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INTRODUCCION

Las radiaciones son capaces de producir iones, directa o indirectamente a su paso
a través de la materia, tienen la propiedad de ser corpusculares o
electromagnéticas, se encuentran con mayor aplicabilidad en la ciencia y la
industria. (1352848 La presencia de las radiaciones origina cierto nivel de
exposicion en los seres vivos ocasionando efectos muy variables. En
determinados casos producen solamente mutaciones que los organismos son
capaces de resistir, otras veces conducen inevitablemente a lesiones
irreversibles o a la muerte de los seres afectados; manifestandose de forma
patolégica, tanto general como localmente, produciendo lesiones agudas o

cronicas en el organismo. (6,28,38,39,48,57)

En relacién a la cavidad oral podemos encontrar: mucositis, xerostomia,
osteoradionecrosis, eritema en las encias y mucosa alveolar, erosiones en la

lengua y multiples, eritema y erosiones en el labio inferior. (5,54)

Por esto se busca aportar al conocimiento sobre las lesiones que se pueden
generar en cavidad oral a causa de las radiaciones de tipo rayos X, a los
profesionales de la salud y a personas susceptibles a estas lesiones,
contribuyendo asi a la prevencion, conocimiento de la sintomatologia vy
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terapéutica con el fin de minimizar las complicaciones y darle el manejo adecuado

a los pacientes.

La presente investigacion fue realizada en la facultad de odontologia de la
Institucion Universitaria Colegios De Colombia UNICOC , inicio en VI semestre en
el afio 2009 con una pregunta de investigacion y a partir de la misma se
desarrollo todo el contexto de una revision de la literatura finalizando con un
protocolo en X semestre en el afio 2011,para lograr este objetivo se conto con la
colaboracion de un asesor cientifico y una asesora metodolégica , quienes guiaron
este proceso , se tomaron como fuente de informacién 70 articulos cientificos de

bases de dato como PUB-MED,EBSCO,MED-LINE, SCIELO, ELSIEVER.
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1. CAPITULO |

1.1 PLAN TEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las radiaciones son capaces de producir iones, directa o indirectamente a su paso
a través de la materia, tienen la propiedad se ser corpusculares o
electromagnéticas, se encuentran con mayor aplicabilidad en la ciencia y la

industria. (1-3,5,28,48)

Son emitidas por los aceleradores de particulas, las substancias radiactivas (alfa y
beta), los rayos gamma y X, los cuales tienen longitud de onda corta y por ello
traspasan la materia. Se caracterizan por emitir electrones orbitales procedentes
de atomos ordinarios eléctricamente neutros, que dejan iones de carga positiva.
Los electrones pueden causar a su vez nueva ionizacién por interaccién con otros

atomos neutros. (1,57

La presencia de las radiaciones origina cierto nivel de exposicién en los seres
vivos ocasionando efectos muy variables. En determinados casos producen
solamente mutaciones que los organismos son capaces de resistir, otras veces
conducen inevitablemente a lesiones irreversibles o a la muerte de los seres
afectados; manifestandose de forma patolégica, tanto general como localmente,

produciendo lesiones agudas o crénicas en el organismo. (6,28,38,39,48,57)
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En relacion a la cavidad oral podemos encontrar: mucositis, xerostomia,
osteoradionecrosis, eritema en las encias y mucosa alveolar, erosiones en la

lengua y multiples, eritema y erosiones en el labio inferior. (5,54)

Teniendo en cuenta lo anterior, se plantea la siguiente pregunta de investigacion.

¢Cudles son las manifestaciones que frecuentemente se encuentran en

cavidad oral, originadas por radiaciones ionizantes de tipo Rayos X?

1.2 JUSTIFICACION

Aactualmente existe una amplia utilizacion de las fuentes de radiacién ionizante,
ya sea en la Industria, Medicina, Investigacién y Sector Agropecuario. Por esta
razon resulta relevante contar con informacién, actualizada, cercana y suficiente
que oriente el posible manejo clinico de los profesionales de la salud ante las
lesiones producidas en cavidad oral, teniendo en cuenta que la radiacion se
encuentra frecuentemente en el medio ambiente y como recurso terapéutico ante
tratamientos como el cancer; también es importante resaltar el aumento de las
aberraciones cromosomicas en trabajadores expuestos a esta, aun a dosis
menores que el nivel de exposicion permisible. Esta determinado que a cualquier

dosis asociada a un evento especifico como un estudio radiolégico, por su

15



repeticiéon en el tiempo futuro acumula el dafio asociado y aumenta la probabilidad
de aparicion de cancer. El riesgo en la edad infantil por la practica de estudios de
tomografia computarizada se incrementa por debajo de los 10 afios y progresa

conforme se acerca al periodo neonatal. (1,2,7,28,37-39,47)

1.3 PROPOSITO

Por medio de este proyecto de investigacion se busca aportar al conocimiento
sobre las lesiones que se pueden generar en cavidad oral a causa de las
radiaciones de tipo gamma y rayos X, a los profesionales de la salud y a
personas susceptibles a estas lesiones, contribuyendo asi a la prevencion,
conocimiento de la sintomatologia y terapéutica con el fin minimizar las

complicaciones y darle el manejo adecuado a los pacientes.
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1.4MARCO TEORICO

1.4.1 DEFINICION

RADIACION

La radiacién es un amplio espectro de formas de energia que se trasmite por
ondas electromagnéticas o particulas subatémicas a través del vacio o de un
medio material. En este espectro se incluyen las que estadn ordenadas por
frecuencia y con valores sucesivamente superiores al del espectro visible que
corresponde a la luz, la radiacién ultravioleta, los rayos X y los gamma, mientras
que con frecuencia sucesivamente inferiores a los de la luz se encuentran los

rayos infrarrojos, las ondas de radar y las ondas de radio. (1)

La primera evidencia de rayos x fue presentada por Wilhelm Rontgen en 1895,
quien descubrié que esta era capaz de traspasar la materia, identificando su
aplicabilidad a diferentes campos en especial en la medicina ,utilizandola en el
diagnostico a través de placas radiogréficas y tratamiento de la enfermedad lo
cual marco la revolucién cientifica . Réntgen estudio la naturaleza de los rayos
catédicos y su comportamiento fuera del tubo donde se generaban ,su efecto, su
capacidad de penetracién y su alcance .En uno de sus intentos por descubrir este

fenémeno , pone su propia mano entre el tubo de rayos catédicos y una placa
17



fluorescente ,asi pudo observar claramente los huesos de su mano , entonces , le
pide a su esposa que ponga la mano entre el tubo y la placa pero con sus anillos y
pulseras , se da cuenta que estos objetos también aparecen en la fotografia que

fue denominada imagen radiografica. (2,28,39,43,57)

1.4.1.1 CLASIFICACION

La Radiacién Electromagnética se divide en dos grandes tipos de acuerdo a los
cambios que provocan sobre los atomos en los que actua: La radiacion ionizante y
la no ionizante, radiacion nuclear, radiacién césmica, radiacién corpuscular,
radiacion de Cherenkov, radiacion de cuerpo negro. Las formas de radiacién que
han sido especificamente asociadas con efectos nocivos para la salud son la

radiacion entre esta la ultravioleta. (s6)

Las radiaciones ionizantes y las no ionizantes se subdividen en:

Radiaciones ionizantes: Son radiaciones con energia necesaria para sustraer
electrones de los atomos. Estas radiaciones son capaces de romper enlaces
quimicos de las moléculas o generar alteracién genética a nivel de las células

reproductoras.

e los rayos X,

e las radiaciones alfa, beta y gamma
18



Radiaciones no ionizantes: son incapaces de producir iones al interactuar con los

atomos de un material. Se pueden clasificar en dos grandes grupos:

e Campos electromagnéticos:
a. Ondas radiofrecuenciales de radio
b. Microondas
c. Telecomunicaciones
e Radiaciones épticas:
a. Rayos laser
b. Rayos ultravioleta

c. Rayos infrarrojo(2,39,47,48,56,57)

1.4.2 RAYOS GAMMA

Es un tipo de radiacion electromagnética, y por tanto formada por fotones,
producida generalmente por elementos radioactivos o procesos subatémicos como
la aniquilacién de un par positron-electrén. Este tipo de radiacién de tal magnitud

también es producida en fenémenos astrofisicos de gran violencia. (7,38,57)
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Debido a las altas energias que poseen, los rayos gamma constituyen un tipo de
radiacion ionizante capaz de penetrar en la materia mas profundamente que la
radiacién alfa o beta. Dada su alta energia pueden causar grave dafio al nucleo de

las células, por lo que son usados para esterilizar equipos médicos y alimentos.

La energia de este tipo de radiacion se mide en megaelectronvoltios (MeV). Un
Mev corresponde a fotones gamma de longitudes de onda inferiores a 10 ~ "mo

frecuencias superiores a 10'° Hz.

Los rayos gamma se producen en la desexcitaciéon de un nucleén de un nivel
excitado a otro de menor energia y en la desintegracion de isétopos radiactivos.
Los rayos gamma se diferencian de los rayos X en su origen, debido a que estos
ultimos se producen a nivel extranuclear, por fenémenos de frenado electrénico.
Generalmente asociada con la energia nuclear y los reactores nucleares, la
radiactividad se encuentra en nuestro entorno natural, desde los rayos césmicos,
que nos bombardean desde el sol y las galaxias de fuera de nuestro Sistema
Solar, hasta algunos isotopos radiactivos que forman parte de nuestro entorno

natural. (7,42,57)
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1.4.3. RAYOS X

Los rayos X son un tipo de radiacion electromagnética (EM) de alta energia. La
radiacion de rayos X son de alta frecuencia ,tiene longitudes de ondas mucho mas
cortas que la luz visible, por lo que los fotones de rayos X tienen mucha mayor
energia que los fotones de luz, estos son invisibles pero en su inicio se percibieron
como una fluorescencia y se caracterizan por su importante poder ionizante en

atomos y particulas con las cuales interactuia.(,4357)

Los rayos X se encuentran entre la "luz" ultravioleta y los rayos gamma son del
espectro electromagnético. Los rayos X tienen longitudes de ondas entre 10
nandmetros (10 x 10™° metros) y 10 picometros (10 x 10”2 metros). La radiacién de
rayos X oscila de 30 petahertz (PHz 6 10'° hertz) hasta 30 exahertz (EHz 6 10"

hertz). (8.43,57)

Los rayos X se encuentran subdivididos en rayos X duros y rayos X blandos. La
baja energia de los rayos X blandos tienen longitud de onda mas larga, mientras
que los rayos X duros de elevada energia tienen longitud de onda mas corta. La
division entre los dos tipos de rayos X se encuentra a una longitud de onda

aproximada de 100 picometros, o a un nivel de energia aproximado de 10 keV por
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foton. Los rayos X con energias entre 10 keV y unos cuantos cientos de keV se

consideran rayos X. (843)

La distincién entre los rayos X y los rayos gamma se basa en el origen de la
radiacién y no en la frecuencia o longitud de onda de las ondas electromagnéticas.
Los rayos gamma se producen a causa de transiciones nucleares, mientras que

los rayos-X son resultado de la aceleracion de electrones. (38,57)

Desde hace tiempo los rayos-X son utilizados para poder "ver" a través de la piel y
tejido muscular, a fin de realizar imagenes de rayos X con fines médicos durante la
exanimacién en busca de fractura de huesos. Los rayos X que llegan a la Tierra
desde el espacio son absorbidos por nuestra atmésfera antes de que puedan

llegar a la superficie. (8,43)

1.4.4 UTILIDAD

La potencia de los rayos gamma los hace Utiles en la esterilizacién de equipos
médicos. Se suelen utilizar como bactericida e insecticida en productos
alimentarios tales como carne, setas, huevos y vegetales, con el fin de mantener
su frescura.
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Debido a la capacidad de penetrar en los tejidos, los rayos gamma o los rayos X
tienen un amplio espectro de usos médicos, como la realizacién de tomografias y
radioterapias. Sin embargo, como forma de radiacién ionizante, tienen la habilidad
de provocar cambios moleculares, pudiendo tener efectos cancerigenos si el ADN

es afectado. (3842,47,58)

A pesar de los efectos cancerigenos, los rayos gamma también se utilizan para el
tratamiento de ciertos tipos de céncer. En el procedimiento llamado cirugia
gamma-knife, multiples rayos concentrados de rayos gamma son dirigidos hacia
células cancerosas. Los rayos son emitidos desde distintos angulos para focalizar
la radiaciéon en el tumor a la vez que se minimiza el dafio a los tejidos de

alrededor.

Los rayos gamma también se utilizan en la medicina nuclear para realizar
diagnésticos. Se utilizan muchos radioisétopos que emiten rayos gamma. Uno de
ellos es el tecnecio-99m. Cuando se le administra a un paciente, una camara
gamma puede utilizar la radiacién gamma emitida para obtener una imagen de la
distribucion del radioisotopo. Esta técnica se emplea en la diagnosis de un amplio

espectro de enfermedades, por ejemplo, en la deteccion del cancer de huesos.
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Los detectores de rayos gamma se emplean a menudo en Pakistdn como parte
del Container Security Initiative (Iniciativa de Seguridad en Contenedores de
Carga). Estas maquinas tiene por objetivo escanear los contenedores de
mercancia que llegan via maritima antes de que entren a los puertos de E.E.U.U
para prevenir el ingreso de articulos peligrosos, o carga no deseada; o la
deteccion temprana de bombas y/o narcéticos en estos contenedores, con un
valor aproximado de 5 millones de délares, pueden escanear unos 30

contenedores por hora. (7)

Médicos

Desde que Roentgen descubri6 que los rayos X permiten captar estructuras
6seas, se ha desarrollado la tecnologia necesaria para su uso en medicina. La
radiologia es la especialidad médica que emplea la radiografia como ayuda de

diagnoéstico, en la practica, el uso mas extendido de los rayos X. (9,47,48,53,58)

Los rayos X son especialmente utiles en la deteccién de enfermedades del
esqueleto, aunque también se utilizan para diagnosticar enfermedades de los
tejidos blandos, como la neumonia, cancer de pulmén, edema pulmonar,

abscesos.
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En otros casos, el uso de rayos X tiene mas limitaciones, como por ejemplo en la
observacion del cerebro o los musculos. Las alternativas en estos casos incluyen

la tomografia axial computarizada, la resonancia magnética o los ultrasonidos.

Los rayos X también se usan en procedimientos en tiempo real, tales como la

angiografia, o en estudios de contraste.

Otros

Los rayos X pueden ser utilizados para explorar la estructura de la materia
cristalina mediante experimentos de difraccién de rayos X por ser su longitud de
onda similar a la distancia entre los atomos de la red cristalina. La difraccion de

rayos X es una de las herramientas mas Utiles en el campo de la cristalografia.(s)

También puede utilizarse para determinar defectos en componentes técnicos,
como tuberias, turbinas, motores, paredes, vigas, y en general casi cualquier
elemento estructural. Aprovechando la caracteristica de absorcién/transmisién de

los Rayos X, si aplicamos una fuente de estos rayos a uno de estos elementos y
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es completamente perfecto, el patrén de absorcién/transmisién, sera el mismo a lo
largo de todo el componente, pero si tenemos defectos, tales como poros,
pérdidas de espesor, fisuras (no suelen ser facilmente detectables), inclusiones de

material tendremos un patrén desigual.

