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) RESUMEN

INTRODUCCION: Los efectos secundarios agudos en cavidad bucal inducidos por
radioterapia son signos y sintomas asociados al tratamiento del carcinoma oral de células
escamosas (COCE) que destacan por ser intolerables y repercutir en el estado de salud
del paciente, aparecen de forma sincrénica al inicio de la radioterapia y persisten a lo

largo del tratamiento.

OBJETIVOS: Identificar los tipos y la frecuencia de los efectos secundarios agudos en
cavidad bucal inducidos por radioterapia en pacientes con COCE del Instituto Nacional
de Cancerologia México 2018-2020. Analizar género, edad y esquema radioterapéutico

recibido en los integrantes de la muestra.

MATERIAL Y METODO: Estudio epidemioldgico descriptivo, transversal y retrolectivo,
conformado por 125 expedientes de pacientes con diagnostico confirmado de COCE,
tratados con radioterapia externa durante el periodo 2018-2020 en el Instituto Nacional
de Cancerologia México. Analisis estadistico descriptivo con distribucion de frecuencias

y porcentajes.

IMPACTO Y TRASCENDENCIA: El 96% de la muestra reporto la presencia de efectos
secundarios agudos en cavidad bucal inducidos por radioterapia, reafirmando la alta
frecuencia de esta problematica, en su mayoria dentro de poblacion masculina y
geriatrica, datos que dan pauta a nuevas perspectivas de la severidad de estos efectos

en poblacion mexicana.

CONCLUSION: El monitoreo simultaneo oncoldgico y estomatoldgico, es vital desde el
inicio del tratamiento con radioterapia para minimizar la aparicion de complicaciones
ocasionadas por los efectos secundarios agudos en los pacientes con COCE. Integrar
ambas especialidades en beneficio de los pacientes que atraviesan por esta situacion y
dar continuidad a investigaciones futuras pueden brindar alternativas en el manejo de los

dichos efectos de forma econémica y eficaz.

PALABRAS CLAVE: Cancer oral, carcinoma oral de células escamosas, oncologia
tratamiento, radioterapia, toxicidad, efectos secundarios agudos, salud bucal, cirujano

dentista.



1) INTRODUCCION

El carcinoma oral de células escamosas es la neoplasia maligna mas comun en cavidad
bucal, por lo tanto el cirujano dentista deberia conocer los factores de riesgo que influyen
en su desarrollo, asi como las lesiones potencialmente malignas que le preceden y por
ende ser el primer profesional de la salud en realizar una deteccién oportuna y canalizar
a los servicios de salud correspondientes para su tratamiento, pero generalmente esto
no sucede asi. La deteccion tardia del carcinoma oral de células escamosas condiciona
al paciente a someterse a un tratamiento multidisciplinario y complejo que tiende a
decantar en mdltiples alteraciones estructurales, funcionales y estéticas de la cavidad
bucal como: dificultad en la masticacién, deglucion y habla, las cuales afectan

gradualmente la calidad de vida del paciente.

El punto de interés de este trabajo de investigacion, estuvo centrado en los efectos
secundarios agudos bucales inducidos por radioterapia, ya que la versatilidad de esta
modalidad de tratamiento para el control de la neoplasia hace indiscutible su uso, a pesar
de relacionarse con la aparicion de signos y sintomas que se desarrollan de manera
inmediata tras las primeras sesiones de radiacion, estos efectos adversos llegan a ser
intolerables para el paciente, este requerira de la modificacion de su dieta, habitos y estilo
de vida en general para poder tolerar dichos efectos, incrementandose asi los costos del
tratamiento generando mayores niveles de estrés y ansiedad. La falta de intervencion en
este periodo agudo, influye en la decisidon de suspender de manera temporal las sesiones
de radioterapia e incluso el abandono total de las mismas, repercutiendo negativamente

en la recuperacion y supervivencia del paciente.

En este trabajo se enuncian conceptos basicos para el entendimiento de las
complicaciones orales post radioterapia reportadas en la literatura, se logré identificar los
principales efectos secundarios agudos de cavidad bucal inducidos por radioterapia
externa en 125 pacientes con carcinoma oral de células escamosas tratados con
radioterapia en el Instituto Nacional de Cancerologia México en el periodo 2018-2020, los
resultados obtenidos en este estudio permitieron la identificacion de otras caracteristicas

estrechamente relacionadas a la aparicion de los efectos secundarios analizados.



l1) MARCO TEORICO

GENERALIDADES DE CAVIDAD BUCAL

La cavidad bucal, como toda cavidad organica que se comunica con el exterior esta

tapizada por una membrana mucosa de superficie hUmeda. La distribucion de los tejidos

gue la conforman contribuye a las distintas funciones que desempefia, como proteccion,

movilidad, sensibilidad, digestion, absorcién, excrecion y habla.

Histolégicamente la mucosa bucal esta constituida por:

1.
2.

Tejido conectivo (Cn): capa de tejido de origen ectomesenquimatico, llamado
lamina propia o corion, con abundantes fibras coldgenas, fibroblastos, vasos
sanguineos y anexos como glandulas salivales y glandulas sebaceas.

Tejido epitelial (Ep): capa superficial de origen ectodérmico, de tipo plano
estratificado, puede ser queratinizado, paraqueratinizado o no queratinizado. Las

células que integran el epitelio se disponen en cuatro capas o estratos: -2

Estrato basal o germinativo 3. Estrato granuloso

Estrato espinoso 4. Estrato corneo

La mucosa bucal (MB) se clasifica en tres tipos de acuerdo a sus caracteristicas

funcionales:

a)

b)

Cubierta o revestimiento: Se posa sobre la superficie interna de carrillos, labios,
paladar blando, vientre de la lenguay piso de boca. Es no queratinizaday flexible.
La mucosa del vientre de la lengua y del piso de boca es la mas vascularizada y
delgada de toda la MB.

Masticatoria: Cubre estructuras inmoéviles, como encias y paladar duro, es
paraqueratinizada de consistencia firme y gruesa debido a que se encuentra
expuesta a las fuerzas compresivas y abrasivas de la masticacion. Las zonas mas
blanquecinas de esta mucosa, dependen del grado de queratinizacion del epitelio

y grosor del tejido conectivo ©.



c) Especializada: La mucosa especializada es paraqueratinizada, se localiza en el
dorso de la lengua y se encuentra asociada a la funcidon gustativa gracias a

multiples papilas localizadas en toda su superficie ¥
EXPLORACION TOPOGRAFICA DE LA CAVIDAD BUCAL

Un examen clinico topografico de la cavidad bucal, se realiza siempre desde fuera hacia

dentro con la visualizacion y palpacién de todas las estructuras que la componen.

e Labios, comisuras labiales y bordes bermellones: Se valora forma, volumen,
textura, simetria, coloracién y apertura, tanto en su porcion externa (piel perioral)
COmo en su parte interna (mucosa).

e Mucosa yugal: Se analiza textura, humedad, coloracion e indemnidad anatomica,
desde las comisuras labiales hasta la tuberosidad del maxilar y trigono retromolar,
realizando palpacion bidigital, asi mismo se identifica el orificio del conducto de
Stenon, donde el flujo salival debe ser transparente y acuoso.

e Paladar: se inspecciona cuando el paciente abre la boca e hiperextiende el cuello
hacia atras, en su porcién dura debe ser firme e integro, mientras que su porcién

blanda es de color rojizo y suspende a la Gvula @,

e [Encias y mucosa masticatoria: Soporte estructural de la arcada dentaria, con
mucosa firme y gruesa que se extiende desde los pliegues vestibulares hasta el

paladar duro y el piso de boca respectivamente.

® Piso de boca: Se visualiza facilmente, direccionando la lengua hacia el paladar, se

debe inspeccionar la caruncula sublingual, y evaluar su permeabilidad.

e |engua: Organo impar, mévil, con diversos musculos, cuya raiz comienza superior
a la epiglotis en el limite entre la laringe y la faringe, proyectandose sobre el piso
de la boca. Se debe evaluar tamarfio, simetria, movilidad y coloracion en su porcion

dorsal, ventral, y bordes laterales ©®.

La exploracion de la cavidad bucal resulta un procedimiento sencillo, econémico y
facilmente aceptado por los pacientes, representa una herramienta util en el diagndstico

de alteraciones de la mucosa bucal de naturaleza local o sistémica.



Conocer la histomorfologia de la mucosa bucal, y correlacionarla con el aspecto clinico
de las estructuras que la componen, favorece la deteccion precoz de cualquier afeccién
qgue en ella se localice, ya que por su exposicion permanente a agentes fisicos, quimicos

y biolégicos suelen producirse lesiones que merecen una cuidadosa atencion.

CANCER

El término cancer esta representado por un grupo heterogéneo de enfermedades
neoplasicas cuyo factor comin son las alteraciones genéticas de etiologia multifactorial,
gue afectan el funcionamiento de los genes involucrados en la proliferacion celular,
apoptosis, envejecimiento y reparacién del DNA en cualquier célula del organismo y cuya
expresion confiere a las células caracteristicas fenotipicas y biol6gicas de malignidad que
se traducen en crecimiento y muerte celular anormales, a favor del acumulo de células
malignas, acompafiado de grados variables de diferenciacion, invasion y metastasis
segun particularidades biolégicas, anatdbmicas y topograficas de cada tumor. El cancer
esta ligado a la interaccion de factores genéticos del paciente con agentes carcin0genos
fisicos, quimicos y biologicos, con los que este tuvo relacion durante su vida. La
prevencion del cancer con habitos de vida saludables, aplicaciéon de vacunas, y el
diagnaostico precoz son herramientas esenciales para reducir la incidencia y la mortalidad

de muchos tumores malignos ©).

A nivel mundial, el cancer es una enfermedad que va en aumento y se considera una de
las principales causas de muerte. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en
su Informe mundial sobre el cancer del afio 2014, tan sélo en el afio 2012, se registraron

14 millones de nuevos casos y 8.2 millones de personas fallecidas ©.

