos de aspecto

redondeado que surgen de la capa basal del epitelio, son los futuros

érganos del esmalte (ilustracion 5).

llustracion 5 Esquema de la formacién de la yema o brote dentario.
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Etapa de casquete

Esta etapa tiene lugar en la novena semana. La proliferacion del brote
determina una concavidad en su cara profunda con aspecto de casquete

(ilustracion 6).”

llustracion 6 Esquema de la etapa de campana.

Encierra una porcion ectomesenquimatica; futura papila dentaria

(complejo dentinopulpar).
Organo del esmalte:
a) Epitelio externo: unica capa de células cuboideas.

b) Epitelio interno: células cilindricas bajas. Se diferencian en

ameloblastos.
c) Reticulo estrellado: células de aspecto estrellado.

El tejido mesenquimatico que esta rodeando al casquete forma el saco

dentario primitivo o foliculo dental.

15~




CARCINOMA EPIDERMOIDE, EN LENGUA: FACTORES ) ﬁﬁ-ﬁ

UNAM

Etapa de campana
Esta etapa comienza a las 14 semanas de vida intrauterina.

Se acentua la invaginacion del epitelio interno con aspecto de
campana. Se observan cambios en el esmalte, papila y saco

dentario (ilustracion 7).’

llustracion 7 Esquema de etapa de campana.

Aparece una nueva capa: Estrato intermedio.

Mayores cambios en epitelio interno. Los ameloblastos jovenes se
transforman en maduros secretores. Presentan el proceso de

Tomes: zona proximal que sintetiza el esmalte prismatico.

Las células de la papila evolucionan hacia odontoblastos: jévenes y

maduros secretores. La papila se transforma en la pulpa dentaria.

16~
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Etapa terminal

Comienza el crecimiento aposicional del esmalte y la dentina (ilustracion
8).’

llustracion 8 Esquema de la etapa de foliculo o terminal.

Desarrollo y formacién del patrén radicular

Vaina epitelial de Hertwig: fusién del epitelio interno y externo del érgano
del esmalte a nivel del asa cervical. La vaina induce y modera la

formacion de la raiz del diente.

La vaina induce a la papila para que se formen los odontoblastos
radiculares. Cuando se deposita la primera capa de dentina radicular, la

vaina se degenera formando los restos epiteliales de Malassez.

17~
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2.2 Anatomia de la cavidad bucal
El espacio de la cavidad bucal puede dividirse en:

» Vestibulo bucal: area entre los dientes y los labios o mejillas
» Cavidad bucal propiamente dicha: area localizada internamente a

los dientes.

Posteriormente la cavidad bucal se continua con la orofaringe. El paladar
duro y el paladar blando son limites importantes del interior de la cavidad

bucal.

La lengua es un 6rgano muscular, localizada sobre el suelo de la cavidad
bucal. Los musculos linguales
son extrinsecos (con punto de
insercion fuera de la lengua) e
intrinsecos  (confinados  por
completo dentro del 6rgano no
tiene insercion externa). El
musculo estriado de la lengua
estd organizado en fasciculos
que por lo general se disponen
en tres planos mas o menos
perpendiculares entre si. Esta
organizacion muscular es
exclusiva de la lengua, lo que
facilita la identificacion de este

tejido como musculo lingual

(ilustracion 9).57

llustracion 9 Inervacion sensitiva de

lengua.
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Todas las glandulas salivares mayores: parétida, submandibular y

sublingual, drenan en la cavidad bucal (ilustracion 10).%7

llustracion 10 Esquema de la cavidad bucal.

2.3 Histologia de cavidad bucal

Los tejidos blandos que tapizan la cavidad bucal constituyen una
membrana denominada mucosa. Toda mucosa esta compuesta por un
epitelio un tejido conectivo subyacente denominado coridon o lamina

propia. Ambos conectados por la membrana basal.

Puede clasificarse de acuerdo a localizacion y funcion:
» Mucosa de revestimiento:

Se localiza en las mejillas, paladar blando, porciones laterales y ventral de
la lengua e interna de los labios. El epitelio es plano, estratificado y no
queratinizado. Por debajo del corion, se localiza una capa conectiva

denominada submucosa, que le permite gran movilidad.

19~
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» Mucosa masticatoria:

Se localiza en las encias y en el paladar duro. El epitelio que la constituye
es plano, estratificado y paraqueratinizado. No hay submucosa, por lo

tanto carece de movilidad y esta adherida fuertemente al hueso.
» Mucosa especializada o sensitiva:

Se denomina asi a la superficie dorsal de la lengua, porque la mayoria de
las papilas linguales poseen intraepitelialmente corpusculos o botones

gustativos.

2.4 Fisiologia de la cavidad bucal

La cavidad bucal es el primer lugar donde se ingieren los alimentos y se
preparan para su digestion, que se llevara a cabo en el estbtmago e
intestino delgado; es la entrada del tracto digestivo. Los alimentos son
masticados por los dientes y se mezclan con la saliva que es excretada

por las glandulas salivales; formando asi el bolo alimenticio.

La lengua tiene una enorme flexibilidad, debido a la distribucién de las
fibras musculares, indispensable para la fonacién, formacion de bolo

alimenticio y la deglucion.

2.5 Patologia neoplasica de cavidad bucal

Las neoplasias de cavidad bucal normalmente son indoloras, pero puede
diagnosticarse mediante un cambio de color rojizo o rojo- blanquecino en
la mucosa, la aparicibn de una zona indurada, hemorragias sin causa
aparente, zona ulcerada crénica y existencia de una masa sobreelevada

(verrugosa o ulcerada).
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2.5.1 Lesiones premalignas

En la reunion sobre precancer de la organizacion mundial de la salud
(OMS) en 1972 se defini6 al estado precanceroso como “un estado
generalizado que se asocia con un riesgo significativamente mayor de

cancer”.
Las primeras transformaciones malignas que sufre el epitelio son a nivel
celular, existen diversas lesiones o condiciones precancerosas que se

deben tomar en cuenta en el diagndstico del carcinoma epidermoide

(cuadro A).°

Lesiones precancerosas

Clasificacion clinica. Leucoplasia.
Eritroplasia.
Quelitis actinica.

Palatitis nicotinica.

Clasificacion histologica. Displasia epitelial.

Carcinoma in situ.

Condiciones precancerosas Liquen plano.

Disfagia sideropénica.
Fibrosis oral submucosa.
Sifilis.

Lupus eritematosos discoide.
Xerodermia.
Inmunosupresion.
Disqueratosis congénita.

