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RESUMEN

El objetivo principal del presente estudio fue determinar las “Caracteristicas Orales
Patologicas en Pacientes con Tratamiento Oncoldgico de Quimioterapia”, se tomaron
todos los pacientes nuevos mayores de 18 afios que acudieron al servicio de oncologia
del Hospital 111 de EsSalud, siendo estos un total de 20 pacientes con diagnéstico
definitivo de céncer en el mes de Febrero del2015, a los cuales se les realizd una
encuesta estructurada y un examen clinico post tratamiento de quimioterapia. Se tomo
en cuenta las principales manifestaciones estomatoldgicas post quimioterapia: mucositis

oral, CPO-D, estado periodontal, volumen salival y disgeusia segun género y edad.

Encontrandose que la mayoria de los pacientes, presentaron alguna manifestacion
estomatoldgica como resultado de la quimioterapia; la mayoria de los pacientes
presentaron disgeusia, alcanzando un porcentaje del 80%, seguida de mucositis y
variacion de flujo salival con un 45%; variacion del estado periodontal con 15% y

ninguna variacion respecto al CPO-D.

Se concluye, que las lesiones post quimioterapia se presentan en la mayoria de

pacientes oncoldgicos que reciben tratamiento de quimioterapia.
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INTRODUCCION

Actualmente la ciencia trabaja en forma decidida en la recuperacién de los pacientes
con cancer, buscando el desarrollo de un tratamiento eficaz, basado en investigaciones
cientificas. A pesar de los avances alcanzados en los diversos campos de la oncologia, el
tratamiento de pacientes neoplésicos sigue basandose principalmente en la
administracion de quimioterapias asociadas a radioterapia y a cirugia.t

La prevalencia proporcional de pacientes oncoldgicos, se viene incrementando por
diferentes razones bioldgicas, ambientales, quimicas y fisicas; sin embargo éstas
también estdn en aumento por causas genéticas, estado de salud y la edad. Estas
enfermedades neoplasicas constituyen unas de las primeras causas de mortalidad a nivel
mundial, llegando a ocupar entre el primer lugar como enfermedad de mayor incidencia

en el mundo actual*t

Asi tenemos, que la quimioterapia y la radioterapia al producir cambios en los tejidos de
recubrimiento de la boca, también produce cambios en la secrecion de saliva y por lo
tanto alteran el equilibrio saludable de las bacterias benéficas que viven en la cavidad
bucal. Estas modificaciones que alteran el equilibrio saludable de la boca, dan lugar a

lesiones, infecciones bucales y caries dental.?

Obtener los beneficios de estos tratamientos tiene un alto costo econémico para el
paciente que ademas incluye una serie de reacciones secundarias indeseables, ya que

estas drogas utilizadas no discriminan entre las células sanas y las cancerosas.

Estudios realizados indican que por cada millén de habitantes, hasta 400,000 personas
pueden presentar complicaciones orales, asi tenemos que para los pacientes con
radioterapia el 100% presenta complicaciones orales, en pacientes trasplantados el 80%

y de los tratados con quimioterapia solamente el 40%.3

Los pacientes con cancer que se encuentran bajo tratamiento de quimioterapia presentan
complicaciones orales tales como: la mucositis, sangrados gingivales y complicaciones
que combinadas con la xerostomia producida por cualquiera de estos tratamientos
favorece la aparicion de infecciones oportunistas de origen bacteriano, micético o viral,
las cuales suelen aparecer con mucha frecuencia dada la inmunosupresion ocasionada

durante meses o afios, después del tratamiento. En consecuencia es preciso manejar



adecuadamente las complicaciones y su respectivo tratamiento, a fin de que se concrete
el mejoramiento permanente de la calidad de vida de dichos pacientes, ya que una
cavidad oral con bajo potencial bioldgico para recuperarse del ataque de agentes
quimicos y organismos microbianos puede desencadenar condiciones dolorosas o

infecciosas.*

El tratamiento odontoldgico del paciente oncoldgico es quizds uno de los mayores
desafios a los que se debe enfrentar el odont6logo, ya que ésta es una situacién muy
compleja, que requiere de una atencion meticulosa, especial, integral, ordenada y
coordinada con la participaciéon de un equipo multidisciplinario de profesionales de la
Salud, cuya meta es la recuperacion completa del paciente y con la menor cantidad

posible de secuelas.

El manejo odontologico de estos pacientes con cancer consiste en evaluaciones y
procedimientos preterapéuticos, asi como consultas periddicas entre el oncélogo vy el
odont6logo. Ademéas es imprescindible que el manejo odontolégico durante la
quimioterapia se oriente a la ejecuciéon de un régimen estricto de autocuidado. Los
estudios realizados y las estadisticas indican que el tratamiento oncologico produce
efectos secundarios y/o secuelas orales, por lo que es fundamental la participacion del
odontélogo como profesional de la salud antes, durante y después del tratamiento
oncolégico, lo que de seguro repercutira favorablemente en la calidad de vida del

paciente.?

Por lo expuesto en los péarrafos anteriores, se considera importante investigar las
principales manifestaciones orales que se presentan en pacientes oncoldgicos, que
reciben tratamiento con quimioterapia, lo cual brindara una herramienta util y

referencial en el amplio campo de la estomatologia.



CAPITULO |

EL PROBLEMA DE LA INVESTIGACION
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1.1

Fundamentacion del Problema

El tratamiento del cancer se basa en la administracion de farmacos en el
tratamiento de quimioterapia, en funcion del tipo y localizaciéon del tumor. La
mayor parte de farmacos antineoplasicos actlan de manera indiscriminada sobre
las células de la capa basal del epitelio, alterando su capacidad de renovacion.
Esto conlleva a la aparicion de una serie de manifestaciones tanto locales como
sistémicas entre los que destacarian: la mielosupresion, la mucositis, las nduseas
y vomitos y la alopecia. Asimismo, la administracion de determinados farmacos
como los citostaticos implica una mayor incidencia y gravedad de estas

complicaciones. ®

La afectacion de la cavidad bucal en forma de mucositis, es uno de los efectos
secundarios mas frecuentes del tratamiento oncoldgico, afectando en ocasiones
su calidad de vida. Es muy dificil atacar una enfermedad como el cancer sin
producir efectos secundarios indeseables; aunque se tenga como objetivo
eliminar células cancerosas sin afectar a las sanas, muchas veces se llega a
comprometer tejidos y 6rganos sanos ya que dicha terapia va actuar de manera
indiscriminada sobre las células de la capa basal, alterando su capacidad de

renovacion.*?2

Particularmente los agentes quimioterapicos son farmacos que tienen el
potencial de producir muchos y variados efectos adversos. Estos efectos toxicos

son la consecuencia del dafio producido a las células en division.

Las células méas vulnerables son las que se dividen mas rapidamente en virtud
de un ciclo celular corto como la medula 6sea, los foliculos pilosos y el epitelio
del tracto gastrointestinal. Los efectos adversos tienen grado de severidad que va
de discreto a letal dependiendo del agente, de la dosis administrada, del esquema

administrado y del estado del paciente.

Obtener los beneficios de la quimioterapia antineoplasica tiene un alto costo para
el paciente que no es solo econdmico, sino como ya se ha mencionado incluye
una serie de efectos secundarios indeseables que se pueden presentar a corto o

largo plazo.>*
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1.2 Formulacion del Problema

¢Cudles son las caracteristicas orales patoldgicas en los pacientes con tratamiento

oncolégico de quimioterapia?

1.3 Objetivos de la Investigacion

1.3.1. Objetivo General

> Determinar las caracteristicas orales patoldgicas en pacientes con tratamiento

oncologico de quimioterapia

1.3.2. Objetivos Especificos

> Conocer las caracteristicas orales del paciente, referidas a estado dental, estado
de las mucosas, estado periodontal, alteraciones en el flujo salival y alteraciones
en el gusto de los pacientes con tratamiento de quimioterapia.

> Determinar las caracteristicas orales patologicas del paciente segin nimero de

sesiones de tratamiento de quimioterapia.

1.4 Justificacion

Este trabajo se realiz6 para conocer qué tipo de lesiones se presentan en boca, con qué

frecuencia y en qué momento del tratamiento quimioterapéutico aparecen.

El impacto estomatoldgico de estos intentos terapéuticos puede ser intenso y variado,
ninguno de los procedimientos que se efectle deja de tener cambios sobre los tejidos y

organos orales, de neoplasia solida en cualquier parte del cuerpo.

En nuestra profesion es necesario tener este conocimiento porque en la actualidad los
protocolos de atencién son multidisciplinarios y necesariamente debemos apoyar al
médico oncdlogo en esta terapéutica ya que la cavidad oral que se ve afectada es nuestra

unidad de estudio.

Finalmente el beneficio de este trabajo es multiple iniciandose en el paciente al que se le
brindara una mejor atencion en este dificil proceso; al médico oncélogo porque al

identificar estas lesiones podriamos buscar y sugerir medidas efectivas que contrarresten

12



estos efectos secundarios y en el mejor de los casos prevenir la aparicion de los mismos,
evitando un retraso en el esquema indicado y al odontélogo porque puede ser el autor de

protocolos de manejo de atencion para estos pacientes con el conocimiento obtenido.
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DEFINICION DE TERMINOS:

Quimioterapia:

% La quimioterapia es un tipo de tratamiento contra el cancer.

*

% La quimioterapia es el uso de farmacos para destruir las células cancerosas que

detienen su capacidad para crecer y dividirse.

Mucositis Oral:

%+ Consiste en la inflamacién de la mucosa oral producida por los farmacos

quimioterapéuticos o la radiacién ionizante.

*

%+ Por lo general esta inflamacién puede verse afectada por factores locales y se

manifiesta como eritema o ulceraciones.

CPO-D:

indice fundamental de los estudios odontoldgicos que se realizan para cuantificar la
prevalencia de la Caries Dental, toma en cuenta los dientes con lesiones de caries y con
tratamientos previamente realizados. Este indice se obtiene de la sumatoria de los

dientes permanentes Cariados, Perdidos y Obturados.

Las siglas C.O.P.D. se definen de la siguiente manera:
C :numero de piezas permanentes que presentan caries.
O : numero de piezas permanentes obturadas.

P : nimero de piezas permanentes perdidas por caries y/o con indicacién de

extraccion por caries.

Indice Periodontal:

R

% Mide el grado de la enfermedad periodontal, lo que permite determinar la
necesidad del tratamiento.

7/

% Es capaz de medir tanto la inflamacion gingival como el grado de destruccion 0sea.

14



% Este indice toma en cuenta la inflamacion, la formacion de bolsa y mide el agrado

de severidad.

Volumen Salival:

La saliva es una secrecion compleja que posee el 99,5% de agua, con un pH entre 6,5y
7,5. De la saliva se dispersan gran cantidad de sustancias quimicas, asi tenemos que el
ser humano segrega de 1 a 1,5 litros de saliva diarios y a velocidades promedio de 0,25

a 0,35 ml/min en estado de reposo.

Disgueusia:

>

o
A5

Es la pérdida o alteracion del sentido del gusto que ocasiona una modificacién del

sabor y del olor de los alimentos.

% Es un trastorno muy frecuente durante el tratamiento con quimioterapia y
radioterapia.

Como consecuencia de ello, se puede notar que los sabores estdn disminuidos,

potenciados y/o alterados.

Cancer:

X/
L X4

Céncer es un término que se usa para enfermedades en las que células anormales se
dividen sin control y pueden invadir otros tejidos.
%+ Las células cancerosas pueden diseminarse a otras partes del cuerpo por el sistema

sanguineo y por el sistema linfatico.
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2.1  Antecedentes de la investigacion

Fuentes S. R.; (2003); Peru

Realiz6 un estudio tipo descriptivo y transversal, utilizando una muestra de 70 pacientes
a los cuales se les realiz6 una encuesta estructurada y un examen clinico dentro de los 7
a 10 dias pos tratamiento de quimioterapia. Se tomd en cuenta las principales
manifestaciones estomatoldgicas efecto de la quimioterapia: mucositis oral, xerostomia,
disgueusia, neurotoxicidad oral, hemorragia e infecciones; encontrandose como
resultado que la mayoria de los pacientes, presentaron alguna manifestacion
estomatoldgica como resultado de la quimioterapia; a excepcion de un paciente que no
present6 ninguna manifestacion estomatoldgica, la mayoria de los pacientes presentaron
xerostomia 83%, seguida por disgueusia 77%, mucositis oral 60%, continuando con la

neurotoxicidad oral 51%, infecciones 10% y por Gltimo hemorragia oral 6%.°

Lépez y Col. (2005); Espafia

Realiz6 un estudio en el servicio de estomatologia del Hospital General Universitario de
Valencia, en un periodo de tiempo comprendido entre octubre del afio 2000 y enero del
afio 2004; valoré un grupo de 88 pacientes procedentes del servicio de oncologia
médica del mismo Hospital; el promedio de edad de los pacientes era de 56 afios, siendo
el valor minimo de 21 afios y el maximo de 77 afios, con una desviacion estandar del4,
16 y un intervalo de confianza del 95%. Analizaron la placa dental (mediante el indice
de Silness y Loe), el estado dental (mediante el indice CPO.D) vy el estado periodontal
(indice CPI modificado). En el grupo de pacientes oncolégicos, la media del indice de
placa de Silnness y Loe fue del, 28+0,11. Los pacientes presentaban multiples
ausencias dentarias, siendo la media de dientes ausentes por caries de 7,55+0,80.
También se observo que la media de caries por paciente era de 2,10+0,36 y de dientes
obturados de 2,27+0,37; por lo que respecta al estado periodontal, el valor del indice
CPI modificado fue de 1,45+0,11. En el grupo control, la media del indice de placa de
Silnness y Loe fue de 0,94+0,00. Por lo que respecta a los dientes cariados, la media era
de 1,21+0,25; la media de dientes ausentes por caries era de4, 970,67 y el valor de la
media de los dientes obturados era de 4,82+0,44. La media del indice periodontal CPI
modificado, en el grupo control, fue del, 29+0,10. Los pacientes oncoldgicos del
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estudio presentaron mayor cantidad de placa dental que los pacientes sanos. Ademas
tenian mas dientes cariados y ausentes que los individuos sanos. En cambio, los
pacientes del grupo control presentaron mas dientes obturados que los pacientes afectos
de céancer. El Estado periodontal estudiado en ambos grupos de pacientes, mediante el
indice CPI modificado, demostr6 que era similar en los individuos sanos y en los

oncoldgicos.’