Esta posibilidad permite tratar con todo tipo de materiales, incluso con
compuestos, remitiéndonos a las férmulas que tratan el coeficiente de absorcién
masico. La Unica limitacion reside en la densidad del material a examinar. Para

materiales mas densos que el plomo no vamos a tener transmision. (9)

1.4.5 USO INADECUADO DE LOS MEDIOS RADIOGRAFICOS

1) Repeticion innecesaria de examenes efectuados recientemente, en otro hospital

o servicio de urgencia. Siempre deben ser requeridos.

2) Solicitud de examenes que no alteran el manejo del paciente, bien porque los

hallazgos son irrelevantes o improbables.

3) Controles innecesarios antes que la enfermedad evolucione o mejore.

4) Peticién de examenes inadecuados para un problema clinico especifico. Ante la

duda del clinico es conveniente la interconsulta al radiélogo.
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5) Falta de aporte de antecedentes clinicos junto a la solicitud del examen, con los
cuales el radidlogo podria sugerir una técnica alternativa con igual o mejor

rendimiento para el paciente y con un menor riesgo de irradiacion.

6) Solicitud de examenes radiolégicos por presion de los familiares o razones

sociales, sin existir una razén clinica que los avale. (24,58)

RIESGOS DEL USO DE RADIACION IONIZANTE

Para una poblacién global el riesgo de cancer se incrementa en un 10% cuando se
recibe una dosis Unica de 1 Sv (1000 mSv). Si se limita al adulto de edad media el
riesgo llega al 1%. Al contrario, cuando se acorta a edades inferiores a los 10 afios

asciende al 15%.

La revisién de una serie de casi 5.000 nifas con repetidos estudios radiolégicos
por escoliosis, muestra una incidencia de cancer de mamas similar al de dosis

equivalentes en supervivientes japoneses de la bomba atémica. 47)

Esta determinado que a cualquier dosis asociada a un evento especifico como un
estudio radiolégico, su repeticion en el tiempo futuro acumula el dafio asociado y

aumenta la probabilidad de aparicion de cancer. El riesgo en la edad infantil por la
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practica de estudios de tomografia computarizada se incrementa por debajo de los

10 afos y progresa conforme se acerca al periodo neonatal. 47

Es claro entonces que el mayor riesgo en poblacién pediatrica sometida a estudios
radiologicos esta relacionado con el mayor potencial de vida y la probabilidad de
estudios radiologicos futuros. A ello se suma la alta capacidad mitética y mayor
sensibilidad a la radiacién a esta edad, especialmente de algunos 6rganos como
tiroides, mama, goénadas y medula 6sea. La frecuencia se duplica en el sexo
femenino por la presencia del cancer de mama y factores hormonales no bien

aclarados. (42,47,58)

Un factor técnico estd dado por los valores absolutos de radiaciéon profunda
recibidos como consecuencia del menor didametro corporal. Asi, en estudios
experimentales, se constata que para un adulto de 30 cm de diametro abdominal
la dosis profunda en su centro geométrico es del 50%. En un paciente pediatrico

de 10 cm. de didmetro la dosis central es del 80%. (23

Las dosis de una sola exploracion pediatrica pueden ir desde 1 mSv a 8 mSv®.
Aproximadamente la mitad ha tenido por lo menos tres exploraciones a lo que hay

que agregar estudios polifasicos lo que incrementa considerablemente las dosis
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acumuladas. Una exposicion innecesaria se asocia a riesgo innecesario. Entre los
canceres mas probables de ser originados por las radiaciones ionizantes se
encuentran los de médula ésea, excepto la leucemia linfatica crénica, el cancer de

mamas, tiroides, hueso y pulmon. (38,42,47)

La radiacion juega un papel importante en la incidencia de leucemias en nifios,
estudios efectuados en madres que recibieron dosis de 50 mSv sobre el feto por
procedimientos diagnésticos, durante el segundo y tercer trimestre del embarazo,
demostraron que podia duplicarse el riesgo de leucemias de estos nifios, hasta los
10 afios. De aqui que la radiaciéon materna debe ser bien argumentada vy

justificada. (24,42

CAMPO LABORAL

En la actualidad, la irradiacion médica ocupa el primer lugar entre las fuentes
artificiales de exposicion del ser humano. También son empleadas en la industria,
como los rayos X para radiografia industrial, y las fuentes radioactivas
encapsulados (rayos gamma) para gammagrafia, mediciones de espesores,
densidades y niveles de crudo, perfilaje de pozos petroleros y detectores de

humo.@7)
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Es bien conocido el aumento en la frecuencia de aberraciones cromosémicas en
trabajadores expuestos ocupacionalmente a radiaciones ionizantes, aun a dosis
menores que el nivel de exposicién permisible, existe actualmente una amplia
utilizacion de las fuentes de radiaciones ionizantes en diferentes sectores:

Industria, Medicina, Investigacion y Agropecuario. (2,20,38,39,41,47,48,53)

En el sector industrial las aplicaciones mas importantes comprenden el uso de
fuentes radioactivas selladas para la determinacion de espesores, niveles,
densidades, ensayos no destructivos, perfilaje de pozos petroleros. En Medicina
se encuentran tres subsectores: diagndstico médico-odontolégico, radioterapia y
medicina nuclear. En los sectores Investigacion y Agropecuario, existe la

utilizacién de radiotrazadores en forma de moléculas marcadas. (2,20)

Los profesionales expuestos a radiacion ionizante en la industria petrolera, utilizan
fuentes radiactivas y equipos de rayos X en diferentes actividades y procesos
considerados de alto riesgo, que pueden producir efectos biolégicos nocivos como
cancer y defectos genéticos, la aparicion de enfermedades profesionales, asi
como también accidentes graves que conducen a la aparicion del sindrome de

irradiaciéon aguda.(2,20)

La exposicién cronica a bajas dosis de radiacion ionizante puede inducir la

aparicion de alteraciones cromosémicas, dependiendo de la antigliedad en la
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ocupacion y el tiempo de exposicion semanal. Estos efectos secundarios pueden
ser agudos o cronicos dependiendo de la dosis, y variables individuales de cada

paciente. (2,20,27,38,39,41,47,48,53,58)

1.4.6 DOSIS

Con el descubrimiento de la radiacion, también se hicieron evidentes los primeros
dafios que podia causar a la salud, se observaron: depilacion, eritema en piel,
quemaduras, amputaciones y sintomas de canceres agudos en personas que
empleaban tubos de rayos x para su investigaciones, en médicos, radiélogos y
personas expuestas con fines terapéuticos. Con la evidencia de estas
alteraciones, la Comision Internacional De Proteccion Radiolégica CIPR, creada
desde 1958 con sus Ultimas actualizaciones en 2006 al 2007 identifica la
necesidad de limitar y cuantificar las dosis permitidas para evitar

sobreexposiciones. (38,39,41,47,51,58)
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FIGURA 1. Limites de exposicion anual recomendados
para los trabajadores por la Comisién Internacional de
Proteccion Radiolégica, 1934-1990°
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Arias CF. La regulacién de la proteccion radiolégica y la funcién de las autoridades de salud. Rev

Panam Salud Publica. 2006; 20(2/3); 188-97.

Es importante determinar las dosis minimas que un tejido es capaz de absorber
sin alterarse o tener efectos adversos cuantificando la energia que este recibe,

para esto se utilizan medidas de dosis:

Magnitudes y unidades empleadas en la proteccién radiolégica

Dosis absorbida en un dérgano: relacion entre la energia total de radiacién
absorbida por un érgano o tejido y la masa del mismo.

Unidad: gray (Gy), equivalente a 1 julio/kg
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Dosis equivalente en un 6rgano: dosis de radiaciéon absorbida en un érgano o
tejido, ponderada segun la efectividad relativa del tipo de radiacién. El factor de
ponderacion varia entre 1y 20.

Unidad: sievert (Sv), equivalente a 1 julio/kg

Dosis efectiva: suma de las dosis equivalentes recibidas por todos los érganos y
tejidos de una persona, ponderadas segln la radiosensibilidad relativa de cada
organo o tejido.

Unidad: sievert (Sv), equivalente a 1 julio/kg

Dosis efectiva colectiva: se clasifica la poblacion expuesta en varios grupos
segln la dosis efectiva media recibida y se define la dosis colectiva como la suma
de los productos de las dosis efectivas medias en cada grupo por el nimero de
personas que integran ese grupo.

Unidad: sievert-persona (Svp) (28,37,57)

Cuando no se utilizan dosis éptimas o controladas la radiacién y la cantidad
administrada y absorbida por el organismo es muy grande en relacién con la dosis
maxima de tolerancia puede ser causante de diversas alteraciones, incidiendo
sobre los seres vivos, con intensidad y frecuencia cada vez mayores. ) Hay dos

tipos de radiaciones a las que puede estar expuesto el organismo segun su origen:

e Las que la Naturaleza envia espontaneamente: Las radiaciones de longitud

de onda larga, con un poder de penetracion muy pequefio, pero que
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absorbidas por las capas superficiales del organismo producen sus efectos
primarios en la piel, sin estar exentas de efectos generales de tipo
secundario. Se trata de las radiaciones caléricas (infrarrojas) y actinicas
(ultravioletas), seguidas de las que constituyen el espectro visible. Las
radiaciones cosmicas tienen menos importancia en la superficie de la Tierra
(v. rayos ultravioleta e infrarrojos; rayos césmicos). Dentro de este mismo
apartado de radiaciones espontaneas, tenemos otras de menor longitud de
onda; son las de los cuerpos radiactivos, dotadas de un poder de
penetraciéon mucho mayor que las anteriores (v. radiactividad). Entre los 40
productos naturales con capacidad de radiaciones, los mas importantes son:
radium, uranium, polonium, thorium y actinium, que emiten corpusculos alfa,

beta y a veces gamma.

Radiaciones X y las gamma o corpusculares de los cuerpos radiactivos
artificiales, creadas en la pila atomica y el ciclotrén (un acelerador de
particulas que se basa en que el periodo de rotacion de una particula
cargada en el interior de un campo magnético uniforme es
independiente).Esta radiacion artificial anteriormente fue usada con fines
médicos en especial sobre las radiaciones ionizantes y de longitud de
onda muy corta, menores de un angstrom , pero hoy se emplean en los

diversos campos de la industria, agricultura, ingenieria, investigacion y
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hasta para fines bélicos, con lo que toda la Humanidad queda sometida a

sus efectos. (1,7,8)

1.4.7 COMPONENTE EPIDEMIOLOGICO

Se ha establecido que las radiaciones ionizantes, tienen la capacidad de inducir
mutaciones somaticas e incrementar la frecuencia de aparicién de muchos tipos
de tumores. Desde los inicios del desarrollo de la citogenética, se conoce que los
pacientes con anomalias cromosémicas presentan una mayor predisposicion a
sufrir de algun tipo de cancer. De igual manera, los llamados sitios fragiles y las
rupturas cromosomicas, se han implicado en la aparicién de enfermedades

neoplasicas en el humano. (2,20,38,41,48)

Villalobos y col., en un estudio citogenético en cultivo de linfocitos de sangre
periférica en personal de radiologia de un hospital publico y en personas no
expuestas, encontraron alteraciones cromosémicas numéricas y estructurales en
cinco individuos expuestos a radiacion ionizante, mientras que el grupo control no

presenté anomalias cromosémicas. (20)
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La radiosensibilidad se puede influenciar por factores epigenéticos como el
tabaquismo, entre otros factores, debido a dafio directo de la cromatina. En un
estudio realizado por Wang y col., se encontré que el habito tabaquico permanecid
como un predictor significante e independiente para rupturas inducidas por célula
en un modelo que incluy6 edad, sexo, etnicidad, habito tabaquico y uso de alcohol.
Tanto el habito tabaquico como el consumo de alcohol fueron predictores

positivos, significativos para las rupturas inducidas por célula. (20,41)

Existe escasa informacion sobre estudios clinicos-epidemioldgicos en individuos
profesionales expuestos a radiacién ionizante en la industria petrolera. Estos
sujetos utilizan fuentes radiactivas y equipos de rayos X en diferentes actividades
y procesos considerados de alto riesgo, que pueden producir efectos biolégicos
nocivos de naturaleza probabilistica como cancer y defectos genéticos, la
aparicion de enfermedades profesionales, asi como también accidentes graves

que conducen a la apariciéon del sindrome de irradiacién aguda. (2o

1.4.8 RADIOPROTECTORES

El uso de radiaciones ionizantes ha tenido una amplia gama de propodsitos desde
el holocausto nuclear. Las tecnologias nuclear y radiolégica se han extendido

sobre la mayor parte de los campos de conocimiento, desde la Ingenieria de
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Ciencias de la Salud, aunque sus usos pueden ser un problema en materia de
proteccion de radiacién. La exposicion a la radiacién ionizante puede ser
perjudicial y la blisqueda de radiomodificadores (medicamentos o nutrientes) o

radioprotectores (RP) tienen importancia epidemiolégica completa. (25,54)

La exposicion a la radiacion puede ser heterogénea en términos de dosis, tasa de
dosis y la calidad, dependiendo del tipo de la fuente de radiacion en libertad y la
ubicacion de la toma sobre el sitio. Por lo tanto, son necesarios métodos para
proteger y tratar una amplia gama de lesiones primarias y del desarrollo de las
lesiones inducidas por la radiacién. Los efectos agudos de la exposicién a las
radiaciones ionizantes, abarcan principalmente la supresiéon inmune, la pérdida de
células hematopoyéticas, el dafio de la mucosa, y las posibles lesiones a otros
sitios como pulmon, rifidn, higado y sistema nervioso central. El higado juega un
papel especial en la radiosensibilidad teniendo consecuencias en su estructura
redundante, funcionales paralelas; el higado es capaz de hacer frente a la dosis
de radiacion de alta, siempre y cuando sélo se produzca la irradiacién parcial, de
lo contrario, la irradiacion total del 6rgano lleva a hepatocitos al fracaso y RILD

(enfermedad hepatica inducido por la radiacién). (25

Con el advenimiento de la era nuclear el gobierno de Estados Unidos inicio en
1959, un programa con el objetivo de producir agentes quimicos para proteger a

los soldados ante un ataque nuclear. En 1979, mediante este programa, ya se
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habian caracterizado alrededor de 4000 de estos compuestos. Los aminotioles

fueron el primer grupo de compuestos identificados como potenciales RP.

En la actualidad, la busqueda de radioprotectores abarca otras posibles
aplicaciones que incluyen exposiciones accidentales y ocupacionales, exposicion
a la radiaciéon cosmica y en la radioterapia clinica. Esta ultima constituye uno de

los tratamientos mas comunes empleados contra el cancer en humanos.