Epidermiolisis bulosa.

Cuadro A
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Clasificacion histologica de las neoplasias de cavidad bucal y
orofaringe (OMS)

Neoplasias epiteliales Carcinoma de células escamosas.
malignas Carcinoma verrugoso.

Carcinoma de células escamosas
basaloide.

Carcinoma de células escamosas
papilar.

Carcinoma de células fusiformes.
Carcinoma de células escamosas
acantolitico.

Carcinoma adenoescamoso.
Carcinoma cuniculatum.

Carcinoma linfoepitelial.

Lesiones precursoras epiteliales.

Neoplasias epiteliales Papilomas

benignas Papiloma de células escamosas y
verruga vulgaris.

Condiloma acuminatum.

Hiperplasia epitelial focal.

Tumor de células granulares.
Queratoacantoma.

Neoplasias de tejidos blandos. | Sarcoma de Kaposi

Linfangioma

Tumor ectomesenquimal condromixoide.
Mucinosis focal oral.

Tumor de células granulares (épulis).
Neoplasias linfoproliferativas. | Linfoma B difuso de células grandes.
Linfoma de células del manto.
Linfoma folicular.

Linfoma de la zona marginal B
extraganglionar asociado a mucosas
(MALT).

Linfoma de células T.

Plasmocitoma extramedular.
Histiocitosis de células de Langerhans.
Sarcoma mieloide extramedular.
Sarcoma/ tumos de células dendriticas
folicular.

Melonoma maligno mucoso.
Neoplasias secundarias.

Cuadro B
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2.5.1.1 Leucoplasia

La leucoplasia es una placa blanca que no se puede caracterizar clinica ni

patolégicamente como ninguna otra enfermedad. ' llustracion 11

La leucoplasia del piso de boca y superficie ventral de lengua presenta
alto riesgo de malignizarse (Kramer y col. 1978). En su estudio de 63

pacientes con lesiones blancas en dichos sitios, 17 pacientes (27%)

presentaron carcinoma en la primera biopsia.10 llustracién 12

llustraciéon 11 Leucoplasia:
Placa blanca visible en

mucosa de la mejiIIa.11

llustraciéon 12 Leucoplasia
precancerosa bilateral del
tipo verrugoso en zona
retromolar en paciente de
51 afios."
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2.5.1.2 Eritroplasia

La eritroplasia es una placa aterciopelada de color rojo intenso, que no se
puede caracterizar clinica ni patolégicamente como atribuible a ningun

otro estado. llustracién 13

Shafer y Waldron 1975 hallaron carcinomas con una frecuencia 17 veces

mayor en las lesiones eritroplasicas que en las Ieucoplasicas.10

llustracion 13 Eritroplasia. Area roja ligeramente nodular en zona anterior derecha en piso de la
boca.’

2.5.1.4 Displasia epitelial

La displasia epitelial es combinacién de los cambios tisulares observados

en la transicion gradual hacia la malignidad (ilustracion 14)."

llustracion 14 Displasia epitelial. El
area de leucoplasia de superficie
ventral de la lengua constituye la
presentacion comun de la displasia
epitelial en cavidad bucal.
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El centro de referencia colaborativo para lesiones precancerosas bucales
de la OMS (1978) menciona la posibilidad de las siguientes alteraciones,

presentes en esta:

1.- Perdida de la polaridad de las células basales.

2.- Presencia de una capa de células de aspecto basaloide.

3.- Mayor relacion entre nucleos y citoplasma.

4.- Estratificacion irregular del epitelio.

5.- Excesiva cantidad de células mitéticas; algunas mitosis anormales.
6.- Presencia mitética en la mitad superficial del epitelio.

7.- Pleomorfismo celular.

8.- Hipercromatismo celular.

9.- Nucléolos agrandados.

10.- Menor cohesion celular.

11.- Queratinizacién de células aisladas o de grupos celulares en el

estrato de células espinosas(ilustracion 15). "% "

llustracion 15 Esquema de las alteraciones celulares individuales que se encuentran en la

displasia epitelial.
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CAPITULO 3 CARCINOMA EPIDERMOIDE

3.1 Definicion

La OMS publico la tipificacidon histolégica de tumores bucales y
bucofaringeos (Wahi y col., 1971), describiendo al carcinoma
espinocelular bucal como un tumor consistente en nidos, columnas o
riendas epiteliales malignas que se infiltran debajo del epitelio. Las

células tumorales pueden semejar cualquier capa del epitelio pavimentoso

estratificado o todas. 1°

Neoplasia maligna del epitelio plano estratificado que puede producir

proliferacién destructiva local y metastasis a distancia."’

El carcinoma epidermoide también conocido como carcinoma de células
planas, es una neoplasia maligna derivada del epitelio plano o que
presenta sus caracteristicas morfolégicas. El carcinoma epidermoide
suele ser la etapa final de la alteracion del epitelio plano estratificado
iniciandose como una displasia epitelial, que evoluciona hasta que las
células epiteliales displasicas rompen la membrana basal e invaden el

tejido conjuntivo.”

3.2 Bases moleculares del cancer oral (carcinogénesis)

La carcinogénesis es el mecanismo a través del cual se desarrolla una
neoplasia maligna. La iniciacion o activacion del tumor empieza cuando el
ADN de la célula o de una poblacion de células se dafa por la exposicion

a factores carcinogénicos, tanto endégenos como exdgenos.

La promocion tumoral se caracteriza por una expansion clonal selectiva
de las células iniciantes, como resultado de la expresion alterada de los
genes. Los productos de dichas células se asocian a una

hiperproliferacion, inflamacion y remodelacién tisular.'?
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La progresion del tumor se producira cuando coincidan los factores
implicados en la iniciacidn y promocion del mismo. Parece ser que el
cancer se desarrolla de forma gradual, a partir de células ligeramente
aberrantes, y se caracteriza por una acumulacién de alteraciones en los
genes encargados de la regulacion de la homeostasis celular, como los
oncogenes, genes supresores de tumores y los genes reparadores de
ADN.

Ciclo Celular

La acciéon de diversos oncogenes, aparece implicada en fendmenos de
proliferacion, diferenciacion y supervivencia celular, asi como en la

capacidad de diseminacion y metastasis de las células neoplasicas.