Sabater y Col. (2006); Espafia —Barcelona

El objetivo de este trabajo fue valorar si un buen estado buco-dental (valorado mediante
indices dento-gingivales), se asociaba a una menor incidencia y gravedad de mucositis
oral en pacientes con enfermedades hematoldgicas que iban a recibir tratamiento con
quimioterapia o un trasplante de médula dsea. Disefio del estudio: El estudio se llevo a
cabo en 97 pacientes ingresados en el servicio de hematologia del Hospital Duran y
Reynals en Barcelona en los afios 2002-2003. Estos pacientes recibian tratamiento con
quimioterapia o bien el acondicionamiento previo a un trasplante de médula désea. Se
realizd un estudio descriptivo analizando un indice dental, dos indices gingivales y la
higiene oral y su relacion con la aparicién de mucositis. Los pacientes que durante la
quimioterapia mostraron valores elevados del indice de placa (IP) y gingival (IG)
presentaron un mayor porcentaje de mucositis (77.4% y 65.7% respectivamente) frente
a los gque tenian poca placa o ésta no era visible. En el caso del IP las diferencias fueron
estadisticamente significativas (p=0.015). Asimismo los pacientes que cepillaban los
dientes 3 veces/dia solo presentaron mucositis en un 26.7% de los casos, frente a los que
no cepillaban o lo hacian una vez al dia (65.9% y 68.4%), siendo estas diferencias
también estadisticamente significativas (p=0.013). ElI  estudio mostré resultados
similares en los pacientes con o sin mucositis (7.59 y 7.03 respectivamente). Llegaron a
la conclusién que un buen estado gingival asi como una buena higiene oral durante la

quimio- radioterapia, se asocian a una menor incidencia y gravedad de mucositis.®

Friasy Col.; (2006); Peru

Determinaron la relacion que existe entre el tratamiento con quimioterapia, radioterapia
y la inmunosupresion con la aparicién de mucositis en pacientes neutropénicos del

servicio de adolescentes del INEN. Para la recopilacion de datos en el presente estudio,
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se utilizaron fichas de registro clinico mediante el cual se registraron datos relevantes de
la historia clinica como el diagndstico, tratamiento, etc.; aplicaindose en cada turno
durante el periodo de un mes en 10 pacientes en fase de neutropenia del servicio de
adolescentes del INEN; y una guia de observacion las cuales permitieron identificar los
aspectos que determinaban la aparicién de mucositis, y que al igual que la ficha de
registro se aplicaron en el mismo periodo de tiempo. EI 90% de la muestra recibieron
tratamiento con quimioterapia de los cuales el 80% presentaron mucositis
predominando en un 70% de grado 2, el 10% restante no presentaron ninguna alteracion
de la mucosa oral; el otro 10% no recibi6 tratamiento con quimioterapia ni radioterapia
por no tener diagnostico definitivo. S6lo un 10% no recibié ningln tipo de tratamiento
ni presento signos de mucositis. Durante el estudio no se encontrd ningln paciente con
8 tratamientos con radioterapia. La aparicion y el grado de la alteracion de la mucosa
oral estdn estrechamente relacionados con la inmunosupresion y el tratamiento con
quimioterapia que reciben los pacientes neutropénicos del servicio de adolescentes del
INEN.®

Berteretche y col.; (2004) USA

El objetivo del estudio era medir el gusto mediante umbrales en los pacientes con cancer
en virtud de la quimioterapia en comparacion con un grupo control, el estudio fue
realizado con 110 pacientes 5 con cancer y 170 sujetos sanos de la distribucién de la
misma edad. Utilizaron el electrogustometric umbral que evalGa la intensidad de
corriente méas baja percibida en tres sitios de la lengua de forma independiente con un
generador de corriente constante. Obteniendo que los umbrales de sabor para todos los
pacientes con cancer hayan demostrado valores significativamente mas altos en
comparacion con los controles. Los pacientes con cancer tratados con quimioterapia
demostraron un temporal déficit de la sensibilidad del gusto, asociado con la
enfermedad debido al tratamiento, este déficit se explica por los pacientes quejandose
de "anormal o malo los gustos ", que se traduce en aversion a la comida y tiene un

impacto negativo en el estado de nutricion y la calidad de vida.°
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Gofas Alameda Wittman Fred (2010) - Lima — Peru

El objetivo de este estudio fue evaluar los cambios producidos por la quimioterapia e n
la actividad microbiana bucal, determinando los cambios de los niveles de Estreptococo
mutans, Lactobacilo y pH salival. La muestra estuvo conformada por 30 pacientes
mujeres entre 30 y 60 afios de edad con diagnéstico de cancer de mama, 3 pacientes
fueron excluidos del estudio. Las muestras se tomaron en vasos estériles, luego se
transportaron hacia el laboratorio de microbiologia de la facultad de odontologia de la
UNMSM donde se procesaron para hallar la actividad microbiana mediante el kit de

riesgo de caries.

Los resultados no mostraron un aumento significativo (p>0.05) en las CFU de
Estreptococo mutans, Lactobacilo y pH salival antes de la primera y el después del
tercer tratamiento quimioterapéutico. No hay cambios por el tratamiento
quimioterapéutico en la actividad microbiana bucal en pacientes mujeres diagnosticados

con cancer de mama.*!

Rehwaldt y col.; (2009); USA — Illinois

Realizaron un estudio cuasi-experimental pre / post tratamiento en cuatro centros
oncologicos ambulatorios urbanos y suburbanos en Illinois, con el objetivo de describir
los factores relacionados con cambios en el gusto, para examinar se usé una hoja de
autosugerencia de atencion para registrar cambios en el gusto asociados a la
quimioterapia. Tuvieron una muestra de 42 pacientes que habian recibido al menos dos
ciclos de quimioterapia previamente identificadas para ser asociado con cambios en el
gusto. Las principales variables de investigacion fueron alteraciones en el gusto, las
estrategias de cambio en el sabor, y autocuidado. La mayoria de pacientes que
informaron cambios en el gusto habia afectado su capacidad para comer. Presentandose
variacion en las estrategias segun el régimen de quimioterapia. Evitar el olor fuerte o
degustacion de los alimentos, comer alimentos insipidos, beber méas de agua con los
alimentos, el cuidado oral antes de comer, y comer comidas mas pequefias, mas
frecuentes fueron reportados a ayudar. Concluyeron que alteraciones en el gusto son

comunes en los pacientes que reciben cisplatino, carboplatino o ciclofosfamida.'?
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Cabezas Donayre Fanny Julissa 2010 Lima Peru

El objetivo principal del presente estudio fue determinar las caracteristicas orales
secundarias al tratamiento oncologico de quimioterapia. Se tomaron todos los pacientes
nuevos mayores de 18 afios que acudieron al servicio de oncologia del Hospital Santa
Rosa siendo estos un total de 19 pacientes con diagndstico definitivo de cancer en el
mes de julio del 2009. A los cuales se les realiz6 una encuesta estructurada y un examen
clinico dentro de los 7 a 10 dias pos tratamiento de quimioterapia. Se tomd en cuenta las
principales manifestaciones estomatoldgicas pos quimioterapia: mucositis oral, CPO-D,
estado periodontal, volumen salival y disgueusia segin género y edad.

Encontrandose como resultado que la mayoria de los pacientes, presentaron alguna
manifestacion estomatoldgica como resultado de la quimioterapia; la mayoria de los
pacientes presentaron disgueusia 73.7%, seguida de mucositis y variacion de flujo
salival con 47.4%; variacion del estado periodontal con 5.3% y ninguna variacion
respecto al CPO-D. Se concluy6 que las lesiones pos quimioterapia se presentan con
frecuencia independientes del género o edad; asi mismo la variacion respecto al estado
dental de los pacientes es poco significativa o nula debido a que la caries dental por
ejemplo se genera por la confluencia de distintos factores en un periodo no muy corto

de tiempo como fue la caracteristica de este estudio. 13

Zaruma Sanchez, Alba Mercedes (2012) Ecuador

Objetivo central determinar las manifestaciones bucales patoldgicas por el tratamiento
oncoldgico de quimioterapia en el Instituto del Cancer SOLCA — LOJA. Esta
investigacion es descriptiva de corte transversal, prospectivo. Para llevar a cabo se
examino6 31 pacientes con diagnostico de cancer definitivo al inicio del tratamiento y al
tercer ciclo de quimioterapia. 61% de pacientes fueron del sexo femenino con
diagnostico de cancer definitivo, ademas el tipo cancer mas frecuente encontrado fue el
gastrico con 29% del grupo examinado. El grado de mucositis oral que se presenta con
mayor frecuencia es la de grado 1 (dolor y eritema sin ulceras) con un 7%, seguida por
la de grado 2 que representa 3%; también se observo que hubo igualdad entre el sexo
femenino y masculino en caso de mucositis asi como el rango de edad de 51-80 afios
fue el més significativo. En cuanto al estado dentario podemos concluir que no hubo
cambio alguno durante el tercer ciclo de quimioterapia. Y segun el indice de caries el
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86% tiene un indice bajo. Al igual que en el estado periodontal se concluye que el 14%
presentaron grado 1 6 sangrado al sondaje, 36% presentaron grado 2 o calculo supra y
subgingival, 21% pacientes presentaron bolsas de 4.5 mm o grado 3, 29% presentaron
bolsas de 6mm. No hubo cambio alguno durante el primer y tercer ciclo de
quimioterapia. Al inicio de quimioterapia 68% de las personas no presentaron ningun
cambio en su sentido del gusto. A diferencia del 32% con cambios en el sentido del
gusto. En el Tercer Ciclo, 61% no hubo cambios en el sentido de gusto mientras que
39% tuvieron cambios en el sentido del gusto. De los 14 pacientes que presentaban
piezas dentarias: al inicio del tratamiento de quimioterapia, 64% respondieron no tener
ninguna sensibilidad dentaria al ingerir liquidos mientras que 36% mencionaron tener
sensibilidad dentaria. En el tercer ciclo 50% no tuvieron sensibilidad dentaria mientras
que 50% tuvieron sensibilidad dentaria. Las manifestaciones bucales presentes fueron:
mucositis en la cuales existieron4 casos: 2 sexo femenino y 2 masculino, en cuya edad
comprendia entre 36 a 80 afios, en cuanto a Sensibilidad Dentaria existieron 7 casos (4
femenino — 3 masculino) en cuya edad comprendia de 36 a 95 afios y finalmente en
cuanto a cambios en el gusto lingual hubo 12 casos (7 femenino — 5 masculino) y en
cuya edad comprendia entre 36 a 95 afios. Los resultados obtenidos nos demostraron
que no todo el grupo examinado presentaba alguna manifestacion bucal durante la

administracion del tratamiento de quimioterapia®®.

2.2 Marco teorico

2.2.1. CANCER

2.2.1.1. Definicién

Cancer segun la Organizacion Mundial de la Salud es un término
genérico que designa un amplio grupo de enfermedades que pueden
afectar a cualquier parte del organismo; también se habla de tumores
malignos o neoplasias malignas. Una caracteristica del cancer es la
multiplicacion rapida de células anormales que se extienden mas alla de

sus limites habituales y pueden invadir partes adyacentes del cuerpo o
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propagarse a otros 6rganos, proceso conocido como metastasis. Las

metastasis son la principal causa de muerte por cancer.’

Un céncer es el resultado de dos procesos sucesivos, en el primero
existe un aumento de la proliferacion continua, excesiva e incontrolada

de un grupo de células anormales, denominado tumor o neoplasia.

Posteriormente, estas células proliferantes adquieren una capacidad
invasiva que les permite escapar de su sitio normal en el organismo,
colonizar y proliferar en otros tejidos u érganos proximos o distantes, a
los que alcanza mediante la circulacion sanguinea o linfatica, proceso

conocido como metéstasis.*®

Las tres caracteristicas principales de los tumores es que forman una
masa anormal de células, poseen un crecimiento independiente,
excesivo y sin control y tienen la capacidad de sobrevivir incluso

después de desaparecer la causa que lo provocé.!

La oncologia es la ciencia que estudia los tumores y esta misma ciencia
los diferencia en neoplasias benignas o malignas segin el

comportamiento clinico que posean:

» Los tumores benignos son aquellos cuyas caracteristicas
microscopicas y macroscopicas no son graves, es decir, el tumor
se encuentra en una zona bien localizado y se puede curar
mediante una extirpacion quirurgica puesto que no ha dado lugar
a implantes secundarios. Pero en ocasiones este tipo de neoplasias
no solo provocan tumefaccién sino también pueden dar lugar a
enfermedades graves.

»  En cambio los tumores malignos son aquellos que se pueden
infiltrar en estructuras adyacentes destruyéndolas o propagarse a
lugares lejanos dando lugar a implantes secundarios (metéastasis) y
ocasionando asi una muerte casi segura.

»  Es muy importante poder localizar un cancer en su fase primaria

ya que se podria tratar de evitar asi la muerte del paciente. 1
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2.2.1.2 Factores de Riesgo > 1047

Se denomina a todo aquello que aumenta la posibilidad de desarrollar

algln tipo de céncer. Por lo tanto, existen tantos factores de riesgo

como tipos de cancer. Tener uno o hasta varios factores de riesgo no

necesariamente significa que desarrollard la enfermedad. Y muchas

personas que adquieren la enfermedad pueden no tener factores de

riesgo conocidos.

En forma global, de todos los tipos de cancer, podemos enunciar los

principales factores conocidos:

Edad: Probablemente es uno de los mas importantes, debido a
que con el paso de los afios se van acumulando lesiones, cambios,
toxicos, en nuestras células. Se menciona este factor ya que la

mayoria de casos de cancer se presentan luego de los 60 afios.