La magnitud de los efectos del cancer en la salud de la poblacién mexicana no difiere del
panorama mundial, el cancer es la tercera causa de muerte en México, después de las
enfermedades cardiovasculares y la diabetes mellitus. La Sociedad Mexicana de
Oncologia (SMeOQ), considera que las elevadas cifras de muertes por cancer se deben a
los diagndsticos tardios. El 60% de los casos de cancer en México son detectados en

etapas avanzadas (-8,



CANCER DE CABEZA Y CUELLO

Los carcinomas epidermoides de cabeza y cuello (CECC) constituyen un grupo de
neoplasias malignas que afectan al cuerpo humano, y que se desarrollan en las células
escamosas que revisten las superficies mucosas del interior de la cabeza y del cuello
(boca, nariz y garganta). Cuando existe un diagndstico precoz de este tipo de neoplasias
puede haber una supervivencia de 5 afios hasta en un 80% de los casos, mientras que

cuando se diagnostica en estadios avanzados la supervivencia no llega al 35% ).

Localizaciones del carcinoma epidermoide de cabeza y cuello

e Cavidad oral e Senos paranasales
e Faringe e Cavidad nasal
e Laringe e Glandulas salivales

El cancer de la cavidad oral, faringe y laringe, constituyen el 85% de todos los canceres
de origen epitelial que afectan alaregion de cabezay cuello. El cancer de cabezay cuello
de tipo epidermoide ocupa el 6° lugar de los canceres a nivel mundial. En México los
CECC segun el reporte de neoplasias malignas del Registro Histopatologico de
Neoplasias en México (RHNM) publicado en el afio 2002 representé el 17.6% (108,064)
de la totalidad de las neoplasias en el pais. Desafortunadamente este registro dejo de
funcionar a partir del afio 2008, de tal manera que actualmente no se cuenta con cifras
precisas en cuanto a la incidencia de éste tipo de cancer. Segun estimaciones de
GLOBOCAN en 2012 hubo 5922 casos de cancer de CECC, mientras que en el afio 2015

proyectaron 6432 nuevos casos ®).

Los CECC son altamente desafiantes debido a la complejidad anatomica de esta zona,
(que cuenta con multiples estructuras vitales en un espacio relativamente reducido) a los
tumores por si mismos, asi como los tratamientos para su eliminacion ya que afectan

funciones basicas del ser humano, como la deglucion, comunicacion y estética.



CANCER BUCAL

La variedad histologica de la cavidad bucal permite que en ella se desarrollen diversos
tipos de neoplasias benignas y malignas. El cancer bucal (CB) representa
aproximadamente el 4% de todos los canceres del organismo, es un problema de salud
cronico, creciente en el mundo a pesar de que su desarrollo se sitla en una cavidad
facilmente accesible a la exploracion, se ha demostrado que mas del 95% de los tumores
malignos de la cavidad bucal son de origen epitelial 19,

En funcién del tejido del que derivan los tumores malignos se encuentran divididos en:

I.  Tumores epiteliales IV. Metastasis
[I.  Tumores de glandulas V. Neoplasias del sistema
salivales inmune con afectacion bucal

[Il.  Tumores del tejido conectivo

I.  Tumores derivados del epitelio: el Carcinoma Oral de Células Escamosas
o Carcinoma Epidermoide Bucal, es la neoplasia maligna mas frecuente
de origen epitelial y representa alrededor del 95% de los canceres
bucales, seguidos por el melanoma y el carcinoma (ca) basocelular.

[I.  Tumores de glandulas salivales: proceden de parénquima o estroma
glandular entre ellos resaltan el ca adenoquistico y el adenocarcinoma,
otras variantes menos comunes son el ca epitelial-mioepitelial y el ca
mucoepidermoide entre otros Y,

[ll.  Tumores derivados del tejido conectivo: sarcoma de Kaposi,
fibrosarcoma fibrohistocitoma, liposarcoma, angiosarcoma,
rabdomiosarcoma, leiomiosarcoma.

IV. Metastasis: neoplasias poco frecuentes donde el 90% metastatizan en
mandibula y sélo un 10% en los tejidos blandos, siendo la lengua, encias
y carrillos los receptores mas comunes, los 6rganos metastatizantes son
la mama, tiroides, rifiones y pulmones.

V. Neoplasias del sistema inmune con afectacion bucal: Linfoma No

Hodgkin (LNH) y Mieloma mdltiple.



CARCINOMA ORAL DE CELULAS ESCAMOSAS

El término "cancer oral" se emplea para connotar al cancer de cavidad oral y al
cancer de orofaringe. Sin embargo estas son entidades clinicas con etiologias y
tratamientos distintos, segun el Comité Conjunto Estadounidense sobre el Cancer
(AJCC) y la Union para el Control Internacional del Cancer (UICC), definen como
carcinoma de la cavidad oral de células escamosas (COCE) a aquellos tumores que
se originan en el labio mucoso, dos tercios anteriores de la lengua, mucosa bucal,
piso de la boca y paladar, cuyo origen sea proveniente de los queratinocitos del
estrato escamoso del epitelio bucal. Teniendo en cuenta la anterior definicion, el
carcinoma oral de células escamosas (COCE) seré el término utilizado durante este
trabajo de investigacion, para referirse a la neoplasia maligna mas comun de origen
epitelial originada los sitios anatomicos correspondientes a cavidad bucal

previamente descritos 1213),

El carcinoma oral de células escamosas puede surgir de dos formas: “De novo”
desarrollandose a partir de la mucosa oral sana, o siguiendo la secuencia de una
lesion potencialmente maligna, siendo la leucoplasia y la eritroplasia o la
combinacion de ambas las lesiones potencialmente malignas mas importantes

relacionadas a la aparicion de COCE (14),

Segun las estadisticas de GLOBOCAN, en 2018 se reportaron en el mundo 354.864
nuevos casos de COCE (246.420 hombres y 108.444 mujeres), de ellos fallecieron
177.384 personas, lo que equivale a una mortalidad del 48%. La neoplasia esta
presente predominantemente en adultos de entre 50 y 60 afios de edad, fumadores
y consumidores de alcohol, con un perfil demografico 2:1 que afecta principalmente

al sexo masculino -9,

El carcinoma oral de células escamosas es una neoplasia letal y deformante debido
a la deteccion tardia y su rapida proliferacién, se caracteriza por ocasionar
destruccion local, dafios irreparables de estructuras anatdbmicas fundamentales,
invasion tumoral, diseminacion hacia los ganglios linfaticos cervicales, diseminacién

sanguinea y altos indices de metastasis .



La presentacion clinica de esta neoplasia es variable, en un inicio las lesiones son

asintomaticas y pueden ser precedidas por cambios de color en la mucosa. De igual

manera, se puede presentar como una erosion o un aumento de volumen exofitico

de textura granular o verrugosa. En estadios avanzados puede presentarse como

un tumor con o sin ulceraciones, de superficie vegetante irregular, bordes elevados

con infiltracion de los tejidos bucales %14,

El COCE histologicamente se caracteriza por la proliferacion de nidos, cordones o

islotes neoplasicos que recuerdan en mayor o menor grado el epitelio escamoso de

donde deriva. La OMS divide al COCE en tres grados de malignidad, segun su grado

de queratinizacion, pleomorfismo celular y actividad mitética ),

Bien diferenciados: Presentan semejanza con las células epiteliales
normales, abundante queratina en forma de perlas. Atipia celular y mitosis
minima.

Moderadamente diferenciados: Presentan menor semejanza con las células
epiteliales normales, el grado de atipia nuclear y de mitosis es mayor.
Pobremente o poco diferenciados: La similitud con las células epiteliales es
nula, es dificil establecer el origen escamoso de estos tumores y hay que
recurrir a técnicas inmunohistoquimicas para demostrar si hay positividad a

la citoqueratina (19,

FACTORES DE RIESGO

La etiologia del COCE, se considera multifactorial sin embargo se han detectado

factores de riesgo que influyen en su desarrollo entre ellos destacan:

Tabaco: con mas de 300 carcin6bgenos que reaccionan ante el estimulo del
humo y la combustidn, interactia con el DNA de las células epiteliales de la
mucosa bucal, y se relaciona con lesiones que varian entre hiperqueratosis
nicotinicas, fibrosis epiteliales, y lesiones potencialmente malignas, incluso
carcinomas in situ. En el 80% de los casos de neoplasias malignas en la

cavidad bucal, el paciente tenia contacto directo con el tabaco en alguna de



sus presentaciones, por ejemplo, cigarros, puros, tabaco masticable, entre

otros (16-17),

Alcohol: quimico irritativo local que facilita la absorcién de otras sustancias
cancerigenas por su efecto custico sobre la mucosa bucal, su consumo
forma una relacion lineal con el aumento de riesgo de presentar neoplasias
de cavidad oral, faringe, laringe, es6fago y hepatocarcinoma. El consumo de
alcohol por encima de 60g/dia es un factor de riesgo determinante para el
desarrollo de céancer oral, junto con el tabaco, ademas sus efectos
perjudiciales se potencializan cuando se consumen simultdneamente (18),
VPH: los genotipos oncogénicos VPH 16 y 18, son responsables hasta en un
40% de los canceres orofaringeos. El subtipo 16 es el mas asociado a CECC,
con algunas particularidades epidemiolégicas (afecta a pacientes mas
jovenes, afecta orofaringe y tiene un mejor prondstico) (19-20),
Factores nutricionales: la deficiente ingesta de frutas y verduras ha sido
asociada con un déficit de vitaminas antioxidantes tales como A, C y E
generando un estado de inmunodepresion relacionado con los trastornos
nutricionales. Los pacientes muestran alteraciones celulares similares a las
inducidas por carcindégenos quimicos en la mucosa bucal, por ejemplo la
anemia ferropénica se asocia con una atrofia de la mucosa e incrementa la
actividad mitética y disminuye la capacidad de reparacion del epitelio bucal
incrementando el riesgo de padecer cancer bucal (18-2-22),
Exposicion a rayos ultravioleta: la piel humana necesita radiacion ultravioleta
para la sintesis de vitamina D, pero no utilizar protector solar y frecuentar
cabinas de rayos UVA pueden producir tumores cutaneos como: melanoma
y ca basocelular ?®. Cabe resaltar que existen lesiones bucales como la
gueilitis actinica a partir de la cual se puede desarrollar COCE por la
exposicidn a este tipo de radiacion.
Alteraciones genéticas: Diversas alteraciones intrinsecas, tanto desérdenes
hematolégicos, como la anemia de Fanconi, 6 genodermatosis han sido
relacionadas como susceptibilidad genética que predispone el desarrollo de
neoplasias malignas 4.
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DIAGNOSTICO