Los oncogenes codifican proteinas llamadas oncoproteinas, similares a
los productos normales de los protooncogenes, salvo que las
oncoproteinas carecen de algunos elementos reguladores importantes y
su produccién no depende de factores de crecimiento ni de otras senales
externas (ilustracion
16)."2

Division Crecimiento y
celular sintesis de proteinas

Los factores de

~

1

crecimiento estimulan Preparacion |
para la
la proliferacién de las o ‘ :

células normales y se

&

Estado

cree que muchos de auiescente
ellos intervienen en la

i ) Replicacion del Punto de
tumorogénesis ADN control

(mutaciones). 2

llustracion 16. Fases de ciclo celular. Modificada de cancer y precancer oral
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La progresion ordenada de las células a través de las distintas fases del
ciclo celular depende de las ciclinas, de las quinasas dependientes de
ciclinas (CDK) y de sus inhibidores. Las mutaciones que alteran la
regulacion de la actividad de las ciclinas y de las CDK favorecen la

proliferacion celular.

Genes supresores del cancer

Los genes supresores tumorales estan implicados en diversos procesos
de division celular: la regulacion de la expresion génica, control del ciclo
celular, programacion de la muerte celular y estabilidad del genoma. La
pérdida de actividad de estos genes provoca la incapacidad de respuesta
a los mecanismos de control que regulan la divisién celular; de modo que
se produce una proliferacibn mas o menos incontrolada de la célula, lo
cual conduce, en ocasiones, al desarrollo de neoplasias y a la evolucion

de las mismas hacia procesos tumorales mas agresivos.'?

Gen Rb

El gen del retinoblastoma es el primer gen supresor de tumores conocido.
Produce la pRB que actua como un freno al progreso de la célula desde la
fase G1 a la fase S del ciclo celular. Cuando la célula recibe el estimulo
de los factores de crecimiento, la proteina Rb se inactiva, por lo que el
freno desaparece y la célula atraviesa el punto de control G1-S. Si falta la
proteina Rb 0 si una mutacion altera su capacidad, el freno molecular del
ciclo celular desaparecera y la célula avanzara despreocupadamente

hacia la fase S.

La ciclina D1 es una proteina inestable fundamental para la progresion de

G1 mediante la activacion del complejo CDK4/6 que lleva a la fosforilacion
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de la proteina pRB. La fosforilacion de la proteina pRB es esencial para la

continuacion del ciclo celular.

Si pRB no esta fosforilada se bloquea el ciclo celular. Se ha encontrado
sobreexpresion de Ciclina D en carcinomas orales. La pRb fosforilada
libera un factor de transcripcion que induce la activacién de los genes que

regulan la sintesis de ciclina E y ciclina A:

La sintesis de ciclina E comienza en la fase G1 tardia. Esta ciclina se une
a la CDK2, formando un complejo activo que induce la sintesis de las

enzimas y proteinas necesarias para la produccion de ADN.

La ciclina A tiene la mision de activar a la CDK1 durante la fase S. El
complejo ciclina A/CDK1 promueve, durante la fase G2, la sintesis de las
proteinas implicadas en la mitosis. Estas proteinas conducen finalmente a

la division de la célula en la fase M.

Las CDK también son reguladas por los llamados inhibidores de las
CDK (CDKI), de los cuales encontramos dos familias en mamiferos: la

familia de p21, p27<*!, p57P2) y Ia familia INK4

La p16 se une al complejo CDK4/CDK6 impidiendo su asociacion con la
ciclina D1 dando como resultado la detencion del ciclo celular en G1

mediante la no fosforilacion de pRB.

El CDKI p27X*! comparte secuencias homoélogas con p21 y actia como
un regulador negativo del ciclo celular implicado en la detencion en la fase

G1 mediante un mecanismo independiente de p53."2

Gen p53

Este gen, en condiciones de normalidad, codifica una fosfoproteina
nuclear (proteina natural o salvaje) que actia como un regulador negativo

de la proliferacion celular mediante una accién compleja, puesto que al
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mismo tiempo actua como factor de transcripcion, interruptor del ciclo

celular e inductor de apoptosis.

Cuando ocurren mutaciones en p53, se produce una sintesis anormal de
proteina, proteina p53 mutada, que tiende a estabilizarse y acumularse en
el nucleo. Esta proteina mutada pierde su capacidad supresora del

crecimiento celular.

La proteina salvaje p53 actua como un verdadero guardian de la
integridad del genoma, estableciendo la posibilidad de que las células

dafadas reparen su ADN, previniendo la inestabilidad gendmica.

La p53 bloquea el ciclo celular mediante la induccién de la proteina p21,
inhibidora de las CDK. La p21 bloquea la transicion G1-S y bloquea
también directamente la replicacion del ADN en la fase S del ciclo celular
mediante la inhibicion de la actividad de la proteina PCNA sobre la ADN
polimerasa d27. También se ha visto como la p21 puede actuar por otro

mecanismo independiente de la p53.

El gen p53 bloquea también la angiogénesis, posible favorecedora del
desarrollo y la diseminacién tumoral, a través de la secrecion de
trombospondina-1 (TSP-1) por parte de los fibroblastos; de esta forma, en

las células transformadas, la ausencia de p53 favoreceria la induccion de

la angiogénesis mediante una disminucion de la secrecidon de TSP-14%,

El Gen p73. En condiciones adecuadas, de igual manera que el gen p53,

puede detener el ciclo celular y provocar la apoptosis.

Apoptosis

Existen basicamente dos formas de muerte celular: apoptosis vy
necrosis. Apoptosis es un término griego que hace referencia a la caida
de los pétalos de las flores o de las hojas de los arboles. El proceso de

apoptosis tarda aproximadamente 30 minutos. Los fendmenos que se
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producen son: la rotura del citoesqueleto y las organelas, el acortamiento
celular, brote de yemas en la membrana celular, condensacion de la
cromatina y formacion de cuerpos apoptoéticos que son fagocitados por los
macrofagos o las células vecinas. La necrosis, al contrario que la
apoptosis, provoca una respuesta inflamatoria debido a que la célula se
hincha provocando la rotura de la membrana celular y liberando al exterior

todo su contenido.