Por ello, uno de los principales desafios en la investigacién radiobiolégica lo
constituye lograr una proteccion efectiva de las células no tumorales contra el
dafio inducido por las radiaciones aplicadas en las terapias contra el cancer. Para
obtener resultados optimos debe existir un balance entre la dosis de radiacion
aplicada total y el limite umbral de los tejidos criticos de los alrededores. A altas
dosis de radiacién se puede lograr un control mas eficiente del tumor, si los tejidos

normales son protegidos contra el dafio inducido por esta. (s4)

Los radioprotectores son todos aquellos farmacos que poseen la capacidad de
reducir el efecto letal de las radiaciones, pero incapaz de detenerlo. Pueden ser
especificos o no, dependiendo de que su accién se limite a proteger los tejidos

sanos o también al tumor; los inespecificos no tienen ningun sentido en la clinica
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diaria, ya que el mejor seria la disminucioén de dosis en radioterapia, sin embargo
esto no permitiria la curacién de ningun tumor. Es asi como los inespecificos
tienen mayor importancia, al ser capaces de aminorar el dafio sobre tejidos sanos

sin ejercer accion citoprotectora sobre los tumores. (25,41,51,53,54,59,60)

Hoy en dia, se estudian otros RP especificos, como el sistema enzimatico de la
Superéxido Dismutasa (SOD) endégena, la cual cataliza la reaccién de radicales
oxigeno libres con hidrégeno, para formar oxigeno molecular y peroxido de
hidrogeno, que sera convertido en agua por la catalasa o por peroxidasas

intracelulares. (54

1.4.9 CLASIFICACION DE LOS RADIOPROTECTORES

1. Los radioprotectores: incluye a los compuestos sulfhidrilos y otros antioxidantes
asi como algunos mielo-, entero- y cerebro- protectores.

2. Los adaptégenos: actlan como estimuladores de radiorresistencia, pues
constituyen protectores naturales que ofrecen proteccién quimica a bajos niveles
de radiacién ionizante. Son generalmente extraidos de células de plantas y
animales y tienen menor toxicidad.

3. Los agentes absorbentes: son drogas que previenen la incorporacién de yodo
radioactivo por las glandulas tiroideas y la absorcién de radionuclidos como el Cs,

Sr, Pu. (54
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PRINCIPALES TIPOS DE SUSTANCIAS RADIOPROTECTORAS

Compuestos sulfhidrilo: Fueron los primeros estudiados. Dentro de sus
principales ejemplos destaca la amifostina (Ethyol®) el cual es el Unico
farmaco RP que ha sido aprobado por la FDA para la xerostomia
(sequedad de boca) en pacientes que reciben radioterapia por canceres de
cabeza y cuello. La xerostomia es un problema crénico de boca seca, que
se produce por dafios debidos a la radioterapia en las glandulas salivares.
La xerostomia puede deteriorar mucho la capacidad de un paciente para
hablar, masticar, tragar y saborear y, por tanto, puede tener un efecto

negativo sobre la calidad de vida de un paciente. (51,53

Los resultados de un ensayo clinico indicaron que la incidencia de
xerostomia intensa en pacientes que recibieron Ethyol® fue del 51%, en
comparacion con el 78% en los pacientes que recibieron sélo radioterapia.
Un afio después de la terminacion de la radioterapia, sélo el 35% de los
pacientes que habian recibido Ethyol® seguian experimentando sintomas
de xerostomia, en comparacién con el 57% de los pacientes que habian

recibido radioterapia sola.

La amifostina tiene distintos mecanismos de accion:

1a

Secuestro de radicales libre creados por la radiacion ionizante.
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2. Transferencia de protones de hidrégeno a los radicales de ADN.
3. Creacion de estado de anoxia en las proximidades del ADN.

4. Inhibicion de apoptosis.

5. Estabilizacion de la cromatina.

6. Actuacion sobre radicales hidroperéxido.

Los compuestos sulfhidrilos protegen al ADN mediante el secuestro de radicales
libres, la donacién de hidrégeno y la modulacién de los procesos de reparacién. La
selectividad de la radioproteccién de los tejidos normales con respecto a los

tumorales se puede explicar mediante:

a. Diferencias estructurales en las membranas celulares tumorales y de tejidos
sanos.

b. El paso mediante difusiéon pasiva en células tumorales y mediantes transporte
activo en las células sanas.

c. Los tejidos tumorales presentan poca vascularizacién con extensas areas de
hipoxia los cuales favorecen la creacién de un entorno con pH bajo. En estas

condiciones la amifostina se mantiene presente a bajas concentraciones.

En los Uultimos afos se estd extendiendo el uso del tratamiento con
quimiorradioterapia combinada para canceres de cabeza y cuello los cuales son

altamente proliferantes. Distintos estudios han demostrado los importantes efectos
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adversos producidos por estos farmacos haciendo necesario la preservacion del

tejido sano.

Algunos estudios presentaban dudas sobre la selectividad al tejido normal de la

amifostina. Los ensayos clinicos han echado por tierra esta preocupacion por que

no muestran evidencia de proteccion del tumor. Ademas aunque estaba destinada

para la proteccion del tejido normal, la amifostina ha repercutido positivamente en

el control del tumor en varios ensayos clinicos.

Aminoacidos, poliaminas y otros compuestos: Desde hace tiempo los
aminoacidos han sido estudiados como posibles radioprotectores teniendo
un papel importante la cisteamina y las formas decarboxiladas de la
cisteina. La cisteina es un precursor del glutatién y juntos actian

determinantemente en la radiosensibilidad celular.

Otras sustancias enddgenas muy relacionadas con la radiosensibilidad
celular son la espermidina y la espermina. También se tienen en cuenta
compuestos como el disulfiram, la cafeina, las poliaminas y el

dietilditiocarbamato.

Antioxidantes y secuestradores de radicales libres: Dentro de este grupo se

destacan algunos antioxidantes y radioprotectores clinicos derivados de la
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piperidina que actian como secuestradores de superoxido e inhibidores de
hierro y ascorbato. Se han realizado estudios en ratones que han
demostrado el efecto radioprotector de otra sustancia, la melatonina. Por
otro lado las vitaminas antioxidantes (A, C y E) ofrecen proteccion frente a
la radiacion gamma debido a que mimifica el estrés oxidativo asociado con
la toxicidad de las especies reactivas del oxigeno. Ademas, se ha
demostrado que suplementos de vitamina E mejoran la supervivencia de
ratones inoculados intramuscularmente e irradiados tanto a altas como a
bajas tasas de dosis, asi como en humanos. El selenio, el cual que se
encuentra en el ajo, brocoli, granos y legumbres, y sus compuestos
relacionados protegen contra la mutagénesis inducida por las radiaciones in
vitro e inhibe la transformacién celular inducida por la radiacion. Otros
metales sobre los que se esta investigando su poder de radioprotecciéon en

ratones son el hierro, el cobre y el cinc.

La combinacion de vitamina E, C, beta-caroteno, Selenio y Zinc podria
prevenir las mutaciones inducidas en el locus hprt (hipoxantina-
guanosiafosforibosiltransferasa) en ratones adultos. De igual forma,
combinaciones de vitamina E, C y beta-carotenos disminuyen
significativamente el nivel de microntcleos en eritrocitos policromados de

médula ésea inducidos por las radiaciones. (25
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La isoflavona genisteina, presente en la soja, tiene grandes
potencialidades anticarcinogénicas y ha demostrado un efecto
radioprotector en ratones inoculados 24 horas antes de su exposicion a
rayos gamma. La administracion de multiples dosis orales de este
compuesto reforzé la proteccién contra la letalidad inducida por las

radiaciones. (26,54)

Diversas evidencias sugieren que el jugo de uva y las semillas puedan
ofrecer un nivel de proteccion contra la exposicion a las radiaciones

ionizantes. (25)

Su accion no es ni como una barrera, ni el blindaje de la radiacion ionizante, pero
si como eliminadores de las especies reactivas de oxigeno. Clinicamente las
sustancias radiomodificadoras deben tener una accién baja o ninguna toxicidad y
sinérgica con otras drogas. Desafortunadamente, no hay compuestos que
manifiestan todas estas propiedades, entre mas de 300 radiomodificadores
desarrollados, 2 amifostina (WR2721, Ethyol) se ha demostrado como uno de los
mas eficaces, pero sélo autorizado para el tratamiento de radioterapia de cabeza y

cuello cancer. (25,51,54)
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Los principales mecanismos de accion son:

1. Supresién de la formacion de especies reactivas: Algunos agentes interfieren
con la distribucién del oxigeno de los tejidos irradiados mediante la induccion de
hipoxia local, como por ejemplo los compuestos sulfihidrilos (RSH).

2. Detoxificacion de las especies inducidas por la radiacion: Se basa
principalmente en el incremento de las enzimas antioxidantes como lo son:
superoxido dismutasa y catalasa, glutation peroxidasa y reductasa.

3. Estabilizacion del blanco: Los radioprotectores pueden interactuar con el ADN
formando disulfuros, protegiéndose asi de la radiacion. Como la cisteamina,
guanidoetildisulfuro, disulfuro de glutatiéon, entre otros. Los mas efectivos son:
espermidina, espermina y oligosina.

4. Reforzamiento de los sistemas de recuperacion y reparacion celular: Cabe

destacar al glutatién que se asocia a la reparacion de la cadena simple de ADN.

(54)

El radioprotector o radiomodificador ideal debe presentar las siguientes

caracteristicas:

a) La proteccion significativa contra los efectos de radiacién.
b) Un efecto de proteccion general a todos los otros 6rganos, como los no-
objetivo
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c) La ruta aceptable de administracion, oral preferiblemente
d) Baja toxicidad

e) Compatibles para el uso de otros drogas. (25,51,53,54)

Los extractos de plantas como radioprotectores potenciales

Histéricamente, las plantas se han utilizado de forma tradicional para el
tratamiento de diversos padecimientos humanos. En general, poseen las
caracteristicas de un radioprotector ideal como consecuencia de la variedad de

compuestos quimicos que contienen. (26)

Estos compuestos pueden actuar por diferentes mecanismos, o de forma
sinérgica; algunos de ellos pueden generar un efecto toéxico que sea atenuado por
el resto. Muchos de los estudios de radioproteccién que se realizan en la
actualidad se concentran en la evaluacién del extracto completo de un

constituyente aislado y en algunos casos del extracto fraccionado. (26)

Recientemente se ha demostrado mediante la realizacién del ensayo de
micronticleos en linfocitos periféricos de sangre humana, que el extracto de Aegle
marmelos (Marmelo) presenta efecto radioprotector frente a la radiacién ionizante.

El mecanismo exacto por el cual actia este extracto alun se desconoce. Sin
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embargo, el secuestro de radicales libres producido por la radiacion parece ser

uno de los mas importantes. (26)

El extracto etandlico de las hojas de Piper betel (Betel o Areca) también presenta
caracter radioprotector. Este es capaz de prevenir la peroxidacion lipidica in vitro y
las roturas de cadena en el plasmido pBR322. Dicha actividad radioprotectora, se
debe a su habilidad de secuestrar radicales hidroxilo y superéxido, lo cual se

atribuye primariamente a sus componentes fendlicos. (26)

Tanto el extracto de Podophyllum hexandrum (Manzano del Himalaya) como sus
fracciones, han revelado habilidad radioprotectora determinada por su capacidad
antioxidante, proteccién al ADN (plasmido pBR322), asi como actividad quelante
de iones metalicos y reduccion de la peroxidacion lipidica. Asi mismo la eficacia
radioprotectora de un extracto acuoso de Amaranthus paniculatus (Amaranto) fue
evaluada in vivo en ratones albinos Swiss. La administracién oral de este extracto,
por un periodo de 15 dias previos a la irradiacion, redujo la mortalidad y protegié el

sistema hematopoyético de dichos ratones. (26)

Se ha demostrado la capacidad antioxidante de 45 especies de plantas utilizadas

en la medicina tradicional cubana; dicha capacidad sitia a estas plantas como
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potenciales radio protectoras, lo que ampliaria su uso terapéutico. Especies como
Cymbopogon citratus (DC) Staff (Cafia Santa), muy utilizada por la poblacion
cubana han demostrado su efecto radioprotector en células de Escherichia coli .
De igual forma, utilizando el ensayo SOS Chromotest, una mezcla de polifenoles
con alto contenido de taninos extraida de la corteza de pino (Pinus caribaea,
Morelet) evidencié su caracter radioprotector. En ambos casos, se sugiere el
secuestro de radicales libres como mecanismo de radioproteccion presente. Entre
las plantas presentes en Cuba con estas caracteristicas se encuentra
principalmente la especie endémica Phyllanthus orbicularis HBK, cuyas
propiedades antivirales, antimutagénicas, antigenotéxicas y radioprotectoras la

convierten también en una especie promisoria para aplicaciones biomédicas. (26)

La busqueda de productos naturales a base de hierbas como el ginseng, por
su capacidad de radioprotectores se ha convertido en una alternativa atractiva. En

general, el ginseng se refiere a las raices de la especies del género Panax.

Como planta medicinal, ginseng ha sido ampliamente utilizado en la medicina
tradicional china para su amplio espectro de efectos medicinales, tales como
tonico, inmunomoduladores, antimutagénicos, antioxidante, antiestrés,
antihepatitis, antidiabética, anticancerigeno, antihipertensivos, antipiréticos,

analgésicos, adaptogénicas y antienvejecimiento. También presenta efectos
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beneficiosos en los sistemas cardiovascular, sistema nervioso hematopoyeéticas,
endocrino, inmunolégico y central, muchos de sus efectos medicinales se
atribuyen a los glucésidos triterpenos conocidos como ginsenésidos (saponinas).
El mecanismo de ginseng podria estar vinculado, ya sea directa o indirectamente,
a su capacidad antioxidante por el eliminar los radicales libres responsables del
dafio en el ADN. El ginseng parece ser un radioprotector prometedor con fines
terapéuticos o de prevenciéon en protocolos capaces de atenuar los efectos
nocivos de la radiacién en el tejido humano normal, especialmente para el cancer

en pacientes sometidos a radioterapia. (51,53

La miel y sus propiedades antioxidantes

Debido a sus componentes minoritarios como acidos organicos (acido citrico y
acido acético), flavonoides, enzimas, vitaminas, hormonas, minerales, cenizas,
proteinas, aminoacidos y residuos de polen; se considera que la miel tiene
propiedades antibacterianas, cicatrizantes, conservadoras, nutricionales, 'y
antioxidantes, las Uultimas, de gran importancia para la comprension de la

influencia sobre los radicales libres. (59,60

Los antioxidantes impiden la oxidacion de otras sustancias quimicas, ocasionada

en la reaccion metabdlica o producida por factores exdgenos, actuan
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suministrando el electrén necesario para completar la capa electrénica externa del

radical libre. (51,53,54,59,60)

1.4.10 EFECTOS

La radiobiologia junto con el concepto de la radioproteccién se crean al identificar
que en los primeros operadores existentes, la radiacién, ante repetitivas
exposiciones provoca inflamaciones y canceres; ademas se conoce que la
frecuencia de leucemia era mayor en radiélogos o médicos que manipulaban estos
aparatos que en las demas personas, identificando una relacién entre la dosis y el

riesgo de cancer. (2,39,41,47,48,51,53,54)

Los primeros efectos de la radiacion fueron el de cancer agudo, caracterizado por
eritema cutaneo, cataratas y disminucion en la produccién de células sanguineas,
es asi como se descubrié el resultado carcinogénico de los rayos x con gran

evidencia epidemiolégica después de la bomba de Hiroshima. (2,3842,47,5¢)

La probabilidad de ocurrencia de los diferentes efectos se puede minimizar o

alterar por la accioén radiomodificadora. (25,41,51,53,54,59,60)
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Los rayos X, alfa, beta, gama emitidos tienen efectos biolégicos nocivos; si se
inhalan accidentalmente algunos emisores de particulas alfa como el plutonio,
tienden a acumularse en ciertas porciones del cuerpo donde su accién continua
puede ser nociva. Los rayos gama pueden penetrar profundamente en el cuerpo,
ante ello se debe tomar precauciones contra exposicion externa. Las particulas
beta son intermedias debido a que a pesar de que pueden viajar a cierta
distancia por el aire, solo penetran unos cuantos milimetros en un tejido, sin
embargo el contacto con la piel de los emisores de particulas beta pueden

producir serias quemaduras. (3)

Los efectos producidos por las radiaciones son muy variables, ya que, si bien en
determinados casos solamente ocasionan mutaciones que los organismos
animales son capaces de resistir, con perturbaciones de diversos grados, otras

veces dichas radiaciones conducen inevitablemente a la muerte. (38,39,41,47,48,53,54,56)

Cuando se expone un organismo a la radiacion se produce una determinada
cantidad de energia transferida a la materia organica, lo que se conoce como
transferencia lineal de energia, lo cual puede ser clasificado por su poder ionizante

en reacciones de baja transferencia lineal de energia LET (ondas de TV, radio,
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radar, microondas y UV) y de alto LET (particula alfa, beta y neutrones). Estas
Gltimas resultan ser mas lesivas cuanto mayor es poder de penetracion, es decir

su frecuencia, como sucede en las radiaciones gamma, X y neutrones.