Los pacientes con COCE pueden ser asintomaticos y tener lesiones orales ocultas
por meses, si en una consulta dental rutinaria es detectada una lesién en la mucosa
bucal sin causa aparente, y el paciente refiere que dicha lesiéon no ha sanado en un
tiempo considerable, es motivo de andlisis en conjunto con los siguientes criterios
de malignidad: dolor, sangrado, crecimiento veloz, bordes indefinidos o irregulares
de la lesion y presencia de adenopatias cervicales (25 Otros signos
y sintomas que se pueden aparecer son: asimetria facial, sensacion de obstruccion
o ahogamiento, dificultad al realizar movimientos con la lengua y/o mandibula,
adormecimiento de la lengua u otras regiones bucales, cambios en la voz, movilidad

dental y pérdida de peso. 9

El diagnostico se lleva a cabo de manera sistematica y minuciosa realizando el
analisis del cuadro clinico, una inspeccion visual asi como la palpacion de la region
cervical, junto con un examen de la funcion motora y de la dinamica mandibular

. Se deben correlacionar los hallazgos de este examen con los factores de
riesgo previamente descritos, ademas de realizar una biopsia para otorgar un
diagnostico definitivo y precoz el cual resulta de suma importancia, ya que los
estadios iniciales de cancer bucal permiten un tratamiento menos agresivo y por lo
tanto disminuye la morbimortalidad en los pacientes, por otro lado la deteccion
tardia aumenta las complicaciones y disminuye la tasa de supervivencia,

considerando que mas del 25% de los casos de cancer bucal son mortales. ?7-28),

Con la confirmacion del diagndstico histopatologico, el paciente debe ser sometido
a estudios de imagenologia que permitan evaluar el compromiso local, cervical, y
metastasico que pueda presentar. Para ello es necesario la Tomografia
Computarizada por Emision de Positrones (PET CT) y resonancia magnética, para
la evaluacién del canal mandibular y el compromiso a nivel del espacio masticador,
analisis de las estructuras nerviosas, base del craneo, torax, pulmones y el resto del

organismo (29-30),
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Tabla 1.- Historia clinica del paciente vs hallazgos en el examen fisico del paciente
con céncer bucal

Historia clinica de paciente Hallazgos del examen fisico

Relato de un aumento de volumen
progresivo.

Historia de dolor.

Relato de sangrado espontaneo o
asociado a consumo de alimentos.

Pérdida de pieza dental espontdneamente
o historia de extraccion dental.

Sintomas neurosensitivos, parestesia o
motilidad alterada.

Dificultad y/o dolor a la apertura bucal.

Aumento de volumen cervical.

Fuente: Araya C. 2018
FACTORES PRONOSTICOS

Histéricamente en oncologia se han intentado establecer grupos de riesgo con base
en factores prondsticos para determinar la eleccién del tratamiento adecuado. El
pronéstico del COCE esta condicionado en su mayoria por las caracteristicas
histopatoldgicas, el tamafio de la lesidn y su ubicacion (esta ultima por mayor riesgo
de metastasis en zonas de mayor irrigacion linfatica). Pero también se consideran

algunos otros factores intrinsecos del paciente y del tumor ¢1-32),

Factores prondsticos dependientes del paciente

e Edad: La edad avanzada se asocia a mayores complicaciones de los
tratamientos, condicionando a su vez eleccion de tratamientos suboptimos
con mayor riesgo de recidivas ©3),

e Performance Status: El estado funcional o performance status (PS) se define
como el nivel de actividad que puede realizar un individuo y su capacidad
para autocuidado. Los pacientes con buen PS al inicio de los tratamientos
presentan mejor pronéstico en términos de respuesta y supervivencia global
(SG) G9,
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e Tabaquismo: Mantener el habito tabaquico tras el diagnéstico del COCE,
aumenta la toxicidad de algunos tratamientos como la quimio y radioterapia,
propiciando menores tasas de respuesta y peor supervivencia.

e Comorbilidades: La coexistencia de patologias es un factor prondstico,

asociado con una mayor recurrencia de la enfermedad 29,

Factores pronosticos dependientes del tumor:

e TNM: Sistema propuesto en 1941 por Pierre Denoix, TNM describe la extension
a nivel anatémico del tumor primario, asi como la afectacion de nédulos linfaticos
y produccion de metastasis (\Ver tabla 2). @537,

e VPH: El prondstico del CECC en orofaringe inducido por VPH es sustancialmente
mejor respecto a respuesta al tratamiento y supervivencia 8,

e Gen p53: La expresién de una mutacion de esta oncoproteina en los carcinomas
epidermoides se ha relacionado con una mayor agresividad, mayor tasa

proliferativa celular y un corto tiempo de supervivencia @9,
Tabla 2.- TNM para estadificacién del Carcinoma Oral de Células Escamosas

T (Descripcion del tamafio del tumor primario)
Tx: El tumor primario no puede ser evaluado.
TO: No hay evidencia de tumor primario.
Tis: Carcinoma in situ.
T1: El tumor mide <2 y ha invadido los tejidos circundantes 5 mm de profundidad.
T2: El tumor mide =2 y la profundidad de invasion esta entre 5y 10 mm. O el tumor <2
cm, tiene una profundidad de invasion de =210.
T3: Tumor de 24 cm con una profundidad de invasion 210 mm.
T4a: El tumor ha invadido las estructuras cercanas de la boca como mandibula, senos
paranasales o piel de la cara.
T4b: El tumor ha invadido los masculos y huesos que forman la boca, base del craneo
/o recubre arterias.

N (Estado de los ganglios linfaticos regionales)

N (Metastasis a distancia)

- MO: No hay metastasis a distancia.
- M1: Hay metastasis a distancia.

Fuente: Prieto I. 2006
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TRATAMIENTO

El tratamiento de esta neoplasia es complejo, tanto los factores relacionados al paciente,

como los relacionados al tumor son tomados en cuenta por el especialista para escoger

las mejores alternativas de tratamiento y la secuencia ideal del mismo, asi como predecir

la posible evolucién de la enfermedad. Los pilares en el tratamiento del cancer son:

Cirugia
Quimioterapia
Radioterapia

Cirugia (CX): Consiste en la exéresis del tumor, es efectiva como tratamiento Unico
en estadios iniciales del COCE y se utiliza en combinacion con radioterapia en
estadios avanzados, su empleo en cavidad bucal incluye una serie de secuelas
funcionales y estéticas, entre ellas se encuentran cicatrices, fibrosis y defectos tras
una hemiglosectomia maxilectomia o mandibulectomia, asi como
comunicacion entre cavidades (oronasales u orosinusales) y
deterioro de las funciones bucales en general. Los defectos quirdrgicos posteriores
tienen que ser rehabilitados mediante cirugia reconstructiva o protesis
maxilofaciales (obturadores que sellan las comunicaciones entre cavidades, y

epitesis faciales que rellenan y maquillan los defectos a nivel de la cara) 4041,

Quimioterapia (QT): Uso de medicamentos antineoplasicos administrados via
intravenosa u oral con el objetivo de reducir el crecimiento del cancer por el mayor
tiempo posible, pueden ser utilizados con o sin radioterapia para tratar tumores
gue por su tamafio o extensién no pueden ser extirpados mediante cirugia. Los
medicamentos quimioterapéuticos dafan a las células en todas sus fases del ciclo
celular, con las consecuencias indeseables que esto conlleva puesto que
interfieren la estructura del DNA y del ARN al sustituir los elementos
fundamentales de estas moléculas. Por ejemplo, el dafio paulatino a las células
epiteliales en la cavidad oral producen mucositis, hemorragia, neurotoxicidad,

disgeusia, hiposalivacion, por sefialar las mas importantes 2,
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lll.  Radioterapia (RT): El tratamiento con radioterapia tiene como objetivo eliminar el
tumor con el menor dafo a los tejidos sanos y con los minimos efectos adversos
posibles. La radioterapia puede ser utilizada como Unico tratamiento en estadios
iniciales del COCE, o como tratamiento complementario en estadios avanzados o

como tratamiento paliativo para el control de los sintomas. “3).

La radioterapia es la modalidad de tratamiento contra el carcinoma oral de células
escamosas con mayor importancia en este trabajo de investigacion y sera descrita

a profundidad en posteriores apartados

Los CECC tempranos (estadio | y estadio Il) se consideran curables, los resultados
oncolégicos son similares con cirugia o radioterapia, estos dos son los Unicos
tratamientos curativos para el cancer de cabezay cuello en dichas etapas, conservando
una adecuada condicién anatémica y funcional de la via aérea y la via de alimentacion
oral. Mientras que los canceres avanzados (estadios lll y IV) acarrean grandes retos para
los cirujanos y los radioncdélogos, pues el pronéstico es desalentador y los resultados son

deficientes, hecho que justifica la combinacion de tratamientos “4) (\Ver tabla 3)

Tabla 3.- Clasificacién de estadios del carcinoma de células escamosas de cabeza y

cuello.

T1, NO, MO
T2, NO, MO
T3, NO, MO, T1, T2, T3, N1, MO
T4a, T4b, cualquier N, M1.

Fuente: ESMO 2008
Todos los tratamientos descritos se han probado en varias combinaciones, de forma
simultdnea y secuencial, dando lugar a un gran abanico de posibilidades. En la
actualidad, los protocolos de tratamiento del COCE son convergentes, favoreciendo
predominantemente la cirugia primaria, radioterapia, radioterapia postoperatoria y

quimiorradioterapia “,
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RADIOTERAPIA

La radioterapia antitumoral consiste en la administracion de radiacion ionizante de alta
energia con el objetivo de provocar la muerte de las células tumorales en un blanco
especifico del cuerpo, sin sobrepasar los limites tolerables para los tejidos normales. Su
unidad de medida es el Gray (Gy), que corresponde a la cantidad de energia depositada
por unidad de masa “9).