La apoptosis es un proceso activo, genéticamente controlado y destinado
a la autoeliminacion celular. Es un fendmeno imprescindible para
mantener la homeostasis, ya que el crecimiento celular mediante la
proliferacion celular debe ser equivalente a la degradacion tisular
mediante muerte celular o apoptosis. Distinguimos 3 fases en el proceso
apoptaético: iniciacion, ejecucion y degradacion. La fase de iniciacion es
activada por una gran variedad de sefiales que incluyen el dafo del ADN,
hipoxia, falta de nutrientes, factores de crecimiento u hormonas y la
activacion de los receptores de la muerte. Las sefales que estimulan las
dos fases siguientes son menos variadas. La apoptosis es regulada por
un gran numero de moléculas como la familia bcl-2, el factor de necrosis
tumoral (TNF), genes supresores de tumores, oncogenes, factores
mitocondriales y la familia de las caspasas. Por el momento se conocen

dos mecanismos para llevar a cabo la apoptosis:

Mecanismo extrinseco: activacion transmembrana de los receptores de
muerte de la superfamilia del TNF que lleva a la activacion de la caspasa
—8. La unién del TNF-a al receptor Fas (miembro de la familia de los
receptores del TNF) conduce al reclutamiento de la forma zimdégena de la
caspasa —8 para formar un complejo llamado "complejo de induccion de la
sefial de muerte" (DISC). DISC activa la caspasa —8 comenzando la
cadena de protedlisis de las caspasas 3, 6, 7 y terminando en la

apoptosis. Por otro lado la activacion de Fas hace que la caspasa-8
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provoque la escision de Bid en t°Bid, lo que inducird cambios

apoptogénicos mitocondriales.

Mecanismo intrinseco: inducido por el estrés celular, implicando a la
mitocondria que libera factores apoptogénicos como el citocromo c, el
factor inductor de la apoptosis (AlF), ATP, proteinas del sock caldrico y
Diablo/Smac. El citocromo c junto con el ATP y el factor activador de la
proteasa apoptética (Apaf-1) forman un complejo llamado apoptosoma,
que regula la activacion de la caspasa-9 que a su vez activara como en el

mecanismo extrinseco a las caspasas 3,6 y 7(ilustracion 17)."

llustracion 17 llustracion de los mecanismos apoptosicos. Modificada por Loro L. y cols.

La p53 elimina selectivamente las células estresadas o dafiadas mediante
apoptosis protegiendo al organismo del desarrollo de tumores. p53 puede
mediar la apoptosis a partir de la regulacién de bcl-2, de la superfamilia

del receptor TNF y también de un modo independiente mediante la

regulacién de Fas o afectando al potencial de la membrana mitocondrial.'?
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3.3 Prevalencia e incidencia

Los procesos malignos orales representan un 3% de los canceres

diagnosticados en hombres y el 2% en mujeres."’

El carcinoma epidermoide representa el 90% del total de canceres

orales."

El carcinoma epidermoide de cabeza y cuello (CECC) ocupa el sexto
lugar de las neoplasias; 400 mil casos fueron diagnosticados en 2005 en

todo el mundo; los sitios mas afectados son cavidad oral y orofaringe.™

La OMS reporta que junto con el cancer de orofaringe ocupa el sexto
lugar mundial de todas las neoplasias y su prevalencia se ha

incrementado en los ultimos 10 afnos tanto en hombres como en

mujeres.

Godoy y Cavalho, dicen que, el carcinoma epidermoide es la neoplasia
maligna mas frecuente de los canceres de la cavidad bucal, se localiza

mayoritariamente en la porcion libre de la lengua y el suelo de la boca.™

El carcinoma epidermoide de la cavidad oral (CECO), ocupa el sexto lugar

de todas las neoplasias.'®

Cada ano se diagnostican alrededor de 30,000 nuevos casos de cancer

oral en Estados Unidos."

Aquellos pacientes que sobreviven 5 afios después del diagnostico,
presentan un riesgo del 35% de volver a desarrollar un tumor primario

nuevo durante ese periodo de tiempo.

La tasa de supervivencia global de los pacientes con procesos malignos
orales es del 50%. La deteccion temprana de la enfermedad, brinda

mayor esperanza para aumentar la sobrevida.'’
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3.4 Localizacion mas frecuente en cavidad bucal.

llustracion 18 Frecuencia de los carcinomas
epidermoides en cavidad oral.

llustracién 19 Area intraoral en forma de
herradura, mas propensa al desarrollo de
carcinoma epidermoide.

Aunque se puede presentar en cualquier sitio dentro de la boca, ciertos
lugares son afectados con mayor frecuencia (Cuadro C). El labio inferior
es el sitio mas propenso. En el interior de la cavidad oral, las caras lateral
y ventral de la lengua y piso de la boca son los sitios mas propensos,
después la parte posterior del paladar blando, especialmente en las

areas adyacentes a los pilares amigdalinos (llustracion 18 Y 19).
10,11,17,19,20,21

Incidencia relativa aproximada del carcinoma oral

Localizacion Incidencia relativa
Labio inferior 35

Caras lateral/ ventral de la lengua 25

Suelo de la boca 20
Paladar blando 15

Encial cresta alveolar

Mucosa bucal 1

Cuadro C
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3.4.1 LABIOINFERIOR

El carcinoma epidermoide del labio inferior representa del 30 al 40% del
total de carcinomas orales (ilustracion 20). En esta localizacion el fumar
pipa y la luz ultravioleta son los factores mas importantes en la etiologia.
Ocurren con mayor frecuencia entre los 50 a 70 afios de edad y mas en
hombres que en mujeres. La mayoria de lesiones se presentan en los
bordes, izquierdo o derecho del bermellén de los labios y rara vez en linea
media. La mayoria de las lesiones son precedidas por periodos
prolongados de queilitis actinica posterior a esto pueden parecer ulceras
cronicas que no cicatrizan o lesiones exofiticas en ocasiones de
naturaleza verrugosa. Finalmente la ulcera no cicatriza y desarrolla un

borde arrollado. La penetracion profunda es tardia en esta enfermedad.

No es comun la metastasis a ganglios linfaticos, mas probables cuando
11,17, 21

las lesiones son poco diferenciadas.

llustracion 20 Carcinoma escamoso en labio. Se observa ulcera profunda indurada, con queratosis
al lado de la linea media del labio inferior.
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3.4.2 CARA LATERAL/VENTRAL DE LA LENGUA

La literatura reporta que el 50% de los tumores de la boca, se encuentran

en la lengua, afectando prioritariamente al sexo masculino en una relacion

de de 6:1, predominantemente a los 60 de vida. '

De todos los canceres de lengua, se puede afirmar que el 95%
corresponden al tipo de canceres de células escamosas y el 5%

corresponde al carcinoma verrucoso y tumores de glandulas salivales.

La mayor parte de los canceres de lengua se encuentra relacionada a
habitos como son el consumo de tabaco y el alcoholismo cronico, ademas

de lesiones ulcerosas en boca de persistencia prolongada.