(18,38,40,41,56)

La naturaleza y la magnitud de los sintomas que se presentan después pueden
variar de acuerdo con el individuo; dependen del tipo de radiacion, de la
profundidad a que ha penetrado la radiacién, de la porcién del cuerpo que ha
sido expuesta, de la cantidad de radiacién absorbida, e incluso si la exposicién es
crénica, es decir, si es repetida o prolongada hasta el grado que crea un efecto
acumulativo; o aguda, si se recibié en gran cantidad. Todas aquellas exposiciones
por radiaciones parecen tener un factor en comun, existe un tiempo invariable de
semanas, meses o0 afios antes de que los efectos finales y graves se hagan

aparentes.

Una exposicion cronica local presenta primero un eritema que progresa a
lesiones muy lentas para sanar, la pérdida de cabello es resultado de las
radiaciones, pero a la vez en ciertos casos se han desarrollado proliferaciones

cancerosas
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También en ocasiones después de afios de haber tenido sobreexposicién crénica
de una parte del cuerpo los efectos secundarios pueden referirse a sintomas
visibles o externos; siendo de gran importancia uno de los sintomas invisibles
como son los efectos en la genética, que aparecen en las generaciones
subsiguientes y los cambios en la constitucién de la sangre teniendo como tltima

consecuencia la leucemia. (3,38,42,47)

Dependiendo de la dosis absorbida se presentan diversas manifestaciones,
encontrando de 1 a 2 Gy sintomas prodrémicos, que van desde los primeros
minutos a horas siguientes a la radiacién de todo el cuerpo y se pueden producir
sintomas caracteristicos de trastornos del sistema gastrointestinal, tales como

anorexia, nauseas, vomito y diarrea, ademas de fatiga y debilidad.

De 2 a 4 Gy comienzan a causar sintomas hematopoyéticos leves, ya que
lesionan las células madre hematopoyéticas convirtiendo a la médula 6sea en un

tejido muy radiosensible.

En el rango de 4 a 7 Gy, conciben sintomas hematopoyéticos graves, que van de
llevar a una rapida y profunda disminucién de granulocitos, plaquetas circulantes y

finalmente de eritrocitos.
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De 7 a 15 Gy causan sintomas gastrointestinales, que tipicamente no se observan
entre los dias 2 y 5 que corresponden a un periodo latente, donde el paciente se
siente bien. Sin embargo tal exposicién produce considerables lesiones en células
epiteliales basales y rapida proliferacion de las vellosidades intestinales dando
lugar a la pérdida de la capa epitelial de la mucosa intestinal. El tempo de cambio
de las células que tapizan el intestino delgado suele ser de 3-5 dias; durante este
recambio se produce pérdida de plasma y electrélitos, una mala absorcion
intestinal, ulceraciones, hemorragias intestinales, diarrea, deshidratacion y pérdida
de peso; en casos graves septicemias, ya que las bacterias enddégenas invaden

con facilidad la superficie anudada. (3.38,42,47,63)

Después de una exposicion de mas de 50 Gy provocan sintomas cardiovasculares
y del sistema nervioso central. Este tipo de exposicién superior a 50 Gy suelen

producir muerte en 1 6 2 dias.

Los escasos seres humanos que han sido expuestos a estos niveles presentaron
colapso del sistema circulatorio, con un brusco descenso de la tensién arterial en
horas anteriores al fallecimiento. La autopsia revelé necrosis del musculo cardiaco.
Las victimas pueden mostrar coma intermitente, incoordinacioén, desorientacion y

convulsiones que sugieren una lesion extensa del sistema nervioso. El sindrome
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es irreversible, puede tener una duracion desde minutos hasta alrededor de 48

horas antes del fallecimiento. (3,63,38,42,47)

Efectos Agudos

"Enfermedad de las Radiaciones”, es un término empleado para indicar el sintoma
complejo que ocurre en pacientes sometidos a terapia por radiaciones. Sus
caracteristicas incluyen nauseas, vomitos, anorexia, pérdida de peso, fiebre y
hemorragias intestinales, siendo generalmente mas severas estas

manifestaciones, después de haberse irradiado el abdomen.

"Sindrome agudo de Radiacion’, es aquel sintoma complejo que ocurre por
exposicion del cuerpo entero o una gran porcién del mismo, a una elevada dosis
de radiacion, en corto tiempo. Los efectos precoces en dosis agudas de radiacion,

para el cuerpo entero, pueden resumirse de la siguiente manera.

La respuesta sistematica del individuo expuesto a la radiacion, se debe en primer
lugar a la expulsiéon de productos toxicos, por los tejidos lesionados, y en segundo

lugar por alteracion de la funcién del 6rgano debido directamente a la radiacion.

55



En este Ultimo grupo se incluye el cese de formacién de granulocitos por la médula

6sea, y la ruptura de la barrera intestinal, por lesion epitelial. (51,5559

Los factores secundarios de respuesta sistematica a la lesién del érgano son:
invasion bacteriana, deshidratacion y desnutricion. Teniendo como resultado la

destruccion extensiva del tejido a través del cuerpo.

Si un individuo se recupera de los efectos agudos de la radiacion, varios efectos a

largo plazo pueden manifestarse en un tiempo posterior.

Efectos a Largo Plazo

Los efectos a largo plazo, pueden resultar de exposiciones agudas o prolongadas.
Siendo las exposiciones prolongadas las mas Carcinogénesis. Por alguna razén
no comprendida todavia, la exposicién a las radiaciones aumenta en el hombre la
incidencia de ciertos tipos de cancer. Estos datos provienen de victimas de
accidentes industriales (Chernobyl) y sobrevivientes de la bomba atémica

(Hiroshima y Nagasaki). (38,42,47,56,58)
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Acortamiento del Tiempo de Vida. Gran cantidad de estudios en animales han
establecido que la exposicion a las radiaciones produce una aceleracién del
proceso de envejecimiento, dando como resultado un acortamiento, no
especificado, del tiempo de vida. Este efecto es completamente distinto a la

aparicion de una enfermedad cualquiera. (38

Produccién de Mutaciones Genéticas. Las mutaciones genéticas han aparecido
desde que comenzé la vida en este planeta; el proceso de evolucién ocurri6 a
través de las mutaciones genéticas y de la seleccion natural. Cuando esta ultima
ocurre sin interferencias, las mutaciones no deseadas tienden a desaparecer
gradualmente, mientras que las deseables tienden a incrementarse a través del

tiempo. (38,41,48)

Existen ciertos cambios embriolégicos y del desarrollo que ocurren como resultado
de una exposicion directa del gameto, cigoto u organismo en desarrollo, o de una
exposicion de la madre gravida sin haberse expuesto directamente al feto. Se ha
determinado en numerosas ocasiones, que las dosis terapéuticas de radiacién
recibidas por una mujer gravida, puede producir la muerte del feto o dar como

resultado, el nacimiento de un nifio anormal. (23,42
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Con lo anterior podemos enunciar como se lleva a cabo la respuesta del

organismo ante las sobreexposiciones de radiacién mediante las siguientes fases:

1. Los primeros sintomas son nauseas, vomito, acompafnados de mal estar
general; son similares a los que siempre se has asociado con el “mal de
radiacion” sufrido por pacientes bajo tratamiento intensivo con radio o rayos
X.

2. Respuesta relativamente buena, puede durar varios dias o varias semanas;
mientras sea mayor la dosis de radiaciéon, mas corto sera este periodo
latente.

3. La reaccion corporal llega al maximo, y la sobrevivencia del paciente
depende de la habilidad de su sistema para soportar los efectos, presenta
sintomas como: postracion, anorexia, pérdida de peso, fiebre, fuertes
palpitaciones cardiacas, diarrea aguda, sangrado de las encias y pérdida de
pelo; ésta fase puede durar dias o semanas, dependiendo de lo extensivo
de la exposicion a la radiacién, cuando la dosis no ha sido tan grande, la
cuarta fase la constituye un periodo de larga convalecencia.

4. Puede prolongarse hasta seis meses, hay una recuperacion gradual, el
paciente parece bastante normal, aun cuando en los cambios de la

constituciéon de la sangre pueden persistir por largo tiempo. (3)
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La accion nociva de las radiaciones puede manifestarse de manera patolégica,
tanto general como local, puede consistir en lesiones agudas o crénicas de los

organos y aparatos del cuerpo humano. ()

Segln la clasificacion de Cronkite, hace la siguiente division:

A) Lesiones agudas y enfermedades originadas por intensa irradiacion:

l. Lesiones agudas producidas por la exposiciéon parcial o total de la
superficie corporal a las radiaciones poco penetrantes.

. Enfermedad aguda, originada por la exposicion de una parte del
cuerpo a radiaciones penetrantes (habitualmente por radioterapia).

[l Enfermedad aguda por la exposicion de todo el cuerpo a radiaciones
penetrantes (bombas atémicas, accidentes con materiales reactivos,
exposicion experimental de animales con altas intensidades de rayos
Xx. En los dos primeros casos bombas y materiales reactivos, las
lesiones pueden ser el resultado de la exposicién a diversas
radiaciones combinadas: gamma, beta, neutrones, entre otras; y
también la radiacion puede repartirse igual o desigualmente por el

cuerpo.

B) Enfermedades crénicas y lesiones provocadas por radiaciones poco

intensas:
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l. Por radiaciones penetrantes:
1. Exposicion total del cuerpo; generando discrasias sanguineas
como leucemia, anemia y purpura; o cancer.
2. Exposicion parcial con presencia de Ulceras locales, atrofia,
cataratas, cancer.
I. Por radiaciones de escasa penetracion:
1. Lesiones de piel (atrofia, depilacion, ulcera, cancer).

2. Cataratas

El sindrome agudo, solo ha sido observado en el hombre tras los bombardeos
masivos a una sola o varias radiaciones combinadas; realmente en la especie
humana, esto se observa tras lo ocurrido en Hiroshima y Nagasaki, en agosto de
1954 en su mayoria estaba relacionado con traumatismos (quemaduras, heridas e

infecciones, entre otros).

|. Los tipos de radiaciéon a los cuales esta expuesto el hombre durante una
explosion atomica son muy variables en su composiciéon y dosis: la
enfermedad puede ser producida por radiacion gamma, neutrones y

otras menos penetrantes.
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. La exposicion puede no ser uniforme, por la proteccion de determinados

objetos, posicion del cuerpo, entre otros. Por lo que determinadas areas y
6rganos pueden recibir mayor radiacién y dafio que otras.
La respuesta del hombre a la exposicion uniforme que sirviera para la

comparacién obtenida con el animal no es conocida.

MECANISMOS DE EXPLICACION DE LA PATOGENIA DEL SINDROME DE

IRRADIACION:

1. Alteraciones de la permeabilidad de la membrana celular.

2. Inhibicién de enzimas.

3. La desnaturalizacion de las proteinas.

4. La produccién y absorcion de sustancias téxicas originadas en los tejidos
irradiados.

5. La autosensibilizacion del organismo a sus propias proteinas,
desnaturalizadas.

6. La insuficiencia suprarrenal.

7. Una irradiacion muy fuerte y prolongada conduce a alteraciones en la

célula, de las que solamente se conoce la fase terminal, que puede
presentarse en forma de muerte inmediata o diferida, supresion de su

movilidad, retardo de su crecimiento, anomalias de su division. ()
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CLASIFICACION DE LOS EFECTOS DE LAS RADIACIONES IONIZANTES

1. Efectos deterministicos (previsibles o no estocasticos). Dependen de la dosis
administrada y pueden producir dafio celular por sobre la dosis umbral, como por
ejemplo, alteraciones digestivas, anemia, caida del cabello, esterilidad,

radiodermitis, cataratas entre otras.

2. Efectos estocasticos (imprevisibles o pro-babilisticos). Estos dependen
Unicamente del azar, independientes de la dosis; de esta forma, si solo un fotén de
rayos X impacta en un punto de una célula especialmente sensible, podria ser
capaz de provocar lesiones como malformaciones hereditarias o generar el

desarrollo de un cancer.

La posibilidad de que se produzcan efectos estocasticos es baja, pero existe y
aumenta con las sucesivas exposiciones a los rayos X, ya que las dosis son
acumulativas de por vida. Por lo tanto, por escasa que sea la dosis, no hay
radiacién sin riesgo. Al respecto, cabe sefialar que una pequefia parte de las
mutaciones genéticas y de las neoplasias malignas pueden atribuirse a la

radiacion natural de fondo. (24,39,57,58)
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1.4.10.1 EFECTOS MUTAGENICOS

Se relacionan con los teratégenos, debido a que son sustancias ambientales que
pueden causar defectos congénitos, es el caso de los agentes fisicos como la
radiacion ionizante la cual también puede tener efectos mutagénicos o

carcinogénicos; los factores mecanicos y el aumento excesivo de temperatura.

Actuan interfiriendo en el crecimiento celular embrionario y fetal, asi como la
proliferacién, migracion y diferenciacién celular. Este proceso ocurre a través de la
interaccion del agente con un receptor o receptores especificos de los estadios
susceptibles del desarrollo. Las manifestaciones mas comunes de teratogenicidad
suelen ser deficiencias en el crecimiento prenatal o muerte del organismo en via

de desarrollo.

Los agentes también pueden ser clasificados segln la probabilidad de relacion

causa-efecto.