La radioterapia puede implementarse como tratamiento contra el cancer por las

siguientes razones:

v Evita defectos funcionales y v' Pacientes de riesgo quirdrgico
cosmeéticos. debido a comorbilidades y estado

v Accede a tumores irresecables. funcional.

v' Enfermedad recurrente. v' Preservacion de érganos.

v" Reduccién del tamafio tumoral. v Eleccion personal del paciente.

v" Control del dolor.
MODALIDADES RADIOTERAPEUTICAS

e Radioterapia interna, intersticial o braquiterapia: Consiste en introducir en el
interior del organismo isotopos radiactivos implantados en la zona que sera
tratada. Con la radioterapia interna se logran administrar altas dosis de radiacion
a cortas distancias, de tal forma que llega muy poca dosis a los tejidos sanos
circundantes al isotopo.

e Teleterapia o radioterapia externa: Emplea varios tipos de isotopos radioactivos
como fuente de radiacion administrada de forma externa al organismo. En el
pasado se utilizaba cobalto radioactivo, sustituyéndose por AL (acelerador lineal

de particulas) por sus beneficios y seguridad “7-48),
Las fuentes de radioterapia externa mas utilizadas en la actualidad son:

* Radioterapia de conformacion tridimensional (RT-3D)
* Radioterapia de intensidad modulada (IMRT)

« Radioterapia corporal total (TBI)
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CLASIFICACION DEL TRATAMIENTO CON RADIOTERAPIA
De acuerdo con el diagnostico, etapa de la enfermedad, secuencia temporal y finalidad
terapéutica que el paciente necesite, el tratamiento con radioterapia se emplea bajo los

siguientes escenarios:

e Radioterapia neo adyuvante: Se aplica antes de intervenir quirdrgicamente, con la
intencion de reducir el tamafio del tumor y hacerlo mas accesible al cirujano.

e Radioterapia radical: Su uso es con intencion curativa, de forma exclusiva.

e Radioterapia adyuvante: Se emplea con el objetivo de evitar el riesgo de recaida,
como complemento a la cirugia y/o a la quimioterapia y se aplica en aquellos casos
gue exista un riesgo fundado de recidiva.

e Radioterapia concomitante: Se utiliza de manera sinérgica con la quimioterapia,
con la intencion de aumentar la eficacia de ambos tratamientos.

e Radioterapia profilactica: Su aplicacion es de manera preventiva en aquellos
pacientes con un riesgo elevado de metastasis.

e Radioterapia paliativa: Su uso esta focalizado para mitigar o controlar un
determinado sintoma, para aliviar el dolor, contener una hemorragia y dafo

neuroldgico por la propia enfermedad 49,
FASES EN LA ADMINISTRACION DEL TRATAMIENTO

El radiooncologo es parte de un equipo multidisciplinario que realiza el analisis del
paciente revisa el diagnostico y la etapificacion de la enfermedad, determina la necesidad
de examenes de laboratorio 0 estudios de imagenologia adicionales, disefia el curso de
tratamiento que puede incluir la combinacion de quimioterapia y cirugia en beneficio del
paciente. Concluida la valoracion del servicio de oncologia radioterapéutica los pacientes

pasan por las siguientes etapas de tratamiento:

1) Simulacién. 4) Controles transoperatorios.
2) Planificacién de la dosimetria. 5) Seguimiento clinico post
3) Ejecucidn del tratamiento. radioterapia.
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1) Simulacion: Comprende la practica de una tomografia computarizada (TC) para
reconstruir en tres dimensiones los volumenes a irradiar y realizar asi una radioterapia
tridimensional. La fusion de las diversas imagenes permite optimizar la adquisicién de
datos anatémicos, se marca el contorno cutaneo, los volimenes diana y se seleccionan
los 6rganos de riesgo. Ademas, se realiza una "méascara” o contencién con un material
plastico termo formado, que sirve para inmovilizar al paciente y fijar determinadas zonas
(cabeza, térax, etc.), para mantener la posicion ideal durante el transcurso del

tratamiento.

2) Planificacion de dosimetria: Se selecciona la dosis total de radiacion y su
fraccionamiento, es decir la dosis y el nUmero determinado de sesiones y dias que sera
administrada. El fraccionamiento estandar consiste en administrar una dosis de 2 Gy
diarios durante 5 dias y 2 dias de descanso, hasta alcanzar 10 Gy semanales, aplicados
en un periodo de 7 semanas aproximadamente. Para mejorar esta etapa, se han creado
una serie de estrategias como la aplicacion de dosis con hiperfraccionamiento o
fraccionamiento acelerado. La radioterapia fraccionada permite administrar una dosis

total elevada en el tumor, respetando el tejido normal adyacente.

3) Ejecucion del tratamiento: Por lo general, las sesiones se administran de manera
ambulatoria, cada sesion puede durar de 15 a 30 minutos. Se le solicita al paciente que
se recueste sobre la mesa de tratamiento proxima a la maquina de radiacion, el
radioterapeuta entra en una habitacion adyacente para operar la maquina y lo observar

el procedimiento.

4) Controles transoperatorios: A través de radiografias y TC el radioterapeuta verifica una
adecuada reproduccion del tratamiento con la delimitacién de los volimenes tumorales,

ademas de la prescripcidon de dosis y fraccionamiento establecido.

5) Seguimiento clinico post radioterapia: Consiste en realizar una serie de controles
donde se valora la respuesta del tratamiento radioterapico, asi como de su posible

toxicidad inmediata y tardia “9,
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TOXICIDAD

Se define como toxicidad a cualquier cambio temporal o permanente en los tejidos
normales con sintomas secundarios relacionados con el tratamiento del cancer. Esta

definicion incluye los efectos de todas las modalidades de tratamiento 9.
TOXICIDAD POST RADIOTERAPIA

La radiaciébn presenta efectos secundarios que estan en relacion con el volumen
irradiado, dosis recibida, fraccionamiento, tratamientos concomitantes (cirugia o
quimioterapia) y de la susceptibilidad individual. Existe un limite de las dosis de radiacion,
determinado por la tolerancia de los tejidos adyacentes normales. Los tejidos con un
recambio celular rapido presentaran efectos adversos a la radiacion mas tempranos que
aquellos que tengan un recambio celular lento. Segun el momento de aparicion, esta

toxicidad se divide en aguda y cronica.

e Efectos agudos: Toxicidad que aparece durante el tratamiento o en el periodo
inmediatamente posterior a la irradiacion (pocos minutos, dias o0 semanas
posteriores a la radiacion). Segun los criterios del Radiation Therapy Oncology
Group (RTOG) y del NCI, publicados en la guia CTC (Common Toxicity Criteria),
se considera toxicidad aguda a toda alteracion ocurrida antes de los noventa dias
de finalizado el tratamiento. Se observa normalmente en aquellos tejidos con alto
recambio celular (piel, mucosa oral, digestiva, genital y médula 6sea.) en los
cuales se producen dafios celulares que causan una pérdida o disrupcion de la
funcion tisular.

e Efectos tardios o cronicos: Toxicidad que ocurre a partir de los noventa dias del
tratamiento y comprende un proceso mas complejo, que involucra cambios
tisulares irreversibles que ocasionan un dafio permanente en ellos. Lo anterior
como consecuencia de la reduccion de la vascularizaciéon y de los cambios
tisulares que se producen de manera gradual, con lo que la curacién se prolonga
y puede progresar a necrosis de los tejidos blandos o incluso del hueso subyacente

en el caso de cavidad oral ¢1-52),
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EFECTOS SECUNDARIOS AGUDOS POST RADIOTERAPIA DE CYC

Como en cualquier area anatomica, los diferentes tipos de toxicidad vienen determinados
por los 6rganos y tejidos sanos o de riesgo incluidos en los campos de irradiacion del

tratamiento. En el area de cabeza y cuello (CyC) estos son:

e Piel y tejido celular subcutaneo e Laringe

e Mucosas e Tiroides

e Glandulas salivales e ATM

e Ojo e Tejidos blandos
e Oido e Meédula espinal

EFECTOS SECUNDARIOS AGUDOS BUCALES POST RADIOTERAPIA

Como fue mencionado con anterioridad los tratamientos anti neoplasicos en cualquiera
de sus modalidades, pueden ocasionar lesiones bucales. Los efectos secundarios
agudos post radioterapia se caracterizan por incluir cambios funcionales y sensoriales
agudos de gran importancia, por estar asociados a la agudizacion de sintomas propios
de la neoplasia (como ulceracion y sangrado del tumor), ademas de la tendencia al

deterioro significativo y abrupto de la salud bucal por efecto de las radiaciones ionizantes.

Las morbilidades bucales de la radioterapia se traducen clinicamente en el desarrollo de
mucositis oral, produccion de secreciones espesas asociadas a hiposalivacion, y
xerostomia, disgeusia, disfagia, e infecciones oportunistas. Estos signos y sintomas
aparecen en el momento mas critico de la enfermedad pues el paciente se encuentra
ante un diagnostico de dificil aceptacion, el inicio del tratamiento oncoldgico, y de manera
inmediata comienza el desarrollo gradual de los efectos secundarios agudos que estos
conllevan, generando un gran nivel de angustia, ansiedad y estrés, que hacen que los
pacientes piensen en la suspension e incluso abandono total de su tratamiento ®3). Estos
cambios a pesar de ser transitorios representan un gran reto para los pacientes que

cursan con ellos por la falta de informacion, recursos y herramientas para su manejo.
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MUCOSITIS ORAL

La mucositis es una reaccién toxica inflamatoria que afecta la mucosa bucal y la mucosa
del tracto gastrointestinal, se caracteriza por la presencia de areas eritematosas y
lesiones ulcerativas que provocan dolor y dificultades fisiolégicas; la mucositis por

radiacién se considera un efecto secundario inevitable de la irradiacion terapéutica 9,

La mucositis severa puede ocasionar interrupciones del tratamiento e inclusive una
reduccién en la dosis radioterapéutica, lo que compromete la supervivencia y el control
loco-regional de la enfermedad, sobre todo si el retraso es mayor a 5 dias. Es dificil
diferenciar la mucositis ocasionada por RT o por QT desde el punto de vista clinico, salvo
por la distribucion. En el primer caso, se limita al campo de tratamiento definido por un
"anillo” eritematoso intenso, mientras que en el caso de QT se encuentra diseminada a
lo largo de toda la mucosa aero-digestiva 4. La mucositis oral (MO), es el resultado de
complejas vias celulares y tisulares. Es una inflamacion del tejido epitelial resultante de

un dafio en el ADN como consecuencia de la radioterapia y consta de 5 fases:

l.  Iniciacion IV.  Ulceracion
Il. Respuesta al dafio primario V. Resolucion de la lesion

[ll.  Amplificacion de la sefal

I. Iniciacion: Durante esta etapa se produce una lesion tisular inmediata a la
administracion de la radiacion o quimioterapia, por el dafio celular directo sobre
las células del epitelio basal y células de la mucosa. El dafio y muerte celular
generan inflamacion que inducen la produccion de especies reactivas del oxigeno
(ROS), propiciando futuras lesiones tisulares.