El sitio en que con mayor frecuencia se presenta el cancer de lengua es
en los dos tercios anteriores, seguido por el borde lateral del tercio medio.

Los siguientes en frecuencia son los de la base y por ultimo los situados

por debajo de la punta de la lengua. 22

El paciente portador de cancer de lengua, presenta al inicio de la
enfermedad, sensacion de entumecimiento lingual, asociado a dolor de
baja intensidad. A medida que el cuadro empeora el paciente nota que la
lengua ademas de haber reducido su tamano, es intensamente dolorosa,
y no puede contener los alimentos en la boca, permitiendo que estos se

escurran, ante el dolor del contacto de los mismos con la lengua.'®

En la medida de que el dolor aumenta, el paciente se ve imposibilitado de
hablar, ya que el dolor se incrementa en forma severa con el movimiento
de la lengua, asociandose, halitosis fétida, donde el olor el muy intenso,
penetrante, que no cede con la higiene oral, la cual a su vez es limitada

por el dolor que produce el contacto de sustancias con la lengua.

Toda disfonia o disfagia unilateral que persiste mas de 15 dias impone el

examen de la regién por un especialista.®

La invasién ganglionar es frecuente en el momento del primer examen.?
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Al poco tiempo puede presentar ulceraciones, que se infectan por los
gérmenes que habitan en la boca, en el entendido de la que boca es uno

de los medios mas sépticos del cuerpo, las infecciones pueden ser

variadas, empeorando el olor de la regién.24

Estudios recientes, muestran un escaso indice de supervivencia global a
los cinco afos, inferior al 50%, derivado de su diagndstico tardio, y la
diseminacion metastasica cervical incontrolada que representa una
mortalidad del 85%, especialmente si consideramos el hecho de que la

evaluacion clinica del mismo, incluso con el apoyo de técnicas de imagen,

permite Ginicamente una deteccién del 68% de los casos.?

El cancer de lengua es un tumor agresivo. La supervivencia media, con
los tratamientos actuales, a los 5 afios esta alrededor del 55%."® Sin
embargo, la supervivencia esta en evidente relacion con el estadio
tumoral, siendo del 70 y 60% para los estadios | y Il, pero disminuyendo

hasta el 40 y 30% para los estadios Il y IV.%*

Constituyen la localizacion del 25% del total de carcinomas de células
planas orales y del 50% de las lesiones intraorales.'” '® Afecta en mayor
proporcion a los hombres, con mayor frecuencia de la 6° a 8° década de
vida, aunque en raras ocasiones puede presentarse en personas muy
joévenes. El 66% de los carcinomas linguales aparecen en la porcion
posterolateral, mientras que la cara ventral y anterior se afecta en
aproximadamente el 20% de los casos. El carcinoma en lengua la
mayoria de veces es asintomatico; en etapas tardias, cuando la invasion

ya es profunda, la queja principal del paciente es dolor o disfagia. 21

Clinicamente se observa una Uulcera indurada, que o cicatriza con
margenes elevados. Un pequeno porcentaje de leucoplasias se convierte
en carcinoma de células escamosas, mientras que la mayoria de

eritroplasias se convierten en carcinoma de células escamosas, ya sea in

situ o invasivo (ilustracion 21).%°
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llustracion 21 Carcinoma escamoso avanzado. Clasica ulcera con borde enrollado y necrosis
central es la presentacion tardia. Area queratosica y eritema presente durante afios antes que se
presentara el carcinoma.
La localizacion mas frecuente del carcinoma de células escamosas en
lengua es en el borde lateral posterior, que se encuentra en mas del 45%
de las lesiones en este sitio. Mientras que el 25% de los canceres
linguales se presentan en el tercio posterior o en la base de la misma.
Siendo estas mas problematicas, ya que se encuentras en una zona poco
visible y su progreso es silencioso. Por lo que tienden a detectarse
cuando estan mas avanzadas e incluso cuando ya hay metastasis
regionales. Por lo que su prondstico es menos favorable, que cuando se

presenta en los dos tercios anteriores de la lengua.

Los primeros noédulos en afectarse son los submandibulares y
yugulodigastricos en el angulo de la mandibula. Poco frecuente que haya

depdsitos metastasicos a distancia como en pulmén o higado.'® 2"%

Las metastasis no son excepcionales aunque se producen tardiamente,

siendo sobre todo pulmonares.26

Por lo que una vez diagnosticado el carcinoma epidermoide de lengua, se
orientara la exploracion general hacia la busqueda de metastasis y de una

segunda localizacién cancerosa.?
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3.4.3 PISO DE LA BOCA

Es el segundo sitio de mayor recurrencia intrabucal. Representa casi el
15%- 20% de los casos de cancer intrabucal. Clinicamente en las lesiones
iniciales empieza como un area de eritroplasia que evoluciona

gradualmente a una ulcera indurada situado en un lado de la linea media

y puede o no ser dolorosa (ilustracién 22).

llustracion 22 Carcinoma epidermoide de la parte anterior del suelo de la boca

Es mas frecuente el localizarla en la zona anterior por lo que es frecuente
su extension temprana dentro de la mucosa lingual de la mandibula asi
como dentro de la lengua. También puede invadir los tejidos mas
profundos e incluso extenderse dentro de las glandulas submaxilares y
sublinguales. Por su cercania con la lengua puede producir limitaciones
en su movimiento, alterar su engrosamiento o producir un cambio en el
habla. Su metastasis con mayor frecuencia es en los ganglios linfaticos

del ganglio submaxilar. 2" %%
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3.4.4 PALADAR BLANDO

Constituyen del 10 a 20% de las lesiones bucales; en el paladar duro es
poco frecuente. Este es comun en la India donde se acostumbra a fumar
de modo inverso. Se presenta con mas frecuencia en sus regiones
posterolaterales adyacentes a los pilares anteriores del istmo de las
fauces. Clinicamente se observa como placas asintomaticas, rojas o
blancas o como ulceras (ilustracion 23). La mayoria de las lesiones son
moderadas o pobremente diferenciadas. La metastasis a los nddulos
cervicales y yugulares antes de que existan grandes lesiones ulcerativas

o nodulares.?®

llustracion 23 Carcinoma escamoso en paladar blando y mucosa posterior a la tuberosidad que se
asemeja a una leucoplasia moteada

3.4.5 ENCIA/ CRESTA ALVEOLAR

Representan del 4 al 6% del carcinoma intraoral. Es mas comun el
carcinoma de la encia mandibular que en el maxilar. Inicialmente se
presenta como un area de ulceracidon esta puede ser una lesidn

solamente erosiva o mostrar crecimiento exofitico, granular o verrugoso.
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Mayor frecuencia en zonas edentulas aunque cuando se da en zonas con
dientes tiende a ser mas frecuente en la zona posterior, un signo que se
presenta es la movilidad dentaria y su pronta perdida sin que haya
enfermedad periodontal y los
alveolos no cicatrizan después
de la extraccién. Tienes mas
afectacion la encia fija en
comparacion con la libre

(ilustracion 24)."