Las categorias basicas son:

Relacion definida, probable relacion, relacion cuestionable y no relacién, dando asi

lugar a las categorias de agentes teratogénicos probados, posibles teratégenos o

teratégenos improbables segin (Shepard 1995).
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En cuanto a los agentes teratogénicos definitivos se encuentran las radiaciones
atémicas y en los posibles agentes teratogénicos se encuentran agentes como la
radiacién, los efectos de ésta se postularon debido a la gran incidencia de
malformaciones en los hijos de las japonesas embarazadas expuestas a las
bombas atémicas de 1945, asi como en las gestantes sometidas a radioterapia.
También se encuentran los anestésicos, la temperatura, los antibidticos, otros
agentes conocidos, enfermedades infecciosas y otras enfermedades durante la

gestacion. @7)

1.4.10.2 EFECTO A NIVEL CELULAR

1.4.10.2.1RADICALES LIBRES

Son moléculas libres y muy reactivas, que para conseguir la estabilidad modifican
a moléculas de su alrededor provocando la aparicion de nuevos radicales, por lo
que se crea una reaccion en cadena que dafiara a muchas células y puede ser

indefinida si los antioxidantes no intervienen.

Los radicales libres producen dafio a diferentes niveles en la célula:

e Atacan a los lipidos y proteinas de la membrana celular por lo que la célula

no puede realizar sus funciones vitales.
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e Atacan al DNA impidiendo que tenga lugar la replicacion celular y

contribuyendo al envejecimiento celular.

Los radicales libres son producidos en procesos normales del organismo; como el
metabolismo de los alimentos, la respiracion y el ejercicio. Pero en el medio
ambiente también podemos encontrar elementos que generen radicales libres
como la polucién industrial, tabaco, radiacién, medicamentos, aditivos quimicos en
los alimentos procesados y pesticidas. Se debe tener en cuenta que no todos los
radicales libres son nocivos puesto que algunas células del sistema inmune

generan radicales libres para atacar bacterias y virus.

La radiacién afecta las células individuales del cuerpo , su motivo puede ser por
destruccion de las enzimas que determinan diversas funciones, generando
ruptura de los cromosomas , aumento del tamafo del nucleo y de la célula en
general, destruccion de la célula, aumento en la viscosidad del protoplasma y
gran permeabilidad de la membrana celular. Las células destruidas y otros
desechos bioldgicos tienden a obstruir capilares e interrumpir asi la circulacién de

la sangre.
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Las células presentan diferente grado de sensibilidad a la radiacién, segun la linea
celular. Tomando como punto de referencia, la muerte celular, pueden clasificarse

en cinco grupos de mayor a menor sensibilidad:

1. Muy radiosensibles: leucocitos, eritroblastos, espermatogonias.

2. Relativamente radiosensibles: mielocitos, células de las criptas intestinales,
células basales de la epidermis.

3. Sensibilidad intermedia: células endoteliales, células de las glandulas
gastricas, osteoblastos, condroblastos, espermatocitos.

4. Relativamente radioresistentes: granulocitos, osteocitos, espermatozoides,
eritrocitos.

5. Muy radioresistentes: fibrocitos, condrocitos, células musculares vy

nerviosas.

Los efectos de la radiacién, estan ligados a su longitud de onda, siendo mas
graves las lesiones cuanto mas pequefia es ésta. Por el contrario, la rapida

aparicion de las respuestas es mayor con la radiacién de longitud de onda larga.

Las radiaciones infrarrojas ocasionan sobre la piel quemaduras superficiales, que
generalmente afectan a la capa cérnea y a la parte granulosa del cuerpo mucoso.

La intensidad de la lesion varia segln el tiempo que el organismo haya estado
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expuesto, y suele manifestarse en forma de maculas, flictenas y vesiculas o
ulceraciones, si la exposicion ha sido muy prolongada pueden ocasionar también

lesiones oculares, que en algunos casos han producido cataratas y ceguera.

Los efectos mas importantes estan dados por las radiaciones ultravioleta ya que
tienen una longitud de onda bastante pequefia, por lo que son penetrantes y
atraviesan las capas superficiales de la dermis, las alteraciones funcionales de las
células que pueden llegar hasta la necrosis o muerte, dependiendo estos
trastornos del tipo de tejido, intensidad, tiempo y superficie de exposicién. Hay
tejidos mas susceptibles que otros, como son las células germinales, linfocitarias y
de la médula ésea. En cambio, las células y tejidos parenquimatosos mas
diferenciados son mucho mas radio resistentes; en general, se estima que a
mayor inmadurez y falta de diferenciaciéon de una célula, menor radio resistencia, y

viceversa. ()

Los rayos Gamma, producen aberraciones a nivel del nucleo celular,
interaccionando con los cromosomas y provocando mutaciones que responderan
a las translocaciones en células murinas. Una célula sera mas sensible mientras
mas activa sea su reproduccion y metabolismo esto sucede en orden de

frecuencia, en piel, gbnadas y medula ésea. (1g)
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Es importante conocer el nivel de exposicion a radiacién y la extension del dafio
inmediatamente después de la exposicién en tratamientos médicos o posteriores a
accidentes de irradiacion como un medio para evaluar y asesorar las posibles
consecuencias a la salud. Las aberraciones inestables (dicéntricos, fragmentos
acéntricos, anillos céntricos) y las aberraciones estables (traslocaciones
reciprocas y de otro tipo) son los dos principales tipos de alteraciones
cromosdmicas inducidas por irradiacion de células en los estadios GO o G1 del

ciclo celular.

Los estudios de Muller, en 1927, establecieron que la interaccion de las
radiaciones ionizantes con el material genético, inducen un aumento importante en
la tasa de mutacidon espontanea algunas traslocaciones; éstas son de importancia
en la evaluacién y el asesoramiento de dafio genético celular, posterior a largos
periodos de exposicion a radiacion o por exposicion cronica acumulada,
utilizandose asi la frecuencia de traslocaciones para dosimetria retrospectiva en
humanos expuestos a radiaciones ionizantes. Las alteraciones cromosdmicas
dadas en los linfocitos sirven para evaluar los efectos generados por dosis bajas

de radiacion. (19)

Existe una asociacion fuertemente positiva entre la dosis de irradiacién y la

frecuencia de alteraciones cromosomicas estructurales Se dan alteraciones

68



genéticas tales como traslocaciones, sitios fragiles, deleciones, anillos y
marcadores. La exposiciéon aguda a radiaciones ionizantes induce alteraciones
cromosomicas en linfocitos humanos tanto de tipo estructural como numérico y su
frecuencia aumenta con el incremento de la dosis de irradiacion. A medida que

aumenta la dosis de irradiacion, aumenta el nimero de metafases anormales.

Otros estudios realizados sobre el dafio citogenético inducido por bajas dosis de
rayos gamma (Co-60) en linfocitos de sangre periférica en humanos demostraron
alteraciones en la estructura de los cromosomas, tipo dicéntricos, a tasa de dosis
de 0,1 a 0,03 Gy/h. Asi mismo, la exposicion anual a una dosis de rayos X por
debajo del limite maximo permisible de 50 mSv (5 Rem/afio) por un periodo de 6
meses a 26 anos, determind rupturas cromosémicas que incluian cromosomas

dicéntricos y anillos. (19)

Los cromosomas sufren importantes cambios estructurales por accién de la
radiacion, ya sea por accion directa o indirecta, que desembocan en la rotura del
mismo formandose dos o mas fragmentos que pueden volver a unirse y repararse
totalmente o pueden unirse con otros fragmentos mutilados, origindndose nuevos

cromosomas distintos de los normales.
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Entre los cambios estructurales que se producen, se destacan:

e Roturas simples, con restitucion anémala y formacién de translocaciones,
cromosomas dicéntricos y fragmentos aceéntricos.
e Roturas dobles, con restitucion anémala y formacién de inversiones,

cromosomas en anillo y fragmentos acéntricos. (23)

Se ha establecido que las radiaciones ionizantes, tienen la capacidad de inducir
mutaciones somaticas e incrementar la frecuencia de aparicién de muchos tipos
de tumores y que tienen la capacidad de inducir mutaciones somaticas e
incrementar la frecuencia de aparicion de muchos tipos de tumores. De igual
manera, los llamados sitios fragiles y las rupturas cromosémicas, se han implicado

en la aparicién de enfermedades neoplasicas en el humano.

Por otra parte, la radiosensibilidad se puede influenciar por factores epigenéticos

como el tabaquismo, entre otros factores, debido a dafio directo de la cromatina.

Existen factores que pueden hacer aparecer un sitio fragil, tales como pH
aumentado, problemas hormonales, anticonceptivos orales, y la cafeina, entre

otros. El significado biolégico de los sitios fragiles no es claro, pero se ha descrito
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una asociacion entre los sitios fragiles y rupturas no al azar de rearreglos

encontrados en células cancerigenas. (19)

Los efectos biolégicos originados por la exposiciéon a las radiaciones ionizantes
resultan de la interaccion de las particulas (electrones, protones, particulas alfa e
iones mas pesados) o de las ondas electromagnéticas (rayos X o Gamma) con las
macromoléculas bioldgicas. La interaccion mas importante es con el acido
desoxirribonucleico (ADN) constituyendo el blanco de preferencia afectado por las

radiaciones ionizantes. (20)

Estas lesiones pueden ser de dos tipos: las macrolesiones, que se producen
cuando la doble cadena de ADN es seccionada en puntos, tanto mas numerosos
cuanto mayor sea la dosis de radiacion, dando lugar a las alteraciones
cromosémicas que son visibles. También estas lesiones dependen de la calidad
de la radiacién y en general, incrementan con la transferencia Lineal de la energia
(LET) de la radiacién y las microlesiones que ocurren a nivel de la estructura
quimica de los componentes fundamentales del ADN produciéndose las

mutaciones geneticas. (20

La accién directa actia por la cesion de energia a una macromolécula biolégica

como DNA, RNA, proteinas, entre otras, resultando en una alteracién de las
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moléculas por rotura de enlaces. La accion indirecta implica la absorcion de
energia por la molécula de agua, provocando su disociaciéon (radiolisis) y
resultando en la liberacién de iones H+ y radicales libres H- y OH- con alta
reactividad quimica que tienden a recombinarse para formar H202, H20 y H2. Los
radicales libres pueden reaccionar con otras moléculas y causar lesiones en zonas

distantes del lugar de interaccién primaria. (23)

Si la accion de los radicales libres es sobre el DNA, los efectos son mucho mas

importantes ya que puede producirse:

a. Roturas de la cadena (simples o dobles).
b. Alteracion o destruccion de las bases.

c. Alteracion o destruccion de los azucares.
d. Formacion de dimeros.

e. Lesiones multiples locales. (23)
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Tabla 1. MANIFESTACIONES GENERADAS EN CAVIDAD ORAL

LESION PATOLOGI A CLASIFICACION
Eritema Lesion de células | Inmediata (a los
epidérmicas pocos dias de
aplicacién) y
reversible
Mucositis Efectos directos de la | Inmediata
radiacion n sobre la capa | (segunda
de células basales | semana)y
epiteliales.
Reversible
Disgeusia y glosodinia Lesién de las | Inmediatas (las 2
microvellosidades y de primeras
Las células exteriores del
gusto sobre la lengua. semanas)
parcialmente
reversibles
Infecciones Son resultado de Ila | Inmediatas y
secundarias xerostomia y mucositis. reversibles
(Candidiasis y herpes
simple)
Xerostomia Disminucion  del flujo | Inmediata
salival debido al dafio del | (segunda
tejido acinar y ductal | semana)e
salival irreversible (si la
dosis sobrepasa
los 60 Gy)
Necrosis severas Pérdidas de tejidos, | Inmediatas e

escaras Yy ulceraciones
malolientes.

irreversibles

Inmediatas e irreversibles

Atrofia de
pilosos

los foliculos

Inmediata y
reversible o
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Irreversible

Caries por irradiacion

Debido a la xerostomia
(topografia

tipica: caries en el tercio
gingival y en las cuspides
de los molares)

Tardia e
irreversible

Trismo

Fibrosis de los musculos
masticatorios o de |Ila
ATM.

Tardia (3 a 6
meses)

Osteorradionecrosis

Necrosis aséptica del
hueso irradiado.

Tardia (en 3
meses O en
afnos) e

Irreversible
Necrosis pulpary Muerte pulpar y dolor. Tardia e
irreversible
Dolor
Tardia e irreversible A causa de recibir y emitir | Inmediatas 0
las radiaciones. tardias.
Disfagia y nutricion Debido a la xerostomia y | Inmediata

disgeusia hay

cambios en el gusto y el
olfato y
consecuentemente falta
de apetito y malnutricion.

Tabla 1-1 (16)
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1.5 OBJETIVOS

1.5.10BJETIVO GENERAL

Determinar las manifestaciones generales y orales mas frecuentes generadas en
personas expuestas a la radiacion ionizante tipo rayos x, teniendo en cuenta el

manejo terapéutico, a través de una revision de la literatura cientifica.

1.5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

« |dentificar alteraciones sistémicas inducidas por radiacién ionizante de
tipo rayos x que tengan implicaciéon en cavidad oral y que sean de

importancia para el odontélogo.

- |dentificar los efectos de la radiacion ionizante en cavidad oral de pacientes

expuestos a rayos X con algun fin terapéutico.

« Establecer en qué medio y en qué casos es utilizada la radiacion

ionizante tipo rayos X para determinar la poblacién susceptible a estas.

« Determinar el manejo terapéutico de las lesiones que se presenten con
mayor frecuencia en cavidad oral por radiaciones ionizantes de tipo rayos

X.

« Brindar fundamentacion teorica sobre las radiaciones.
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2. CAPITULO I

2.1TIPO DE ESTUDIO

e Revision de la literatura

2.20BJETO DE ESTUDIO

e Manifestaciones orales generadas por radiacién ionizante de tipo rayos x.

e Enfermedades que requieren tratamiento con radiaciéon de tipo rayos x.

e Manejo terapéutico de las manifestaciones orales generadas por

radiacion.

2.3CRITERIOS DE SELECCION

2.3.1 CRITERIOS DE INCLUSION

e Articulos que involucran estudios descriptivos, analiticos y experimentales

e Articulos en Idioma Inglés y Espaiiol

e Poblacién relacionada con animales e individuos expuestos a radiaciones
ionizantes, ya sea con fin terapéutico, en el campo laboral o como medio de
estudio a través de antecedentes bibliograficos: articulos indexados de los

tltimos 10 anos.
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2.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

Articulos que contemplen efectos de radiacion en zonas no

correspondientes a cabeza y cuello

2.4 VARIABLES
Relacionadas con el soporte teérico-cientifico

e Dosis recibida, tiempo de exposicion, cancerigenos comunes, antecedentes
familiares, antecedentes personales, tipo de radiacion al que fue expuesto,

campo laboral.