Il. Respuesta al dafio primario: El dafio en el DNA y las especies ROS derivadas de
los tratamientos con radiacion y quimioterapia inducen la activacion del factor
nuclear (NF-kB). Este a su vez induce la transcripcion de genes que codifican
proteinas mediadoras de inflamacion como factor de necrosis tumoral (TNF-q, IL-

1 e IL-6) que conducen a la destruccion del tejido.
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Amplificacion de la sefal: En esta parte del proceso, las moléculas producidas
durante la fase anterior potencializan la produccién de mediadores inflamatorios
amplificando dichas sefiales. EI TNF-a por ejemplo no s6lo genera dafio tisular,
sino que lo perpetla, ya que es un activador del NF-Kb, el cual induce la expresion
de genes implicados en el arresto de la proliferacion celular. Ademas, el TNF-a
activa esfingomielinasas que hidrolizan la esfingomielina de la membrana celular
liberando moléculas de ceramida; esto altera la permeabilidad de la membrana
celular induciendo apoptosis. Tanto el TNF-a como la IL-1, pueden activar las
metaloproteinasas de matriz (MMPs), que se encargan de la degradacion del
colageno y de algunas proteinas de la matriz extracelular dafiada.

Ulceracion: El proceso ulcerativo se da por la mezcla de factores como lo son el
dafio celular causado por la accion del tratamiento, la respuesta inflamatoria, la
colonizacion bacteriana y el trauma mecéanico (masticacion, lesiones por cepillado
dental, etc.), generando la pérdida de integridad del tejido y dando lugar a la
aparicion de una lesion abierta. Los microorganismos orales colonizan estas
lesiones generando productos nocivos que estimulan a los macrofagos para
producir citoquinas proinflamatorias adicionales, ademas pueden migrar a
pequefios vasos sanguineos causando por lo general bacteremias y sepsis; este
proceso se favorece de la neutropenia otro efecto secundario de la radio y
guimioterapia, implicado en la respuesta inmune.

Resolucion de la lesion: La curacion espontanea es lo mas comdn una vez
finalizado el tratamiento se normalizan los procesos biolégicos de division celular,
dando como resultado la homeostasis del epitelio basal y promoviendo la
cicatrizacion, este proceso suele tardar de dos a tres semanas posteriores al

término del tratamiento ¢4,

La gravedad y la distribucién anatdmica de la mucositis oral varia considerablemente
entre los pacientes y puede estar relacionada predominantemente con la distribuciéon
de la dosis de radiacion y esquema de fraccionamiento aplicado, los tejidos orales no
gueratinizados como la mucosa de carrillos, paladar blando, bordes laterales de la
lengua y piso de boca son mas susceptibles a la MO que los tejidos orales

gueratinizados.
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La mucositis oral post radioterapia aparece en mas del 90% de los pacientes irradiados
en cabeza y cuello. Es comdn encontrar una mucositis mas intensa y prolongada en
adultos mayores sometidos a radioterapia, debido a una menor reserva de células

pluripotenciales en la mucosa 459,
RELEVANCIA

De las toxicidades asociadas a los tratamientos para el cancer de cabeza y cuello,
probablemente ninguna tenga un legado tan constante como la mucositis oral, a pesar
de que las lesiones de la mucosa se observaron desde las primeras incursiones de Marie
Curie en la radiacion terapéutica. Un estudio multicéntrico retrospectivo de la Universidad
Médica de Kansai Japén expresé la alta frecuencia del desarrollo de mucositis oral, pues
esta se produjo en el 99,1% de los varones con cancer oral y orofaringeo sometidos a
radioterapia- A pesar de la gran incidencia de esta problematica aun no se ha desarrollado

una intervencion eficaz, para limitar su aparicion y curso ©6).

No hay consenso sobre cual es el primer signo de aparicion de la mucositis oral, algunos
signos y sintomas tempranos son; eritema leve y sensacion de ardor, y a medida que la
radioterapia continla los cambios atréficos y la ulceracion de la mucosa ocurren
gradualmente, en ese momento los pacientes experimentan sintomas evidentes de
mucositis es decir, dolor, presencia de ulceras, disgeusia, odinofagia y colonizacion
microbiana mixta, que puede resultar en deshidratacion, malnutricion y reduccion de la
calidad de vida del paciente. Por otra parte la mucositis aumenta el costo de la atencién
clinica de los pacientes por su manejo esencialmente paliativo a través de enjuagues
bucales, anestésicos topicos, analgésicos y opioides, para el control del dolor bucal y

orofaringeo ©7).
EVALUACION

Existen multiples escalas y criterios para la evaluacion de la MO, pero la clasificacion
propuesta por la OMS es la mas utilizada se trata de una escala que combina el aspecto

clinico de la mucosa con la capacidad de ingerir alimentos.
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La segunda escala mas relevante para la evaluacion de la MO es la escala del
manual "Common Toxicity Criteria for Adverse Events" del Instituto Nacional del Cancer
de los Estados Unidos de Norteamérica (NCI) (Ver tabla 4). Esta clasificacion enfatiza los
sintomas del paciente y la capacidad de mantener la ingesta oral y la necesidad de

implementar tratamiento y/o soporte nutricional ¢860),

Tabla N°4 Escalas para la evaluacion de mucositis oral OMS y NCI

Sin evidencias subjetivas u objetivas
de mucositis.

Dolor orofacial con o sin eritema sin
Ulceras.

Eritema y ulceracion, el paciente
puede tragar solidos.

Eritema y ulceracion, el paciente no
puede tragar solidos.

Eritema y ulceracion, el paciente no
puede alimentarse via oral.

Fuente: Ruiz-Esquide Gonzalo 2011.

HIPOSALIVACION Y XEROSTOMIA

La alteracion mas frecuente en el flujo salival es el descenso en su secrecion
(hiposalivacion), mientras que el término xerostomia se refiere a la sensacion de
sequedad bucal que experimenta el paciente y es un sintoma referido durante la
anamnesis o interrogatorio. Ambas suelen iniciar cuando el flujo salival desciende al 50%
del volumen normal en cada individuo. La hiposalivacion y xerostomia inducidas por
radioterapia inician de manera temprana en pacientes con cancer de cabezay cuello que
tienen incluidas glandulas salivales dentro de los campos de radiacion propuestos para
su tratamiento, las radiaciones ionizantes pueden causar diferentes grados de

alteraciones en las glandulas salivales, pues éstas son altamente sensibles a la radiacion.
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Cuando la dosis de radiacion alcanza los 10-20 Gy, aproximadamente en la primera y
segunda semana de tratamiento, se produce una disminucién del 50-60% del volumen
del flujo salival ®9.Y es cuando el paciente puede experimentar sequedad bucal de leve
a moderada y empeora progresivamente en el curso del tratamiento. Después de 7
semanas de tratamiento radioterapéutico, el flujo salival se reduce al 20% y sigue

disminuyendo durante mas de 6 meses después de la finalizacién “9),

La calidad de la saliva cambia a consecuencia de las sesiones de radioterapia por dafos
histolégicos al parénquima de las glandulas salivales, el cual incluye un aumento del
espacio extracelular y disminucion de la permeabilidad vascular. Se pierden las células
acinares por la muerte de las células troncales, y aparece fibrosis intersticial por aumento
de los depdsitos de fibras de colageno. Otros fendmenos documentados son:
proliferacion de los ductos, pérdida de los granulos secretores e infiltracion de células
inflamatorias como linfocitos y células plasmaticas. Clinicamente, existe un aumento de
la viscosidad salival, cambio de color de transparente a amarillo/marron, disminucion de
la produccion de glicoproteinas, disminucion del pH, alteracion de los niveles de

electrolitos salivales y cambio en ciertas poblaciones microbianas 9,
Los dafios evolutivos de las glandulas salivales se dividen en cuatro fases:

e Dafio agudo (10 dias) Reduccion de la secrecion salival.
e Dafio temprano (10-60 dias) Disminucién de amilasa salival y edema.
e Dafio intermedio (60-120 dias) Inicio de fibrosis.

e Dafio tardio (120-240 dias) Aumento de fibrosis y muerte celular.

El dafio de las glandulas salivales inducido por la radiacion puede ser reversible o
permanente, segun la dosis de radiacion. Con una dosis inferior a 60 Gy, los cambios son
reversibles, y las glandulas salivales estan en una funcién aceptable. Cuando la dosis

excede los 60 Gy, los cambios pueden ser permanentes.
RELEVANCIA

Los pacientes experimentan la sensacion de una mucosa oral seca, ardor o quemazoén

de la lengua, aparicion de fisuras en las comisuras labiales, saliva espesa y pegajosa,
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qgue induce alteraciones funcionales en la masticacion, deglucion y habla, ademas se
producen alteraciones del gusto por atrofia de las papilas gustativas del dorso lingual,
aparicion de sabores metalicos, odinofagia, sensacion de sed, nauseas y mayor
susceptibilidad al desarrollo de infecciones oportunistas, desmineralizacién de los
dientes, y por ende aumento del riesgo de desarrollo de caries post radioterapia

especialmente marcadas en la region cervical de los dientes 6264
EVALUACION

En la inspeccidn, la mucosa oral puede mostrar un aspecto seco, atréfico y eritematoso,
los labios y comisuras suelen presentar descamacion y fisuras. Para cuantificar el grado
de sequedad bucal, uno de los principales métodos de diagnéstico de la alteracion de
flujo de las glandulas salivales, se basa en la demostracion objetiva de la medicion del
mismo. La sialometria es una herramienta Gtil para los profesionales con el objetivo de
poder identificar a los pacientes con trastornos de las glandulas salivales y debe formar
parte del estudio rutinario. Ademas se han desarrollado métodos, de diferente
sensibilidad y especificidad. Uno de ellos, es el test de saliva global o TSG (test de
Schirmer oral), en combinacion con el de RTOG (Radiation Therapy Oncology Group)
gue cuantifica la cantidad de saliva producida por el paciente y la sensaciones y sintomas

gue este refiere, cuando el flujo salival total es menor de 1-2 ml/min en reposo, o bien

menor de 4-7 ml/min en saliva total estimulada es signo de hiposalivacion
(65-67)

Grados de xerostomia RTOG/EORTC

Leve sensacion de boca seca 0 saliva Sintomatica: saliva espesa 0 seca sin
[e]-LllMN espesa gue no produce alteraciones alteracion en la dieta VSR > 0’2 mil/min
dietéticas.