Dado que el hueso y el periostio
estan muy cercanos facilitan la
lesibn temprana de estas

estructuras. ' 182125,

llustraciéon 24 Carcinoma epidermoide de
la encia y las crestas alveolares.

3.4.6 Mucosa bucal

Es muy poco frecuente su
localizacién, su incidencia es del
1 al 2% de los carcinomas
intraorales. Casi siempre
precedido por la leucoplasia,
suelen presentarse en forma de
ulceras a la altura de la linea
oclusal (ilustracion 25). Suelen

causar metastasis en nodulos
11,18.

linfaticos submandibulares.

llustraciéon 25 Carcinoma epidermoide de la mucosa bucal
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CAPIiTULO 4 FACTORES PREDISPONENTES

No se conoce el modo exacto en el que interactuan con los mecanismos
de senalizacion y el ciclo celular, pero todos ellos se asocian con una

mayor incidencia de carcinoma epidermoide.

Los factores etiologicos en el precancer y cancer los vamos a poder

clasificar en exdgenos y endégenos (Cuadro D)."®

Factores etiolégicos en el precancer y cancer oral.

Exégenos Endogenos
Tabaco Factores hereditarios
Alcohol Deficiencias nutricionales

Higiene oral deficiente Enfermedades por virus

Infecciones locales - Epstein Barr
Irritacidon cronica - VPH
Radiacion solar - VIH

Exposicién (plomo, mercurio,

benzal)

Cuadro D

4.1 Tabaquismo

Su consumo habitual es el factor mas importante asociado con la
transformacion de células epiteliales normales de la mucosa en carcinoma
epidermoide. En estudios de investigacion senalan que 8 de cada 10
pacientes con cancer oral fueron grandes fumadores durante mucho
tiempo. Cabe mencionar que como carcindgeno el tabaco fumado actua
con mayor intensidad que el no fumado. La asociacion entre cancer y
tabaco resulta mas evidente ya que 30 al 37% de pacientes que siguen

fumando después del tratamiento vuelven a desarrollar una recidiva.'® "

16, 21.
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4.2 Alcohol

La mayoria de las bebidas alcohdlicas contienen carcinogénicos en
pequefias proporciones como son los hidrocarburos, asbesto vy
nitrosaminas. Estos ocasionan lesiones celulares. La ingesta cronica
ocasiona niveles plasmaticos elevados de acetaldehido, el cual tiene

efectos mutagénicos sobre los linfocitos humanos.

El alcohol es un irritante tisular y actua como solvente de los

carcinogénicos contenidos en otras sustancias como el tabaco. %112

4.3 Virus

La infeccion cronica por algunos virus contribuyen la aparicion de cancer

de cabeza y cuello.

4.3.1 Virus del papiloma humano (VPH)

Los tipos VPH-16 y 18 son de alto riesgo y se asocian con CECC, y con
lesiones precursoras de carcinoma como leucoplasia y liquen plano. Se
identificd en alrededor del 25% delos carcinomas de células escamosas

de cabeza y cuello™2"

4.3.2 Virus de la inmunodeficiencia humana

Este virus predispone a personas relativamente jévenes a varios procesos
malignos orales y extraorales. El carcinoma intraoral de células planas
representa una de las diversas lesiones malignas que se presentan en
esta edad a una edad mas joven de la normal. El sarcoma de Kaposi y el
linfoma de localizacion oral son mas frecuentes para estos pacientes que

el carcinoma epidermoide. '!1%%"
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4.3.3 Virus de Epstein-Barr (VEB)

Es un virus del herpes humano que se halla tan diseminado que el 95%
de adultos del mundo lo tiene presente o presenta anticuerpos contra el
mismo. El ADN del VEB vy los antigenos nucleares de Epstein-barr estan

presentes practicamente en todos los canceres. ' 162"

4.4 Deficiencias nutricionales

La deficiencia de hierro que acompafia al sindrome de Plummer- Vinson
es la unica alteracion nutricional que se relacion de manera convincente
con cancer bucal. Este sindrome afecta a mujeres de mediana edad y
consiste en atrofia mucosa, lengua roja dolorosa, disfagia y predisposicion

al carcinoma bucal de células escamosas.

Trieger y cols, en un estudio de 152 pacientes de cancer bucal informaron
que la disfuncion hepatica podia ser de importancia, 19% de pacientes
con cirrosis tuvieron supervivencia a los 5 afos, mientras que 40% de

pacientes sin cirrosis tuvieron supervivencia a los 5 afios. '""1% 2!

4.5 Traumatismos créonicos

Se considera modificadora mas que iniciadora de cancer bucal; es poco
probable que el traumatismo mecanico producto de protesis mal ajustadas
y otras erosiones por friccidn causen cancer bucal. Pero si se inicia una

neoplasia maligna por otra causa, este factor puede acelerar el proceso.
11,16, 21.
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CAPITULO 5 ESTADIAJE CLINICO DE LOS
CARCINOMAS DE CABEZA Y CUELLO

La primera clasificacion de tumores malignos es la TNM de Pierre Denoix

en 1944, basada en:

Extension del tumor primario (T)
Afectacion de ganglios regionales (N)
Presencia de metastasis a distancia (M).

Actualmente se aceptan los dos sistemas de clasificacion TNM
desarrollados por la UICC (International Union Against Cancer),"'y la

12

AJCC (American Joint Commitee in Cancer), © siendo ambas

similares.