2.5 INSTRUMENTO DE RECOLECCION

2.5.1 PROCEDIMIENTO

De los 250 articulos revisados, se incluyeron en la investigacién 70, de los cuales
25 fueron experimentales, 11 fueron revisiones sistematicas, 15 fueron
observacionales. También se tuvieron en cuenta 9 libros, algunos de ellos en

medio virtual que presentaron gran aporte en los antecedentes y como evidencia
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cientifica. Para la busqueda se emplearon unidades tematicas que direccionaban

la investigacion:

. Concepto de radiacion

. Clasificacion

. Rayos x

. Rayos gama

. Dosis

. Usos

. Radioprotectores

. Sustancias radioprotectoras

. Efectos : mutagénicos , celulares
. Manifestaciones orales

Gran cantidad de los articulos experimentales hacen énfasis y coinciden en
efectos de la radiacion, en las diversas alteraciones que pueden presentarse en
personas susceptibles a esta, que van desde las generales hasta las que tienen

implicacion en cavidad oral como:

. Mucositis
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. Xerostomia

. Osteoradionecrosis

. Sialoadenitis

. Edema laringeo

. Atragantamiento y aspiracién

. Fibrosis, trismus, edema cervical
. Alteraciones en ATM

. Condronecrosis

. Necrosis de tejidos blandos

. Estenosis faringea, fistulas. (9,11,12,14,21,27,36,33)

De las patologias anteriormente nombradas se encontré que varios de los
articulos coinciden en que la mucositis es la principal lesién que se produce como
manifestacion oral de la radiacién , puede presentarse con mayor frecuencia en
personas irradiadas en cabeza y cuello, se observa atrofia de la mucosa oral,
especificamente del tejido epitelial con un importante dafio vascular y con infiltrado
inflamatorio, siendo mas oportunista en tejido mucoso no queratinizado ,todos

estos signos luego de recibir una dosis de mayor o igual a 10 Gys. (11,12,14,21,27,33,36)
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Siguiendo con la secuencia de aparicién de estas lesiones, en segundo lugar esta
la xerostomia, que es la disminucion del fluido salival presenta como
consecuencia del dafio en las glandulas salivales por su alta susceptibilidad ante

la radiacion.

La saliva es de gran importancia en el mantenimiento de la salud oral , no solo por
su importante accion de limpieza sino también por los componentes minerales
que esta posee, por eso la disminucién en su produccién puede ocasionar otras
alteraciones como :el aumento de caries dental y enfermedad periodontal,
infecciones bacterianas y micoticas, Queilitis angular, erosiones en labios y

mucosas, ademas favorecer a la mucositis, entre otras. (11,12,14,17,21,27,33,36)

También se encontraron otras manifestaciones igual de importantes pero que no
son tan frecuentes, estas fueron: osteoradionecrosis en elevadas dosis de

radiacion, es bastante grave por la destruccion de tejido éseo dificil de reparar.

Necrosis de tejidos blandos, estenosis y fistula faringeocutaneas condronecrosis,

fibrosis, trismus, edema cervical. (12,22,27)
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De las revisiones sistematicas, revisiones de la literatura y libros se obtuvieron,

conceptos que fueron de gran importancia en el desarrollo de la investigacion:

Que es la radiacion, (ionizante de tipo gamma y rayos x), como se descubrié la
radiacién, los primeros efectos que presentaron personas irradiadas y con esto las
medidas de prevencion, la delimitacién de su uso y de la dosis, el impacto que
tuvo en la sociedad en la época hasta la actualidad, sus principales usos tanto en
el area de la medicina como la industria y su presencia en el medio ambiente,
tipos de radiacion, medios de exposicién y su propagacion etc. Algunos de estos
aspectos también fueron tratados en articulos observacionales, algunos hicieron
mayor énfasis en el uso de radioprotectores, en donde las plantas ocuparon un

lugar importante con otras sustancias como aminotioles, aminas, aminofosina.
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3. RESULTADOS

La literatura evidencia que las radiaciones ionizantes tienen aplicabilidad en
diversos campos como en la Industria, la agricultura, en la esterilizacion, como
herramienta de investigaciéon, ecologia, terrorismo y en medicina con fin
Diagnéstico y terapéutico siendo en esta en la que con una frecuencia del 70% se

encontraron alteraciones en cavidad oral. (20,36,66)

Richardson R, Wakeford R, Ron E, Maalouf y cols, Verdun F y cols, Gutiérrez M y
cols coincidieron en que la exposicién a radiaciones ionizantes aumenta el riesgo

de cancer.

Se evidencié la presencia de manifestaciones generales como leucemia
aterosclerosis, accidente cerebrovascular, alzhaimer, cataratas, enfermedades
gastrointestinales, respiratorias, hepaticas, dermatolégicas, endocrinas (afectando
glandula tiroides y mamaria) segtin Richardson R, Wakeford R, Ron E, Maalouf y

cols, Verdun F y cols, Gutiérrez M Vit P y cols.

Las alteraciones que se identificaron de mayor importancia en la investigacion

fueron: la xerostomia y la mucositis, ya que se presentan con mayor predominio
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en la poblacién y a consecuencia de ello se observa un mayor predominio de
caries dental, enfermedad periodontal, perdida del gusto, infeccién fungica,
bacteriana y viral, también se encontraron otras alteraciones como
osteoradionecrosis , sialoadenitis, trismo, edema cervical, condronecrosis,
necrosis de tejidos blandos , inflamacion gingival entre otras Las alteraciones que
se identificaron de mayor importancia en la investigacién fueron: la xerostomia y
la mucositis, ya que se presentan con mayor predominio en la poblacién y a
consecuencia de ello se observa un mayor predominio de caries dental,
enfermedad periodontal, perdida del gusto, infeccion flngica, bacteriana y viral;
también se encontraron otras alteraciones como osteoradionecrosis |,
sialoadenitis, trismo, edema cervical, condronecrosis, necrosis de tejidos blandos ,

inflamacion gingival entre otras. (11-13,21,27,28,36,54,59,60)

MANIFESTACIONES ORALES

El tratamiento agresivo de una enfermedad maligna puede producir efectos téxicos
inevitables en las células normales. La cavidad oral es muy susceptible a los
efectos téxicos directos e indirectos de la radiacion ionizante. Este riesgo se debe
a una multitud de factores, entre ellos las altas tasas de renovacion celular de la
mucosa, la microflora compleja y diversa, y trauma a los tejidos orales durante la

funcién oral normal. (23)
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La radioterapia desempefia un papel primordial en el tratamiento de los canceres
orales y de otros canceres de cabeza y cuello .La forma de radiacién que se utiliza
con mayor frecuencia es la radiacién ionizante, administrada con una fuente
externa o a través de implantes radioactivos (oro, iridio, entre otros.).La radiacién
ionizante, ademas de tener efectos terapéuticos, también puede afectar a los
tejidos normales con un alto recambio celular, tales como la mucosa yugal, el
revestimiento del tracto intestinal y la medula 6sea. Los efectos secundarios en la
mucosa oral después de la radiacion dependen principalmente de la dosis y de la
duracidon del tratamiento y afectan alrededor del 80% de los pacientes. Estas
reacciones mucosas inducidas por la radiacién pueden clasificarse como
tempranas y tardias. Las tempranas aparecen al final de la primera semana del
tratamiento y consisten en eritemas y edema de la mucosa yugal. Durante la
segunda semana pueden aparecer eritemas, erosiones y Ulceras, que estan
recubiertas por un exudado blanquecino o amarillento. Todas las zonas
intraorales pueden verse afectadas aunque las superficies no queratinizadas son
las que lo estdn con mayor frecuencia. El paciente que puede experimentar
molestias subjetivas tales como cefalea, xerostomia, disgeusia y dolor durante la
masticacién, asi como al hablar y al deglutir. Las lesiones aparecen durante el
periodo de tratamiento y persisten varias semanas tras su finalizaciéon. Si se
irradian las glandulas salivales, la xerostomia es uno de los primeros signos en

aparecer y uno de los mas frecuentes. (10,27,36,38,42,47,54,58)
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En la mucosa oral, la aparicion de una zona roja (luego de dos semanas de
terapia), conforme contintie el tratamiento, la mucosa empieza a desprenderse;
durante este periodo se utilizan anestésicos topicos. Luego de terminado el
tratamiento la mucosa cicatriza con rapidez. La cicatrizacién suele ser completa
luego de 2 meses. Osteonecrosis, con dosis mayores a 6000 rad (60 Gray) puede

haber destruccién de tejido 6seo.

En las papilas gustativas se observan zonas de degeneracion extensa de la
arquitectura histolégica normal. Se recupera luego de 60 a 120 dias luego de

terminada la terapia.

En las glandulas salivales, el componente parenquimatoso es especialmente
radiosensible. Se recupera luego 6 a 12 meses gracias a la hipertrofia

compensadora del tejido Glandular Residual.

Los dientes adultos son muy resistentes a los efectos directos de la exposicion a la
radiacién. El tejido de la pulpa, muestra fibroatrofia a largo plazo; en el caso de la
estructura cristalina del esmalte, la dentina o el cemento, la radiacién no aumenta

su solubilidad.
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Caries por radiacion, por alteracion de la flora bacteriana normal por una mas
cariogénica (con predominio de Streptococus mutans, lactobasillus y levaduras),

también por la disminucién del flujo salival. (23)

Se producen fundamentalmente en los pacientes tratados en cabeza y cuello y
son especialmente importantes la mucositis y la xerostomia ya que comprometen

la calidad de vida de los pacientes y acarrean serios problemas nutricionales.

Los pacientes con hemopatias malignas presentan varias lesiones en la cavidad
propias de la enfermedad o como efecto secundario por los tratamientos que
reciben los pacientes. Entre las lesiones la mas importante es la de la mucositis.
Las lesiones que provocan las radiaciones ionizantes en la boca y las glandulas
salivales estan caracterizadas tanto por su cronologia como por el efecto dosis.
Las ulceras y la hiposialia que se observan entre los 8-15 dias del inicio de la
radioterapia se consideran como lesiones inmediatas y consecuencia directa de
su accion que es reversible entre los 15-21 dias pos tratamiento. Las caries que
se presentan a medio plazo entre los 3 y 6 meses de finalizada la radioterapia
sobre las diferentes estructuras son debidas a la hiposialia generada por la

sialoadenitis y el trismo estd provocado por la fibrosis de los musculos
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masticadores. Respecto al efecto dosis, 10 Gy provocan una hiposialia que
resulta reversible hasta dosis de 50 Gy; una dosis acumulada de 60 Gy induce
lesiones irreversibles por la atrofia y necrosis. La saliva de estos pacientes es
mas espesa por el incremento de las concentraciones iénicas de Na+, Cl-, Ca++,
Mg++ y de las proteinas. Las tasas de irradiaciéon superiores a los 5 Gy a largo
plazo, pueden producir a partir de los 5-6 meses de haber recibido el tratamiento
una disminucién del aporte sanguineo al hueso con necrosis y una reparacion

6sea anormal.(21)

MUCOSITIS

Es la inflamacién de la mucosa oral, producida por la destruccién de los
queratinocitos basales no pudiendo realizar éstos su recambio. Es en realidad una
atrofia del tejido escamoso epitelial en ausencia de dafio vascular y con un
infiltrado inflamatorio en el area basal. La evoluciéon de la mucositis ocurre en 4

etapas:

1. Inflamatoria/ Vascular
2. Epitelial
3. Ulcerativa

4. Bacteriologica y de cicatrizacion (11,33,36)
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Suele complicarse con sobreinfeccion por candidas y normalmente cede a las seis
u ocho semanas de terminar el tratamiento. Las zonas habitualmente mas
comprometidas son las no queratinizadas como el piso de la boca, la cara ventral
de la lengua, el labio y el paladar blando. Los primeros signos de la mucositis son
eritema que se vera presente después de recibir una dosis de 10 Gys; después
de 7-10 dias y tras haber recibido una dosis de 30 Gys acumulados en la cabeza
y cuello se producirda una Ulcera. Las lesiones van desde eritema, reaccion
pseudomembranosa, confluencia de las membranas, ulceracién o la necrosis. El
60-90% de los pacientes irradiados en cabeza y cuello desarrollan una mucositis
grave, que en ocasiones obliga a suspender o discontinuar el tratamiento. El
paciente puede presentar dolor, quemazén, dificultad para deglutir y sequedad en
la boca. La inadecuada nutricion del paciente puede convertirse en un auténtico

problema que obligue a la nutricién enteral. (11,21,27)

La escala mas usada para medir mucositis oral es la de la OMS, que la clasifica
en: grado 0, cuando no hay signos ni sintomas; grado 1, cuando la mucosa esta
eritematosa y dolorosa; grado 2, caracterizado por Ulceras, el paciente puede
comer normalmente; grado 3, cuando el paciente tiene Ulceras y solo puede beber

liquidos; y grado 4, cuando el paciente no puede comer ni beber (6

El tratamiento es fundamentalmente preventivo y paliativo. Se ha utilizado

preventivamente el sucralfato (gel protector de la mucosa), los enjuagues o geles
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con lidocaina al 2% en soluciébn acuosa pueden beneficiar aliviando de la
odinofagia, analgesicos y antibiéticos como polimixina, bacitracina tépica y
anfotericina B, apreciandose con la utilizacién de éstos ultimos una menor
frecuencia de sobreinfecciones. Sin embargo se recomienda no utilizar las
soluciones de clorhexidina ya que aumentan la sensacion de quemazén y el dolor.
En cuanto al tratamiento paliativo se recomienda seguir una dieta blanda, poco
condimentada, evitar alimentos irritantes, abstenerse del alcohol y tabaco,
mantener una buena higiene oral con dentifrico fluorado, enjuagues con
bicarbonato; no se debe usar proétesis removible durante la radioterapia y al
menos hasta dos meses de la desaparicién de los sintomas. El uso de esteroides

tépicos es controvertido. (27)

También podemos usar la miel que es un producto que se obtiene del néctar de
las flores y de la parte superior del tracto aerodigestivo de la abeja, que se
concentra a través de un proceso de deshidratacion dentro de la colmena de
abejas. La miel contiene la humedad, fructosa, glucosa, sacarosa, maltasa y otros
compuestos, junto con los elementos de traza. Su calidad basicamente, depende

de su fuente y dilucion. (33,59

Aunque la miel es un remedio antiguo desde la civilizacion de Egipto, muy
recientemente se ha encontrado un lugar en la medicina moderna. Debido a su

alta viscosidad, pH acido, sus propiedades higroscépicas, la conversién de
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peréxido de hidrégeno a partir de glucosa oxidasa y acido glucénico, sus enzimas
y minerales que proveen nutricién al tejido, vitaminas que ayudan a reparar
directamente al tejido, el efecto antibacteriano que se divide en efectos fisicos y
quimicos. El efecto fisico se basa en las propiedades de osmotica; por lo que
puede extraer agua de las células bacterianas y hacer que mueran. El efecto
quimico de la miel esta relacionado a los elementos que tienen propiedades
antibacterianas, tales como la enzima glucosa oxidasa, que produce peréxido de
hidrégeno. El efecto de la miel sobre la infeccién no es sélo relacionado con los
agentes antibacterianos, sino también a su efecto sobre la proliferacion de
linfocitos B y T. Ademas, el 1% de miel en los tejidos puede generar la liberacion

de TNF, IL-1 e IL-6 de monocitos. (33)

Es importante resaltar que dos semanas después, puede continuar esta lesion por
lo cual hay que pensar en cambiar de estrategia terapéutica pero es claro
determinar que ninguna intervencién previene totalmente que se produzca esta

lesién, pero se pueden realizar diversos tratamientos como forma preventiva:

e Accion de medicamentos como combinacién de polimixina E
antimicrobianos, tobramicina y anfotericina B, GM-CSF (granolocyte de

macroéfagos y factor estimulante de colonias).

e Recursos naturales de medicina chinay enzimas hidroliticas.

e Uso de cepillos de dientes suave.
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o Evaluar previamente los niveles de placa bacteriana y si hay presencia de

gingivitis.

e El uso de enjuagues bucales CHX al 0.12% puede reducir la colonizacion

de bacterias y hongos en la boca pero puede ser irritante para los tejidos.