Tabaco: ElI humo de cigarrillo tiene sobre 30 sustancias
cancerigenas reconocida, el habito del tabaquismo es causa
directa de cancer en pulmon, laringe, boca, eséfago, estbmago,
vejiga, pancreas, cuello de utero, entre otros. Esta amplia
variedad de patologias tumorales es explicable si tenemos en
cuenta que el cigarrillo contiene numerosos compuestos como:
benzopireno, dibenzantreno, niquel, cadmio, polonio
radioactivo, hidracina, uretano, formaldehido, O&xidos de
nitrogeno. Si se deja de fumar en una edad mediana e incluso
avanzada, el riesgo de desarrollar cancer pulmonar desciende
significativamente, aunque ldgicamente se mantendra alto de

aquel paciente que no es fumador.

e Rayos solares: causan cambios degenerativos, acumulativos, en

la piel de las personas expuestas en forma crénica a lo mismo,

que pueden desarrollar cancer de piel.
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e Contaminantes ambientales: las radiaciones ionizantes naturales
o artificiales, muchas sustancias que se usan en la construccion,
industria quimica, pintores, relojeros, tienen mayores riesgos.

e Antecedentes familiares: en determinado tipos de cancer, la
susceptibilidad genética a desarrollarlo es evidente, por ejemplo
cancer de mama, colon, prostata, entre los més frecuentes.

e Habitos: la ingesta alcoholica, la inactividad fisica, la obesidad,
malos hébitos alimenticios son habitos de vida también
directamente relacionados con muchos tipos de cancer.

e Infecciones: la infeccion causada por algunos virus o bacterias
puede aumentar el riesgo de padecer cancer: entre ellos

e Virus del Papiloma Humano VPH

e Virus de HepatitisBy C

e Virus de Inmunodeficiencia Humana VIH — SIDA

e Helicobacter Pylori

2.2.2 QUIMIOTERAPIA

2.2.2.1 Definicién

La quimioterapia, es el uso de agentes quimicos o citostaticos para destruir las

células cancerosas, constituye el pilar del tratamiento de estados malignos.

La quimioterapia, cuando se emplea frente al cancer, se denomina
quimioterapia antineoplasica o antiblastica. El primer quimioterapico
antineoplasico fue desarrollado a partir del gas mostaza, utilizado en las dos
Guerras Mundiales como arma quimica. Tras la exposicion de los soldados a
este agente, se observé que desarrollaron hipoplasia medular linfoide. Bajo

esta premisa, se utilizd en el tratamiento de los linfomas malignos. *’

El descubrimiento de agentes quimicos con actividad antineoplasica tiene su
origen en el empleo de la mecloretamina o mostaza nitrogenada (H2N), ya que
fue el primer citostatico que se emple6 en clinica. Es una modificacién del gas



mostaza en el que se sustituye el azufre por el nitrdgeno. Debido a estas
Gltimas acciones se pensd que podria ser util en el tratamiento.
La quimioterapia antineoplasica actual consiste en el uso de farmacos
(citostaticos) capaces de afectar las células cancerosas, evitando su
proliferacion y/o aniquilandolas, aprovechando la mayor velocidad del ciclo en
este tipo de células. Después de la fase de tratamiento, se produce una fase de
necrosis celular a la que sigue una tercera fase de recuperacion celular. La
problemética de este tipo de tratamientos es la falta de selectividad de la
mayoria de los farmacos hacia las células neoplasicas, puesto que también
afectan a células normales con un ciclo de reproduccion muy acelerado, como
es el caso de las células de la médula 6sea, de los foliculos pilosos y del
epitelio orodigestivo. La quimioterapia, por tanto, es imperfecta puesto que
existe una fina linea de separacion entre los efectos antitumorales de la misma

y su toxicidad, inclusive mortal*® 7

La quimioterapia se puede administrar en infusion continua o discontinua,
utilizando un solo farmaco o la combinacion de varios de ellos. Se debe buscar
la mayor eficacia con el menor grado de toxicidad posible; la citotoxidad es
menor cuando se administra de forma discontinua o por ciclos, porque se
permite la recuperacion de las células sanas, a la vez que posibilita que las

células tumorales en periodo de descanso entren en un nuevo ciclo celular, 3

El tratamiento oncoldgico mediante la administracion de quimioterapicos se
caracteriza por la aparicion de toxicidades derivadas de las alteraciones que
éstos provocan no solamente en las células tumorales, sino también en las
células sanas. La gravedad ocasionada por estos efectos depende directamente
de las caracteristicas del paciente (tipo de enfermedad tumoral, estadio, estado
general, enfermedades concomitantes, etc.), siendo en numerosas ocasiones
controlables. En otras pueden agravar el estado general del enfermo e incluso
complicarse produciendo fatales consecuencias. De ahi la necesidad del
conocimiento mas completo de estas toxicidades a fin de su prevencion y de un

adecuado tratamiento.®

La quimioterapia puede ser realizada administrando uno o0 mas

quimioterapicos. El uso de farmacos aislados (monoquimioterapia) se mostro
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ineficaz en la induccion de respuestas completas o parciales significativas. Por
ello, la tendencia actual es la poliquimioterapia, cuyos objetivos son afectar
poblaciones celulares en diferentes fases del ciclo celular, utilizando la accion
sinérgica de los farmacos, disminuyendo el desarrollo de resistencia a los

mismos. %°

2.2.2.2 Coémo funciona la quimioterapia %

Para entender como funciona la quimioterapia y, el porqué de la eleccion de
cierto medicamento y no otro, asi como el régimen de dosificacion
seleccionado por el médico, es importante que el profesional de la salud
conozca primero el ciclo de vida de una célula sana o lo que se llama ciclo
celular. El ciclo celular se compone de una serie de procesos que tanto las
células normales como las cancerosas experimentan con el fin de formar

nuevas células.

El ciclo celular tiene 5 fases (GO o fase de descanso; G1; S; G2; M o de

mitosis)

» Fase GO (estadio de reposo):
En esta fase las células no han comenzado a dividirse, se encuentran en
reposo. Las células pueden durar la mayoria de su vida en esta fase.
Dependiendo del tipo de célula, la fase GO puede durar unas pocas horas

hasta afos.

» Fase G1: Durante esta fase, la célula comienza a producir méas proteinas
e incrementa el tamafio y de esta manera las nuevas células seran de

tamafio normal. Esta fase es mas larga y dura cerca de 18 a 30 horas.

» Fase S: en esta fase, los cromosomas que contienen el cédigo genético
(ADN) duplican su material y entonces se forman dos copias con la

informacion genética de la célula. Esta fase dura cerca de 18 a 20 horas.
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»  Fase G2: En esta fase la célula continGa creciendo y se empieza a

preparar para dividirse. Dura de 2 a 10 horas.

»  Fase M (mitosis): En esta fase, que dura sélo 30 a 60 minutos, La célula

se divide en dos nuevas células.

El ciclo celular es importante porque muchos de los medicamentos
antineoplasicos actian solo en células que se estan reproduciendo
activamente (no en las células que estan en la fase de reposo o fase G0) y
algunos de los medicamentos atacan las células en fases especificas del

ciclo celular como por ejemplo en las fases S 0 M.

La mayoria de tratamientos actuales se hallan protocolizados segun el
tipo de tumor y el grado de afeccion. El tratamiento de quimioterapia se
administra en ciclos; ya que esto permite atacar las células cancerosas
cuando son mas vulnerables y dar tiempo a las células normales del

cuerpo para recuperarse del dafio sufrido. 1

2.2.2.3 Objetivos de la quimioterapia ’
e Evitar la metastasis o crecimiento del céancer Disminuir la
progresion del cancer
e Destruir las células cancerosas que pueden diseminarse a otras
partes del cuerpo desde el tumor primario (metastasis)
e Aliviar los sintomas causados por cancer

e Aumentar la tasa de supervivencia.

2.2.2.4 Tipos de quimioterapia:

A.- Segun la finalidad de la administracion:
La quimioterapia para el tratamiento del cancer se suele combinar con
cirugia y radioterapia, de manera que el mejor abordaje del tratamiento es

el multidisciplinar. Esta se clasifica en:



Quimioterapia adyuvante: Es la quimioterapia que se administra
generalmente después de un tratamiento principal como es la cirugia,

para disminuir la incidencia de diseminacion a distancia del cancer.

Quimioterapia neoadyuvante: Es la quimioterapia que se inicia antes
de cualquier tratamiento quirdrgico o de radioterapia con la finalidad de

evaluar la efectividad in vivo del tratamiento.

Quimioterapia concomitante: También llamada quimioradioterapia, que
se administra de forma concurrente o a la vez con la radioterapia con el
fin de potenciar el efecto de la radiacion o de actuar especialmente con
ella, es decir potenciar el efecto local de la radiacion y actuar de forma

sistémica con la quimioterapia.

Quimioterapia paliativa: en tumores que no se vayan a intervenir
quirdrgicamente por existir metastasis a distancia y cuando la finalidad

del tratamiento no sea curativa. 227

B.- Seguin el modo de administracion:

C.- Seg

e Monoterapia: administracion de un Unico farmaco antineoplésico.

e Poliquimioterapia: Es la asociacion de varios agentes
antineoplasicos que actlan con diferentes mecanismos de accion,
sinérgicamente, con el fin de disminuir la dosis de cada farmaco
individual y aumentar la potencia terapéutica de todas las sustancias
juntas.

e Poliquimioterapia combinada: administracion de varios farmacos
conjuntamente.

e Poliquimioterapia secuencial: administracion de farmacos.

Un la via de administracién: %2

La via intravenosa. Es la via mads habitual frecuentemente se

utiliza un catéter para la infusion, que en ocasiones se adhiere a un
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dispositivo pequefio, de pléastico o de metal, que se coloca bajo la piel y

evita pinchazos.

e Via Oral: En los ultimos afios, con la intencién de facilitar la
administracion de quimioterapia, se han desarrollado y comercializado
agentes de quimioterapia por via oral; éste es el caso de capecitabina y
temozolamida, entre otros. El tipo de administracion por via oral, no
significa la ausencia de toxicidad, por lo que siempre se deben manejar
y administrar por onc6logos médicos expertos en su prescripcion,
mecanismo de accion y manejo de la toxicidad.

e Quimioterapia regional se utiliza para incrementar la perfusion de

quimioterapia en determinadas localizaciones.

e Los principales tipos de quimioterapia regional son: la quimioterapia
intracavitaria, bien sea intravesical, intraperitoneal, intrapleural,
intradural, y la quimioterapia intraarterial. Habitualmente, estas vias

solo se utilizan en situaciones especiales.

D.- Segun el mecanismo de accién:
Los farmacos quimioterapicos se dividen en dos categorias principales

o Citotoxicos y

e Citostaticos.

Los modelos para los citostaticos frente a los citotoxicos son claramente
diferenciados en sus fases iniciales. En el caso de los farmacos citotoxicos,
los objetivos en estudios iniciales deben ser la toxicidad limitante de dosis y
conocer la dosis recomendada. Por el contrario, los estudios iniciales de
farmacos citostaticos principalmente se valorara la farmacodinamia o el
efecto biologico de la saturacion de la diana sobre la que actua, ademas del

tiempo a la progresion y la capacidad de estabilizacion de la enfermedad.*”®
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2.2.2.5. Grupos farmacoldgicos mas usados en quimioterapia.

En los Gltimos 45 afios que tiene de vigencia la disciplina de la quimioterapia,
se han probado cientos de miles de sustancias quimicas para ver si eran capaces
de destruir células neoplasicas. Es importante para el especialista y también
para el médico general el conocimiento del mecanismo de accién de los
agentes antineoplasicos. Los agentes quimioterapicos pueden ser agrupados por
el momento del ciclo /fase celular en que acttan, o por su origen, procedencia o
naturaleza quimica o mecanismo de accién. Con un criterio practico los

agruparemos de acuerdo a lo que se presume es su mecanismo de accion. 2

A. Agentes alkilantes.

Estos son compuestos con gran facilidad para unirse a las moléculas de
ADN Yy otras proteinas. Su principal modo de accién es amarrar por medio
de enlaces cruzados a la cadena de la molécula de ADN, bloqueando de

esta manera la replicacion del ADN y transcripcion de ARN.

A este grupo pertenecen: mecloretamina, ciclofosfosfamida, ifosfamida,
melfalan, clorambucilo, alquilsulfonatos (busulfan), aziridinas (tiotepa),
mitomicina C, nitrosureas (carmustina, lomustina, fotemustina, etc),
hidracinas y derivados de tiazinas (dacarbazina, procarbazina,

temozolamida) . 2

B. Derivados de platino:

Forman enlaces covalentes con la guanina y adenina del ADN. Los
farmacos mas importantes de este grupo son: cisplatino, carboplatino y
oxaliplatino. Se utilizan para el tratamiento del cancer de pulmdn, cancer
de vejiga, tumores germinales, cancer de ovario, cancer de cabeza y cuello,

cancer de es6fago, cancer de estdmago, etc. 2°

C. Agentes empleados por viaoral %

Existen algunos medicamentos que pueden administrarse por via oral. Su

principal ventaja es que permiten evitar cierto nimero de punciones



venosas en los pacientes, asi como largos tiempos de espera en el hospital
de dia. En pacientes con neoplasias metastasicas, la administracion oral
del tratamiento favorece el mantenimiento de una mayor calidad de vida.
Algunos de los farmacos antineoplasicos que, de forma més habitual, se
administran de forma oral son los siguientes:

e Capecitabina

e Vinorelbina

e Ciclofosfamida

e Etoposido

Antimetabolitos

Son un grupo de compuestos de bajo peso molecular que ejercen su
efecto en virtud de su semejanza estructural o funcional con los
metabolitos naturales implicados en la sintesis de &cidos nucleicos o bien
se incorporan al acido nucleico y alteran la informacion genética. Los
antimetabolitos son mas activos en las células que estan en crecimiento
activo y muy especificos de la fase del ciclo celular. Ejemplo Analogos

del acido fdlico (metotrexano). "+ 2023

. Productos Naturales

Los compuestos que integran este grupo no se clasifican por su actividad
sino por ser derivados de origen natural. Los farmacos clinicamente tiles
son: productos de plantas, productos de fermentacion de distintas

especies de Streptomyces (hongos de tierra) y productos bacterianos. 2

F. Hormonas y antagonistas de hormonas.

Las hormonas y los antagonistas de hormonas que son clinicamente
activos contra el cancer incluyen estrogenos, progestagenos,
corticosteroides y sus derivados sintéticos, compuestos sintéticos no
esteroides con actividad esteroide o antagonista esteroide, analogos

hipotalamico-hipofisarios y hormonas tiroideas. %
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2.2.2.6. Efectos adversos

Los agentes quimioterdpicos son farmacos que tienen el potencial de producir
muchos y variados efectos adversos. Estos efectos toxicos son la consecuencia
del dafio producido a las células en divisién. Los efectos adversos tienen grado
de severidad que va de discreto a letal dependiendo del agente, de la dosis

administrada y del estado del paciente.®

La quimioterapia produce varios efectos colaterales que se manifiestan también
en la cavidad bucal. El tipo y el grado de malignidad, la dosis de las drogas
utilizadas, la duracion de la QT, la edad y el nivel de higiene bucal antes y
durante la terapia, son factores determinantes para la severidad de las

complicaciones bucales.?