Moderada sensacion de boca seca que ya Sintomatica con alteracién en la dieta:

[e]-Llo}”A produce cambios dietéticos. agua, Lubricantes, puré. VSR = 01-0'2
ml/min
Severa sensacion de boca seca que Incapacidad para  ingerir: sonda
[ET=G oI impide la ingesta oral nasogastrica, nutricion parenteral. VSR <
0’1 ml/min
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DISGEUSIA

El término genérico de disgeusia se refiere comunmente a cualquier alteracion en la
percepcién del gusto, es una respuesta temprana a la radiacion y a menudo precede a la
mucositis. Los receptores de las papilas gustativas son radiosensibles y sufren de dafios
a su arquitectura histolégica normal por consecuencia de la radioterapia, el incremento
en la viscosidad del flujo salival y la alteracion de la bioquimica bucal, crea una barrera
gue dificulta el contacto fisico entre la lenguay el bolo alimenticio, afectando la percepcion
de los sabores. El aumento de los umbrales del gusto comienza con el tratamiento, entre
2-4 Gy y se eleva exponencialmente con una dosis acumulada de unos 30 Gy. La tasa
de pérdida del gusto se reduce a medida que la agudeza de los pacientes se acerca a
>30 Gy. La percepcion de los sabores amargos y acidos es mas susceptible de ser
afectada que la percepcion de los sabores salados y dulces. El sabor disminuye durante

la tercera semana de radioterapia y mejora al término del tratamiento “9),
RELEVANCIA

La pérdida del gusto es generalmente transitoria, los pacientes a menudo experimentan
una sensacion del gusto normal o casi normal un afio después de haber concluido la
radioterapia, de igual forma algunos pacientes pueden tener una reduccion residual en la
sensacion del sabor (hipogeusia), dafio permanente en la sensacion e incluso, pérdida
del gusto (ageusia) por una dosis de tratamiento superior a 60 Gy. El mayor problema
con la disgeusia es que suele conducir a la disminucion del aspecto hedonico de la
ingesta de alimentos y por ende existe una disminucion del apetito que se relaciona

directamente a la pérdida de peso ©8),

DISFAGIA

El término disfagia, derivado del griego “phagein” (deglutir), se refiere a cualquier
anomalia en el proceso de la deglucion, durante el transporte del bolo alimenticio desde
la cavidad oral hasta el estémago. La disfagia, como alteracién para deglutir liquidos,
sblidos y medicamentos durante la etapa orofaringea y/o esofagica de la
deglucion derivada de los tratamientos previamente descritos, es una

complicacion de indole multifactorial y con alto riesgo de mortalidad. Se reporta
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una prevalencia de un 30-50% en pacientes sometidos a RT, incrementando el uso
de gastrostomia endoscoOpica percutanea (GEP) al recibir terapias concomitantes

como quimioterapia (6%70),

Transcurridos los primeros meses posteriores a la radioterapia o
guimioradioterapia (QR), las estructuras bucales y orofaringeas se vuelven
edematosas por la confluencia de xerostomia, mucositis, y dolor generado en la zona
irradiada, algunos de estos tejidos se fibrosan y tienen un impacto negativo en la
coordinacion de movimientos deglutorios, asi mismo en la contraccion y en la

elevacion laringea constituyendo una lesion crénica (estenosis) (79,
RELEVANCIA Y EVALUACION

La evaluacion de un paciente con disfagia es fundamentalmente clinica, dentro de la
anamnesis habitual merecera especial atencion la cronopatia de la deglucién (para los
sélidos, liquidos, o ambos), la presencia de expectoracion, atragantamiento, pérdida de
peso, sangrado o cualquier otra sintomatologia acompafiante, ya que no existe una
escala o acuerdo internacional para valorar la funcidon deglutoria y cuantificar la disfagia
en la actualidad. Los pacientes con tumores de cavidad oral, tienden a presentar un mal
estado nutricional antes de iniciar RT, y resulta necesaria la colocacion de una sonda
nasogastrica (NG) o una gastrostomia percutanea (PEG) sobre todo si dentro de su
plan de tratamiento esta incluida la quimioterapia concomitante, por la potencializacion
de los efectos secundarios de ambos tratamientos. En pacientes sometidos a tratamiento
por cancer de cabeza y cuello el factor nutricional es vital para poder completar el

tratamiento y requieren apoyo nutricional intensivo

.- Manejo terapéutico de la disfagia oncoldgica.

MANEJO DE DISFAGIA DE ORIGEN ONCOLOGICO

Soporte nutricional Soporte psicolégico Soporte analgésico

Dieta blanda via oral Terapia individual Analgésicos via oral y/o
Dieta enteral / sonda Terapia grupal via intravenosa
nasogastrica Psiquiatria Opiaceos

Dieta parenteral Bloqueos
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INFECCIONES OPORTUNISTAS

El mayor nimero de infecciones encontradas en pacientes sometidos a radioterapia de
cabeza y cuello son de origen micético, principalmente candidiasis en sus mdultiples
variantes, debido al sobre crecimiento del hongo C. Albicans. El 27% de los pacientes
oncolégicos presentan candidiasis con sintomatologia clinica y en pacientes
inmunodeprimidos la candidiasis oral puede ser el origen de una diseminacion infecciosa
sistémica.

El cuadro clinico es multiforme y se utilizan diversas clasificaciones para establecer su
diagnéstico, ademas un mismo paciente puede presentar multiples formas clinicas a la

vez, todas estas variantes pueden estar acompafiadas de sensacion de ardor y disgeusia
(72)

e Formas agudas: Formas croénicas:

1. Candidiasis pseudomembranosa Queilitis angular

2. Candidiasis eritematosa. Estomatitis protésica

w N e

Glositis romboidal media

EFECTOS SECUNDARIOS POST RADIOTERAPIA Y CALIDAD DE VIDA

En pacientes con COCE, la calidad de vida (CV) es un parametro con mayor relevancia
frente a otras neoplasias, por la posible eliminacion de estructuras anatomicas como
lengua, maxilar, mandibula, mucosas y piel perioral, las cuales tienen funciones basicas
del ser humano. Los pacientes, no solo se enfrentan al diagndstico y tratamiento sino
también a una amplia gama de procedimientos adicionales para su recuperaciéon como
cirugias plasticas y reconstructivas, uso de protesis maxilofaciales, asi como la busqueda
incesante de tratamientos paliativos para reducir las consecuencias de los efectos

secundarios de quimio y radioterapia en cavidad bucal (3.

Desafortunadamente, los pacientes sometidos a radioterapia inevitablemente sufriran
toxicidad y un aumento significativo de los sintomas de depresion, ansiedad y malestar
durante el tratamiento, y hasta seis meses después de haberlo finalizado, por lo que los

cuidados médicos y psicologicos son indispensables.
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A diferencia de ello, los cuidados bucales pasan a segundo plano a pesar de la intensidad
del dolor o incomodidad que estos generan, el manejo de los efectos secundarios post
radioterapia estan centrados en prevenir la aparicibn de infecciones oportunistas
(micdticas), enfermedad periodontal, caries y halitosis, mediante una buena higiene, e
hidratacion, una correcta alimentacién y comunicacién del paciente, contribuyendo asi en
minimizar el malestar psicologico que estos sintomas pudiesen provocar y reducir el

aislamiento (74,

En su mayoria las lesiones orales cursan de manera dolorosa pero pueden aminorarse
gracias a una buena higiene, uso de bencidamina en concomitancia con una dieta
restringida en alimentos irritantes y eliminacién de los factores que agravan los sintomas
como son el tabaco y el alcohol; estas medidas generales resultan una opcion accesible
debido al bajo costo, practicidad y efectividad. No existe un protocolo estandar para la
limitar la aparicion y desarrollo de los efectos secundarios agudos post radioterapia, pero
se han propuesto agentes protectores de la superficie de la mucosa, formulaciones
antiinflamatorias y antimicrobianos, entre los que resaltan: crioterapia, amifosfatina,
glutamina, sucralfato, mucaina, miel y aloe vera, sin embargo todos ellos son tratamientos
experimentales de los que su uso esta en controversia por su elevado costo y baja

efectividad ),
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IV) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Cudl es la frecuencia de los efectos secundarios agudos en cavidad bucal inducidos por
radioterapia en pacientes con carcinoma oral de células escamosas del Instituto Nacional
de Cancerologia México 2018-20207?

V) HIPOTESIS

La frecuencia de los efectos secundarios agudos en cavidad bucal inducidos por
radioterapia en pacientes con carcinoma oral de células escamosas del Instituto Nacional
de Cancerologia México 2018-2020, sera del 90%

VI) OBJETIVOS

e Determinar los tipos de efectos secundarios agudos en cavidad bucal inducidos
por radioterapia presentes en pacientes con carcinoma oral de células escamosas
sometidos a radioterapia en el INCan durante el periodo 2018-2020.

e Determinar la frecuencia total, por sexo y por edad, de los efectos secundarios
agudos en cavidad bucal inducidos por radioterapia en pacientes con carcinoma
oral de células escamosas sometidos a radioterapia en el INCan durante el periodo
2018-2020

e Determinar la frecuencia de los efectos secundarios agudos en cavidad bucal
inducidos por radioterapia en pacientes con carcinoma oral de células escamosas
sometidos a radioterapia en el INCan durante el periodo 2018-2020 segun el

esquema de tratamiento empleado (esquema radical, adyuvante y paliativo)
VIl) MATERIAL Y METODOS
DISENO DE ESTUDIO

e Tipodeestudio: Epidemioldgico de caracter descriptivo, transversal y retrolectivo.
e Lugar: Instituto Nacional de Cancerologia México, periodo 2018-2020.

e Objeto de estudio: 139 expedientes
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MUESTRA

Segun la teoria, la frecuencia con la que se presentan los efectos secundarios agudos
post radioterapia en cavidad bucal en pacientes con COCE sometidos a tratamiento de
radioterapia externa es de 90%.