El sistema TNM constituye una herramienta valida a la hora de
elaborar el enfoque diagnéstico y terapéutico de un paciente, el cual
incluye una clasificacion previa al tratamiento (cTNM) (ilustracion 26),

basada en el examen clinico y técnicas de imagen y otra clasificacion

postquirdrgica (pTNM), que introduce los datos obtenidos tras el
28,28

estudio histopatoldgico de la pieza quirurgica (cuadro E y F).

llustracion
26
Estadiaje
TNM
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Clasificacion evolutiva del cancer oral

Estadio | Tis, NO, MO

Estadio I T2, NO, MO

Estadio Il T3 NO, MO

Estadio IV T1 O T2 0 T3, N1, MO,

T4, NO O N1, MO

Cualquier paciente con M1

Cuadro E

T Tumor primario

Tis Carcinoma pre invasor (in situ)

TO No hay evidencia de tumor primario

T4 Tumor de 2 cm 0 menos en su mayor diametro

T2 Tumor limitado de 2 cm pero no mayor a 4 cm

T3 Tumor mayor de 4 cm

Tx No se obtienen los requisitos minimos para poder evaluarlo

N Ganglios linfaticos cervicales

NO No hay evidencia de compromiso

N1 Linfonodulo unilateral de hasta 3 cm

N2 Linfonédulo de mas de 3 cm hasta 6 cm

N2, Linfonddulo unilateral Unico

N2p Linfonddulo unilaterales multiples

N2c Linfonddulo bilaterales

N3 Linfonéddulo de mas de 6 cm

Nx No se obtienen los requisitos minimos para evaluarlo

M Metéastasis a distancia

MO No hay evidencia de metastasis

M Hay evidencia de metastasis

Mx No se obtienen los requisitos minimos para evaluarlo
Cuadro F
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Brothers lo clasifico en cuatro grados segun el porcentaje de células
queratinizadas contra las no diferenciadas.?’ Esta basado de acuerdo con
el parecido de las células neoplasicas guardan con el epitelio de origen;
asi el epitelio neoplasico que guarda mayor parecido al epitelio normal se

conoce como carcinoma epidermoide bien diferenciado.

En este se reconocen puentes intercelulares y formacién de perlas de
queratina. Por el contrario los carcinomas pobremente diferenciados solo
muestran focos ocasionales de queratinizacion o en células individuales.
De la misma forma es importante considerar grado de queratinizacién,
pleomorfismo nuclear, y el numero de mitosis; asi como el patron de

invasion y el estadio de invasion.

Grado |. Mas del 75% de células bien diferenciadas
Grado Il. De 75% a 50% de células bien diferenciadas
Grado lll. Del 50% a 25% de células bien diferenciadas

Grado V. Menos del 25% de células bien diferenciadas

La clasificacion clinica mexicana es la propuesta por el Dr. Peniche quien
la divide en: superficial, ulcerada, escirro, verrugosa y nodular. La
variedad superficial es intraepidérmica (in situ) y puede permanecer por
un periodo largo de evolucion. Se observa como una placa eritematosa de
uno o varios centimetros, se le conoce como enfermedad de Bowen. La
forma ulcerada es la mas frecuente, esta constituida por una Uulcera
indurada, sangra facilmente y es de crecimiento rapido. La nodular se

presenta como un nédulo submucoso firme de crecimiento lento.?’
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La forma verrugosa se desarrolla con frecuencia sobre lesiones
inflamatorias cronicas como cicatrices pueden alcanzar grandes

dimensiones, de consistencia blanda. La forma tipo escirro se caracteriza

por un infiltrado en las estructuras mas profundas (ilustracion 27).'®

llustracion 27 Carcinoma epidermoide de la cavidad oral, patrones y aspecto macroscopico

Estos tumores tienden a la infiltracion local antes de metastatizar hacia
otros puntos. Las metastasis locales con mayor frecuencia son los
ganglios linfaticos cervicales, mientras que la metastasis a distancia mas
frecuentes es a los ganglios linfaticos mediastinos, los pulmones, el
higado y los huesos. La mayoria de veces no se detecta la metastasis al

descubrir la lesién primaria.?’

CAPITULO 6 DIAGNOSTICO

Es indiscutible el papel del odontélogo en la prevencion primaria
(promocionando un estilo de vida saludable) y secundaria (diagnéstico

precoz) del cancer oral.*

Evaluacion inicial:

Requiere de historia clinica completa, exploracion locorregional y la
exploracion mediante pruebas complementarias como analisis
hematoldégicos, quimica sanguinea, radiografias, tomografia axial

computarizada (TAC) o la resonancia magnética nuclear (RMN). %°
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Historia clinica completa:

Motivo de consulta, interrogatorio dirigido,habitos,antecedentes meédicos y

quirugicos, medicaciones. El paciente nos referira sintomas.

Exploracion fisica:

A través de la inspeccion ya sea directa o indirectamente con la
colocacion de un espejo intraoral, y la palpacion de la cavidad oral.

Pudiéndose auxilia de radiografias convencionales o mas especificas.

Tomografia axial computarizada:

Técnica estandar de diagnostico por la imagen. Nos ayuda para la
evaluacion de tumores malignos de cavidad oral. Especialmente util en

detectar invasion cortical precoz.

Resonancia magnética nuclear:

Alta sensibilidad para detectar alteraciones de los tejidos blandos
adyacentes al hueso y alteraciones en la medula 6sea. Sirve para la

determinacion de la extension tumoral en el cancer oral.

Radioimmunogammagrafia:

La localizacidon de pequenos depdsitos neoplasicos en adenopatias
cervicales anticuerpos monoclonales marcados con radioisétopos contra
antigenos de superficie del carcinoma epidermoide ha demostrado ser
dificil en general y particularmente en cancer de cabeza y cuello.
Recientemente se desarroll6 el anticuerpo monoclonal E48, el cual parece

ser muy selectivo para carcinoma epidermoide. %°
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Evaluacion histolégica:

El dictamen patologico es imprescindible para el diagnostico de

confirmacion.

6.1 Manifestaciones clinicas del cancer oral
Signos mas comunes presentes en el cancer bucal.

Ulceracién o erosion
Eritema

Induracién

Fijacion

Cronicidad

Adenopatias

VvV V.V V V VYV V

Leucoplasia y eritroplasia

» Ulceracion o erosion:
Se debe a la destruccién de epitelio causado por las diferencias en la
maduracion celular, pérdida de union intracelular y ruptura de la lamina

basal.

» Eritema: Se debe al adelgazamiento de epitelio y a la falta de
queratinizacion que permite observar el enrojecimiento por

inflamacion de la dermis.

» Induracién: La induracién en la base del tumor es ocasionada por
la infiltracion subepitelial del carcinoma. Su consistencia es dura a

la palpacion.