A. Nauseas y vomito.*> 2

La nausea y el vomito son dos de los sintomas mas temidos, entre los
efectos colaterales de la quimioterapia. Cuando la ndusea y el vomito no son
controlados, aparte de ser desagradables contribuyen a la anorexia y fatiga y
pueden producir serios problemas tales como imbalance hidrosalino e
interrupcion del tratamiento. 22

Se han identificado tres diferentes patrones de emesis en los pacientes que

reciben quimioterapia.

a) La emesis aguda se presenta dentro de las primeras 24 horas de la

exposicion y es la mas severa.

b) La emesis tardia empieza 18-24 horas después de la quimioterapia y
puede persistir por 72 a 96 horas; esta emesis esta a menudo asociada a
cisplatino o carboplatino y puede persistir hasta por 7 dias con un pico a
las 48-72 horas.

c) La emesis anticipatoria es una respuesta condicionada que ocurre en

pacientes que tuvieron un pobre control de la emesis en tratamientos
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previos; el paciente asocia ahora los olores, gente o lugares con la
experiencia negativa previa.
El objetivo del tratamiento antiemético es prevenir el vomito desde el

inicio de los cursos de quimioterapia.

B.- Diarrea.?

Se produce cuando la quimioterapia afecta a las células que recubren el
intestino. Se considera diarrea la emision de dos 0 mas evacuaciones
sueltas al dia.

Los esquemas de quimioterapias en los que la diarrea es la toxicidad
predominante son:

* 5 Fluoruracilo+ Leucovorina en alta dosis.

* 5- Fluoruracilo en infusién IV continua.

* Capecitabina (Xeloda).

* Capecitabina + Lucovorina.

* Uracil — tegafur (UFT).

* UFT + Leucovorina.

* Irinotecan (camptosar).

e Irinotecan + 5 Fluoruracilo + Leucovorina.

» Irinotecan + Oxaliplatino (Eloxatin, Tecnoplat).

Alimentos que se recomienda evitar: 2’

e Leche y productos lacteos. Las excepciones son la leche
fermentada y yogur que, a menudo, son tolerados, ya que la
lactosa disminuye debido a la fermentacion por el lactobacillus.
El queso puede ser tolerado, ya que la lactosa se elimina con el
suero de la leche, cuando se separa la cuajada del queso.

e Pany cereal de salvado entero.

e Nueces, almendras, avellanas y otras semillas.

e Alimentos fritos o altos en grasa.
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Frutas frescas y secas y algunos jugos de frutas, como el jugo de
ciruelas.

Hortalizas crudas.

Productos de pasteleria muy ricos en azlcar y grasa. Palomitas de
maiz, patatas fritas.

Especias y hierbas de sabor fuerte.

Chocolate, café, té y bebidas gaseosas con cafeina.

Alcohol y tabaco.

Alimentos recomendados: ¢’

Pescados, aves y carnes que estén cocinadas, asadas u horneadas.

Platanos, compota de manzana, manzanas peladas, jugos de
manzana y de uva.

Pan blanco y tostado.

Pastas.

Patatas horneadas, hervidas o en puré.

Hortalizas cocinadas livianas, tales como puntas de esparragos,

habichuelas, zanahorias, espinacas y calabacin.

C. Mielosupresion 2

El tejido mas frecuente afectado por la quimioterapia es la médula dsea

(MO) y mielosupresion es el efecto colateral mas serio producido por estos

farmacos. La intensidad del dafio sobre la médula 6sea depende de

variosfactores.

Factores determinantes de la severidad de la mielotoxidad son:

e Reserva de la médula dsea.

e Edad del paciente.

e Historia de radioterapia o0 quimioterapia.
e Médula 6sea comprometida con cancer.
e Estado nutricional del paciente.

e Capacidad de metabolizar las drogas normalmente.
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e Tipo de radiacion o quimioterapia.

La mielosupresion se puede expresar como neutropenia, trombocitopenia,
anemia, leucopenia o linfopenia. El dafio a las células madre frecuentemente
produce una recuperacion tardia de la cuenta celular, porque estas células
probablemente reingresan al ciclo para autorenovacion, antes
dediferenciarse a formas més maduras cuando el dafio ocurre a nivel de los
progenitores multipotenciales no comprometidos, la primera manifestacion
es leucopenia, seguida de trombocitopenia debido a que la vida media
terminal de los neutréfilos es méas corta que la de las plaquetas (6-8 horas

versus 5-7 dias respectivamente). 2416

. Neutropenia

Neutropenia se define como la cifra absoluta de granulocitos inferior
a1000/ml cuando la cuenta de granulocitos es menos de 500/ml se
espera un incremento en las infecciones; este incremento es
sustancial en frecuencia y severidad cuando los granulocitos estan
por debajo de 100/ml. La duracién de la neutropenia incide en la

severidad y tipo de infeccion.

o Trombocitopenia

La trombocitopenia es una afeccién en la que la sangre de una
persona presenta recuentos excepcionalmente bajos de plaquetas.
Las plaguetas, también denominadas trombocitos, se encuentran en
la sangre de una persona. Las plaquetas detienen el sangrado
ayudando a la sangre a coagular y tapando los vasos sanguineos
dafados. La trombocitopenia sucede cuando el cuerpo no produce
las plaquetas suficientes, o pierde o destruye las plaquetas. La
trombocitopenia es frecuente en las personas con cancer, en especial

entre quienes reciben quimioterapia. 22
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e Necrosis tisular.
La extravasacion de agentes de uso exclusivamente intravenoso
puede producir dafio en los tejidos que puede ir desde la irritacion
hasta la necrosis (accion vesicante). Los agentes capaces de producir

este tipo de efecto son: 22

IRRITANTES VESICANTES

v' Bleomicina v Cisplatino

v’ Carboplatino v" Actinomicina D

v' Carmustine (BCNU) v" Daunorubicina

v Cisplatino v" Doxorubicina

v' Ciclofosfamida v" 5-Fluoruraciio

v Dacarbazina v Idarubicina

v Etopésido v Mecloretamina

v Fluoruraciio v Mitomicina-C

v Mitoxantrone

v' Ifosfamida
v Irinotecan v" Paclitaxel
v Meiphalan v Vinblastina

v’ Pentostatin v" Vincristina

v Mithramicina v" Vinorelbina
v’ Streptozotecina

v" Tenlpodsido

v Top6tecan

D. Reacciones de hipersensibilidad
Todas las drogas contra el cancer son potencialmente capaces de producir
reacciones de hipersensibilidad y anafilaxia. La Unica droga con la que
no ha sido reportado ningun caso de RHS es la nitrosourea. Todas las

demas drogas han producido RHS en algunos casos y la mayoria lo hace
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en un buen 5 a 15% de casos. Las drogas que incitan RHS en orden

decreciente de frecuencia son:

ASPARAGINASA: Tiene el més alto riesgo de producir reacciones de

hipersensibilidad incluso potencialmente letales.

PACLITAXEL: La incidencia de RHS es aproximadamente 10%,
pero con el empleo sistematico de pre medicacion estas reacciones

son ahora esporadicas.

ETOPOSIDO Y TENIPOSIDO: Producen RHS en un 6 a 7% de

casos, especialmente tenipdsido

CISPLATINO Y ANALOGOS: Una incidencia de RHS por platinos
no ha sido determinada, pero 5% 0 menos es posiblemente

razonable.

CITARABINA: A pesar de que esta en uso por méas de 25 afios, sélo
recientemente se han reportado RHS. Esto se debe a que citarabina
se usa actualmente a dosis 10 a 15 veces mayores que las que se

empleaban antes de 1980 2622

E.- Neurotoxicidad

Una variedad amplia de manifestaciones del SNC se relaciona a

neurotoxicidad inducida por quimioterapia, estas pueden ser leves o

severa; y transitorias y con severa disfuncion y riesgo de muerte. Una

larga lista de manifestaciones se debe a los diferentes segmentos

comprometidos):

e Cerebro: confusion, pérdida de la memoria, cambios en los

niveles de conciencia, delirio, psicosis, convulsiones, disfuncion

cognoscitiva.

e Nervios periféricos sensoriales: hiporeflexia, adormecimiento,

comezon/hormigueo, disminucion de la sensibilidad, dolor

abdominal o mandibular, ataxia sensorial.

e Nervios periféricos motores: debilidad muscular.



e Sistema autonomico: Constipacion, ileo, incontinencia urinaria,

atonia vesical, dolor célico

e Nervios craneales: vision borrosa, ceguera, diplopia, ptosis
palpebral, paralisis facial, aberraciones del gusto, disminucién de

la audicion, vértigo, disfagia. 22

F.-Toxicidad pulmonar

Paciente con cancer puede presentar sintomas respiratorios con evidencia
radiolégica de infiltrado difuso parenquimal pulmonar. Pudiendo ser uno

de ellos es el dafio del parénquima pulmonar por drogas. 22

G.-Nefrotoxicidad %

Varios agentes pueden producir insuficiencia renal o una lesion renal
especifica en los tubulos o glomérulos. Algunas drogas no nefrotoxicas
pueden producir dafio renal por acumulacion de &cido urico en el
sindrome de lisis tumoral aguda. Una relacién de drogas asociadas a

nefrotoxicidad.

e Cisplatino,

e Streptozotocina,
e Mitomicina,

e Ifosfamida,

e Ciclofosfamida

e Methotrexate

H. - Hepatotoxicidad
El higado juega un rol predominante en la detoxificacién de drogas.
Este drgano es con frecuencia el sitio de toxicidad inducida por agentes
quimioterapicos. Sin embargo la hepatotoxicidad es con gran frecuencia
reversible después de interrumpir la administracion del agente

responsable.
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Muchos medicamentos citotoxicos producen hepatotoxicidad aguda
pero reversible; el cuadro histoldgico que se observa en la toxicidad
crénica es el de fibrosis periportal que lleva a la cirrosis. Esto se ve con
mas frecuencia en pacientes que reciben methotrexate (MTX) para el
tratamiento de enfermedades inflamatorias por periodos prolongados de

tiempo.20: 22

|.- Cardiotoxicidad

Se ha reportado que 5-Fluoruracilo puede producir isquemia
miocérdica que se manifiesta clinicamente por angina y en ocasiones

evidencia de infarto. %

J.-Toxicidad dermatoldgica

Algunos agentes rara vez causan problemas dérmicos mientras que
otros lo hacen mas frecuentemente. La mayoria de las reacciones por
estas drogas son no especificas, siendo el tipo mas comun de reaccion el

exantema diseminado o erupcion morbiliforme.

Las formas mayores de toxicidad a la piel por quimioterapia son:
alopecia, hiperpigmentacion, desordenes ungueales, interaccion
radiacion y luz ultravioleta, injuria por extravasacion y reacciones de

hipersensibilidad. %2

k. Toxicidad vascular.
Desde siempre se ha sabido que trombosis y enfermedad
tromboembdlica pueden complicar la evolucion del cancer. Sin
embargo en los Ultimos afios ha habido un incremento en la informacion
de toxicidad vascular asociada con la administracion de quimioterapia.
Este es un grupo heterogéneo de desérdenes que va desde lesiones
vasculares  asintométicas hasta un  sindrome  trombdtico

microangiopatico potencialmente letal. 2?
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L. Toxicidad gonadal.
Efectos de la citotoxicidad en hombres.- La citotoxicidad tiene efectos
diferentes en el epitelio germinal (seminifero) y en los componentes
endocrinos del testiculo por la tasa proliferativa de las diferentes
celulas. Con frecuencia el tratamiento citotoxico lleva a la aplasia
germinal, el tejido germinal estad ausente y se ven solo las células de

Sertoli que dan soporte y factores regulatorios a las células germinales.

Efectos de la citotoxicidad en mujeres.- Al igual que en varones, s6lo
los agentes alkilantes pueden producir dafio gonadal permanente en

mujeres.? 2

2.2.3 CARACTERISTICAS ORALES

La afectacion de la cavidad bucal, altera funciones fundamentales como la
fonacién, la alimentacion y la deglucion y ademas acompafiado de dolor.
Principalmente en forma de mucositis, es uno de los efectos secundarios mas
frecuentes de la quimioterapia y uno de los que causa mayor malestar al paciente.
También son comunes la alteracion del flujo salival, la sobreinfeccion de las
lesiones orales y la posibilidad de hemorragias gingivales. Méas tardiamente puede

también aparecer trismus y disfagia. 2

2.2.3.1. Alteraciones de las mucosas: Mucositis
La mucositis es una reaccion inflamatoria que afecta a todo el tracto
gastrointestinal, desde la boca al ano. Existen fundamentalmente dos tipos de
mucositis: eritematosa y ulcerativa.
La eritematosa aparece a los cuatro o seis dias después de la quimioterapia,
aungue en algunos casos puede aparecer antes (tres dias). La ulcerosa es méas
grave y aparece a los siete dias del inicio del tratamiento antineoplasico.
Comienzan con eritemas difusos a causa de la atrofia epitelial y al
incrementarse puede llegar a ulcerarse 2

Los agentes quimioterapicos que desarrollan mucositis son: 2
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e Antimetabolitos: metotrexano, fluorouracilo, citarabina, irinotecan
e Antibi6ticos Antitumorales: doxorrubicina, dactinomicina, mitomicina,

e Alcaloides de Plantas: vincristina, vinblastina, etopdsido

En 1979, la OMS definié el estado de las lesiones de la mucositis segun la
severidad de las mismas, estableciendo asi grados del 0 — 4. A las variables
valoradas por Lindquist y Hickey, se une la valoracion de la capacidad para
comer y hablar que presenta el paciente. Esta escala esta clasificada dentro de
las escalas generales ofrece un método simple y de facil manejo, incluso por
personal no entrenado, para una valoracion somera de la mucositis, Estas
escalas podrian ser utilizadas para valorar la presencia o ausencia de mucositis
asi como su grado™:

La clasificacion de los diferentes grados de mucositis puede observarse en el
cuadro 1.

Cuadro 1
Clasificacion de la mucositis segun la OMS

Clasificacion de la mucositis segun la Organizacion Mundial

De La Salud
ESCALA 0 1 2 3 4
Escala de Ningun  Dolor y Eritema con Ulceras, Ulceras
toxicidad sintoma  eritema ulceras, pero eritema ocasionan
oral dela sin con capacidad extenso; Incapacidad de
OMS ulceras para comer Dieta a base comer o beber;
normalmente de liquidos precisa
solamente alimentacion
por sonda o IV

*Kostler WJ, Hejna M, Wenzel C, Zielinski CC. Oral Mucositis Complicating Chemotherapy and/or
Radiotherapy: Options for Prevention and Treatment. CA Cancer J Clin 2001; 51:290-31

Presenta una prevalencia que oscila entre el 30-85% Yy es una de las causas
maés importantes de morbilidad tras la administracion de quimioterapia y aun

todavia radioterapia. 2
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Su etiopatogenia no esta totalmente aclarada, aunque se han descrito una serie
de factores de riesgo asociados a su aparicion, relacionados principalmente
con el tipo de tratamiento oncoldgico y con factores individuales del paciente.
Pautas de quimioterapia en las que intervengan ciclofosfamida, ara-C,
Melfalan, busulfan, 5-fluoracilo o metotrexate se asocian a una mayor
incidencia de mucositis (33-100%). Asimismo, diversos autores relacionan un
buen estado bucodental y una buena higiene oral durante el tratamiento
oncolégico, con una menor incidencia y gravedad de mucositis.

