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RESUMEN

Los tratamientos intensivos contra la leucemia, ya sea por quimioterapia o
radioterapia, pueden originar importantes lesiones en la cavidad oral que van a
condicionar el tratamiento dental en funciéon a factores fisicos y técnicos, y en
funcion del estado bucodentario previo del paciente. Algunas de estas
complicaciones son inevitables y transitorias como la mucositis o la pérdida del
gusto, sin embargo, otras pueden ser permanentes como la xerostomia, las caries,
el trismo o la osteonecrosis. En este sentido el odontdlogo puede tener una
participacion productiva en el cuidado global del enfermo llevando a cabo un
conjunto de medidas que prevengan estas complicaciones. En este articulo se
realiza una revisidn de las distintas manifestaciones orales causadas por los
tratamientos de terapia oncolégica y se describen el manejo y cuidados
odontolégicos, tanto de los pacientes sujetos a estos tratamientos como de cada
uno de los efectos colaterales de que éstos generan en la cavidad oral.

Palabras clave: cuidado odontologico, radioterapia, quimioterapia, complicaciones,
leucemia.

ABSTRACT

The intensive therapies against leukemia, either for chemotherapy or radiotherapy,
can themselfs be the origin of important injures in oral cavity wich will condition the
dental treatment in function to physical and technical factors, and in function of the
patient's previous oral and dental state. Some of these complications are
unavoidable and transitory as the mucositis or the loss of the taste, however,
others can be permanent as xerostomia, caries, lockjaw or osteonecrosis. In this
sense the odontologist should have a productive participation in the patient's global
care carrying out a group of measures to prevent these complications. In this
article it is carried out a revision of the different oral manifestations caused by the
treatments of oncological therapy and the handling and dental cares are described,
so much of the patients subject to these treatments like of each one of the colateral
effects that these generate in the oral cavity.

Words key: dental care, radiotherapy, chemotherapy, complications, leukemia.



INTRODUCCION

El tratamiento intensivo de una enfermedad maligna como la leucemia puede
producir efectos tdxicos inevitables en las células normales. Estos efectos toxicos
relacionados con el tratamiento inciden principalmente en la mucosa que reviste el
sistema gastrointestinal, incluso en la mucosa oral, a causa de su alta tasa de
renovacién celular. La cavidad oral es muy susceptible a los efectos toxicos
directos e indirectos de la quimioterapia oncoldgica y de la radiacion ionizante
(Myers y Marx, 1990; Shubert et a/, 1998). 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 funcion oral
normal (Sonis, Peterson y McGuire, 2001).

Aunque los cambios en las estructuras de tejido blando de la cavidad oral
presuntamente reflejan los cambios que ocurren en todo el sistema
gastrointestinal, el presente estudio se concentra en las complicaciones orales
provocadas por la terapia con famacos antineoplasicos y la radioterapia. Si bien
las complicaciones orales pueden imitar ciertos trastornos sistémicos, se
presentan ciertas toxicidades orales unicas en el contexto de estructuras
anatémicas orales especificas y sus funciones.

La frecuencia con que se presentan las complicaciones orales varia dependiendo
de la terapia para la leucemia. El 10% se relaciona con la quimioterapia auxiliar, el
40% con la quimioterapia primaria, el 80% con el trasplante de células madre
hematopoyéticas mielosupresoras y el 100% relacionado con la radioterapia a
zonas de la cabeza y el cuello que comprenden la cavidad oral.



Las complicaciones orales mas comunes observadas después de la oncoterapia
son la mucositis, la disfuncion de las glandulas salivales, la disfuncidon del sentido
del gusto y el dolor. Estas complicaciones pueden, a su vez, producir otras
secundarias como deshidratacion, disgeusia y malnutricion. En los pacientes con
leucemia la cavidad oral también puede ser una fuente de infeccion sistémica. La
irradiacion a la cabeza y el cuello puede danar irreversiblemente la mucosa oral, la
vasculatura, los musculos y los huesos, lo que puede dar lugar a xerostomia,
numerosas caries dentales, trismo, necrosis de los tejidos blandos vy
osteonecrosis.

Las toxicidades orales severas pueden afectar la administracion de protocolos
oncoterapéuticos optimos. Por ejemplo, puede ser necesario reducir la dosis del
tratamiento o modificar su horario para permitir que se resuelvan las lesiones
orales. En casos de morbilidad oral severa, es posible que el paciente no pueda
continuar la terapia contra la leucemia; el tratamiento suele descontinuarse
entonces. Por lo tanto, estos trastornos de la dosis causados por las
complicaciones orales pueden afectar directamente la supervivencia del paciente.

El manejo de las complicaciones orales de la oncoterapia comprende identificacién
de poblaciones en alto riesgo, educacién del paciente, iniciacion de intervenciones
antes del tratamiento y manejo oportuno de lesiones. La evaluacion del estado oral
y la estabilizacién de la enfermedad oral antes de la terapia oncoldgica son
medidas criticas para la atencién completa del paciente. Como se indica, esta
atencion debe ser tanto preventiva como terapéutica para reducir al minimo el
riesgo de complicaciones orales y de otras complicaciones sistémicas que estén

relacionadas con la misma.
De cada millbn de habitantes con un diagndstico reciente de cancer, hasta
400.000 pueden presentar complicaciones orales (Dorta, Ramirez ef al, 1999). La

tendencia al incremento de edad de la poblacion y el deseo de mantener los
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pacientes sus dientes en buen estado sugiere que los odontdlogos tratan cada vez
mas a menudo a pacientes con céncer (entre los que se cuentan aquellos con
leucemia) y, por lo tanto, que deben estar informados sobre los aspectos
relacionados con la atencién oncoldgica de tales pacientes, la cual pueden
modificar el estado de la cavidad oral.

En atencion a esta situacion es entonces necesario realizar investigaciones como
la presente, tendientes a proporcionar conocimientos acerca del manejo y los
cuidados odontol6gicos de los efectos colaterales de la radioterapia y la
quimioterapia en la cavidad oral de pacientes con leucemia. De esta manera se
permite un manejo y unos cuidados odontoldgicos tendientes a reducir la
incidencia y severidad de la mucositis oral, mejorar el manejo de la infeccién,
proteger la funcion glandular salival y reducir al minimo el riesgo de secuelas

cronicas.

El desarrolio de procedimientos de atencion adecuados que eviten las
complicaciones provocadas por la oncoterapia, especialmente la mucositis oral,
podria disminuir considerablemente el riesgo de padecer de dolor oral, de
infecciones orales y sistémicas y reducir la estadia en el hospital, ademas de
mejorar la calidad de vida y disminuir el costo de la atencion médica. Esto
permitiria también ofrecer un una mejora de la tasa de curacion de los efectos
colaterales de la oncoterapia por leucemia y de la duracién de las remisiones de

dichas enfermedades.
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1. CONTEXTO DE LA INVESTIGACION

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los procedimientos de quimioterapia y radioterapia, empleados para el tratamiento
de las enfermedades cancerigenas entre las que por supuesto se cuenta la
leucemia, generalmente producen efectos secundarios en el organismo humano.
La cavidad oral no constituye una excepcion y, por el contrario, en ella los niveles
intensivos de quimioterapia y radioterapia que suelen requerir los pacientes con
leucemia produce diferentes e importantes lesiones en los tejidos de la boca, las
cuales pueden tener consecuencias sistémicas graves para el paciente (Verdd,
2002) . El cuidado de los pacientes con leucemia requiere de una atencion
integral, en la que al odontdlogo le corresponde una participacion activa que exige
de él un conocimiento adecuado de los efectos que produce la radioterapia y la
quimioterapia en la cavidad oral y el manejo y cuidados que dichos efectos exigen.

Por todo lo anterior surge la pregunta: ;Cudles son los efectos que produce la
radioterapia y la quimioterapia en la cavidad oral, en pacientes con leucemia
sometidos a dichos tratamientos, y qué manejo y cuidados odontolégicos son
necesarios para tratar dichos efectos.

1.2 JUSTIFICACION

Generalmente la informacién disponible sobre los efectos de la radioterapia y la
quimioterapia en la cavidad oral se encuentra dispersa en documentos que tratan
de manera general sobre los efectos de dichos procedimientos en el organismo
humano. Son contados los documentos que tratan de manera especifica el tema y
muchos menos los que abordan el tema del manejo y los cuidados odontolégicos
que se requieren. La presente investigacion permite reunir esta informacién en un
documento dedicado de manera especifica al tema, como una fuente de consulta

13



para los profesores y estudiantes de odontologia sobre aspectos que son
totalmente pertinentes en el desempefio de la profesion.