Nn= muestra
72=1.9627 3.84
p= 90% = 0.90
q=10% = 0.1
E2= 5%= 0.052 = 0.0025
4 2(2;7 e 1)
3.84(0.90 x 0.1)
"= 7770.0025
=139

El tamafio de la muestra representativa para el estudio es de 139 historias expedientes
electronicos de pacientes con diagnéstico de carcinoma oral de células escamosas
tratados con radioterapia externa en el periodo de 2018-2020 en el Instituto Nacional de
Cancerologia México. Debido ala disponibilidad de pacientes con la que contaba el

servicio de radio-oncologia del INCan, fueron tomados solamente 125 pacientes.
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CRITERIOS DE INCLUSION

Expedientes electronicos de pacientes con diagnéstico de carcinoma oral de
células escamosas tratados exclusivamente en el INCan.

Expedientes electronicos de pacientes de ambos sexos que fueron tratados con
radioterapia externa en el periodo comprendido entre 2018-2020.

Expedientes electronicos de pacientes mayores de 18 afios de edad
Expedientes electronicos de pacientes que hayan recibido alguno de estos
esquemas de radioterapia; radical, adyuvante, paliativo.

Expedientes electronicos de pacientes que concluyeron su esquema de
radioterapia externa en el periodo comprendido entre 2018-2020.

Expedientes electronicos de pacientes con valoracion posterior al término del
tratamiento de radioterapia externa por parte del servicio bucodentomaxilar y/o
radiooncologia.

Expedientes electronicos de pacientes con seguimiento minimo de 3 meses por

parte del servicio bucodentomaxilar y/o radiooncologia.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Expedientes electronicos de pacientes que fallecieron por causas ajenas al
estudio.
Expedientes electronicos de pacientes que cambiaron de residencia y perdieron

seguimiento clinico.
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VARIABLES

VARIABLES DEPENDIENTES

Mucositis Inflamacion de la mucosa oral. Cualitativa nominal Presente

oral
Ausente

Xerostomia  Sensacion subjetiva de sequedad  Cualitativa nominal ~ Presente

bucal que experimenta el paciente.

Ausente
Disgeusia Cualquier alteracion en la Cualitativa nominal  Presente
ercepcion del gusto.
P P 9 Ausente
Disfagia Anomalia en el proceso de la Cualitativa nominal  Presente
deglucion.
9 Ausente
Candidiasis Infeccion micatica oportunista en Cualitativa nominal  Presente
oral pacientes con inmunodepresion.
Ausente
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VARIABLES INDEPENDIENTES

Sexo Condicion orgéanica Cualitativa nominal e Masculino
genotipica, que distingue al e Femenino

hombre de la mujer.

Edad Tiempo de vida en afos Cualitativa ordinal e Adultos jovenes
desde el nacimiento de una Menores de 40
persona hasta su muerte. anos.

e Adultos medios
240 - 59 anos.

e Adultos mayores

260 -90 afos.
Esquema Aplicacion de tratamiento  Cualitativa nominal e Radioterapia
de radioterapéutico de acuerdo Adyuvante
radioterapia al momento de su empleo. e Radioterapia
Radical

¢ Radioterapia

Paliativa
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TECNICA

1. Se solicité a los médicos adscritos encargados del &rea de radio-oncologia C4 y
dental bucodentomaxilar C113, del departamento de tumores de cabeza y cuello
del Instituto Nacional de Cancerologia México, permiso y colaboracion para
realizar este estudio epidemioldgico, brindando informacion clara sobre los
objetivos, importancia y limitaciones.

2. A través del sistema INCanet, se realiz6 una busqueda en los archivos clinicos
correspondientes a los expedientes electrénicos de los pacientes mayores de 18
afios de ambos sexos, con diagndstico confirmado de COCE, tratados
exclusivamente en el INCan y con ubicacion del tumor primario dentro de los
limites correspondientes a la cavidad bucal. Dichos pacientes fueron incluidos y
eliminados de la muestra segun los criterios de inclusion y eliminacion
respectivamente.

3. Posteriormente se realizo el levantamiento datos con una ficha epidemiologica

para identificar sexo, edad, tipo esquema radioterapéutico empleado, y
efectos secundarios agudos post radioterapia reportados, a través de la revision
de las notas clinicas hechas por los médicos adscritos de los servicios
anteriormente mencionados, que indicaran que los pacientes fueron valorados en
un lapso no mayor a 90 dias post radioterapia, y que contaran con descripciones
correspondientes al desarrollo de efectos secundarios agudos en cavidad bucal
inducidos por radioterapia ( mucositis, xerostomia, disgeusia, disfagia, candidiasis
oral) en el periodo comprendido entre el 2018-2020.

4. Seguido a ello la muestra de pacientes fue obtenida con un total de 125 pacientes
con uno o mas efectos secundarios agudos en cavidad bucal inducidos
radioterapia.

5. Con la informacién obtenida fue posible establecer cada una de las variables

independientes y dependientes del estudio
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6.

7.

Una vez concluido ese cotejo, se realizo el andlisis cada uno de los resultados
para conocer los tipos, la frecuencia y porcentaje de pacientes con COCE
sometidos a radioterapia con la presencia de uno o mas efectos secundarios
agudos post radiacion, se identificaron mucositis, xerostomia, disgeusia, disfagia
y candidiasis oral, y se logro obtener su frecuencia y porcentaje de aparicion segun

sexo, edad y esquema radioterapéutico recibido.

De acuerdo a los resultados se reviso la hipétesis dictada.

RECURSOS
RECURSOS HUMANOS:

Tesista: Colin Mejia Lesly Abigalil

Director de tesis: Dr. Rey Roman Cedillo Hernandez
Asesora metodologica: Mtra. Blanca Adela Jaime Caltempa
Asesora tedrica: Mtra. Gabriela Alejandra Albiter Farfan

Colaborador externo: Dr. Javier Ismael Altamirano

RECURSOS MATERIALES:

125 Expedientes electronicos del archivo clinico del Instituto Nacional de
Cancerologia México de cada paciente seleccionado del periodo 2018- 2020.
Expedientes fisicos del archivo clinico del Instituto Nacional de Cancerologia
México de cada paciente seleccionado del periodo 2018-2020.

Equipo de computo y material de papeleria.

RECURSOS FiSICOS:

Instituto Nacional de Cancerologia México.
Consultorio 113 Bucodentomaxilar del Departamento de cabeza y cuello del
Instituto Nacional de Cancerologia.

Consultorio 4 Radio-oncologia del Departamento de Radioterapia de Cabeza 'y

Cuello del Instituto Nacional de Cancerologia.
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ANALISIS ESTADISTICO

Microsoft Excel 2013: Andlisis estadistico descriptivo distribucion de frecuencias y

porcentaje.
ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

Comité de Etica en Investigacion Instituto Nacional de Cancerologia: Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, del 23 de diciembre
de 1986. INVESTIGACION TIPO I INVESTIGACION SIN RIESGO: Que corresponde a
estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos y
aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada en las
variables fisiologicas, psicologicas y sociales de los individuos que participan en el
estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes
clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su

conducta.

Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial: En el campo de la
investigacion biomédica, debe efectuarse una diferenciacion fundamental entre la
investigacion médica en la cual el objetivo es esencialmente diagndstico o terapéutico
para los pacientes y la investigacion médica cuyo objetivo esencial es puramente
cientifico y que carece de utilidad diagndstica o terapéutica directa para la persona que
participa en la investigacion. Los médicos no quedan exonerados de las
responsabilidades penales, civiles y éticas que recogen las leyes de sus propios paises.
Si una incapacidad fisica 0 mental imposibilita obtener el consentimiento informado, o si
la persona es menor de edad, en conformidad con la legislacién nacional la autorizacion
del pariente responsable sustituye a la de la persona. El protocolo experimental debe
incluir siempre una declaracion de las consideraciones éticas implicadas y debe indicar

gue se cumplen los principios enunciados en la presente declaracion.

38



VIII) RESULTADOS

La muestra conté con un total de 125 expedientes de pacientes con diagndstico
confirmado de COCE localizado dentro de los limites de cavidad bucal, todos ellos
tratados con radioterapia externa durante el periodo 2018-2020. El analisis de datos
revel6 que, el 96% del total de la muestra reportod la presencia de efectos secundarios
agudos en cavidad bucal inducidos por radioterapia, el porcentaje obtenido reafirma las
grandes consecuencias negativas bucales del empleo de radioterapia para el control del

COCE, pues este porcentaje supera a lo planteado en la hipotesis (\Ver grafica 1).

Grafica 1.- Porcentaje de pacientes con efectos secundarios agudos en cavidad bucal

inducidos por radioterapia presentes y ausentes.

EFECTOS SECUNDARIOS PRESENTES l
EFECTOS SECUNDARIOS AUSENTES l

Fuente: Directa Colin M L.
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Dentro de la muestra fueron encontrados 5 diferentes tipos de efectos secundarios
bucales agudos post radioterapia; mucositis oral, xerostomia, disfagia, disgeusia y
candidiasis oral, cabe resaltar que hubo confluencia de mas de un efecto secundario
presente mismo tiempo en un solo individuo, un comportamiento semejante a lo reportado

en la literatura.

Grafica 2.- Frecuencia de efectos secundarios agudos bucales inducidos post

radioterapia
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Fuente: Directa Colin M L.

De los diferentes tipos de efectos secundarios bucales agudos post radioterapia
encontrados en el total de la muestra, la mucositis oral fue el efecto secundario mas
frecuente con un 74.4 % de aparicion, es decir estuvo presente en 93 pacientes, de
manera decreciente se encontraron las alteraciones salivales (hiposalivacion y
xerostomia) en un 57.6 % del total de la muestra, seguidas por disfagia, disgeusia y

candidiasis oral (\Ver grafica 2)
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El analisis de resultados por sexo, reportdé que el 59.2% de los pacientes con efectos
secundarios agudos post radioterapia pertenecian al sexo masculino y 40.8% restante al
sexo femenino, este predominio del sexo masculino no resulto una diferencia significativa
en la distribucion de los efectos secundarios, pues a pesar de que los porcentajes de
aparicion fueron similares en ambos sexos, el hecho de que la muestra estuviera
conformada en su mayoria por varones, hizo que este grupo resaltara con un ligero
incremento del porcentaje sobre tres efectos secundarios evaluados, los cuales fueron:

disfagia, disgeusia y candidiasis oral (Ver tabla 9).

Tabla 9.- Porcentaje de efectos secundarios agudos en cavidad bucal inducidos por

radioterapia en pacientes de ambos sexos.