Clinicamente, la mucositis puede presentar diferentes grados de afectacion,
desde un minimo eritema, edema o sensacion de quemazén hasta grandes y
dolorosas ulceras que impiden la alimentacion por via oral del paciente y
necesitan de la administracion de derivados opiaceos. Cuando la mucositis es
secundaria a quimioterapia, se localiza fundamentalmente en epitelio no
queratinizado (paladar blando, mucosa vestibular, cara interna de labios, cara
ventral de la lengua y suelo de boca). EIl dolor que acompafia a la mucositis
puede ser tan intenso, que altera la calidad de vida del paciente limitando

funciones bucales basicas como hablar, deglutir, salivar o alimentarse.

Los factores de mayor riesgo son: una cavidad oral mal cuidada, patologia
dental y protesis defectuosas que deberan ser solucionados antes del inicio de
la terapia. En el tratamiento de la mucositis ningin principio activo ha
demostrado su superioridad respecto a los demaés, sin embargo, una correcta
higiene bucal como profilaxis reduce su incidencia y gravedad. ’

La mucositis oral ulcerativa se presenta en cerca de 40% de los pacientes que
reciben quimioterapia y en cerca de 50% de estos pacientes, las lesiones son
graves y requieren intervencion medica, como la modificacion del tratamiento
citotoxico del cancer. Se estima que el epitelio normal de la mucosa oral se
remplaza completamente cada 9 o 16 dias. La quimioterapia intensiva puede
causar mucositis ulcerativa que surge inicialmente alrededor de dos semanas

después de la iniciacion de la quimioterapia de dosis alta. *°
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A. Fisiopatologia
El origen de estas complicaciones orales es multifactorial, existiendo
elementos contribuyentes que provocaran una lesion directa e indirecta
sobre la mucosa gastrointestinal, como son la inmunosupresion, la
alteracion de sistemas protectores y de los sistemas de reparacion celular.
Los factores directos son aquellos que actuaran directamente sobre la
mucosa, mientras que los factores indirectos pueden considerarse aquellos
que ayudaran al establecimiento de esta toxicidad como mielosupresion,
pérdida de células inmunes situadas en los tejidos y alteracion de
elementos salivales protectores. Dependiendo del momento de su aparicién

y con relacion al tratamiento oncoldgico podemos clasificarlos en:

* Toxicidad aguda: Aquélla que se desarrollara durante el tratamiento y que
suelen resolverse tras la discontinuidad del tratamiento, dando lugar a la

recuperacion de las células dafiadas.

« Toxicidad cronica: Aquéllas que aparecera en meses o0 afios despues de la
terapia y que, a veces, pueden provocar lesiones permanentes y dafios

irreversibles. '

B. Diagndstico de mucositis

La mucositis es la complicacién aguda mas frecuentemente observada con
el tratamiento quimioterapico, caracterizandose por la aparicion de eritema
e hipersensibilidad de la mucosa. Teniendo en cuenta que la mucosa
contiene un tejido de un recambio celular muy réapido, pequefias
ulceraciones pueden llegar a confluir, dando lugar a amplia zonas
ulcerativas. Por ello, su duracion dependerd de la deteccion precoz y
tratamiento oportuno.?

Numerosos agentes quimioterapicos se han relacionado con la aparicion de
este tipo de toxicidad, entre ellos, los antimetabolitos, antibioticos, agentes
alquilantes, y alcaloides. Sin embargo, se ha comprobado que la aparicion
de mucositis no dependera tan solo del agente administrado sino de la

dosis, esquema y duracién del tratamiento. Cualquier quimioterapico a



determinadas dosis o esquema puede, en un momento determinado,
originar la aparicién de mucositis.

La mucositis oral ulcerativa tienen lugar aproximadamente en el 40% de
los pacientes que reciben quimioterapia, y en el 50% de estos pacientes, las
lesiones son severas, pudiendo requerir intervencion médica, e incluso
modificacion del tratamiento quimioterapico. El epitelio normal de la
mucosa oral se reemplaza completamente cada 9 6 16 dias. *°

La quimioterapia a altas dosis o en esquemas intensivos puede causar la
aparicion de mucositis ulcerativa a las dos semanas. Como se menciono
anteriormente, la quimioterapia perjudica directamente la replicacion de
las células epiteliales basales. La mucosa labial, la mucosa bucal, la
lengua, el suelo de la boca y el paladar blando se ven afectados maés
severamente por la quimioterapia que los tejidos fijos altamente
queratinizados como, por ejemplo, el paladar duro y las encias; esto puede
deberse a que tienen una tasa mas rapida de renovacion de células

epiteliales. %

La citotoxicidad directa es el resultado de la alteracion en la normal
proliferacion, diferenciacion y maduracion de las células basales
epiteliales, consecuencia del efecto inespecifico de un farmaco sobre las
celulas en fase de mitosis locales. La mucosa oral es un lugar
especialmente propicio a sufrir esta accion lesiva por su elevado indice
mitotico; las células de la cavidad bucal estan sometidas a un proceso

rapido de recambio a lo largo de un ciclo de 7 a 14 dias. 26°

. HISTOPATOLOGIA

La mucositis ha sido descrita histopatolégicamente en cuatro fases:

e Fase inflamatoria/vascular. Tras administrar la quimioterapia se liberan
citokinas desde el epitelio. La interleukina-1 incita una respuesta
inflamatoria, aumentando la vascularidad epitelial con un consecuente

aumento de las concentraciones locales de agente citotoxico. El factor a es
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capaz de causar dafio tisular y puede ser un elemento acelerador e iniciador

en el proceso de mucositis.

e Fase epitelial. Suele comenzar a los 4-5 dias tras la administracion de
agente citotoxico. Es probable que el marcado eritema observado en
muchos pacientes, tras la administracion de quimioterapia, sea una
combinacion de una vascularidad aumentada y una reduccion del grosor
del epitelio. Los citostéticos que afectan a la sintesis de DNA (la fase S del
ciclo celular) parecen tener un mayor impacto sobre las células en division
del epitelio Oral basal, produciendo: reduccion en el recambio celular,

atrofia y ulceracion

eFase de ulceracion y bacteriana. La fase de ulceracion es la mas
sintoméatica compleja; presenta la oportunidad a factores intrinsecos y
extrinsecos de interaccionar. Es el momento en el que la mucositis tiene
mayor repercusion en el bienestar del paciente. Cuando la ulceracién se
observa, normalmente una semana tras la administracion de la
quimioterapia, se aprecia la neutropenia; la severidad de la misma es
mayor, casi siempre, a los 14 dias de iniciar la quimioterapia 'y 3 0 4 dias
después del pico maximo de la mucositis. La colonizacion bacteriana de
la ulceracion mucosa es un hallazgo comin que puede llevar a una
infeccion secundaria y a un reservorio para poder llevar posteriormente a
una infeccion sistémica. La flora oral de los pacientes neutropénicos
difiere de la de los pacientes sanos, siendo rica en organismos gram

negativos.

eFase de curacion. Consiste en la renovacion de la proliferacion y
diferenciacion epitelial, normalizacion de los recuentos periféricos de los
leucocitos y restablecimiento de la flora microbiana local. La mucosa no
queratinizada es la que se afecta con mayor frecuencia. La mucosa bucal,
labial y del paladar blando, junto con la cara ventral de la lengua y el
suelo de la boca, son las zonas més afectadas. Las lesiones no se

extienden mas alla de la boca3®! %
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2.2.3.2. Alteraciones dentales

En tratamientos quimioterapicos en la cavidad bucal se han reportado defectos
en el esmalte o dentina, alto riesgo de caries dental, aparicion de xerostomia.
Ante esta situacion, el organismo cuenta con diversos sistemas de defensa,
entre los cuales la saliva cumple una funcién de proteccion al sistema
estomatognatico, relacionadas estas con diversos tipos de acciones, entre ellas
la capacidad amortiguadora que actia modulando el pH salival, pero ocurre
que también las glandulas salivales son muchas veces afectadas por el
tratamiento de quimioterapia ocasionando xerostomia, disminuyendo su accion

protectora y alterando la microflora. 328

Factores de riesgo de caries dental inducida por la quimioterapia

Existen diversos factores de riesgo de caries dental inducidos por la
quimioterapia, durante y después del tratamiento siendo estos efectos adversos
temporales y la mayoria de los pacientes son ligeramente afectados. Entre ellos

tenemos: 8

A. Mielodepresion
La citotoxicidad de las drogas inmunosuprimidas tienen un mecanismo
comun de accién a nivel celular, ellos actian interfiriendo con la
capacidad proliferativa de las células involucradas en la respuesta

inmune.

B. xerostomia
Los tratamientos quimioterapicos producen trastornos en las glandulas
salivales, disminuyendo su funcion y alterando la capacidad que tiene la
boca de estabilizarse, la habilidad de limpieza mecanica, reduccion de las

proteinas antimicrobianas, a aumentando el riesgo de caries dental
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C. Aumenta la patogenicidad de la flora oral.
Las concentraciones de placa se acumulan debido a la dificultad que
tiene el paciente para mantener la higiene oral. La produccion de acido
después de la exposicion al azucar produce mayor desmineralizaciéon de

los dientes y da como resultado la caries dental >3

2.2.3.3. Xerostomia

La xerostomia constituye un efecto colateral frecuente en determinados tipos
de quimioterapia y acelera la aparicibn de mucositis. Normalmente, es
transitoria y reversible, al contrario que la inducida por radioterapia. Suele ir
precedida de una sensacion de gusto metalico y una disgeusia posterior. Al
avanzar el cuadro, aparecen dificultades en la masticacién e incluso en el habla.
Se ha observado que los farmacos quimioterapicos producen una xerostomia

transitoria. ¢’

La sequedad oral es secundaria a la disminucion de secrecién salival. En la
ausencia de la funcion protectora de la saliva (control antimicrobiano, control
del pH.), el riesgo de desarrollar enfermedades micéticas y caries dental se

multiplica considerablemente. ’

Igualmente existen numerosos farmacos de amplio uso, sobre todo en pacientes
ancianos, que aumentan la sequedad de boca, por sus efectos anticolinérgicos

que conducen a esta afectacion:

e Antihistaminicos.

e Antidepresivos.

e Antipsicoticos.

e Ansioliticos.

e Antiparkinsonianos.
e Antihipertensivos.

e Descongestionantes.
e Diureticos.

e Narcaticos.

e Meperidina
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2.2.34.

Los sintomas asociados a estas alteraciones son: dificultad para masticar,
deglutir alimentos so6lidos y necesidad de ingerir continuamente pequefios

sorbos de agua para poder articular palabras adecuadamente.

Sustitutos de la saliva

° Agua.

o Preparaciones a base de glicerina, carboximetilcelulosa e
hidroxietilcelulosa, soluciones de mucopolisacaridos.

o Saliva artificial.

o Estimulantes de la secrecion salival o sialagogos, tales como caramelos
sin azlcar, o agentes farmacoldgicos utilizados para estimular la

secrecion bromhexina.

Alteraciones nerviosas®’

Los alcaloides de las plantas, especialmente la vincristina, pueden dar lugar a
fendmenos de neurotoxicidad, que se manifiestan como dolor dental de
instauracion brusca, afectando preferentemente la region molar de la mandibula
en ausencia de patologia odontoldgica. Este dolor desaparece una vez

suprimido el farmaco.

2.2.3.5. Disgeusia

La Disgeusia es un trastorno en el sentido del gusto que va de la mano con la
hiposialia, ya que al carecer de estimulos gustativos la secrecion salival se ve
aln mas reducida. Con la exposicion de la mucosa oral y faringea a la QT, los
receptores del gusto se dafian y la discriminacion del gusto se torna cada vez
mas comprometida (hipogeusia), o se pierde por completo (ageusia). La
etiologia probablemente se asocie con varios factores, incluso neurotoxicidad
directa de las células gustativas, xerostomia e infeccién. Después de varias
semanas de QT, es comun que los pacientes se quejen de no tener sentido del
gusto. Por lo general los receptores del gusto recuperan la funcionalidad entre 6

a 8 semanas después de concluida la QT, aunque también podria llevar 4
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2.2.3.6.

2.2.3.7.

meses. Los pacientes que estdn recibiendo QT pueden sentir un sabor
desagradable secundario a la difusion del farmaco en la cavidad oral y suelen

describir disgeusia en las primeras semanas después del cese de la misma. 22

Infecciones

La presencia constante de microorganismos en la cavidad bucal es un factor
de riesgo para la aparicion de infecciones durante la quimioterapia agravado
por una higiene oral deficiente y un estado inmunitario disminuido por la
mielosupresion. La quimioterapia produce una neutropenia aproximadamente
a los siete dias de su inicio, por lo que las infecciones durante este periodo
(bacterianas, fangicas y reactivaciones del virus del herpes simple entre
otras), constituyen una de las complicaciones mas graves, pudiendo llevar
incluso a la muerte del paciente. Epstein y cols sefialan que méas de un 25%
de las sepsis en los pacientes oncoldgicos, podrian tener su origen en la
cavidad bucal. Asimismo refieren que un 70% de los pacientes que reciben un
trasplante de médula 6sea y con mucositis podrian presentar bacteriemia por

Streptococcus viridans. 1

Hemorragias orales.

Se deben a la mielodepresién que da origen a alteraciones plaquetarias,
aungue a veces en determinadas terapias, se produce toxicidad hepatica que
puede alterar la sintesis de algunos factores de coagulacion. Clinicamente
pueden manifestarse como petequias, equimosis, hematomas o hemorragias
difusas. Generalmente se debe a un traumatismo o a enfermedad periodontal
previa. Un traumatismo menor de la mucosa puede dar lugar a la formacion

de un hematoma como son en los labios, la lengua y las encias.?®

Las infecciones periodontales (gingivitis y periodontitis) aumentan el riesgo
de hemorragia oral; los tejidos sanos no deberian sangrar. La descontinuacion
del cepillado dental y de la limpieza con hilo dental puede aumentar el riesgo
de hemorragia gingival, infecciones orales y bacteriemia. Por lo tanto, el

riesgo de infecciones y hemorragia gingival se reduce al eliminar las
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infecciones gingivales antes del tratamiento y al fomentar la higiene oral
diaria con la eliminacién de la placa bacteriana por medio de una abrasion

leve con un cepillo de dientes suave o ultrasuave durante el tratamiento.