1.3 PROPOSITO

Este estudio pretende conocer los efectos que produce la radioterapia y la
quimioterapia en la cavidad oral, en pacientes con leucemia sometidos a dichos
tratamientos, y el manejo y los cuidados odontolégicos necesarios para tratar
dichos efectos. Adicionalmente, se busca desamollar un documento que
proporcione informacion tedrico-practica sobre el tema a estudiantes y profesores
de odontologia en general y de manera particular los del Colegio Odontolégico
Colombiano.

1.4 MARCO DE REFERENCIA

1.4.1 La sangre y la médula 6sea. La sangre estd compuesta de plasma y de
células suspendidas en dicho plasma. El plasma es basicamente agua en la cual
se encuentran disueltas muchas sustancias quimicas. Estas sustancias incluyen
proteinas (p. Ej.: albumina), hormonas (p. Ej.: hormona tiroidea), minerales (p: Ej;
hierro), vitaminas (p. Ej.: &cido fdlico) y anticuerpos, incluyendo aquellos que
desarrollamos a partir de las vacunas (p. Ej.: anticuerpos contra el virus de la
polio). Las celulas incluyen: gldbulos rojos, plaquetas, neutréfilos, eosindfilos,
baséfilos, monocitos y linfocitos (Leukemia.org, 2004).

Los glébulos rojos constituyen casi la mitad del volumen de la sangre. Estan llenos
de hemoglobina, la proteina que toma oxigeno de los pulmones y lo lleva a los
tejidos. Las plaquetas son células pequefias(una décima del tamafio de los
glébulos rojos) que ayudan a detener la hemorragia cuando uno se lastima. Por
ejemplo, cuando uno se corta, se cortan los vasos que llevan la sangre. Las
plaquetas se adhieren a la superficie cortada del vaso, se aglutinan y taponan la
pérdida de sangre. Luego se forma un codgulo firme. La pared del vaso luego se
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cierra en el punto donde se formd el coagulo y regresa a su estado normal
(Leukemia.org, 2004).

Los neutrdfilos y monocitos son glébulos blancos. Se llaman fagocitos, es decir,
células que "comen", debido a que ingieren bacterias y hongos y los matan. A
diferencia de los glébulos rojos y las plaquetas, los glébulos blancos salen de la
sangre y se dirigen a los tejidos, donde pueden ingerir bacterias u hongos
invasores y contribuir a curar la infeccion. Los eosinéfilos y los baséfilos son dos
tipos adicionales de glébulos blancos que participan en respuestas alérgicas. Otro
tipo de gldbulo blanco son los linfocitos, la mayoria de los cuales se encuentra en
los ganglios linfaticos, el bazo y los canales linfaticos, pero algunos ingresan en la
sangre. Existen tres tipos principales de linfocitos: Células T, células B y células
citotoxicas ("asesinas") naturales (Leukemia.org, 2004).

La médula 6sea, por su parte, es un tejido esponjoso en el cual se desarrollan las
células de la sangre. Ocupa la cavidad central de los huesos. Al nacer, todos los
huesos contienen médula activa. Cuando una persona llega a la madurez, los
huesos de las manos, pies, brazos y piemnas ya no poseen médula activa. Los
huesos de la columna (vértebras), de la cadera y los hombros, costillas, del pecho
y del craneo contienen médula que elabora glébulos rojos en los adultos. La
sangre pasa a través de la médula y recoge glébulos rojos recién formados para

hacerlos circular (Leukemia.org, 2004).

El proceso de formacion de glébulos rojos se llama hematopoyesis. Un reducido
namero de células, las células progenitoras, son las responsables de elaborar los
glébulos rojos en la médula 6sea. Las células progenitoras eventualmente se
transforman en células sanguineas especificas por medio de un proceso llamado

diferenciacion.
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Cuando se forman las células completamente diferenciadas y funcionales, salen
de la médula 0sea e ingresan en el torrente sanguineo. En las personas sanas
existen suficientes células progenitoras como para mantener la produccion de
células sanguineas continuamente. Algunas de las células progenitoras ingresan
al torrente sanguineo y circulan. Estan presentes en cantidades tan pequenas que
no se las puede contar o identificar en los recuentos de sangre usuales. Su
presencia en la sangre es importante porque pueden colectarse con técnicas
especiales y transplantarse a un paciente receptor si el donante es compatible y
se logran reunir suficientes células progenitoras. Esta circulacién de células
progenitoras desde la médula 6sea a la sangre y de vuelta ocurre también en el
feto. Por eso, luego del nacimiento, se puede usar la placenta y el cordén umbilical
como fuente de células progenitoras para trasplantes (Leukemia.org, 2004).

En resumen, las células sanguineas son fabricadas en la médula ésea y cuando
estan completamente formadas y en condiciones de funcionar, salen de la médula
dsea y pasan al torrente sanguineo. Durante la circulacion, los glébulos rojos y las
plaquetas realizan sus funciones especificas de suministrar oxigeno y taponar
vasos sanguineos lesionados. Los neutrdfilos, eosindfilos, baséfilos, monocitos y
linfocitos, que en conjunto se conocen como glébulos blancos, se internan en los
tejidos, por ejemplo del pulmén, combaten las infecciones, como la neumonia, y
realizan sus otras funciones.

1.4.2 Conceptos generales sobre la leucemia. Las primeras observaciones de
pacientes que presentaban un nimero elevado de glébulos blancos realizadas por
médicos europeos en el siglo XIX llevaron a la creacion del término "Weisses blut’
o "sangre blanca" como se llamaba entonces a esta enfermedad. Luego se
comenzo a usar el término "leucemia” derivado de los vocablos griegos "leukos"
(blanco) y "haima" (sangre) (Leukemia.org, 2004). La leucemia esta catalogada
dentro del grupo de las neoplasias hematoldgicas (Discapnet, 2004). Mas que una
enfermedad propiamente dicha, la leucemia es un grupo de enfermedades de la
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medula 6sea que se caracteriza por una detencion en la maduracion de las células
encargadas de la formacion de los constituyentes de la sangre, con una
proliferacion y crecimiento descontrolado de células sanguineas inmaduras
(blastos). Esta proliferacién se origina a nivel de la médula dsea, a partir de la cual
se disemina a la sangre y los distintos tejidos (Lobato, 1996).

La leucemia representa el cancer mas frecuente en la infancia, alcanzando el 35 a
40% de los canceres pediatricos, con una incidencia de 3 a 4 casos por cada
100.000 nifios menores de 15 afios, por afio. En la década del 60, representaba
una enfermedad mortal con un 80% de fallecimientos a los 6 meses de
diagnosticada la enfermedad. Posteriormente, gracias a un mayor conocimiento
del desarrollo tumoral, se desarrollaron efectivos esquemas de tratamiento con un
indice de curacion entre un 50y 70% de los casos (Lobato, 1996).

> [Etiologia. Si bien las causas desencadenantes del cuadro se desconocen,
se han asociado algunos factores como la exposicion a radiaciones ionizantes,
agentes quimicos (pesticida, benceno, etc.) o alquilantes, pero raramente se
observan estos antecedentes en los nifios (Lobato, 1996). Lo que si estd
demostrado es que la leucemia no es un padecimiento hereditario o contagioso
(Glaxo Smith Klein, 2004).

La mayoria de las leucemias infantiles son trastomos genéticos adquiridos. Esto
significa que las mutaciones genéticas y las anomalias cromosdmicas de las
celulas se producen esporadicamente (al azar). El sistema inmunolégico juega un
papel importante en la proteccién del cuerpo contra las enfermedades, entre ellas,
el cancer. Una alteracién o un defecto del sistema inmunolégico puede aumentar
el riesgo de desarrollar leucemia. Circunstancias tales como la exposicién a ciertos
virus, a factores ambientales, a sustancias quimicas y a diferentes infecciones se
han asociado con los darios al sistema inmunolégico (Martin Memorial, 2004).
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En la mayoria de los casos la causa de la leucemia no es evidente. Son pocos los
factores asociados con un aumento de riesgo de la enfermedad. La exposicion a
grandes dosis de irradiacion es uno de ellos, como se estudié cuidadosamente en
los sobrevivientes japoneses a las detonaciones de la bomba atdmica. Algunos
tipos de leucemia ocurren a diferentes ritmos en distintos lugares. Los indices de
leucemia son mas elevados en paises desarrollados y en niveles socioeconémicos
mas altos. Se sospecha que muchos casos de leucemia infantil pueden ser el
resultado de posibles exposiciones a un agente infeccioso o tdxico durante el
desarrollo fetal o en la primera infancia. Unos tipos de leucemia, como la lecumeia
linfocitica aguda ocurre méas a menudo durante la primera década de vida pero
vuelve a aumentar su frecuencia en individuos mayores (Leukemia.org, 2004).