(15,36)

Respecto a las infecciones concomitantes, en su mayoria candidiasicas, afecta
generalmente paladar blando, lengua y mucosa yugal; generalmente es de tipo

pseudomembranosa, caracterizada por la formacién de placas blancas, removibles
al raspado, aunque se puede presentar de tipo eritematosa en algunos casos. Los
principales factores de riesgo en pacientes irradiados para desarrollar candidiasis

son xerostomia, uso protesis dental y tabaquismo. (3e)

Puede utilizarse clotrimazol tépico que es de mayor eficacia que las soluciones
con nistatina, debido a la inflamacién de la mucosa se tolera mejor el tratamiento

sistémico con ketoconazol o fluconazol. (11,36)

También se ha denominado como un efecto colateral que se produce en pacientes
tratados por cancer de boca orofaringe nasofaringe Yy otro caso de cabeza y
cuello, estos efectos se relacionan con aspectos importantes relacionados con

este método terapéutico como la dosis, tamafio de campo y el fraccionamiento de
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la misma y otros aspectos como la combinacién con la quimioterapia que

aumentarian la prevalencia de diversos efectos como la mucositis.

XEROSTOMIA
La xerostomia en los pacientes irradiados por cancer en cabeza y cuello se
produce por la pérdida del flujo salival, debido a la sensibilidad de las glandulas

salivares a la irradiacion. (11,12)

Durante la disfuncién intervienen alrededor de cuatro fases, en los primeros 10
dias hay una pérdida de flujo con secreciéon de amilasa; hasta los 60 dias va
disminuyendo la secrecion de amilasa con progresiva pérdida de células acinares,
luego se presenta una fase donde no cambian los parametros anteriores.
Finalmente hay un deterioro de la funcién salival y asi mismo comienza la

recuperacion del tejido acinar entre los 120 a 240 dias. (27)

La saliva se vuelve densa, pegajosa y viscosa debido a una mayor afeccién de
las glandulas serosas que de las mucosas por compromiso vascular de los
pequefios vasos que rodean las unidades funcionales salivales. Se produce una
atrofia y necrosis de las células acinares y ductales con cambios en el tejido

conectivo, hay modificacion en la composicién de saliva (concentracion de
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electrolitos, inmunoglobulinas, pH) y sobrepoblacién de microflora cariogénica y

fungica, dentro de las primeras semanas de tratamiento. (31,36)

A bajas dosis la xerostomia sera reversible, pero a dosis acumulativas superiores
a 70 Gy pueden ser irreversibles por el dafio de la membrana plasmatica y DNA
de las células acinares con degeneracion y fibrosis del tejido glandular. La mejoria
que los pacientes pueden experimentar transcurrido un afo, se atribuye a la
reparacion de las glandulas menos irradiadas, y posiblemente a un

acostumbramiento. (51,53)

La hiposalia favorece también la sobreinfeccién, sobre todo por céandidas y el
aumento de la frecuencia de caries. Asi mismo la depleciéon de las papilas

gustativas, ocasionara cambios en el sentido del gusto. (s4)

Se recomienda eliminar aquellos farmacos que puedan producir xerostomia, evitar
comidas secas, ingerir alimentos que precisen masticaciéon para incrementar la
saliva y el sentido del gusto, evitar productos con azucares refinados (dulces,
bolleria, pasteles); utilizar chicles sin azlcar, beber con frecuencia entre las

comidas, utilizar de farmacos fluidificantes como la N-acetilcisteina. (11)
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Existen sustitutivos artificiales de la saliva con mucina, glicerina, metilcelulosa o
carboximetilcelulosa, los cuales producen alivio subjetivo de 5 a 10 minutos,
debido a su corta duracidn,sin embargo la mayoria de los pacientes prefieren

humedecer su boca con agua. (27

Si hay posibilidad de estimular las glandulas salivales se usan los sialogogos
como la anetol tritiona, la cevimilina o la pilocarpina que es agonista colinérgico, el
cual precisa la existencia de cierta funcion glandular, comienza su accién a los 20-
30 minutos de administrada y su actividad se mantiene durante unas tres horas.
Se administra a la dosis de 5 mg/ 8 horas, presenta como efectos secundarios
sudoracién, aumento de la frecuencia miccional, lagrimeo, rinitis, y esta
contraindicada en enfermedades cardiovasculares, hipertension inestable, ulcus,

asma, glaucoma, tratamiento con betabloqueadores y anticolinérgicos. (27)

La aplicacién de radioprotectores como es el caso de la amifostina, la cual es de
uso exclusivamente hospitalario por via subcutanea o endovenosa, 20 minutos
antes de la radioterapia diaria, ha tenido resultados alentadores. En la hiposialia
de baja intensidad se daran estimulantes gustativos o farmacolégicos. En la de
tipo moderado se daran estimulantes salivales farmacolégicos y sustitutivos
salivales por la noche. En los casos mas graves se prescribiran sustitutivos
salivales por el dia y la noche. (27
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La recuperacion espontanea de las lesiones orales puede producirse de forma
gradual después de la finalizacién del tratamiento radioactivo. Sin embargo una
infeccién secundaria puede retrasar la recuperacion. Las infecciones viricas y
bacterianas y la candidiasis son complicaciones médicas bastante frecuentes. Las
manifestaciones tardias suelen ser irreversibles y se traducen en una mucosa
yugal atréfica y extremadamente sensible en los dientes, la ausencia de
proteccion salival favorece al desarrollo de la caries, que avanza con gran rapidez

y acaban por destruirlos. (11,33)

CARIES DE RADIACION

La caries de radiacién es una de las complicaciones tardias de la radioterapia,
debido a efectos directos y, principalmente indirectos de la radiacién sobre los
dientes, siendo la hiposalivacion el mas importante, asi mismo, puede influir en su
aparicion la falta o disminucién de los habitos higiénicos por las molestias que
padecen, la sustitucion de la dieta habitual por otra méas blanda, y rica en hidratos
de carbono y por la aparicion de una microbiota oral con caracteristicas mas
acidogénicas y cariogénicas. Comparado con las caries no asociadas a
radioterapia, el patrén clinico es distinto y de progresién rapida, son agresivas y
persistentes y se muestran en individuos que nunca habian mostrado

predisposicion a estas lesiones, siendo las superficies lisas afectadas
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primeramente, desarrollando lesiones radiculares e incisales en forma de
cavidades y/o manchas cafés; aunque se ha escrito sobre la presencia de zona
Translucidas, dentina reparativa e intratubular en dientes extraidos de pacientes
irradiados, mostrando que el patrén morfolégico y de desmineralizacion frente a la
caries es el mismo que en pacientes no irradiados,demostrando la mayor
importancia de los efectos indirectos; la respuesta pulpar es alterada por la

radiacion, presentando una reduccion de la funcién de los odontoblastos. (14,27,36)

La prevencién de estas lesiones debe comenzar con la motivacion del paciente y
los consejos dietéticos antes de comenzar la radioterapia. Se debe seguir una
dieta suave y equiliborada con suplementos vitaminicos y proteicos. Evitar los
alimentos cariogénicos. Se deben restaurar los dientes afectados mediante
obturaciones estéticas y siguiendo una higiene correcta con cepillado dental
después de las comidas y aplicaciones topicas de fluoruro en forma de gel en
cubetas y usando pasta dentifrica de alto contenidoen fluor. De igual forma se

pueden hacer aplicaciones de barniz de clorhexidina de forma trimestral. (11,13,36)

SIALOADENITIS

A las 12-24 horas de iniciar el tratamiento, alrededor de un 5% de los pacientes
pueden alarmarse por notar hinchazén ligeramente dolorosa de alguna glandula

salivar incluida en el campo irradiado. Habitualmente se resuelve en 24-48 horas,
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no siendo necesario interrumpir el tratamiento. Debemos tranquilizar al paciente
que puede creer se trate de progresion tumoral y prescribir AINEs si fueran

precisos. (12)

EDEMA LARINGEO

Puede persistir durante varios meses hasta 1 afo. Como tratamiento se
recomienda no forzar la voz, corticoides como la dexametasona y si aparece
ulceracién y dolor antibioticoterapia con ciprofloxacino. Puede afadirse tratamiento

con pentoxifilina. (9

ATRAGANTAMIENTO Y ASPIRACION

Aparece sobre todo en pacientes sometidos a laringuectomia supraglética o por
fibrosis post-radioterapia, existiendo riesgo de neumonia. Afecta mucho la calidad
de vida de los pacientes, que necesitan adecuada rehabilitacién para aprender a
tragar, siendo a veces preciso el tratamiento quirGrgico. Si ambos fueran
ineficaces deberia evitarse la ingesta y colocar una sonda nasogastrica o de

gastrostomia para dar un aporte nutricional. (9)
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FIBROSIS, TRISMOS, EDEMA CERVICAL

La radioterapia cervical postquirtrgica conlleva un riesgo elevado de fibrosis tardia
cutanea y de tejidos blandos. A menudo es progresiva y dificil de manejar. La
hipoxia tisular la favorece, y la inflamacién por el tratamiento aumenta la expresion
del TNF que activa macréfagos productores de citoquinas fibrogénicas. La
severidad de la fibrosis aumenta seguln la dosis total, dosis por sesién y el

volumen tratado. (3s,41)

Cuando la radioterapia afecta la articulacién temporomandibular, en los muisculos
pterigoideos o el masetero puede aparecer trismo por fibrosis local; siendo el
trismo la disminucién de la apertura bucal que se puede producir tras 3-6 meses
postradiacién, sobre todo cuando se superan dosis de 60 Gy. Se recomienda
iniciar precozmente fisioterapia oral, realizando movimientos con dispositivos que
fuercen la apertura de la boca y administracién de relajantes musculares. Para
poder seguir la evolucion se deberia medir la distancia Interincisal maxima antes
de comenzar la radioterapia para poder comprobar si se pierde apertura y si se va
recuperando tras el tratamiento; Se han comunicado casos de mejoria del trismo

con oxigenoterapia hiperbarica. (22,27)
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El tratamiento de cualquier fibrosis puede intentarse con orgoteina (superéxido
Dismutasa) la cual se suministra por via intramuscular 15 minutos después de

realizarse la sesion de la radioterapia, ya que se ha demostrado su utilidad.

(22,38,40)

La pentoxifilina mejora el flujo sanguineo locorregional, inhibe el TNF, y la IL-1b
que aumentan la proliferacion de fibroblastos. En estudios publicados en los dos
ultimos afios se ha demostrado que hay un beneficio en el tratamiento de la

fibrosis por radiacién, con o sin vitamina E asociada. (11,13)

Para el edema cervical se recomiendan ejercicios fisicos que contraigan la
musculatura y activen el drenaje linfatico, medidas posturales durante el suefio y el

drenaje linfatico manual. (11,23)

ALTERACIONES EN ATM

En un estudio hecho por Marc Goldstein, en el instituto de Cancer de Ontario,
sobre los efectos de la radioterapia sobre la funcién de la ATM en 58 pacientes; se
observé que con las primeras dosis (2 a 10 Gray) no se ve afectada la articulacion

temporomandibular, pero si se observa un aumento en la ténicidad del musculo
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pterigoideo, por lo que la apertura maxima se ve disminuida. Los trastornos
funcionales temporomandibulares se ven aumentados al incrementarse la dosis
sobre el musculo pterigoideo. Pero no se ven efectos sobre la estructura de la
ATM, a pesar del aumento de la dosis. La irradiacion de los musculos provoca

trismos. Dosis bajas (2 a 10 Gray) pueden provocar un deterioro funcional. (23

CONDRONECROSIS

Es una complicacién rara que a menudo comienza por la ulceracién de los tejidos
blandos que cubren el cartilago. Puede provocarse por la realizacién de una
biopsia. Los sintomas de la condronecrosis laringea (disfonia, disfagia, disnea)
son similares a los de aquella’, siendo preciso realizar a veces traqueostomia. Se
recomienda pautar antibiéticoterapia, sobre todo el ciprofloxacino a una dosis de
750 mgr/12h, eficaz contra el s. aureus y la pseudomona, y tratamiento esteroideo.
Si en 10 dias no se aprecia mejoria debe realizarse desbridamiento del tejido
necrotico. En ocasiones es precisa la laringuectomia total aunque debe intentarse

el tratamiento con OHB. (9)
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NECROSIS DE TEJIDOS BLANDOS

Se manifiesta por la persistencia de una Ulcera sin evidencia de tumor. Puede
mejorar con pentoxifilina. Si fracasa valorar tratamiento con OHB o con arginina
(Arginaid®), precursor del 6xido nitrico, vasodilatador, eficaz para el tratamiento de

Ulceras cronicas en extremidades de otras etiologias. (9)

ESTENOSIS FARINGEA, FISTULAS FARINGOCUTANEAS

La estenosis faringea es una complicacién rara por fibrosis progresiva tras dosis
elevadas de radioterapia, que produce disfagia severa y riesgo de aspiracion.
Debe proponerse tratamiento con orgoteina, OHB y si fracasan finalmente

reconstruccion con injerto pediculado.