2.2.4. PAUTAS DE ACTUACION ODONTOLOGICA

Es fundamental que el paciente oncoldgico acuda al odontoestomatdlogo antes
de iniciar el tratamiento. De todos modos si el paciente ya hubiera iniciado la
quimioterapia, el control y la supervisién odontoldgicos pueden realizarse
durante la misma, en los intervalos, o incluso después del tratamiento.
Antes de efectuar cualquier tratamiento odontologico es imprescindible la
realizacion de una historia clinica médica y una exploracion bucodental
completa.
Asimismo es conveniente practicar una radiografia panoramica y otras
exploraciones complementarias que se consideren oportunas.
Dividiremos el manejo de las complicaciones bucales del tratamiento oncolédgico
en tres apartados:

e Antes de iniciar tratamiento oncoldgico.

¢ Durante el tratamiento oncoldgico.

e Después del tratamiento oncolégico.

2.2.4.1. Antes del inicio del tratamiento oncoldgico 3+ %

e En esta fase, es fundamental la eliminacion de todos los focos
sépticos tanto dentales como periodontales.

e Las exodoncias simples deben realizarse como minimo unos 15
dias antes de la quimioterapia y/o radioterapia.

e Si las exodoncias son quirurgicas se deberian practicar de 4 a 6
semanas antes.

e Asimismo, deben obturarse las caries y ajustarse las protesis
removibles para eliminar los posibles factores traumaticos.

e También serd imprescindible instruir y motivar al paciente para

que realice una cuidadosa higiene de su cavidad bucal que puede
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complementarse con enjuagues fluorados o antisépticos sin

alcohol.

2.2.4.2. Durante el tratamiento oncoldgico 3+2°

En este periodo, el paciente suele presentar ya algunas
manifestaciones orales, principalmente en formad mucositis. En
funcién de la gravedad de las mismas, existen diversos protocolos
que incluyen diferentes farmacos y soluciones antisépticas Yy
anestesicas.

Estas soluciones son utilizadas como agentes preventivos y/o
terapéuticos en la mayoria de hospitales.

Entre estos protocolos, destacan, uno recomendado por especialistas
en farmacologia hospitalaria y el de Levy-Polack, ambos de
caracteristicas bastante similares.

e Consisten fundamentalmente en la eliminacion de la placa
bacteriana (suero salino/ solucién bicarbonatada), enjuagues con
clorhexidina al 0,12%, aplicacion topica de povidona yodada y
enjuagues con nistatina cada 8 h.

e También es importante mantener una buena hidratacion de la
mucosa oral mediante una ingesta hidrica adecuada y de los labios
con soluciones a base de carboximetilcelulosa. No se recomienda la
vaselina por su intenso efecto de sequedad posterior.

e Las protesis removibles deben mantenerse fuera de la boca hasta
que la mucositis haya cicatrizado y estan totalmente prohibidos los
colutorios con excipiente alcohdlico.

e Una vez iniciada la quimioterapia, diversos estudios coinciden en
la importancia de mantener una buena higiene oral como un factor
que reduciria la incidencia y gravedad de la toxicidad mucosa).

e La higiene oral debe llevarse a cabo mediante cepillado dental o
enjuagues 3 veces/dia tras las comidas principales. Siempre que sea
posible, el cepillado serd prioritario, excepto en los pacientes que

presenten parametros hematologicos alterados (habitualmente
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leucocitos < 500/mm3, plaquetas < 50.000/mm3) o bien no puedan
cepillar por la gravedad de la afectacion mucosa. En estos casos,
pueden realizar enjuagues con solucion salina al 0,9% de cloruro
sodico o con solucidén de bicarbonato al 5% para eliminar detritus. Se
aconseja que tras ser utilizado, se sumerja el cepillo dental en una
solucion de clorhexidina al 0,12% y se aclare con agua destilada o
suero salino estéril antes de su reutilizacion.

e Tras la remocion de la placa, algunos autores recomiendan
enjuagues con alguna solucion antiséptica entre las que destacan: la
clorhexidina al 0,12% cada 6-8 h o la bencidamina al 0,15% cada 2-
3 horas, ésta Ultima principalmente en pacientes irradiados EIl uso de
clorhexidina durante la mucositis esta ampliamente difundido,
aunque los resultados son contradictorios. Epstein y cols y Pitten y
cols comentan que dado que la cavidad bucal podria ser responsable
del 25-50% de sepsis en pacientes inmunodeprimidos, la
clorhexidina seria atil como profilaxis de la mucositis ya que
disminuiria la carga microbiana oral tanto bacteriana como fungica.

e Si se sospecha sobreinfeccion candidiasica, uno de los
antifingicos topicos méas utilizados es la nistatina a dosis de 250-
500.000 UI/6 h, aunque también puede aplicarse miconazol en gel
gue en ocasiones es mejor tolerado

e Para el tratamiento del dolor bucal, clésicamente se han
administrado anestésicos locales en forma de soluciones orales de
aplicacion tépica, principalmente clorhidrato de lidocaina viscosa al
2% cada 4-6 h. Con ella, el paciente experimentaria un alivio
temporal de su sintomatologia que le permitiria alimentarse. Sin
embargo, la administracion de lidocaina presenta una serie de efectos
secundarios (quemazon al aplicarla, nauseas, alteracion del gusto y
del reflejo nauseoso y absorcion sistémica entre otros) que limitan su
uso en algunos pacientes. La difenhidramina y la benzocaina,
agentes con efectos anestésicos sobre la mucosa oral son empleados
con mucha menor frecuencia y no han demostrado su eficacia en

cuanto a la incidencia de mucositis.
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e La aplicacion de algunos protectores de la mucosa para disminuir
el dolor bucal asociado a la mucositis (sucralfato, hidroxido de
magnesio) ha mostrado resultados dispares. Recientemente, algunos
autores han ensayado un protector de la mucosa oral formada
fundamentalmente por polivinilpirrolidona (PVP) y 4cido
hialuronico que se mostraria eficaz tanto en la disminucion del dolor
bucal como en la reduccién del grado de mucositis. Su mecanismo
de accion es local formando una barrera protectora que evitaria la
estimulacion de las terminaciones nerviosas expuestas. Ademas dado
que no presenta absorcion sistémica, sus efectos secundarios serian
locales y de baja prevalencia. Su administracion se recomendaria en
fases precoces de mucositis (grados I-11 de la OMS) tres veces/dia,
una hora antes de las comidas. Sin embargo son necesarios mas
estudios, que confirmen estos resultados.

e Para aliviar el dolor bucal, ademés de los preparados topicos,
suelen administrarse analgésicos por via oral o parenteral de forma
escalonada. Una de las pautas a seguir consistiria en paracetamol o
metamizol, cambiando si no existe mejoria, a antiinflamatorios no
esteroideos (si no hay contraindicacion hematologica ni
alteraciones gastricas). Si éstos no son suficientes, se administraria
morfina por via parenteral controlando al méximo los efectos
secundarios

e En el apartado de la alimentacion, recordar que durante las fases
de neutropenia, la dieta debe contener una baja carga microbiana. En
este sentido, no pueden ingerirse alimentos crudos (ensalada, frutas,
verduras), ni frescos (quesos, yogures) y el agua debe ser
embotellada. Tampoco estan permitidos alimentos picantes, acidos

asperos o salados que contribuirian aumentar la alteracion mucosa
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2.2.4.3. Después del tratamiento oncoldgico 4%

e Tras la finalizacion del tratamiento oncoldgico, no debe olvidarse
el cuidado y mantenimiento de la cavidad bucal ya que
determinados efectos secundarios se manifiestan mas tardiamente.

e Asimismo la xerostomia convierte a la mucosa oral en mas
susceptible a irritaciones traumaticas e infecciones. Para paliar la
sequedad bucal, debe mantenerse una ingesta hidrica minima de
1,5 litros de agua diarios.

¢ Se dispone de sustitutos salivales en formulaciones magistrales a
base de carboximetilcelulosa, glicerol y sorbitol, pero suelen ser
mal tolerados por el paciente a causa de su viscosidad
produciendo néuseas.

¢ En algunos casos estaria indicada la administracion de pilocarpina
aunqgue controlando los posibles efectos secundarios (5-10 mg por
via oral 2 v/dia)

e Para el tratamiento de las caries, aparte de las obturaciones y la
correcta higiene oral, es conveniente realizar fluorizaciones en
consulta con fldor al 1,23% en cubetas, o en el domicilio (flor al
0,2% semanal o bien al 0,05% diario) durante varios meses.

¢ En ocasiones se pueden aplicar trimestralmente cubetas de gel de
clorhexidina al 0,2%. También se recomienda una dieta baja en
hidratos de carbono y en alimentos acidos, picantes o asperos.

eNo se recomienda realizar ninguna intervencién odontoldgica
agresiva (exodoncias fundamentalmente) hasta pasados 6 meses
de finalizar la quimioterapia o 1 afio de la radioterapia para evitar
el riesgo de osteorradionecrosis. Si a pesar de las precauciones,
aparece, se administrard oxigeno hiperbéarico con la pauta
siguiente: mascara de oxigeno al 100%, presion 2,4 atm, 90
minutos al dia/5 dia 4

eReducir a un minimo el uso de protesis dentales durante las
primeras 3 semanas posteriores.

e Usar protesis dentales solo para comer.
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e Interrumpir su uso el resto del tiempo.

e Limpiar dos veces al dia con un cepillo blando y enjuagar bien.

eEnjuagar en soluciones antimicrobianas cuando no se estan
usando.

e Realizar procedimientos sisteméticos de limpieza de la mucosa
oral 3 a 4 veces al dia con los aparatos orales fuera de la boca..

e Retirar las piezas ortoddnticas (por ejemplo, frenillos, alambres,

retenedores) antes del acondicionamiento.
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CAPITULO I

VARIABLES Y DEFINICIONES OPERACIONALES
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3.1. Operacionalizacion de las variables

VARIABLE

INDICADOR

CATEGORIZACION

ESCALA DE
MEDICION

Caracteristicas
orales

en el tratamiento

quimioterapia

MUCOSITIS

Grado mucositis
segin OMS

0= Ningun sintoma.

1= Dolor y eritema, sin
Ulceras.

2= Eritema con Ulceras,
pero con capacidad para
comer normalmente

3= Ulceras, eritema extenso;
Dieta a base de liquidos
solamente.

4= Ulceras  ocasionan
Incapacidad de comer o
beber; precisa alimentacién

por sonda o IV

Nominal

N° de lesiones

Mucositis.

0= una lesion.
1= dos lesiones.

2=mas de dos lesiones.

Nominal.

Localizacion de

mucositis

O=Labio superior. 1=Labio
inferior. 2=Carrillos.
3=Encias.

4=Paladar. 5=Lengua.

6=Piso de boca.

Nominal

ESTADO DENTAL:

indice CPO-D

0 - 1.1 Muy Bajo

1.2 - 2.6 Bajo

2.7 — 4.4 Moderado
4.7 - 6.5 Alto

Mayor a 6.6 Muy Alto

Razén.

ESTADO PERIODONTAL :

indice periodontal

OMS.

0=sano

1= sangrado

2= placa sub y supragingival
3= bolsas de 4-5mm

4=bolsas mas de 6mm

Nominal

58



ALTERACION EN EL FLUJO
SALIVAL :

3=normal > 0.3ml/min.

2=reducido 0.1<FSR<0.3.

: Intervalos
Volumen de saliva I=hiposalivacion < 0.1.
en reposo
Disgeusia. : encuesta 1= presenta.
Nominal
2=no presenta.
Quimioterapia N° de sesiones de Nominal
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CAPITULO IV

METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
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4.1

4.2

4.3

Disefio

Observacional, exploratorio, descriptivo de corte transversal. Se realizé de forma
descriptiva y observacional puesto permitié estudiar y describirlos sucesos tal
cual se presentaron en la realidad; y de corte transversal porque se recolectd los

datos en un determinado periodo de tiempo.
Ambito de estudio:

Pacientes oncologicos que reciben tratamiento de quimioterapia de tipo

ambulatorio y hospitalario en el Hospital EsSalud de Tacna

Poblacion y muestra.

4.3.1 Pablacion.

72 pacientes mayores de 18 afios del servicio de oncologia del Hospital 111 de

ESSALUD Tacna con Diagnostico definitivo de cancer.

4.3.2 Muestra.

4.3.3

4.3.

Se tomaron 20 pacientes mayores de 18 afios que acudieron al servicio de
oncologia del Hospital ESSALUD con diagndéstico definitivo de cancer y que

cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion siendo esta a conveniencia

Criterios de Inclusién

e Pacientes que firmaron el consentimiento informando.
e Pacientes mayores de 18 afios con diagndstico confirmado de cancer del
servicio de oncologia del Hospital ESSalud de Tacna que recibieron

tratamiento de quimioterapia.

Criterios de Exclusion

e Pacientes menores de 18 afios.

e Pacientes con tratamiento de radioterapia, quimioterapia mas radioterapia.
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4.4

e Pacientes que iniciaron por primera vez el tratamiento de quimioterapia

e Pacientes que recibieron tratamiento de radioterapia méas de una vez

Instrumentos de Recoleccién de datos.
e Se realizo evaluacion directa al paciente

e Se utilizd un cuestionario de preguntas
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CAPITULO V

PROCEDIMIENTOS DE ANALISIS DE DATOS
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Procedimientos y Técnicas.

Observacion.

Observacion diferencial o selectiva.
La que orientd a determinar las diferencias existentes entre la muestra; la que
sirvio para obtener algunos datos de las caracteristicas personales, tales como

sexo, edad.

Observacion directa
Es una observacion “Directa”, porque se vieron los efectos, condiciones,
acontecimientos y diferencias en forma objetiva; durante la recoleccion de datos

basado en criterios de inclusion y exclusion

Valoracion del indice CPO-D: se realiz6 con luz natural con ayuda de un espejo
bucal y un explorador de caries se valoré el numero de dientes permanentes
cariados (C), el nimero de dientes permanentes ausentes por caries (P) y el nimero
de dientes permanentes obturados libres de caries (O). La suma de estos tres
valores, dividiendo para el nimero de piezas nos da como resultado el indice CPO-
D para ese paciente. %

Registrandose en la respectiva ficha de datos previamente hecha. El criterio de
caries utilizado fue el de la OMS., que define la caries como “Proceso localizado de
origen multifactorial que se inicia después de la erupcion dentaria determinando el
reblandecimiento del tejido duro del diente y que evoluciona hasta la formacion de
una cavidad “. Los terceros molares fueron excluidos del estudio.