> Diagnostico y cuadro clinico. Es dificil lograr el diagndstico de la leucemia
cuando ésta inicia, ya que sus primeros sintomas son parecidos a los de otras
enfermedades. Estos sintomas son: cansancio, falta de apetito o fiebre
intermitente (Glaxo Smith Klein, 2004). Para diagnosticar esta enfermedad se
deben analizar la sangre y las células de la médula 6sea. Ademas de un recuento
bajo de gldbulos rojos y plaquetas, al examinar los glébulos rojos tefiidos a la luz
de un microscopio generalmente se observa la presencia de blastos leucémicos.
Esto se confirma con un examen de la médula ésea que invariablemente muestra
blastos leucémicos. La sangre y/o las células de la médula también se usan para
realizar estudios del numero y la forma de los cromosomas (examen citogenético),
inmunofenotipos, y otros estudios especiales, si fuera necesario (Leukemia.org,
2004).

Ademas del examen fisico y la historia médica completa, los procedimientos para
el diagndstico de la leucemia pueden incluir (Martin Memorial, 2004);

= Aspiracion y biopsia de la médula 6sea. Procedimiento que consiste en
extraer médula por aspiraciéon o con una aguja previa anestesia local. En la
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biopsia por aspiracién, se retira una muestra de liquido de la médula 6sea. En
la biopsia con aguja, se retiran células (no liquido) de la médula 6sea. A
menudo se utilizan estos métodos en combinacion.

Recuento sanguineo completo (complete blood count, CBC). Medicion del
tamario, la cantidad y la madurez de las diferentes células sanguineas que se
encuentran en un volumen de sangre especifico.

Andlisis de sangre adicionales. Pueden incluir la quimica sanguinea, la
evaluacion de la funcién renal y hepatica y estudios genéticos.

Tomografia computanizada (también llamada escéner CT o CAT).
Procedimiento de diagndstico por imagen que utiliza una combinacién de
rayos X y tecnologia computarizada para obtener iméagenes de cortes
transversales (a menudo llamadas "rebanadas") del cuerpo, tanto horizontales
como verticales. Un escaner CT muestra imagenes detalladas de cualquier
parte del cuerpo como por ejemplo, los huesos, los musculos, la grasa y los
organos. La tomografia computarizada muestra mas detalles que las
radiografias comunes.

Resonancia magnética nuclear (RMN). Procedimiento de diagnéstico que
utiliza una combinacién de imanes grandes, radiofrecuencias y una
computadora para producir imagenes detalladas de los drganos y las
estructuras internas del cuerpo.

Radiografia. Examen de diagnéstico que utiliza rayos invisibles de energia

electromagnética para generar imagenes de tejidos intemos, huesos y
érganos en una placa.

19



= Ecografia (también llamada sonografia). Técnica de imagenes diagnésticas
que utiliza ondas sonoras de alta frecuencia y una computadora para crear
imagenes de vasos sanguineos, tejidos y érganos. Las ecografias se utilizan
para ver el funcionamiento de los érganos intemos y para evaluar el flujo
sanguineo en los distintos vasos.

=  Biopsia del ganglio linfatico.

= Puncién raquidea (puncién lumbar). Procedimiento mediante el cual se coloca
una aguja especial en la parte baja de la espalda, en el interior del conducto
raquideo (la zona que rodea a la médula espinal). Por medio de este
procedimiento se puede medir la presion que existe en el conducto raquideo y
en el cerebro. También se puede extraer una pequefia cantidad de liquido
cefalorraquideo (cerebral spinal fluid, CSF) y enviarla al laboratorio para
comprobar si existe una infeccién o algin otro tipo de problema. El liquido
cefalorraquideo es el liquido que baria el cerebro y la médula espinal de su
hijo.

Segun propone J. A. Whittaker, las manifestaciones clinicas caracteristicas
pueden dividirse en cuatro sindromes:

« Sindrome anémico. Se observa una anemia progresiva con palidez de la piel y
de las mucosas, con fatiga facil, dificultad para respirar que aumenta con el
esfuerzo fisico, dolores de cabeza, irritabilidad o somnolencia y aumento de la
frecuencia cardiaca (Whittaker, 1992).

« Sindrome hemorragico. Desencadenada fundamentalmente por la gran
disminucion o desaparicion de las plaquetas de la sangre. Las hemorragias
pueden observarse en cualquier lugar del cuerpo, pero fundamentalmente se
observan a nivel de la piel y de las mucosas, abarcando desde hematomas hasta
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grandes hemorragias asociadas o no a traumatismos. El sangrado por la nariz es
uno de los mas habituales y como consecuencia de su abundancia y reaparicién
suele ser el primer sintoma que motiva la consulta (Whittaker, 1992).

» Sindrome Febri. Aproximadamente en un 30% de los casos es la fiebre de
varios dias de evolucién, generalmente asociada a tos, dolor al tragar o
abdominal, la que determina la consuita (Whittaker, 1992).

o Sindrome Tumoral. Esta caracterizado por la infiltracion de las células
sanguineas inmaduras en los distintos érganos. Los drganos mas frecuentemente
afectados son el higado, bazo, ganglios y genitales. EI compromiso de los huesos
y articulaciones, en el 25 a 30% de los casos, desencadena dolores intensos. La
afectacion del sistema nervioso central se manifiesta por vémitos, dolores de
cabeza y paralisis de algunos nervios. A nivel de los érganos genitales, el testiculo
se ve afectado en un 10 a 20% con un aumento de su tamafio, pero sin producir
dolor. El ovario es poco frecuente que se vea afectado (Whittaker, 1992).

> Clases de leucemia. Aunque existen varios tipos de leucemia, la mayoria de
autores la dividen segun el tipo de células que proliferan, distinguiendo la leucemia
linfocitica o linfoblastica que afecta a los gidbulos blancos que se forman en los
ganglios linfaticos y bazo (linfocitos), y la leucemia mieloide o mielocitica (también
llamada granulocitica o mielégena) que afecta a las células que se forman en la
médula ésea (mielocitos) (Funadaleu.org, 2004).

Adicionalmente, la evolucién y el curso de la enfermedad obliga a clasificar a las
leucemias en agudas y cronicas. En las agudas las células neoplasicas son
células que no han madurado lo suficiente y han crecido indiscriminadamente. Se
desarrolla rapidamente y es la mas comun en los nifios. En las crénicas, que son
mas frecuentes en los adultos, las células invasoras son células maduras. Su
desarrolio es lento y generalmente dura arios.
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Hay formas de leucemia menos comunes que afectan a otro tipo de células
sanguineas. La leucemia monocitica afecta a los monocitos (grandes gldbulos
blancos, barredores que forman parte del sistema inmunolégico), la eritroleucemia
ataca a los eritrocitos (células primitivas parientes de los glébulos rojos) que se
encuentran en la médula 6sea. Sin embargo, el diagndstico y tratamiento de los
distintos tipos de leucemia es parecido (Funadaleu.org, 2004). A continuacién se
presenta una descripcién de los principales tipos de leucemia.

Leucemia linfocitica crénica (chronic Ilymphocytic leukemia, CLL). La
leucemia linfocitica crénica es una malignidad (cancer) de los glébulos blancos
conocidos como linfocitos, caracterizada por un aumento lento y progresivo de
estas células en la sangre y en la médula 6sea. La leucemia linfocitica crénica
(CLL) afecta a los linfocitos B y causa inmunosupresion, insuficiencia de la médula
dsea e invasion de células malignas (cancerosas) en otros 6rganos. Generalmente
los sintomas se desarrollan de manera gradual y la incidencia es
aproximadamente de 2 casos por cada 100.000 e incrementa con la edad. El 90%
de los casos se encuentra en personas de mas de 50 afios y muchos de los casos
se detectan con pruebas sanguineas rutinarias en personas asintomaticas. La
causa de esta enfermedad se desconoce y aun no se ha determinado alguna
relacion con irradiacion, quimicos carcinogénicos o virus. La enfermedad es mas
comun en los judios de ascendencia rusa o de Europa del este y es poco
frecuente en Asia (Whittaker, 1992).