Tras laringuectomia mas del 15% de los pacientes presentan fistulas
faringocutaneas. Debemos esperar a iniciar el tratamiento hasta que reduzcan su
tamafio. La radioterapia previa a la cirugia aumenta el riesgo de dichas fistulas. El
tratamiento debe hacerse con antibioticos, evitar la ingesta con sonda
nasogastrica y recomendar también no tragar saliva, adecuado drenaje y curas
con gasas. La reconstruccién con colgajo se realizara cuando no cierre

espontaneamente. (12
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Figura 2. ERITEMA EN LAS ENCIAS CAUSADO POR RADIACION IONIZANTE

9) FIG. 10-1 PAG. 104

Figura 3. ERITEMA EN LAS ENCIAS Y MUCOSA ALVEOLAR CAUSADO POR

RADIACION IONIZANTE

(9) FIG. 10-2 PAG. 104
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Figura 4. EROSIONES MULTIPLES CAUSADAS POR RADIACION IONIZANTE

“5(9) FIG. 10-3 PAG. 105

Figura 5. ERITEMA Y EROSIONES EN EL LABIO INFERIOR CAUSADAS POR
RADIACION IONIZANTE

(9) FIG. 10-4 PAG. 105
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Figura 6. EROSION EN LA LENGUA CAUSADA POR IRIDIO RADIACTIVO

(9) FIG. 10-5 PAG. 105

Figura 7. ULCERA EN LENGUA CAUSADA POR ORO RADIACTIVO

9) FIG. 10-6 PAG. 106

OSTEORADIONECROSIS (ORN)

Es una complicacion grave, la mas seria tras la radioterapia al menos después de
6 semanas donde se presenten elevadas dosis de radiacion, sobre todo si no se
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toman las medidas adecuadas para reducir la dosis radiactiva en los huesos. Se
manifiesta como un area de hueso expuesto, con necrosis ésea, es dolorosa y con
frecuencia con infecciones repetitivas También se manifiesta con olor fétido,
sangrado en la zona, puede evolucionar clinicamente hacia fistula cutdnea o
mucosa, secuestros 6seos o fractura. La mandibula se afecta con mayor
frecuencia a nivel de los molares inferiores que en el maxilar superior con una
incidencia entre el 5y el 15%, y se puede encontrar que los hombres se ven mas
afectados. La radiacion provoca cambios irreversibles en el hueso, afectando
todas las células del campo de tratamiento, sobre todo a las del endotelio de los
vasos de pequefio y mediano calibre, por estrechamiento de los canales
vasculares, llevando a la disminucién del flujo sanguineo en la area afectada,
produciendo con el tiempo una obliteracion, atrofia y fibrosis de la medula osea;
perdida de osteocitos y osteoblastos, reducciéon de formacién osteoide. Como
consecuencia de la fibrosis de la medula dsea, se produce una situacién de
hipoxia, hipocelularidad e hipovascularidad que conllevan a una necrosis de hueso
y cartilago e infeccién que es producida por el tratamiento radioterapéutico de los

tumores de cabeza y cuello. (13,27,36)

Se presentan varios factores de riesgo entre los cuales encontramos los
traumatismos como las irritaciones por prétesis dentales, los bordes cortantes de
los dientes o por una practica clinica como lo es la exodoncia post-radioterapia ya

que es uno de los principales factores de riesgo; esto persiste por toda la vida del
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paciente, por ende las exodoncias deben ser realizadas por lo menos dos
semanas antes del inicio de la radioterapia. Otros factores son el tabaco el
alcohol, tumores avanzados, reseccion mandibular, pobre estado nutricional, la
edad avanzada, las dosis totales superiores a 65 Gy, el Hiperfraccionamiento de
las dosis y la combinacién entre la radioterapia externa y braquiterapia, una

inadecuada higiene oral y dental. (17,36)

El diagnostico de lesiones orales por radiacién depende de la anamnesis y de las
caracteristicas clinicas; aunque la clinica puede pasar desapercibida al principio
cuando la lesién es muy pequeiia, o puede manifestarse por la aparicién de
fistulas cutaneas u orales, celulitis y supuracién, secuestros 6seos o fracturas

patoldgicas. (17,36)

Es de gran importancia que el odontdlogo conozca el tratamiento al que esta
siendo sometido el paciente para asi poder minimizar la presencia de las
complicaciones y dar manejo a cada una. Esta intervencion debe ser antes

durante y después de la radioterapia. (11-13,21,27,28,36,54,59,60)

CUIDADO ODONTOLOGICO PRE, DURANTE Y POST- RADIACION

El objetivo es eliminar o estabilizar las enfermedades bucales u otras

enfermedades que puedan generar complicaciones durante la radioterapia. Las
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exodoncia y el tratamiento periodontal previenen el desarrollo de caries de

radiacion, progresion de enfermedad periodontal y osteoradionecrosis. (36,60,64)

El odontélogo debe informar al paciente sobre los efectos colaterales esperados y

orientar el tratamiento a las necesidades inmediatas como son:

e Las Exodoncia que se deben realizar dos semanas antes de la radioterapia,
realizamos este procedimiento cuando hay: Caries (que no es posible
restaurar), Periodontitis apical sintomatica, Enfermedad periodontal
moderada a severa, Diente impactado o semierupcionado, Lesion periapical
extensa (cronica), Indicacion protésica (Diente sobreerupcionado, ausencia
de antagonista, diente mesializado).

e Cuando el paciente se encuentra inmunosuprimido se debe realizar una

profilaxis antibidtica previa a las exodoncias.

Restauraciones simples.

Tratamiento periodontal.

Endodoncias.

Conjuntamente se debe realizar un protocolo completo de higiene oral

(cepillado, seda dental, pulido coronal y aplicacién de fltor).

Se tomarian como necesidades mediatas las que se pueden hacer después
de terminada la radioterapia; como prétesis dentales y tratamientos

restauradores complejos. (59,60,64,66)
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Cuando el paciente es desdentado total se debe igualmente realizar orientacion
sobre higiene oral, orientacion sobre el uso de la prétesis durante la radioterapia y

realizaciéon de una nueva prétesis después de finalizado el tratamiento. (43,59,60)

Los resultados se obtienen cuando se incluye la prevencion y el seguimiento
periédico del paciente y hacerlo consiente sobre el consumo del tabaco y el

alcohol. (36)

Para la xerostomia se recomienda eliminar los farmacos que produzcan
xerostomia, evitar los alimentos secos, ingerir comida que demande masticacion
para incrementar la produccién de la saliva y el sentido del gusto, evitar alimentos
con azucar refinada, consumir bastante liquido entre comidas y consumir chicle sin

azucar. (36,64)

Se pueden suministrar farmacos fluidificantes como la N. acetilasteina, sustantivos
artificiales como mucina, glicerina, metilcelulosa, o carboximetilcelulosa, los cuales
producen un efecto que dura de 5 a 10 minutos. Para estimular las glandulas se
utilizan los sialogogos como anetol tritiona, la cevimilina o la pilocarpina (5 mg/ 8
horas) que es agonista colinérgico que precisa la existencia de cierta funcion
glandular, comienza su accién a los 20-30 minutos de administrada y su actividad

se mantiene durante unas tres horas, aunque este presenta unos efectos
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secundarios como la sudoracién excesiva, aumento de la frecuencia miccional,
rinitis y esta contraindicado en pacientes con enfermedades cardiovasculares,
hipertensiéon inestable, asma, glaucoma, tratamiento con betabloqueadores vy
anticolinérgicos. En cuanto al uso intrahospitalario encontramos la amifostina
como radioprotector por via subcutanea o endovenosa, 20 minutos antes de la

radioterapia diaria, con resultados alentadores. (13,27,36,70)

En la mucositis el tratamiento es preventivo y paliativo. Se recomienda una dieta
blanda, poco condimentada, evitar los alimentos irritantes, abstenerse del
consumo de alcohol y de tabaco, mantener una buena higiene oral e incorporar
dentifricos flGorados, enjuagues con bicarbonato, no se debe usar protesis
removible durante la radioterapia y al menos hasta dos meses de la desaparicién
de los sintomas, para el dolor los opioides son la sustancia de eleccién. También
se puede utilizar la miel de abejas pura debido a su alta viscosidad, provee
nutricién al tejido, vitaminas que ayudan a reparar directamente al tejido, el efecto
antibacteriano que se divide en efectos fisicos y quimicos. El efecto fisico se basa
en las propiedades osmoticas; por lo que puede extraer agua de las células
bacterianas y hacer que mueran. El efecto quimico de la miel esta relacionado a
los elementos que tienen propiedades antibacterianas, tales como la enzima
glucosa oxidasa, que produce peréxido de hidrégeno. El efecto de la miel sobre la

infeccién no esta soélo relacionado con los agentes antibacterianos, sino también a
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su efecto sobre la proliferacién de linfocitos B y T. Ademas, el 1% de miel en los

tejidos puede generar la liberacion de TNF, IL-1 e IL-6 y de monocitos. (7,54,60,66)

Se puede usar previamente a la radioterapia Sucralfato(gel protector de la
mucosa), enjuagues con lidocaina al 2% para aliviar la odinofagia, antibidticos

como polimixina, bacitracina tépica y anfotericina B. (36,50,65,66)

Es importante resaltar que dos semanas después, puede continuar la mucositis
por lo cual hay que pensar en cambiar de estrategia terapéutica pero es claro
determinar que ninguna intervencion previene totalmente que se produzca esta

lesion. (21,36)

En cuanto a la candidiasis se puede utilizar cotrimazol tépico que es de mayor
eficacia que las soluciones con nistatina, debido a la inflamacién de la mucosa se

tolera mejor el tratamiento sistémico con ketoconazol o fluconazol. (11,3e)

Cuando se presenta la caries de radiaciéon se debe seguir una dieta suave y
equilibrada con suplementos vitaminicos y proteicos. Evitar los alimentos
cariogénicos. Se deben restaurar los dientes afectados mediante obturaciones
estéticas y siguiendo una higiene correcta con cepillado dental después de las
comidas y aplicaciones topicas de fluoruro en forma de gel en cubetas y usando
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un dentifrico con alto contenido de flior. De igual forma se pueden hacer

aplicaciones de barniz de clorhexidina de forma trimestral. (11,2836

En la osteorradionecrosis se hace un diagnostico diferencial con Mucositis por
quimioterapia, enfermedad de injerto contra huésped, eritema multiforme,
estomatitis herpética. Liquen plano, pénfigo, penfigoide cicatrizal, prefigoide

bulloso y leucemia. (16,17

El tratamiento inicial seria limpieza y exéresis del hueso necrético afectado bajo
cobertura antibiética, suspension de la radioterapia, analgésicos topicos,
esteroides tépicos, AINES, vitaminas del complejo B, antibiéticos y antimicéticos
en caso de que exista infeccion de la mucosa yugal e infeccién 6sea. Algunos
autores preconizan el uso del oxigeno hiperbarico durante este periodo. Cuando
las lesiones son mas avanzadas se hace una reseccién en el area afectada

(mandibulectomia) hasta margenes con hueso de aspecto vascularizado.

(10,16,17,28,36,43)

La fibrosis se puede tratar con orgoteina (superéxido Dismutasa) que se suminitra
por V.I. 15 minutos después realizada la radioterapia. La pentoxifilina mejora el
flujo sanguineo locoregional, inhibe el TNF y la IL- 1b y aumenta la proliferacion de

fibroblastos. (10-13,16)
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En el caso de trismo se debe realizar fisioterapia oral con dispositivos que forcé la
apertura de la boca, administrar relajantes musculares, también es recomendable

hacer uso de la oxigenoterapia hiperbarica. (12,27,44,60)

Para el edema cervical se recomiendan ejercicios fisicos que contraigan la
musculatura y activen el drenaje linfatico, medidas posturales durante el suefio y el

drenaje linfatico manual. (11,45)

Después de la radioterapia una de las necesidades mas marcadas después de la
RT es la confecciéon de protesis removible o prétesis total la cual es paciente

utilizara hasta que pasen 2 meses después de terminado el tratamiento. (36,60)

Si el paciente presenta dientes se le debe de orientar en cuidados post-
radioterapéuticos ademas se debe de mantener en controles periédicos cada tres
meses donde se estabilizara la salud periodontal y general de la cavidad oral,
asimismo nos servira para prevenir aun mas que aparezca la osteoradionecrosis.

Y se debe reforzar cada vez mas la higiene oral. (11,36,43,59,60)

Se evaluara la presencia de xerostomia/ hipo salivaciéon que generalmente

persiste después de la RT en este caso recomendamos al paciente el uso de

sialogogos y de lubricantes artificiales. (36.60)
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Cuando sea necesario realizar una Exodoncia lo debemos realizar bajo una
profilaxis antibiética y no se deben de hacer mas de una cirugia por cita y hacer
todo lo posible para la proteccién del coagulo. Es necesario esperar un tiempo
prudencial para hacer este procedimiento. Si es posible, es preferible optar por el
tratamiento de endodoncia y luego amputacion coronaria en lugar de la realizacién

de una Exodoncia. (36,43,64)
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4. DISCUSION

La radiacién ha sido usada a través de la historia en el area de la medicina con
multiples fines, también se le ha atribuido una alta capacidad lesiva, produciendo
efectos en el organismo y en cavidad oral. Segun W.J. Késtlera, Gonzales 2010,

Silvestre-Donat 2008.

Gonzales 2010, Gazel 2009 afirman que la alteracion mas frecuente es la
xerostomia presente en un 85% de los casos, estd a su vez produce una
diversidad de manifestaciones que pueden presentar bastante complicaciones. La
mucositis es una lesion secundaria a la xerostomia que tiene una importante
incidencia esta es una manifestacion transitoria y aguda a comparacioén con la
xerostomia que es permanente. Es comun encontrar estas alteraciones en
pacientes que han sido tratados con radioterapia y su tratamiento depende de la
gravedad de la lesion .en el caso de la xerostomia Barasch 2000, recomienda el
uso de amifostina previo al tratamiento de radioterapia pero (Xie 2009), resalta
que tiene efectos secundarios sobre el organismo como hipotension,
somnolencia, vomitos etc., ademas su uso es solo intrahospitalario, por tanto el
odonotlogo no lo podra tener dentro de su protocolo general. (Gésime J 2008),
propone el uso de los sustitutos de saliva que han sido usados, pero tienen corta
duracion lo cual no es cémodo para el paciente entonces es mas recomendable

mantener una buena hidratacion. (Gazel 2009, Gonzales 2010, Reyes 2010).
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En cuanto a la mucositis ha sido controversial el uso de la clorhexidina (Gonzales
W y colaboradores), afirman que pese a tener una importante accién bactericida
puede producir la irritacion de la mucosa. Gutiérrez M, Vit P y Motallebnejad M
coinciden en la miel que es bastante efectiva tiene accion bacteriostatica, ademas
es un excelente cicatrizante pero no puede ser usado en pacientes diabéticos.
En los casos donde la radiacién excede el nivel de exposicion se presenta la
osteoradionecrosis, siendo la mas grave de las manifestaciones orales. También
se encontraron otras alteraciones no muy nombradas como son: la sialoadenitis,
edema laringeo, atragantamiento y aspiracién, edema cervical, condronecrosis,
necrosis de tejidos blandos, estenosis faringea, fistulas faringotonicas (Barasch

2000, Gonzales 2010, Donat 2008, Vit P 2008).
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5. CONCLUSIONES

e La literatura evidencia, que la manifestacién oral mas frecuente generada
por la radiacién ionizante es la xerostomia, seguida a esta la mucositis, la
caries de radiacion, la sialoadenitis, el edema laringeo y el trismo. En los
casos donde la radiaciéon excede el nivel de exposicion se presenta la

osteoradionecrosis, siendo la mas grave de las manifestaciones. (10,11,36,49)

e A la luz de los resultados se encuentra relevante el conocimiento y
preparacion integral del equipo odontoldgico, sobre el tratamiento o tipo de
exposicion a la que se encuentra sometido el paciente. Lo cual le permitira
llevar a cabo un abordaje integral en relacién al aspecto preventivo y

terapéutico, previo a la exposicion.
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6. RECOMENDACIONES

Es de suma importancia el acompanamiento del odontélogo en todo este proceso
puesto que asi se podran evitar o disminuir la aparicion de estas patologias, hay
organismos que reaccionan de diferentes maneras dependiendo de factores
externos e internos del paciente. Se le debe concienciar sobre sus habitos ya que
algunos de ellos como el alcohol el cigarrillo pueden potencializar la aparicién de

las manifestaciones.

Existen diversas alternativas de tratamientos paliativos para la el alivio de estas
afecciones, la miel es un excelente bacteriostatico, ademas tiene propiedades
cicatrizantes que pueden ser favorables para los tejidos en el manejo de la
mucositis, es importante tener en cuenta la condicién sistémica de los pacientes

para el uso de la misma como en el caso de la diabetes.

Cuando sea el momento de realizar exodoncias post radioterapia se reporta que
se puede realizar tratamiento de conductos del diente y amputacién coronal y se
puede dejar el diente y realizar control y cuando se cumpla el tiempo prudencial
realizar la correspondiente Exodoncia todo esto depende de cada caso clinico en
todos es diferente por eso se deben de hacer con preferencia la Exodoncia 3

semanas antes de empezar la radioterapia.
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8. ANEXOS

8.1INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

8.1.1 matriz bibliografica (ver anexo magnético)
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