Para su interpretacion posterior se compar6 con los indices de caries establecidos
por la OMS: *°

0-1.1 Muy Bajo

1.2 - 2.6 Bajo

2.7 — 4.4 Moderado

4.7 -6.56 Alto

Mas de 6.6 Muy alto
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Valoracion del Indice Periodontal Comunitario modificado: se realiz6
tomando los siguientes dientes 1.7 6 1.6, 1.1, 2.6 6 2.7, 3.6 6 3.7, 3.1 y 4.6
04.7. El sondaje periodontal se realiz6 con ayuda de un espejo bucal y una
sonda periodontal de la OMS. Cada diente fue valorado por vestibular y
lingual/palatino, siendo a su vez cada superficie sondeada en tres puntos
(mesial, medio y distal); se registré el valor de sondaje mas alto de cada diente
expresado en mm,

El instrumento empleado fue la sonda recomendada por la OMS.; esta sonda
tiene una punta esférica de 0,5 mm de didmetro para facilitar el hallazgo de
sarro y reducir el riesgo de exagerar la medicion de la profundidad de la bolsa;
la sonda tiene una parte codificada en color que se extiende desde 3,5 mm a 5,5
mm. La codificacion seguida para este indice es como sigue:

0 — Sano.

1 — Sangrado.

2 — Calculo supra o sub gingival, restauraciones desbordantes.

3 — Bolsas de 4-5 mm.

4 — Bolsas de 6mm o0 més.

Posteriormente se procedi6 a evaluar la integridad de la mucosa oral con el fin
de observar mucositis segun la escala de la OMS para el grado de esta.

0 = Ningun sintoma.

1 = Dolor y eritema, sin Ulceras.

2 = Eritema con Ulceras, pero con capacidad para comer normalmente.

3 = Ulceras, eritema extenso; dieta a base de liquidos solamente.

4 = Ulceras ocasionan incapacidad de comer o beber; precisa alimentacion por
sonda o IV.

También se consignaron datos como: localizacion y nimero de lesiones
mediante una encuesta.

La valoracion de la secrecion salival se evalu6 mediante las tasas de
flujosalival total en reposo esto segun Laudenbach y Huynh que sostienen que
el flujo salival en reposo (FSR) es considerado normal para valores
>0,3ml/min; reducido para valores >0,1 mil/min y <0,3 ml/min e hipo

salivacion para valores <0,1ml/min.
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La valoracién de las alteraciones de gusto se evalué de manera subjetiva

realizando unas preguntas.
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CAPITULO VI

RESULTADOS
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TABLA N° 1
DISTRIBUCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO SEGUN EDAD

N° %
25-40 a. 1 5,0%
41 -56 a. 11 55,0%
EDAD 57a+ 8 40,0%
Total 20 100,0%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

Estadisticos descriptivos

Minimo Maximo | Media
EDAD 20 31 79 155,95

GRAFICON°1

DISTRIBUCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO SEGUN EDAD

55%

60% -
40%

50% -
40% -
30% A

20% -
5%
10% A

0% T T f
25-40 a. 41 - 56 a. 57a+

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: Respecto a la edad, observamos que el grupo de edad que

ingresaron a recibir tratamiento de quimioterapia, El 55% tiene un rango de edad de 41
— 56 afos, en menor frecuencia se observa en el grupo de 57 a mas afios con el 40%, y

con un promedio de edad de 55,9 afios (+31-79).
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TABLAN° 2
DISTRIBUCION DE POBLACION DE ESTUDIO SEGUN TIPO DE CANCER

N° %

Ca. de ovario 3 15,0%

Ca. de mama 11 55,0%
10,0%

Ca.de prostata

TIPO DE CANCER

Ca. Gaéstrico 5,0%

2

Ca. de testiculo 1 5,0%
1
1

Ca. de pulmon 5,0%

Leucemia 1 5,0%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

GRAFICO N°2
DISTRIBUCION DE POBLACION DE ESTUDIO SEGUN TIPO DE CANCER

M Ca. de ovario

B Ca. de mama

i Ca.de préstata
H Ca. de testiculo
M Ca. gastrico

i Ca. de pulmodn

i Leucemia

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: Se encontré que el tipo de cancer de mayor frecuencia es el cancer de
mama con 55% del total de poblacion, le sigue en importancia el cancer de ovario (15%) y
cancer de prostata en tercer lugar con 10%.Segun los datos procedentes del informe elaborado
por el organismo britanico Céncer Research UK. Se calcula que este tumor afecta cada afio a

unas 22.000-25.000 mujeres. "La incidencia global sigue subiendo afio tras afio, tanto en

mujeres mayores de 50 afilos como en otras mas jovenes, y ese incremento anual esta entre el

0,7%y el 1,6%".



TABLA N°3
DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN GRADO DE

MUCOSITIS
GRADO MUCOSITIS OMS Ne° %
0: Ningun sintoma 9 45%
1:Dolor y eritema sin ulceras 3 15%

2 : Eritema con ulceras pero con capacidad de comer normal 8 40%

3: Ulceras, eritema extenso. dieta a base de liquidos solamente 0 ,0%
4:Ulceras q ocasionan Incapacidad para comer 0 ,0%
Total 20 100,0%
GRAFICO N°3
DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN GRADO DE
MUCOSITIS
50% - o 40%
40% -
30% -
20% - 15%
10% - 0% 0%
A A
0% T T T T T 1
0: Ningun 1:Dolory 2 : Eritema 3: Ulceras, 4:Ulcerasq
sintoma eritemasin  con ulceras eritema ocasionan
ulceras pero con extenso. Incapacidad
cap. Para dieta abase  para comer
comer de liquidos
solamente

INTERPRETACION: Podemos observar que al momento del examen, el 45% de los

pacientes con tratamiento oncoldgico de quimioterapia no presentaba ningln sintoma de
mucositis, el 40% presentaba mucositis grado 2 y 15% grado 1. La mucositis es el signo
caracteristico de aquellos pacientes con algin tipo de infeccién recurrente durante la
quimioterapia debido a baja de inmunidad, por lo general en estos casos la que mas se observa
es la de grado 2. Estos resultados nos indican que el grado de mucositis mas frecuente es el

grado 2 pues los primeros grados son indoloros y pueden pasar desapercibidos
TRIPATHI(2008)Md. “FARMACOLOGIA EN ODONTOLOGIA. FUNDAMENTOS”péag.316.
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TABLA N°4

DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN LESIONES O
MOLESTIAS - MUCOSITIS

100,0%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: En esta tabla podemos observar que del total de casos

encuestados el 75% refiere haber tenido lesiones o molestias en su boca, lo que incluye
como molestias: boca amarga y/o seca; y un 25% no presento molestias.
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TABLAN°5S

DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN NUMERO DE
LESIONES O MOLESTIAS - MUCOSITIS

Numero de
) N° %
lesiones
Ninguna lesion 9 45%
Una lesion 0 0%
Dos lesion 1 5%
Maés de dos
lesiones 10 50%
TOTAL 20 100%o

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: En la siguiente tabla se observa que los pacientes presentaron

con mayor frecuencia mas de dos lesiones (50%), y 2 lesiones un 5%, cabe destacar que
existe un 45% de pacientes que no presentaron ninguna lesion. Durante el tratamiento

(13

pueden aparecer lesiones bucales “...Debido a la susceptibilidad de la mucosa se
observa una elevada tasa de recambio epitelial frente a los farmacos para el cancer...” lo

que origina la aparicion de diversos tipos de lesiones TRIPATHI (2008) Md. “FARMACOLOGIA EN

ODONTOLOGIA.FUNDAMENTOS pag.317
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TABLA N°6

DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN UBICACION DE
LESIONES - MUCOSITIS

Lugar de
L N° %
localizacion

Labio superior 1 0.45%
Labio inferior 5 22.27%
Lengua 5 22.27%
Paladar 3 13.63%
carrillos 8 37.0%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

GRAFICO N°4
DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN UBICACION DE
LESIONES - MUCOSITIS

1.00%

—

o

L

H Labio superior
i Labio inferior
H Lengua

H Paladar

M carrillos

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: Se encontrd6 que las lesiones de mucositis tuvieron como

ubicacion de mayor frecuencia en los carrillos con un 39 %, seguido en el labio inferior

y lengua con un 23% respectivamente.
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TABLA N°7

ESTADO DENTAL DE LOS PACIENTES QUE RECIBEN TRATAMIENTO
ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA SEGUN INDICE CPOD

Antes de la QT Después de la QT
N° % N° %
Cariados 50 27% 50 27%
Perdidos 89 48% 89 48%
Obturados 43 23% 43 23%
TOTAL 182 100% 182 100%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: Al aplicar el indice CPOD al inicio del tratamiento en aquellos

pacientes con piezas dentales presentes podemos observar en la tabla que se encontrd
27% de piezas cariadas, 48% piezas perdidas y 23% presentaron piezas obturadas. No

hubo cambio alguno después de la sesién de quimioterapia.
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TABLA N° 8
DISTRIBUCION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO SEGUN INDICE CPOD

INDICEDE CARIES N° %

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION:

Al haber aplicado el indice de caries a los pacientes con tratamiento oncolégico de
quimioterapia se puede observar en la tabla que del total de la poblacion estudiada el 65
% presenta un indice que se encuentra calificado como bajo, le sigue en importancia el

estado dental muy bajo con 25% y moderado un 10%.
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TABLAN°9

DISTRIBU(;ION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO SEGUN ESTADO PERIODONTAL
(INDICE PERIODONTAL — OMS)

INDICE PERIODONTAL N° %
SANO 5 25%
SANGRADO 8 40%
CALCULO SUPRA O SUB GINGIVAL 5 25%
BOLSA DE 4 - 5MM 2 10%
BOLSAS DE 6 0 + MM 0 0%
Total 20 100%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

GRAFICO N°5

DISTRIBUCION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO SEGUN ESTADO PERIODONTAL
(INDICE PERIODONTAL — OMS)

Variacion del Estado Periodontal
40%

25% 25%
10%

SANO SANGRADO CALCULO BOLSADE4 BOLSASDE
SUPRA O - 5MM 6 0+ MM
SUB
GINGIVAL

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: En este cuadro observamos que del total de la poblacion
20(100%), 40% presentaron sangrado, y 25 % presento calculo, seguido de 10% que en

su minoria presentaron bolsas de 4 — 5 mm. Lo que guarda relacién con la presencia de

mucositis grado2 donde las encias estan edematosas.



TABLA N°10

DISTRIBUCION DE PACIENTES ONCOLOGICOS SEGUN ESTADO
PERIODONTAL ANTES Y DESPUES DE LA SESION DE QUIMIOTERAPIA

Antes de la QT

Después de la QT

N° % N* %
SANO 5 25% 5 25%
SANGRADO 5 25% 8 40%
RO e
BOLSA DE 4 - 5MM 2 10% 2 10%
BOLSAS DE 6 0 + MM 0 0% 0 0%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: Al realizar el indice Periodontal Comunitario al inicio del

tratamiento a los pacientes que presentaban piezas dentarias se concluye que: 25%

presentaron sangrado al sondaje, 40% presentaron célculo supra y subgingival, vy el

10% de pacientes presentaron bolsas de 4.5 mm, y ningln paciente con bolsa de 6 mm.

Al evaluar después de la QT se observa que hubo un incremento de casos de 3(15%)

en sangrado. Por lo que se observa que si hubo alteracion con respecto al estado

periodontal en 3 pacientes.
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TABLA N° 11

DISTRIBUCION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA SEGUN VOLUMEN SALIVAL

VOLUMEN SALIVAL N° %
HIPO SALIVACION
3 15%
<=0.1ml/min
REDUCIDO
0.1ml/mmy 9 45%
0.3ml/mm
NORMAL
8 40%
>=0.3ml/mm
Total 20 100%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

GRAFICO N°6

DISTRIBUCION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA SEGUN VOLUMEN SALIVAL

Variacion en el Volumen
45% aIivaI 40%

[EEY
U1
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HIPO
SALIVACION
REDUCIDO
NORMAL

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: En el siguiente grafico podemos observar que del total de casos

considerados como poblacion de estudio, se encontrd que en su mayoria presentaron un
volumen salival reducido en un 45%, y un 40% mostro el volumen salival normal y un

15% hiposalivacion.
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TABLA N° 12

DISTRIBUCION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA SEGUN DISGEUSIA

DISGEUSIA N° %
Sl 16 80%
NO 4 20%
Total 20 100%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

GRAFICO N° 7
DISTRIBUCION DE PACIENTES CON TRATAMIENTO
ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA SEGUN DISGEUSIA

DISGUEUSIA

NO Sl
20% 80%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: Durante el estudio, 16(80%) de 20(100%) si presentaron
disgeusia y 4(15%) no presentaron.

79



TABLA N° 13

DISTRIBUCION DE CARACTERISTICAS ORALES PATOLOGICAS SEGUN
N° SESION DE TRATAMIENTO ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA

CARACTERISTICA ORAL N° N° SESION QT
MUCOSITIS 11 3.3
ESTADO DENTAL 0 0
ESTADO PERIODONTAL 3 3.0
VARIACION FLUJO SALIVAL 9 2.28
VARIACION DE DISGUEUSIA 16 2

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: En este cuadro observamos que las caracteristicas orales

patoldgicas, que se presentaron como la mucositis con un total de 11 pacientes se dio
con un frecuencia promedio en la tercera sesion de quimioterapia, asimismo la
alteracion en el estado periodontal en 3 pacientes también se da en la tercera sesion
como promedio, se puede notar que en promedio la alteracion del flujo salival vy
disgueusia se da en la segunda sesion de tratamiento de quimioterapia con total de 9y

16 pacientes respectivamente.