La enfermedad en su etapa temprana no requiere tratamiento especifico (ya que el
tratamiento temprano no mejora la supervivencia), pero es importante hacer una
observacion minuciosa. Se puede indicar quimioterapia si el paciente presenta
fatiga, anemia, trombocitopenia o ganglios linfaticos agrandados que ofrezcan
problemas. La quimioterapia estandar de primera linea por lo general incluye el
medicamento fludarabina; otros medicamentos que se pueden emplear son
clorambucil (Leukeran) ciclofosfamida (Citoxan). Recientemente, el medicamento
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alentuzumab (Campath), un anticuerpo contra la superficie de las células CLL, ha
sido aprobado para el tratamiento en pacientes con CLL y que no han tenido éxito
con la fludarabina. Otro medicamento con anticuerpos que también se puede
utilizar es el rituximab (Rituxan). En raras ocasiones, se puede utilizar la radiacién
en los ganglios linfaticos agrandados. Es posible que sea necesario hacer
transfusiones sanguineas o plaquetarias (Lobato, 1996).

Leucemia linfocitica aguda (acute lymphocytic leukemia, ALL). Es una
enfermedad maligna progresiva, caracterizada por un gran numero de glébulos
blancos inmaduros semejantes a los linfoblastos que se pueden encontrar en la
sangre, la médula sea, los ganglios linfticos, el bazo y otros érganos. El objetivo
del tratamiento es la remision del cancer, la cual se logra cuando el conteo de
células sanguineas periféricas y de la médula 6sea son nomales. La leucemia
linfocitica aguda se trata con la combinacion de medicamentos anticancerosos
(quimioterapia) y puede ser necesaria la hospitalizacion durante un periodo de tres
a seis semanas para iniciar la quimioterapia; sin embargo, las sesiones siguientes
se pueden suministrar en foorma ambulatoria. Adicionalmente, si el conteo de
linfocitos es muy bajo, es necesario aislar al paciente para prevenir la exposicién a
agentes infecciosos (Lobato, 1996).

La quimioterapia consiste tipicamente en la combinacion de 3 a 8 medicamentos
entre los cuales se pueden mencionar. prednisona, vincristina, metrotexato, 6-
mercaptopurina y ciclofosfamida. De la misma manera, se pueden requerir
productos sanguineos (por ejemplo: concentrado de globulos rojos, plaquetas)
para corregir la anemia y el bajo conteo de plaquetas; asi como la terapia
antibiética para tratar algunas infecciones secundarias que se desarrollen.
Después de lograr la remisién, se aplica la quimioterapia y/o radioterapia en la
columna vertebral para tratar algunas células leucémicas que puedan haber
invadido el liquido cefalorraquideo. La terapia subsecuente esta orientada a
prevenir la recaida y mantener la quimioterapia durante mas de un afio. El
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transplante de médula 6sea después de dosis altas de quimioterapia es un

tratamiento de opcién para casos que recurren o no responden a otros
tratamientos (Whittaker, 1992).

Leucemia mielocitica cronica (chronic myelogenous leukemia, CML). La
leucemia mielogena crénica es un cancer maligno de la médula ésea que causa
crecimiento rapido de las células productoras de sangre (conocidas como
precursoras mieloides), en la médula ésea, sangre periférica y tejidos del cuerpo.
La enfermedad tiende a aparecer en personas de mediana edad y en nifos y esta
asociada con una anomalia cromosémica del llamado cromosoma Filadeffia. La
leucemia mielégena crénica se caracteriza por una fase crénica que puede durar
meses 0 afnos. La enfermedad puede presentar o no sintomas durante la fase
crénica. Finalmente, los pacientes progresan de la fase cronica a una fase
acelerada y mas peligrosa, durante la cual las células de la leucemia crecen mas
rapidamente (Lobato, 1996).

La aceleracion de la enfermedad puede estar asociada con fiebre (sin infeccién),
dolor 6seo y un agrandamiento del bazo. En la mayoria de las personas, la
enfermedad progresa a una crisis maligna en un periodo de 5 afios, cuando hay
un conteo muy alto de glébulos blancos inmaduros (células de la leucemia). La
fase maligna de la leucemia es muy dificil de tratar. El sangrado e infeccidn
pueden presentarse debido a insuficiencia de la médula 6sea. La exposicion a
radiacion ionizante y al benceno son factores de riesgo conocidos (Amaya, 1988).

El tratamiento esta dirigido a reducir el crecimiento de las células leucémicas en la
médula 6sea y poder inducir una remisién (cuando no se puede encontrar
leucemia) con buen control de los signos y sintomas de la enfermedad. La fase
cronica puede controlarse con quimioterapia, bajo régimen ambulatorio. En este
sentido se ha utilizado terapia con interferén para lograr remisién temporal.
Recientemente, la FDA aprobé un nuevo medicamento para la leucemia
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mielégena crénica llamado imatineb (Gleevac), que es particularmente efectivo
cuando la enfermedad no ha respondido al tratamiento estandar (trasplante de
médula 6sea). Este medicamento trabaja directamente en las células leucémicas
para inhibir su crecimiento (Lobato, 1996; Whittaker, 1992).

Un trasplante de médula ésea precedido por dosis altas de quimioterapia y de
radioterapia continia siendo el tratamiento estandar: aunque no todas los
personas con este tipo de leucemia son candidatas apropiadas para un trasplante
0 cuentan con un donante apto. No se sabe hasta el momento qué pacientes
deben recibir un trasplante de médula ésea como primer tratamiento y quiénes
deben recibir Gleevec, por lo que puede ser apropiado participar en un estudio
médico ("ensayo clinico") que compare estos dos tratamientos. Dado que las
recomendaciones de tratamiento para este tipo de leucemia estdn cambiando
rapidamente con los nuevos hallazgos de las investigaciones, se deben discutir
con el oncologo las ventajas y desventajas de cada opcién (Lobato,1996).

Leucemia mielécitica aguda (acute myelogenous leukemia, AML). Es una
malignidad (cancer) de los tejidos que forman la sangre de la médula dsea,
caracterizada por la proliferaciéon de glébulos blancos inmaduros. Existen 8
categorias de esta condicién que van desde la MO hasta M7, basados en cuéles
gldbulos son anormales. La leucemia mielégena aguda se puede presentar a
cualquier edad, pero afecta principalmente a adultos y a nifios menores de un afio.
Este articulo estara enfocado hacia la leucemia mielégena en adultos. En esta
condicion, ciertas células sanguineas del sistema inmune, que crecen en la
médula Osea, pierden su capacidad para madurar y especializarse
(diferenciacion). Dichas células se multiplican rapidamente y reemplazan las
células sanguineas normales (Whittaker, 1992).

La insuficiencia de la médula Gsea se presenta cuando las células malignas
reemplazan los elementos normales de la médula ésea, haciendo que la persona
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se vuelva susceptible al sangrado, a medida que las células normales pierden su
capacidad para combatir los microorganismos y disminuyen en numero. La
mayoria de los casos no tienen una causa aparente; sin embargo, se cree que la
radiacion, algunas toxinas como el benceno, y algunos agentes quimioterapéuticos
(incluyendo etopédsido y drogas conocidas como agentes alquilantes) ocasionan
algunos tipos de leucemia, incluyendo la forma mielégena aguda. Asi mismo, las
anomalias genéticas pueden jugar un papel en el desarrollo de esta condicién
(Lobato, 1996; Whittaker, 1992).

El objetivo del tratamiento es eliminar las células malignas con quimioterapia, pero
infortunadamente este procedimiento también elimina células normales que
pueden estar presentes en la médula sea, por lo que durante el tratamiento el
paciente presenta riesgo de sangrado debido al bajo nimero de plaquetas e
infeccion por un bajo conteo de glébulos blancos. La recuperacion de la médula
Osea requiere varias semanas para iniciar la produccién de células normales.
Durante este tiempo, el cuidado de soporte es intensivo y consiste en: aislamiento
del paciente para prevenir la infeccion, suministro de antibiéticos para tratarla si se
presenta, transfusion de plaquetas para el control del sangrado y transfusiones de
glébulos rojos sanguineos para combatir la anemia (Lobato, 1996).

Después de llevarse a cabo la remisidn, el tratamiento intensivo se conoce como
consolidacion y es necesario con el fin de lograr una curacién permanente. La
consolidacion puede consistir 0 en una quimioterapia intensiva o un trasplante de
médula 6sea o un trasplante de células troncales. Estos trasplantes también se
pueden llevar a cabo en pacientes con recaida de la enfermedad.