SEXO MUCOSITIS | XEROSTOMIA | DISFAGIA | DISGEUSIA | CANDIDIASIS

MASCULINO
59.2%

FEMENINO 78.4% 66.6% 49.02% 37.25% 17.65%
40.8%

TOTAL
100%

Fuente: Directa Colin M L.
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Respecto al promedio de edad de la poblacion este fue de 58.7 afios, cabe mencionar
gue segun el andlisis de resultados por rango de edad, el grupo conformado por adultos
mayores presento la mayor cantidad de efectos secundarios agudos post radioterapia
con un 47.2% de aparicion, los efectos secundarios agudos més frecuentes dentro de

este grupo fueron; mucositis 69.4%, xerostomia e hiposalivacién 62.7% y disfagia 55.9%.

El segundo grupo con mayor frecuencia de efectos secundarios agudos fue el
conformado por adultos medios con un 42.4% de pacientes afectados y por ultimo el

grupo de adultos jévenes que obtuvo un 10.4% de pacientes afectados

Rango de edad de pacientes con efectos secundarios agudos post

radioterapia.
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Posteriormente se identifico el esquema radioterapéutico empleado en cada uno de los
integrantes de la muestra y la relacidén que tuvo cada esquema con la aparicion de efectos
secundarios agudos bucales. El grupo que reportd la mayor cantidad de efectos
secundarios agudos, fue el tratado con un esquema radioterapéutico adyuvante
conformado por 78 pacientes es decir un 62.4% del total de la muestra, seguido de este
grupo estuvieron aquellos pacientes tratados con un esquema de tratamiento paliativo
con un 26.4% y por ultimo esquema radical conformado por 14 pacientes con una
afectacion del 11.2% (\Ver grafica 4). La distribucion de efectos secundarios agudos fue
similar en los tres grupos, hubo confluencia de mas de un efecto secundario presente

mismo tiempo en un solo individuo.

Grafica 4.- Frecuencia de efectos secundarios agudos bucales inducidos por radioterapia

segun el esquema radioterapéutico administrado.
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IX) DISCUSION

Es importante recordar que, el carcinoma oral de células escamosas (COCE) esta
presente predominantemente en adultos entre 50 y 60 afios de edad, fumadores vy
consumidores de alcohol, con un perfil demogréfico que afecta principalmente al sexo
masculino en la relacion entre hombres y mujeres 2:1 en México 7®. De los 125
expedientes de pacientes analizados, el 59.2% correspondian al sexo masculino,
mientras que el 40.8 % al femenino, con una media de edad de 58.7 afios, estas
caracteristicas demograficas obtenidas en el estudio, fueron homologas con Ilo
establecido en la literatura. Segun Whitmyer y Silvestre, la radioterapia es actualmente el
método mas utilizado y eficaz para el control del COCE, en tumores en fase inicial, o
combinada con cirugia y/o poliquimioterapia en la enfermedad méas avanzada (. En esta
investigacion todos los pacientes con COCE fueron sometidos a radioterapia de manera

radical, adyuvante o paliativa para el control de su enfermedad.

Rebolledo sefiala a la mucositis oral como la primera manifestacion secundaria de la
radioterapia pues esta aparece en el 80% de los casos de cancer de cabeza y cuello,
tratados con radioterapia. Trucci afirma que se presenta en el 90% de los casos, Barboza,
Ocampo y Ruiz afirman una prevalencia hasta del 100%. (/® Los resultados del presente
estudio coinciden, en sefalar a la mucositis como el efecto secundario mas frecuente en
pacientes sometidos a radioterapia por neoplasias localizadas en cavidad bucal, con una

prevalencia del 74.4%.

De acuerdo a los resultados del presente estudio la xerostomia obtuvo el segundo lugar
como el efecto secundario agudo post radioterapia con mayor prevalencia en 57.6% de
los pacientes. Hovan establece a la disgeusia como la tercera manifestacion aguda post
radioterapia mas frecuente, con una prevalencia del 66.5%, Hurtado sefiala una
prevalencia del 88% (778, Pero los resultados de esta investigacion contradicen esta
teoria, ya que la disfagia fue el tercer efecto secundario agudo bucal inducido por
radioterapia con una presencia del 58.4% en los pacientes que conformaron el estudio,
posicionando a la disgeusia hasta el 4to lugar con un 37.6% de prevalencia, ademas esta
investigacion enuncia a la candidiasis oral como el 5° efecto secundario bucal agudo

inducido por radioterapia mas frecuente con un 20% de prevalencia en la muestra.
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El mayor rango de pacientes con efectos secundarios agudos bucales post radioterapia,
correspondio al grupo de adultos mayores con un 47.2% del total de la muestra, y donde
el principal efecto secundario encontrado fue la mucositis oral en un 69.4%. Esto coincide
con lo descrito por Mora-Montoya el cual indica que es mas comun encontrar una
mucositis oral intensa y prolongada en adultos mayores sometidos a radioterapia, debido

a una menor reserva de células pluripotenciales en la mucosa 9.

Teniendo en consideracién que existen datos limitados sobre los efectos agudos post
radioterapia en poblacion mexicana, esta investigacion aporta un nuevo elemento
distintivo en relacién al esquema radioterapéutico asociado a un mayor desarrollo de
efectos secundarios bucales agudos, siendo el esquema adyuvante con un porcentaje de
62.4% de prevalencia. Por ultimo este estudio, deja claro que la mayor cantidad de
pacientes afectados por efectos secundarios bucales agudos post radioterapia, fue el
grupo de adultos del sexo masculino en edad geriatrica, datos que dan pauta a nuevas
perspectivas de la severidad de estos efectos en poblacion mexicana y hace necesario

focalizar la atencién clinica en este sector.
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X) CONCLUSIONES

Finalmente, después de analizar los tipos y la frecuencia de los efectos secundarios
agudos en cavidad bucal inducidos por radioterapia en pacientes con carcinoma oral de
células escamosas del Instituto Nacional de Cancerologia, la hipétesis resulté verdadera,
el porcentaje de aparicion de signos o sintomas correspondientes al desarrollo de dichos
efectos fue del 96%, superando el porcentaje planteado pero dentro del rango esperado,

gue coindice a lo publicado en la literatura consultada.

A pesar de que se esperaria un mayor porcentaje de cada una de las lesiones orales
ligadas a los tratamientos antineoplasicos descritos, con este estudio se puede concluir
y comprobar la alta frecuencia de esta problematica en diversos grupos de pacientes
sometidos a radioterapia por COCE, por ejemplo hubo mayor porcentaje de afectacion
en el sexo masculino y en aquellos pacientes dentro del rango de edad geriatrica, por lo
cual resulta vital llegar a estos sectores antes, durante y después del tratamiento con

radiacion para minimizar los efectos secundarios agudos bucales.

En general, el seguimiento clinico de los pacientes tratados con radioterapia, desde la
aparicion de los primeros sintomas agudos post radioterapia, hasta su resolucion por
parte del cirujano dentista mejoraria la calidad de vida y la capacidad del paciente de
incorporarse a sus actividades cotidianas. Por el contrario la ausencia del mismo
representa un mayor riesgo de abandono del tratamiento, en la etapa critica que

compromete su éxito.

Por otro lado, el monitoreo simultaneo por parte de los servicios oncolégicos de base y el
cirujano dentista deben de brindar en conjunto registros institucionales al pais, que
brinden mayor informacién acerca de las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes
gue son sometidos a radioterapia en cavidad bucal y que presentan una mayor cantidad
de efectos secundarios. Toda la informacion obtenida en este estudio y planteada hasta
ahora estuvo limitada por la cantidad de pacientes que conformaron muestra, es
importante dar continuidad a investigaciones futuras, en beneficio de los pacientes
afectados por COCE pues la culminacién de su tratamiento con la menor cantidad de

efectos secundarios, potenciaria el beneficio deseado para su recuperacion.
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XI) ANEXOS

Anexo 1. Histologia de la mucosa bucal queratinizada.
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Anexo 2. Collage sitios de exploracion topogréafica de cavidad bucal.

Fuente: Bengel W. 2010
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Anexo 3. Cavidad oral.

Fuente: Klipartz. 2018

Anexo 4. Regiones anatomicas del cancer de cabeza y cuello.

Regiones en el cancer de cabeza y de cuello

" Nasofaringe L
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Fuente: Winslow L. 2012
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Anexo 5. Leucoeritroplasia en borde lateral y base de la lengua.

Fuente: Colin M L. Instituto Nacional de Cancerologia 2020.

Anexo 6. Carcinoma oral de células escamosas infiltrante.

Fuente: Colin M L. Instituto Nacional de Cancerologia 2020
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Anexo 7. Carcinoma oral de células escamosas en encia masticatoria y reborde

alveolar, sangrante y con superficie ulcerada.

Fuente: Colin M L. Instituto Nacional de Cancerologia 2020
Anexo 8. Paciente con carcinoma oral de células escamosas en borde lateral de la

lengua.

Fuente: Colin M L. Instituto Nacional de Cancerologia 2020
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Anexo 9. Microfotografia de Carcinoma oral de células escamosas con perlas de
gueratina rodeadas por exudado inflamatorio cronico.

Fuente: Boza 2017

Anexo 10. Grupos ganglionares oncologia cabeza y cuello

Grupos de ganglios linfaticos del cuello

Fuente: Instituto Nacional del Cancer (NCI) 2019
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Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020

Anexo 12. Paciente con reseccion quirdrgica de un carcinoma en el maxilar superior,

con secuela de comunicacion oroantral.

Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020
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Anexo 13. Contencién preformada personalizada.

Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020.

Anexo 14. Modelo biolégico mucositis oral.

Epitelio Normal Fase | Fase Il Fase lll Fase IV
Iniciacion Amplificacion ~ Ulceracion Cicatrizacion
Virus de sefiales
Agentes mecanicos
(ortodoncia)
Radioterapia

Células basales Quimioterapia vasos celulas fibroblastos
Inmunoterapia sanguineos inflamatorias

Fuente: Sonis ST. 2004
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Anexo 15. Paciente con trismus, mucositis y candidiasis oral.

Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020

Anexo 16. Paciente con pérdida de la continuidad del labio inferior, mucositis y
candidiasis oral en dorso de la lengua

Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020.
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Anexo 17. Mucositis en dorso de la lengua, cara interna de labio inferior y encias
inferiores.

Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020.

Anexo 18. Paciente edentula total con candidiasis pseudmembranosa en paladar

Fuente: Colin M L. Paciente del Instituto Nacional de Cancerologia 2020
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Anexo 19. Instrumento de recoleccién de datos
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