» Fijacion: Las células neoplasicas en su crecimiento pueden invadir

areas profundas, mas frecuente hueso y musculo.
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> Cronicidad: La lesidbn no cicatriza ni es reversible, esta lesién no

remite sin tratamiento especifico.

» Adenopatias: Pueden estar comprometidos los nddulos
dependiendo del estadio en el que se encuentre cuando se
identifigue. Su diseminacidén se hace mediante la via linfatica y los

nodulos de cabeza y cuello, comenzando en estos la metastasis.

» Leucoplasia y eritroplasia: Pueden ser las manifestaciones clinicas

del carcinoma “in situ” o invasor.

Los principales sintomas de un tumor maligno de cabeza y cuello son:

Dolor.
Hemorragia.

Disfonia.

YV V VYV VY

Presencia de masa cervical.

» Dolor: Puede encontrarse en el lugar de invasion tumoral y/o

irradiarse a otras estructuras especialmente al oido.

» Hemorragia: Generalmente la cantidad es escasa pero

intermitente.?°

» Disfonia: Sintoma de tumores tempranos de glotis y tardios de

otras regiones.?%3
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Cuando un paciente acude a consulta es por dolor intenso en la boca, no
pudiendo identificar la causa. Aunque también el carcinoma bucal en sus

comienzos suele ser indoloro.

En la lengua el dolor comienza cuando la lesion es una ulcera o una

infiltracion avanzada.

En algunos casos menos afortunados el paciente llega a consulta porque
tiene una inflamacién en la zona del cuello. Esta puede ser la lesién

metastasica de un carcinoma primitivo intraoral ignorado por el paciente.

6.2 Métodos de diagnéstico

6.2.1 Citologia exfoliativa

Es una técnica para el diagnéstico de cancer de cuello uterino, aunque
en odontologia se utiliza poco. En la cavidad bucal solamente debe
usarse como un método coadyuvante, jamas debe de ser utilizado como
sustituto de la biopsia, ya que tiene una gran indice de falsos negativos.
Cuando hay sospecha de una lesion maligna es necesario realizar una

biopsia.

Esta técnica permite analizar células individualmente, pero no una imagen

estructurada. Lo que es importante para un diagndstico correcto.

Técnica:

Se realizan raspados enérgicos de la mucosa con una espatula, y se
extiende sobre un portaobjetos, se realiza la fijacion con alcohol absoluto

(96°) o con fijadores de fijacidon comerciales como el Citospray.
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6.2.2 Biopsia
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Permite realizar un estudio histologico. Existen diferentes tipos de biopsia:

» Biopsia incisional:

Es la remocién parcial de una lesion, es decir, consiste en la obtencion de

una muestra de tejido tumoral para obtener un diagnostico histopatologico

preoperatoriamente. Indicada cuando el diagndstico clinico de presuncion

sea dudoso, en especial para elegir el tratamiento adecuado.

Instrumental:

-Bisturi  -Tijeras

30, 32

-Pinzas anatomicas -Pinzas gubias

-Frasco con formalina tamponada al 4%

Técnica:

e Biopsia de los tejidos blandos superficiales

¢ Biopsia de los tejidos blandos profundos

Biopsia de los tejidos blandos superficiales:

Anestesia local previa, se lleva a cabo una escisién parcial de la lesion

cortando una porcion de forma ovalada de tejido que contenga un

fragmento de tejido patoldgico y el otro fragmento tejidos adyacentes

aparentemente sanos. El corte se ejecuta con bisturi o con tijeras. La

mayoria de ocasiones se deja cicatrizar por segunda intencion evitando

atravesar la lesidbn con la aguja y el

hilo. La muestra obtenida

inmediatamente se mete al frasco que contiene formalina para remitirla

con el patologo.

26, 32
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Biopsia de los tejidos blandos profundos:

-Lesién submucosa. Se realiza incision en el plano mucoso con el bisturi,

se identifica y se toma la muestra parcial con el bisturi.

» Biopsia escisional:

Procedimiento que prevé el examen histologico de la muestra entera
patolégica operatoria. Indicada en casos de indiscutible naturaleza
benigna de la lesidbn y en lesiones pequefas menores de 1 cm de
diametro. Cuando el diagndstico de presuncion es demasiado claro para

el clinico.?® 2

Técnica:
Biopsia escisional de tejidos blandos superficiales

Se utiliza el azul de toluidina para delimitar la lesion. Se deja cierto
margen de seguridad y con el bisturi se realiza la incision. Se mantiene la
tension en un borde de la lesion y con las tijeras o el bisturi se realiza la
escision. Cuando es posible se sutura, si no es posible cicatriza por
segunda intencion se puede colocar medicamento o material hemostatico
0 gasas yodoférmicas estabilizadas mediante puntos de sutura, para

reducir molestias postoperatorias.?® 3

Biopsia de los tejidos profundos

Misma técnica que en biopsia incisional de los tejidos blandos profundos,

con la tnica diferencia que se extirpa toda la lesién.? 3

La escision consiste en la extirpacion del tejido tumoral. La biopsia debe
ser representativa, idealmente debe de incluir tejido normal y anormal, por

lo que es preferible obtenerla de un margen y no del centro necrotico.?
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» Biopsia por aspiracion de aguja

Cuando es complicado realizar una biopsia incisional o se corra el riesgo
de danar estructuras anatomicas importantes, que deban ser siempre

preservadas. Es una técnica poco invasiva pero no siempre proporciona

datos precisos, en ocasiones da falsos negativos.? 3
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CONCLUSIONES

Con el paso del tiempo se ha demostrado que el cancer de cabeza y
cuello ha ido incrementando, sobre todo el de cavidad bucal,
especialmente el de la lengua, aun cuando no esta establecida
claramente su etiologia, hay factores predisponentes. Por lo que es
necesario realizar campafnas de educacion para dar a conocer el riesgo

de cancer en las personas con ingesta cronica de alcohol y tabaquismo.

Para este diagnostico se requiere que la exploracion bucal sea adecuada
en todos los pacientes y detectar cualquier cambio en la mucosa bucal.
Los odontdlogos debemos tomarlo como un reto profesional, que nos va a
estimular a estudiar y una satisfaccion cuando detectemos y enviemos
prontamente a los pacientes a instituciones donde van a recibir el

tratamiento que requieran.

Cabe mencionar que los tumores en estadios | y Il tienen mejor prondstico

que los tumores en estadios Il y V.

El cancer en lengua no tiene tan buen prondstico debido a la cercania de
los ganglios locales, se sabe que mientras mas rapido se diagnostique el

pronostico sera mejor.
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