La mayoria de los diferentes subtipos de leucemia son tratados en forma similar.
Sin embargo, existen algunas diferencias en el tratamiento de un tipo de leucemia
conocido como Leucemia Promielocitica Aguda (APL). EI ATRA (4cido todo-trans
retinoico) juega un papel importante en el tratamiento de esta enfermedad, ya que
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induce a la maduracién de las células inmaduras de leucemia en gldbulos
normales. El ATRA se emplea durante los tratamientos de remision vy
consolidacion y ha incrementado el porcentaje de curacién de este tipo de
leucemia. Adicionalmente, el medicamento triéxido de arsénico se aprobé para ser
utilizado en pacientes con APL, quienes no han respondido al tratamiento con
ATRA o con la quimioterapia usual. Se puede emplear para lograr la primera
remisién o una recaida posterior (Lobato, 1996; Whittaker, 1992).

Leucemia de células pilosas. Es un cancer de linfocitos (células B) que lleva a
un conteo sanguineo bajo. La leucemia de células pilosas es un tipo de cancer de
la sangre poco comun y puede ser una de las causas del bajo niimero de glébulos
normales. La enfermedad es causada por el crecimiento anormal de células B que
presentan una apariencia vellosa bajo el microscopio, ya que tienen proyecciones
finas que salen de su superficie. La causa de esta enfermedad es desconocida,
afecta 5 veces mas a los hombres que a las mujeres y la edad media de inicio es a
los 55 arios. Este tipo de leucemia es raro y sélo representa aproximadamente el
2% de las leucemias que se diagnostican cada afio (Whittaker, 1992).

Al comienzo de la enfermedad, es posible que el tratamiento no sea necesario. En
ocasiones, el paciente llega a requerir una transfusion sanguinea. En caso de
necesitarse el tratamiento debido a los conteos sanguineos muy bajos, se pueden
utilizar varias drogas quimioterapéuticas como cladribina y pentostatina. Asimismo,
se puede utilizar el interferéon. En la mayoria de los casos, estas drogas pueden
producir una remisién (alivio completo de la enfermedad) que perdura durante
muchos afos; sin embargo, ain no es claro si la quimioterapia cura la
enfermedad, dado que la mayoria de los pacientes presentan recurrencia con el
tiempo. La extirpacion del bazo puede ayudar a mejorar los conteos sanguineos,
pero no es probable que cure la enfermedad. Es posible que se requiera el
tratamiento sintomatico de infecciones con antibiéticos o los bajos conteos
sanguineos con factores de crecimiento y transfusiones (Whittaker, 1992).
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> Efectos de la leucemia en la cavidad oral. En la cavidad oral la leucemia
se manifiesta con hemorragias gingivales. Las encias estan muy enrojecidas,
pueden aumentar de tamario de forma exagerada y ademas pueden producirse
Ulceras, tal como se ve en la figura 1 (Ondasalud, 2004). La gingivitis de la
leucemia es la primera manifestacién de la enfermedad en casi el 25 por ciento de
los nifos afectados de leucemia. Una infiltracion de células de leucemia dentro de
las encias causa la gingivitis, que empeora a causa de la incapacidad del sistema
inmunolégico para combatir la infeccion. Las encias enrojecen y sangran con
facilidad. A menudo, la hemorragia persiste durante varios minutos, dado que la
sangre no coagula con normalidad en los afectados de leucemia (Ondasalud,
2004).

Figura 1. Gingivitis por leucemia

Fuente: www.odontocat.com/patoralhemat.htm.

1.4.3 Tratamiento de la leucemia. A partir de la década del 70 y como
consecuencia del mayor conocimiento de la enfermedad y a un mejor desarrollo
de los esquemas terapéuticos, mas del 70% de los pacientes con leucemia,
especialmente nifios, pueden curarse. El tratamiento de la leucemia se basa
fundamentalmente en dos pilares: la quimioterapia y/o la radioterapia, que tienen
como objetivo la desaparicion de las células leucémicas, y el tratamiento de
soporte con el propdsito de controlar las complicaciones que pudiesen aparecer.
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Es de gran importancia un control adecuado de las hemorragias y de las
infecciones, las que pueden llegar a ser fatales (Lobato, 1996; Whittaker, 1992).

» La Quimioterapia. La quimioterapia consiste en el uso de farmacos para
destruir las células cancerosas. Existen mas de 50 medicamentos diferentes para
combatir la enfermedad y prevenir el crecimiento, multiplicacion y diseminacion de
las células malignas. Cuando estan sanas, éstas crecen y se dividen de forma
controlada; sin embargo, las células cancerosas se caracterizan precisamente por
el crecimiento descontrolado. Por ello, estos agentes, que pueden emplearse
solos o bien combinados, estan dirigidos a bloquear esta multiplicacion cadtica. El
tratamiento, su duracién, dosis, farmacos etc., dependen de factores tan diversos
como el tipo de cancer, su localizacién, el estado general del paciente (McKay,
1998).

Historia. La primera informacion escrita sobre el tratamiento a un paciente con
cancer data del afio 1.600 antes de Cristo. Se trata de un papiro egipcio que relata
la primera operacion quirargica para la extraccion de un tumor sélido (McKay,
1998). En cuanto a la quimioterapia, el primer compuesto citotéxico (‘venenoso
para ciertos tipos de células’) no se empled precisamente con fines médicos. El
gas mostaza se utilizé por primera vez como arma militar durante la Primera
Guerra Mundial, y estudiado después mas en profundidad durante la Segunda
Guerra Mundial (Milone, 2004).

En 1945, después de que varios militares fueran expuestos accidentalmente a
esta sustancia se descubri6 que sus niveles de gldébulos blancos eran
sorprendentemente bajos. Esta observacion llevd a los cientificos a pensar en la
capacidad de este agente para matar células, por lo que se comenzo su uso como
medicamento oncoldgico con enfermos de linfomas, precisamente una variedad de
la enfermedad relacionada con los glébulos blancos. Se empled para ello la
administracion intravenosa en lugar de la inhalacién de gas. Corria la década de



los cuarenta y a partir de aquello el numero y variedad de farmacos

anticancerigenos ha evolucionado espectacularmente hasta nuestros dias
(McKay, 1998).

Administracién. Los agentes quimioterapéuticos pueden administrarse por via
oral (en forma de pastilla, capsula o solucién bebible), sin embargo el sistema
digestivo no siempre los puede absorber, por lo que puede recurrirse también a
inyecciones intramusculares o intravenosas. Esta ultima es la via mas frecuente,
los facultativos pueden hacerlo mediante una jeringuilla, en una vena de la mano o
el brazo, a través de la cuél los medicamentos se introducen en el organismo del
paciente. Otra opcién es el catéter, un tubo flexible que se coloca en una vena de
mayor tamaro, donde se mantiene durante el tiempo que dura el tratamiento. En
ocasiones, el catéter se adhiere a un dispositivo, un pequefio disco de plastico o
de metal que se coloca bajo la piel y que evita pinchazos innecesarios. Para
controlar el ritmo de entrada del medicamento en el organismo puede utilizarse
ademas una bomba de infusion, que dispone de un area de almacenamiento para
los farmacos (McKay, 1998).

Cuando el farmaco se administra intramuscularmente, los efectos de la
quimioterapia suelen durar mas debido a que la absorcion por los tejidos
musculares es algo méas lenta. Finalmente, en algunos casos, cuando la
enfermedad se ha propagado a la médula espinal o al cerebro, los medicamentos
tienen que administrarse directamente en el fluido espinal para lo que hay que
recurrir al meétodo intratecal, que consiste en introducir la quimioterapia
directamente en el espacio intraespinal. No son las Unicas vias, también se puede
emplear una crema o locion directamente sobre la piel, intra-arterial, directamente

en el interior del tumor.

La dosis y el tipo de farmaco varia segun los tipos de cancer y segun la repuesta o
situacion general del paciente y pueden administrarse diariamente o incluso cada



semana o cada mes. Generalmente, se administra mediante ciclos que alternan
los farmacos con periodos de descanso que permiten al organismo volver a
fabricar células sanas y recuperarse del efecto de la medicacion. Los ciclos son
fundamentales para el comecto funcionamiento de Ia quimioterapia, por ello es
importante respetar bien los horarios y el ritmo, siguiendo las indicaciones de los
médicos. Aunque el tiempo que transcurre entre cada ciclo depende de la
naturaleza del farmaco, lo mas habitual es que sea entre tres o cuatro semanas
(McKay, 1998).