TABLAN° 14
CARACTERISTICAS ORALES PATOLOGICAS POSTERIOR AL TRATAMIENTO
ONCOLOGICO DE QUIMIOTERAPIA

CARACTERISTICAS ORALES Fr %
MUCOSITIS 11 55%

CPOD 0 0%
ESTADO PERIODONTAL 3 15%
FLUJO SALIVAL 9 45%
DISGUEUSIA 16 80%

FUENTE: FICHA DE HISTORIA CLINICA

INTERPRETACION: En esta tabla se observa que las afecciones mas frecuentes son

disgueusia (80%), el 55 % seguido de mucositis Y el flujo salival con 45% ademas el
15%, de la poblacién demuestra que existe una alteracion en el estado periodontal, y sin

ninguna alteracion el CPOD.
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CAPITULO VII

DISCUSION
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DISCUSION

El objetivo del presente trabajo de investigacion fue determinar las
caracteristicas orales patoldgicas que presentan los pacientes con tratamiento
oncoldgico de quimioterapia, los resultados obtenidos con mayor frecuencia

en este grupo de estudio se describen de la siguiente manera:

Las manifestaciones orales obtenidas en el presente estudio se observa que
del total de pacientes estudiados, el 80%, presentd algun tipo de
manifestacion estomatoldgica  posterior a la administracion de la
quimioterapia, lo cual representa un total de 16 pacientes. Asimismo
concluimos que el 20% restante, representa a 4 pacientes, los cuales no
presentaron ninguna  manifestacion oral. Lo descrito anteriormente
concuerda con el estudio realizado por Fuentes S. R. 2003,° en el cual casi
del total de la muestra (98.5%), a excepcidn de un paciente (1.5%) presento
algin tipo de manifestacién oral. De la misma manera Cabezas Fanny,
2010,% evidencia que un alto porcentaje de los pacientes (89.5%), presentan
alguna de las manifestaciones estomatoldgicas. Al respecto Zaruma
Sanchez, Alba Mercedes 2012, *2 corrobora los resultados de la presente
investigacion en la cual casi todos los pacientes presentaron algin tipo de

manifestacion bucal durante el tratamiento de quimioterapia.

Por otra parte Sabater y Col. (2006) ,® encontré que las manifestaciones
bucales mas frecuentes fueron mucositis oral (24%) y xerostomia (18%). Lo
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cual no coincide con la presente investigacion puesto que la caracteristica
oral mas frecuente que se evidencia fue “cambios en el sentido del gusto”
(Disgeusia) con el 80% del total de casos estudiados, seguida de mucositis
(55%), variacion de flujo salival (45%), lo que concuerda con Cabezas,
Fanny 2010, donde se observa que las manifestaciones estomatoldgicas
mas frecuentes en el presente estudio fueron disgeusia (73.7%), seguida de
mucositis y variacion de flujo salival con 47.4%. Zaruma Sanchez, Alba
Mercedes (2012)'* corrobora estos resultados obteniendo en su estudio el
52% como manifestacion mas frecuente a la disgueusia seguida de alteracién
en el flujo salival. Esto es confirmado también por Berteretche y col.'® que
obtuvieron en su estudio que los umbrales de sabor para todos los pacientes
con cancer han demostrado valores significativamente mas altos en
comparacion con los controles. Los pacientes con céancer tratados con
quimioterapia demostraron un temporal déficit de la sensibilidad del gusto,
asociado con la enfermedad debido al tratamiento, este déficit se explica por

los pacientes quejandose de "anormal o malo los gustos”.

Respecto al grado de mucositis Cabezas Donayre Fanny 2010,'® observa
que dentro del grado 1 de mucositis se presenta 5 pacientes afectados que
representan el 26.3%; respecto al grado 2 de mucositis se presentan 3
pacientes, siendo el 15.8%, finalmente en los pacientes grado 3 de mucositis
encontramos 1 (5.3%) afectado. Lo mismo afirma Zaruma Sanchez, Alba
Mercedes (2012)* el grado de mucositis oral que se presenta con mayor
frecuencia es mucositis de grado 1 (dolor y eritema sin ulceras) con un 7%,
seguida por mucositis de grado 2 que representa 3%. Por otro lado Lockhart
y col. encontraron que de los pacientes afectados con mucositis, el 30%
presenta mucositis eritematosa (1°) y 22% mucositis ulcerativa (11°).

A diferencia de nuestro estudio encontramos la mucositis grado 2 a
predominio en un 40% y mucositis grado 1 en un 15%, lo que coincide con
Frias y Col.°, que encontrd en su estudio que un 80% del total de la muestra
presentaron mucositis predominando en un 70% de Grado 2, lo cual podria
deberse a que los pacientes oncoldgicos evaluados tienen su sistema

inmunitario deficiente en su gran mayoria. Estas lesiones micoticas altera las
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funciones fisiologicas del paciente como la alimentacion, deglucion, la
fonacién, el flujo salival y esta acompafiada de dolor, ocasionando una
sobreinfeccion de las lesiones orales y la posibilidad de hemorragias
gingivales, lo que a su vez més tardiamente podria ocasionar trismus y
disfagia

También se puede mencionar que la aparicién de las lesiones de mucositis
se dieron en un tiempo promedio de 22.3 +/- 21.46 dias y en la segunda
sesion de QT, que a su vez desaparece. Cabezas Donayre Fanny®
menciona que las lesiones se presentaron entre el 7mo al 10mo dia y en el
tercer ciclo de quimioterapia. Lo que evidencia en nuestro trabajo que las
lesiones se presentaron entre 3° y 5° dia, y en la tercera sesion de tratamiento
de QT promedio, esto puede deberse a que el estudio evalué a estos

pacientes por un periodo de tiempo mayor al utilizado para la presente tesis.

Con respecto al estado dental Wittman Fred Gofias (2010)!* al realizar su
estudio asevera que no hay cambios por el tratamiento quimioterapéutico en
la actividad microbiana bucal en pacientes mujeres diagnosticados con
cancer de mama. Cabezas Donayre Fanny 2010 *cita que no tiene ninguna
variacion significativa respecto al CPO-D por lo que coincide con Zaruma
Sanchez, Alba Mercedes 201214 también demostré en su estudio que no
hay cambios en el estado dental. Estos estudios coinciden con nuestro
estudio que no hubo ninguna alteracion en el indice CPO-D, el indice
CPOD, de los pacientes con tratamiento oncoldgico fue calificado como
bajo en un 65% de los pacientes, le sigue en importancia el estado dental

muy bajo con 25% y moderado un 10%.

En referencia al estado periodontal Lopez y Col. (2005)" realiza su
investigacion con un grupo control y grupo de pacientes con cancer,
estudiado en ambos grupos de pacientes, mediante el indice CPI modificado,
demostro que era similar en los individuos sanos y en los oncoldgicos, es
decir no hubo mayor alteracion. Lo que concuerda Cabezas Donayre Fanny
Bgue observa que un solo paciente mostré cambios en su estado al final

del estudio. A diferencia del presente trabajo encontramos que tres pacientes
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(15%) presentan cambios posteriores al tratamiento  oncoldgico de

guimioterapia.

El autor Lopez y Col. (2005)” en su estudio reportd que el promedio de
edad de los pacientes era de 56 afios, siendo el valor minimo de 21 afios y el
maximo de 77 afios, con una desviacion estandar de 14,16 y un intervalo de
confianza del 95%;. La poblacion de estudio es similar a lo mostrado en el
presente estudio, lo que valida las comparaciones con otros estudios.

El tipo de cancer de mayor frecuencia es el cancer de mama con 55%, el
cancer de ovario con 15% y cancer de préstata con un 10%. Al respecto
podemos citar a Cabezas Donayre Julissa (2010)*%, que en su estudio
encontrd que el tipo cAncer mas frecuente fue el cancer gastrico con 26%
del grupo examinado. Y Zaruma Sanchez, Alba Mercedes 2012, en su
grupo de estudio coincide con Cabezas Donayre encontrando que el tipo de

cancer mas frecuente fue el cancer gastrico con un 29 %.

El 75% refiere haber tenido lesiones o molestias en su boca, siendo el de
mayor frecuencia con mas de dos lesiones (50%), y 1 lesion (5%), la
ubicacion de mayor frecuencia es en los carrillos con un 37%, lo que
coincidimos con Cabezas Donayre, Fanny 2010,%® que su poblacion de
estudio presentaron mas de dos lesiones con el 55% y éstas se localizaron en
los carrillos 33.3%.

Estudios realizados indican que por cada millon de habitantes con cancer
hasta 400,000 personas pueden presentar complicaciones bucales obteniendo
un porcentaje del 100% cuando se aplica radioterapia, en el 80% de los
pacientes trasplantados, y en el 40% de los tratados con quimioterapia, lo
que valida nuestros resultados frente a la realidad de otros estudios.

En relacion al disgeusia siendo la caracteristica oral con mayor frecuencia en
nuestro estudio (80%) Yy el flujo salival se encuentra en el nivel “reducido”
en nuestra poblacion estudiada con el 45% , lo que implica que en este tipo
pacientes  oncoldgicos se ve afectado el volumen salival entre 0.1 y

0.3ml/min.
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Cabezas Donayre Fanny obtuvo como resultados a un 73.7 en relacion a
la disgeusia y 31.6 % en relacion a la xerostomia con el nivel reducido
concordando con nuestro trabajo.

Al respecto Rehwaldt y col. (2009)*?; realiz6 un estudio cuasi-experimental
pre / post tratamiento con el objetivo de describir los factores relacionados
con cambios en el gusto, presentandose variacion en las estrategias segun el
régimen de quimioterapia. Evitar el olor fuerte o degustacién de los
alimentos, comer alimentos insipidos, beber mas de agua con los alimentos,
el cuidado oral antes de comer, y comer comidas mas pequefias, mas
frecuentes fueron reportados a ayudar. Concluyeron que alteraciones en el
gusto son comunes en los pacientes que reciben cisplatino, carboplatino o

ciclofosfamida.

CAPITULO VIII

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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CONCLUSIONES

% A través de este estudio se determind las caracteristicas orales
patolégicas mas frecuentes se presentan en los pacientes con
tratamiento oncoldgico, las cuales fueron la disgeusia (80%) con
mayor porcentaje, seguida de mucositis 45%, alteracion en el flujo
salival 45% vy alteracion en el estado periodontal 15% con menor

porcentaje.

X/
£ %4

De las caracteristicas orales patolégicas encontradas concluimos que
no hubo ninguna alteracion en el estado dental con respecto al indice
CPO-D, por el contrario, se encontraron 11casos (55%) de mucositis;
de los cuales el 40% se presentdé como mucositis grado 2 y 15% como
mucositis gradol, mientras que para mucositis grado 3 y 4 no se

reportd ningln caso.

% Las manifestaciones estomatoldgicas que se presentaron con poca
frecuencia fue: Variacion del estado periodontal con el 15% segun
indice periodontal modificado clasificado en grado 2 , posterior a la

sesion de quimioterapia.

X/
L X4

Concluimos que el volumen salival se vio alterado con un 45%,

siendo la clasificacion de reducido

B

% Se determind las caracteristicas orales patologicas en relacion al
namero de sesion de quimioterapia. Asi tenemos que como promedio
para la caracteristica oral patoldégica como la mucositis, y la

alteracion del estado periodontal tuvo lugar en la tercera sesion de

QT.

X/

% A partir de la segunda sesion de quimioterapia se produjeron la
alteracion del flujo salival asi como para la disgeusia.



% El tipo de cancer de mayor frecuencia es el cancer de mama con 55%,
el cancer de ovario (15%) y cancer de préstata 10%. Con un tiempo

de evolucion de la enfermedad < de 1 afio (60%),
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RECOMENDACIONES

Se recomienda orientar al paciente que recibe tratamiento oncol6gico sobre las
manifestaciones orales que se pueden presentar durante su tratamiento y sobre
la importancia de una buena salud bucal y/o el manejo de estas para mejorar su

calidad de vida.

Se recomienda que el odontdlogo pueda brindar charlas informativas y

educativas en directa coordinacion con el oncélogo

Se recomienda realizar estudios de investigacion comparativos donde se pueda
determinar el grado de severidad y la frecuencia de las caracteristicas orales

patoldgicas en pacientes que reciben quimioterapia 'y radioterapia.

Se recomienda realizar estudios de investigacion en pacientes oncoldgicos cuyo
tipo de cancer y esquema de tratamiento sea el mismo donde se pueda
determinar si existe relacion de la frecuencia de manifestaciones orales y el

farmaco recibido.
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FICHA CLINICA DE VALORACION DE LA SALUD BUCODENTAL EN
PACIENTESONCOLOGICOS SOMETIDOS A QUIMIOTERAPIA ®3

NHC: Fecha:

1. Datos generales:

Nombre y apellidos:

Edad: Fecha de nacimiento: Sexo:

Teléfono:

2. Antecedentes médicos:

Diabetes mellitus () Hipotiroidismo () Hipoparatiroidismo ()
Hepatitis B () VIH () HTA ()

Otros:

Afios de evolucion:

Intervenciones quirdrgicas previas:

3. Farmacos:
Si()No ()

¢Cuales?

4, Hébitos:
Tabaco: 1.Si 2.No Cantidad:

Alcohol: 1.Si 2.No Cantidad:
5. Datos de enfermedad:
1) Diagndstico:

o T evolucion:
o Estadio:
2) Esquema:
. Farmacos y dosis
6. Estudio de la cavidad oral:
o Integridad de las mucosas

. Es portador de prétesis? Si() No ()



MUCOSITIS I

Ningln sintoma 0

Dolor y eritema, sin Ulceras 1

Eritema con Ulceras, pero con capacidad | 2

para comer normal

Ulceras, eritema extenso; Dieta a base de | 3

liquidos solamente

Ulceras ocasionan Incapac. de comer, | 4

beber; precisa alimentacién por sonda o

v

PREGUNTAS e

v ¢Ha tenido alguna lesion o Sl () NO ()

molestia en su boca en este periodo? DESCRIPCION :

v Cuantas lesiones presentd? 10 2() +2()

v En qué lugar estuvieron Labio Sup.() Labio Inf. ()

localizadas las lesiones?
Lengua () Paladar ()
Piso de boca () Carrillo Der. ()

Carrillo Izq. ()

v ¢Pudo ingerir normalmente sus

alimentos?

SI () NO ()

Después de cuantos dias de La

quimioterapia aparecieron las lesiones?

7. Dental:

INDICE CPO-D:
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17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27

I

47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37
17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27
F

47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37

8. Periodontal:

INDICE PERIODONTAL.:

7-16 11 26-27
I

47-46 31 36-37
7-16 11 26-27

F

47-46 31 36-37

9. Volumen Salival:

Vol.Salival (ml/min)

Reposo

10. Alteracion sensibilidad y gusto:

¢Ha percibido Ud. Algun cambio en el gusto cuando ingiere sus alimentos?

SI()NO ()

¢A partir de que dia a percibido ese cambio de gusto?