Algunas personas pueden tomar los farmacos en su propia casa, aunque otras
siguen los tratamientos en el consultorio médico o bien en el hospital de dia, unas
camas que el paciente ocupa sélo por la mafiana mientras recibe el tratamiento
para irse a su casa hasta la préxima sesion. Tampoco es extrario que los primeros
dias sea necesario permanecer ingresado para que los médicos observen los
efectos de la terapia y puedan ajustar la dosis para cada paciente. Es posible que
ofros farmacos interactien con la quimioterapia, por lo que es importante
preguntar al médico antes de automedicarse o tomar cualquier pildora.

Usos. La diferencia entre la quimioterapia y las otras opciones disponibles para
abordar esta patologia, (radioterapia y cirugia fundamentalmente) es que ésta
puede usarse de manera sistémica. Es decir, por su propia naturaleza, estos
farmacos no se limitan a actuar en un drea concreta sino que llegan a diversas
partes del organismo, alli donde se hayan extendido las células enfermas (McKay,
1998).

En funcién del tipo de cancer y su estadio, la quimioterapia puede emplearse con

diferentes objetivos:
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» Para curar el cancer. Una meta que se considera alcanzada cuando el paciente
ya no presenta celulas enfermas en su organismo, el tumor desaparece y el
enfermo queda libre de la patologia durante muchos afios.

 Para controlar el céncer. Es decir, para evitar que la enfermedad se siga
extendiendo. En este caso, los farmacos eliminan las células enfermas que ya han
llegado a otros érganos.

o Paliativo. Para aliviar los sintomas de la enfermedad, fundamentalmente el
dolor, que merma la calidad de vida del paciente.

En muchas ocasiones el tratamiento farmacoldgico se complementa con el uso de
radioterapia o incluso se emplea como complemento de la cirugia. En el caso de la
llamada quimioterapia neo-adyuvante, los farmacos tienen como mision
empequeniecer el tumor antes de que éste se extirpe; por el contrario, cuando la
terapia se emplea después de la cirugia para acabar con las posibles células
malignas que hayan quedado en el organismo se habla de quimioterapia
adyuvante (McKay, 1998).

Farmacos utilizados. Cada farmaco funciona con mecanismos diferentes, de
manera que unos son capaces de ‘envenenar’ directamente a las células malignas
danando su ADN, mientras que otros desencadenan una reaccién del sistema
inmune para que éste sea capaz de reconocerlas como ‘elementos extrafios’ y
ordene su ejecucion. En otros casos, la actividad o reposo de las células enfermas
depende de su reaccion a las homonas que produce el organismo humano
naturalmente. En este caso, el farmaco se dirige a anular los efectos de las

hormonas del paciente (Skel, 2000).

Los agentes empleados en las terapias oncoldgicas pueden dividirse en varias
categorias en funcién de cémo funcionan y cémo afectan a las células malignas.
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Conociendo en qué momento del ciclo celular acttan y qué actividad concreta
bloquean para frenar la multiplicacién de la enfermedad, los cientificos pueden
decidir qué farmaco actuara mejor sobre cada tipo de tumor, si deben combinarse
varios de ellos para lograr una mayor eficacia, si se puede emplear conjuntamente
con algun otro tipo de medicamento e incluso cuéndo debe administrarse para
lograr el efecto deseado. Algunos farmacos utilizados son:

» Agentes alquilantes (cisplatino, carboplatino, clorambucil, busulfano y otros.
Estos actuan directamente sobre el ADN para evitar que las células enfermas
sigan reproduciéndose. Son eficaces en el tratamiento de leucemias crénicas,
linfomas no Hodgkin, asi como para quienes padecen la enfermedad de Hodgkin,
mieloma mdltiple y ciertos tumores de pulmén, mama y ovario (Skel, 2000).

» Nitrosureas (carmustina o lomustina, por ejemplo). Este segundo grupo de
farmacos actia de forma similar a los agentes alquilantes, entorpeciendo la
actividad de las enzimas encargadas de reparar el ADN. Se emplean
generaimente en el tratamiento de tumores cerebrales o de melanomas malignos
(Skel, 2000).

 Antimetabolitos. Se trata de agentes que se combinan con el ADN celular para
modificar la estuctura de las células, de manera que estas mueren al no poder
seguir reproduciéndose normalmente. Este tipo de farmacos, entre los que se
incluyen, por ejemplo, 5-fluoracilo o el metroxato, se administra a enfermos que
padecen tumores de mama, ovario o bien en el tracto gastrointestinal y también a
pacientes que padecen leucemia crénica (Skel, 2000).

« Antibidticos antitumorales (doxorubicina, mitoxantrona, etc). No funcionan igual
que los antibidticos empleados en el caso de infecciones, sino que por su
mecanismo de accion alteran la membrana que rodea a las células y bloquean el
proceso por el que las células se multiplican (Skel, 2000).
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» Inhibidores mitéticos. Desde el paclitaxel hasta el docetaxel, estas sustancias
derivan de productos naturales y son capaces de frenar el proceso de
reproduccion celular asi como la accion de las enzimas responsables de la
reproduccion celular (Skel, 2000).

» Inmunoterapia. En este grupo se incluyen todos aquellos medicamentos
capaces de estimular el sistema inmune del propio paciente para que éste sea
capaz de reconocer y combatir las células enfermas. Algunos expertos los
consideran una forma diferente de tratamiento al margen de la quimioterapia. La
primera evidencia de ‘inmunoterapia’ data de principios del siglo XXI, cuando
William Cloey, un cirujano neoyorquino aprecié una regresion espontanea del
sarcoma entre aquellos de sus pacientes que habian padecido previamente una
infeccion bacteriana (Skel, 2000).

» La radioterapia. La radioterapia utiliza particulas similares a las de los rayos
X, pero de mayor energia, capaces de penetrar en el cuerpo. Esta técnica para el
tratamiento del cancer actia sobre el tumor, destruyendo las células malignas e
impidiendo que crezcan y se reproduzcan, pero también destruye los tejidos
normales de manera temporal, por lo que la radioterapia tiene efectos
secundarios. La ventaja es que las células sanas tienen mayor capacidad de
regeneracion que las cancerosas, de manera que el cuerpo se recupera de los
danos causados una vez que se ha conseguido eliminar el tumor y se termina el
tratamiento (Sanchiz, 1994).

La radioterapia puede administrarse bien como tratamiento Unico o como
complemento de la cirugia o la quimioterapia. Cuando se radia previamente la
zona afectada por el tumor, se reduce su tamario facilitando la posterior
intervencion del cirujano. En el caso de que las radiaciones se reciban después de
pasar por el quiréfano, el objetivo es acabar con las células que hayan podido
quedar tras la extirpacion. La radioterapia también es el mejor abordaje en el caso
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de lesiones malignas que no son accesibles mediante cirugia, bien porque el
tumor esta situado en una region del organismo de dificil acceso, o por ser de gran
tamario, lo que imposibilita su extirpacion (Brandan, 1998). El tratamiento conjunto
con radioterapia y quimioterapia se utiliza también con frecuencia para aumentar
la eficacia de ambos tratamientos (Pelton, 1997). Cesio, cobalto, fésforo, oro, iridio
0 el platino son algunas de las sustancias comunmente empleadas en la
radioterapia.

Historia. La radioterapia se utiliza como tratamiento hace ya mas de un siglo. En
1895 Wilhem G. Réntgen descubre los rayos X y tres afios méas tarde Marie Curie
define las propiedades del radio, es decir, su capacidad para emitir particulas
radiactivas, lo que le reporta un premio Nébel. Estos descubrimientos convierten a
estos dos personajes en los padres de ésta técnica. El primer informe de una
curacion a través de radioterapia data de 1899 y es en 1922 cuando la Oncologia
se establece como disciplina médica (Sanchiz, 1994). Desde ese momento, la
radioterapia, al igual que el resto de las técnicas utilizadas para tratar el cancer, ha
evolucionado mucho. La aparicion en 1953 del acelerador lineal -un aparato que
emite radiaciones-, y el uso del cobalto son dos de los grandes pasos que ha dado
la ciencia en este terreno (Brandan, 1998).

Funcionamiento. Segun la forma de aplicacion se pueden distinguir dos tipos de
radioterapia:

Radioterapia interna. Se utiliza principalmente en tumores de cabeza, cuello,
cérvix, utero, préstata y piel. Este tipo de tratamiento puede administrarse de dos
maneras diferentes: insertando material radiactivo en forma de aguja, horquilla,
semilla, etc. cerca o dentro mismo del tumor durante un periodo limitado de tiempo
(braquiterapia). Los dispositivos radiactivos se insertan dentro del organismo del
propio paciente mediante una sencilla intervencion quirirgica durante la que se



implantan' los materiales radiactivos (iridio, cesio, yodo, etc.) lo mas cerca posible
del tumor (Sanchiz, 1994).

Si el paciente va a recibir radioterapia interna tendra que quedarse en el hospital
algunos dias y sera necesario que tome algunas medidas especiales mientras el
material radiactivo esté en su cuerpo. Lo mas importante es que ante cualquier
problema o duda se acuda al médico, quien informara de las medidas que ha de
adoptar el paciente segin su caso concreto. Al terminar el tratamiento éste no
corre ningun peligro de “contaminar’ a sus vecinos o familiares por la exposicion a
la energia radioactiva. En ningln caso las radiaciones se “contagian” o convierten
al paciente en “material radiactivo’.

Teleterapia o radioterapia externa. Se aplica utilizando una serie de aparatos
similares a grandes méaquinas de rayos X (acelerador de electrones y bomba de
cobalto), que dirigen la energia radiactiva hacia la zona afectada (figura 2). Esta
region se marca previamente con pintura o tinturas, los especialistas tatan unos
puntos clave para indicar la localizacion exacta del tumor (si estas marcas
desaparecen el paciente no debe tratar de sustituirlas el mismo). El resto de las
zonas del cuerpo se protegen con bloques de plomo para que no reciban radiacion
innecesaria (Sanchiz, 1994).

La radioterapia se aplica principalmente en una serie de sesiones de tratamiento
diarias, de lunes a viemnes, dejando al paciente descansar los fines de semana y
dias festivos. Aunque la duracién de cada sesion depende de cada caso y del
tiempo de diferentes maquinas, suele prolongarse durante dos o seis semanas.
Las sesiones suelen durar unos 20 minutos en los que el paciente se quedara solo
en la sala para evitar que la radiacion se propague. Es necesario que éste
mantenga la calma y no se mueva, para que la radiactividad se dirija exactamente
a la zona en tratamiento. En todo momento el paciente estara vigilado por un
circuito cerrado de television y siempre habra alguien escuchandole desde fuera



de la sala, de manera que si tiene algin problema podré comunicarlo
inmediatamente.

Figura 2. Acelerador lineal para radioterapia

Fuente: Revista MEDIFAM. Vol 12, No. 7. Barcelona:
Instituto de Oncologia Radioterapica, julio de 2002, pp. 427.

La razén para aplicar la radioterapia en sesiones es la de dar mas tiempo a las
células sanas para recuperarse y causarles el menor dafio posible. El nimero de
ciclos que reciba el paciente depende de numerosos factores, entre ellos su
estado general de salud, la localizacion y la etapa en la que se encuentra el tumor,
y si ha recibido otro tipo de tratamiento como quimioterapia o cirugia. De hecho,
ciertos tumores requieren mas de una sesién diaria para aumentar la eficacia y
disminuir al méximo los potenciales efectos secundarios (Sanchiz, 1994).

Por esta razon, el tratamiento para cada paciente se plantea de forma individual.
Ademas, cada dispositivo funciona de manera un poco diferente, de manera que
unos son mejores para tratar los tipos de cancer mas cercanos a la superficie de la
piel, mientras que otros aparatos son capaces de profundizar mas hasta llegar a
regiones intemas del organismo. Puede que una persona reciba la radioterapia
como paciente externo, es decir, que le permitan volver a casa al acabar los ciclos;
sin embargo, en ocasiones, sera necesario que permanezca ingresada, al menos
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durante los primeros dias, para ver cémo evoluciona su organismo. Actualmente
se investigan ademas las posibilidades de la radioinmunoterapia que consiste en
introducir anticuerpos que conducen nicleos radiactivos en el organismo del
paciente. Estos anticuerpos estan marcados en el laboratorio, de manera que
acttan como “taxis” que se unen a las células cancerigenas y llevan los farmacos
directamente al tejido del tumor.

Cuando aplicarla. La radioterapia se indica sobre todo para los casos de tumores
malignos de cabeza y cuello, cancer de prostata, tumores ginecoldgicos, de partes
blandas y tumores del sistema nervioso central. Es especialmente eficaz en el
caso del cancer de mama ya que evita en muchos casos que tenga que realizarse
una mastectomia, o extirpacién del pecho. Sucede lo mismo en el caso del cancer
de vejiga. También se utiliza en aquellos casos en los que la enfermedad esté ya
en una fase demasiado avanzada. En estas ocasiones el objetivo no es curar el
cancer, ni siquiera reducirlo, sino ayudar a calmar el dolor, reducir la masa tumoral
y evitar fracturas Oseas. Es lo que se conoce como radioterapia paliativa (Brandan,
1998).

1.4.4 Efectos colaterales de la quimioterapia y la radioterapia. Tanto la
quimioterapia como la radioterapia producen efectos colaterales en el organismo
de los pacientes que son sometidos a dichos procedimientos. A continuacion se
exponen los efectos secundarios sistémicos y los efectos colaterales en la cavidad

oral de ambos tratamientos.

» Efectos colaterales sistémicos de la quimioterapia. Las reacciones
provocadas por la quimioterapia se deben a los efectos que los farmacos tienen
sobre las células sanas y aunque son muy frecuentes, lo normal es que cada
persona reaccione de manera diferente. Puede que un paciente no experimente
ninguna de las sensaciones que se describen a continuacién, o éstas varien de
grado a lo largo de todo el tratamiento (McKay, 1998).



La mayor parte de los pacientes suele sentir cansancio a consecuencia de la
quimioterapia, aunque también hay quien logra seguir con su vida normal sin que
el tratamiento interfiera en sus actividades laborales, sociales o familiares.
Ademas, gracias a los avances, los farmacos que se emplean ahora en
quimioterapia son cada vez mas selectivos, de manera que matan a las células
malignas causando minimos darios a las sanas (Skel, 2000).

Es dificil predecir como va a reaccionar cada paciente porque no existen
parametros homogéneos. Es normal que todo el malestar desaparezca cuando se
finalice el ciclo, cuando las células encuentran oportunidad de reponerse por si
mismas de los efectos de los farmacos quimioterapicos. Sélo en algunos casos,
segin qué agente quimioterapéutico se emplee, los efectos persisten para
siempre, e incluso pueden producirse dafios en 6rganos como los rifiones, los
pulmones o el aparato reproductor. Es cierto que la medicina ha evolucionado
mucho y ya existen otros farmacos capaces de evitar estas raras reacciones. Al
margen de estas excepciones, lo mas frecuente es que el paciente experimente:

» Fatiga. Este estado de cansancio y falta de energia prolongada es el mas
comun, y se diferencia un poco del agotamiento que pueden experimentar los
individuos sanos (McKay, 1998; Skel, 2000).

o Nduseas y vomitos. Las nuevas generaciones de farmacos antieméticos )los
que se usan para evitar las nauseas) suelen administrarse incluso de manera
profilactica para evitar que la quimioterapia provoque este tipo de reacciones. Pero
no siempre funcionan. Para evitarlo, los especialistas recomiendan beber liquidos
al menos una hora antes o después de las comidas, comer despacio y en
pequefias cantidades, evitando ingerir grandes cantidades de alimento. Es
necesario que el paciente se mantenga alejado de olores que le disgusten, evite
las comidas grasientas o muy fritas, respire profundamente cuando sienta que
empieza a encontrarse mal y si se encuentra con animo, utilice terapias de



relajacion, yoga, lea un libro que le guste. De todos modos, hay que recordar, no
todos los farmacos oncoldgicos producen nauseas (McKay, 1998; Skel, 2000).

« Pérdida del cabello. La alopecia es uno de los efectos secundarios que mas
preocupa a los enfermos y que méas personas experimentan, aunque no todos los
medicamentos provocan este problema. Algunos pacientes desarrollan este
problema durante los primeros dias de terapia, en otros casos es necesario
esperar varios ciclos para notar la pérdida, unos de manera radical y otros
progresivamente, depende de muchos factores. Generalmente el pelo vuelve a
crecer cuando finaliza el tratamiento, tal vez con un color o textura diferente, éste
es un problema menor al que la mayoria de la gente se readapta sin dificultad.
Algunas personas optan por dejar el cuero cabelludo al aire, aunque la mayor
parte de las personas recurren a pariuelos, gorros o pelucas para cubrirse. Todo
depende de qué le haga sentirse mas cdmodo. Ademéas se recomienda emplear
champus suaves, aplicarlos sin frotar el cuero cabelludo, evitar que el secador
tenga una temperatura demasiado alta y también evitar los tintes y otros productos
permanentes. La pérdida de pelo no afecta sélo a la cabeza, y puede implicar
también a otras areas del cuerpo como el pecho, los brazos, piernas y pubis
(McKay, 1998; Skel, 2000).

« Dolor. Los farmacos empleados en quimioterapia pueden afectar a los nervios,
lo que en ocasiones provoca quemazon, entumecimiento, hormigueo en los dedos
de pies y manos e incluso cefaleas y dolores musculares o abdominales. Es
importante que el paciente le describa a su médico dénde le molesta, con qué
frecuencia, si emplea algun farmaco para aliviarlo, si empeora a alguna hora del
dia, etc. (McKay, 1998; Skel, 2000).

» Anemia. La quimioterapia ataca a todas las células del organismo, lo que
incluye a los gldbulos rojos, responsables de transportar el oxigeno a todas las
partes del cuerpo. De manera que cuando estos vehiculos no son suficientes,



muchos tejidos no reciben bastante alimento para realizar su trabajo. Es lo que se
conoce como anemia, una patologia que puede hacer al paciente sentirse debil,
cansado, con dificultades para respirar. Durante Ia quimioterapia suelen llevarse a
cabo recuentos regulares de gidbulos rojos, cuando los niveles descienden
demasiado puede recurrirse a una transfusién sanguinea, o bien a un farmaco
llamado eritropoyetina. Mientras tanto, para combatir la anemia se recomienta que
el paciente descanse lo suficiente, limite las actividades que realiza a las
imprescindibles, pida ayuda cuando la necesite, coma una dieta equilibrada
(McKay, 1998; Skel, 2000).

La pérdida de apetito es muy frecuente en estos pacientes, hasta el punto de que
algunas veces es necesario recumir a la alimentacién intravenosa durante los
primeros dias y hasta que la persona sea capaz de volver a comer por si misma.
Las comidas pequefias y ligeras (cuatro o seis al dia en lugar de sélo tres), los
zumos y sopas, o los pequefios paseos antes de comer son algunos pequerios
trucos para despertar el apetito.

 Infecciones. Los farmacos también limitan la producciéon de glébulos blancos,
las defensas de nuestro organismo, lo que nos vuelve mas vulnerables a
infecciones y ofras enfermedades, de manera que incluso aunque se tenga
cuidado puede acabar padeciendo alguno de estos problemas. Los recuentos
permitirdn controlar los niveles de leucocitos y saber si es necesario recurrir a
otros medicamentos que aumenten estas cantidades. Se recomienda que el
paciente mantenga una buena higiene, evite el contacto con personas enfermas,
vigile las pequerias heridas, se lave bien los dientes, que son algunas de las
maneras mas sencillas de evitar la infecciéon (McKay, 1998; Skel, 2000).

» Problemas de coagulacion. La produccion de plaquetas disminuye con este
tipo de anticancerigenos, de manera que los enfermos pueden sangrar mas de lo
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normal o hacerse hematomas frecuentemente, incluso con pequefias heridas o
golpes (McKay, 1998; Skel, 2000).

» Otros: Diarrea o estrefiimiento y problemas gastrointestinales, hipersensibilidad
en piel y unas, dificultad al tragar, inflamacioén de los tejidos de boca y eséfago,
irritacion intestinal, retencién de liquidos, afectacion de los 6rganos y las
relaciones sexuales. Debido a que la quimioterapia puede causar sensibilidad en
la boca y garganta se recomienda hacer una visita al dentista antes de comenzar
el tratamiento. Este profesional puede informar de los posibles efectos
secundarios de la terapia y de los mejores cuidados para los dientes.

» Efectos colaterales sistémicos de la radioterapia. El tratamiento en si no
es doloroso y en ocasiones el dispositivo ni siquiera roza la piel del paciente. Pero
las radiaciones si pueden provocar algunos problemas que varian en funcién de
las caracteristicas del tumor, el estado general del paciente y varios otros factores.
Generalmente estos efectos secundarios no son muy graves, y ademas
desaparecen en las semanas siguientes al tratamiento; algunos pacientes incluso
los experimentaran muy moderadamente (Sanchiz, 1994). Aunque dependen de
cada persona y de la zona que se haya tratado, hay algunas reacciones comunes
a todos los tumores. Los mas comunes son:

» Fatiga. Es el efecto mas comun. El decaimiento, la inapetencia y cierta apatia
comienzan a sentirse dias después del tratamiento. Normalmente desaparecen a
las pocas semanas, pero puede alargarse incluso meses. Para evitar que esto
cambie drasticamente el ritmo de vida del paciente e interfiera en sus actividades,
es recomendable hacer un plan de ahorro de energia. Conviene evitar la
inactividad total mediante la practica de tareas cotidianas, como lavar la ropa o ir a
la compra, leer, pintar o hacer ejercicio moderado. La ayuda de la familia y los
amigos es fundamental, lo mismo que llevar una dieta muy nutritiva pero ligera
(Sanchiz, 1994; Brandan, 1998).
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» Cambios sanguineos. A menudo las radiaciones pueden afectar a la médula
Osea, que es la encargada de producir las células sanguineas de nuestro
organismo. Por este motivo, los especialistas suelen llevar a cabo recuentos
sanguineos periddicos mientras dura la radioterapia para controlar que los niveles
de glébulos rojos y blancos no desciendan por debajo de lo normal (Sanchiz,
1994, Brandan, 1998).

« Cambios en la piel. El area tratada puede enrojecer, oscurecerse y provocar
picores (figura 3). Es muy importante no rascarse y no tratarla sin consultar al
médico porque se puede empeorar el problema. Los cuidados més adecuados
dependen de la zona tratada, y en cualquier caso los médicos y enfermeras le
aconsejaran sobre las medidas a tomar (Sanchiz, 1994; Brandan, 1998).

Figura 3. Dermitis aguda por radioterapia

Fuente: Revista MEDIFAM. Op. Cit., p. 430.

« Edema. Es una hinchazén localizada o difusa, resultante de la acumulacion de
liquidos en determinados organos o tejidos. Para tratarlos se utilizan esteroides
que son sustancias que incluyen productos naturales como el colesterol, acidos
biliares, hormonas sexuales o corticosteroides (Sanchiz, 1994; Brandan, 1998).



» Nauseas. También son frecuentes los trastomos en el aparato digestivo, que
acarrean nauseas, mareos y dolor de estdmago. Lo mejor es ingerir
frecuentemente pequefias cantidades de alimentos ricos en calorias y proteinas,
para reforzar el sistema inmunolégico (Sanchiz, 1994; Brandan, 1998).

+ Pérdida de apetito. No es extrafio que a consecuencia de la terapia algunos
pacientes pierdan las ganas de comer y, en consecuencia, adelgacen algunos
kilos. Existen pequefios trucos para evitarlo, comer pequefios aperitivos a lo largo
de todo el dia, beber mucho liquido, ingerir abundante fruta y verdura, etc.
(Sanchiz, 1994; Brandan, 1998).

o Sexualidad. Los pacientes tratados con radioterapia pueden ver reducido
temporalmente su deseo sexual por la fatiga y el estrés que ésta produce. Sin
embargo, sustancias como los esteroides aumentan la libido (Sanchiz, 1994;
Brandan, 1998).

» Estética. La radioterapia no produce la caida del cabello, solamente se da este
caso si lo que se esta tratando es la cabeza. En caso de que se produzca una
caida total del cabello lo normal es que éste vuelva a crecer en las dos o tres
semanas posteriores al tratamiento. Tampoco es extrafio que renazca con una
textura o color diferentes. Los esteroides y otros medicamentos pueden provocar
un aumento o una pérdida repentina de peso, pero una vez que estos
medicamentos sean retirados y el paciente vuelva a llevar a cabo una vida normal,
volvera a recuperar la figura (Sanchiz, 1994; Brandan, 1998).

1.4.5 Efectos de la quimioterapia y la radioterapia en la cavidad oral. Las
complicaciones orales asociadas con la quimioterapia y la radioterapia contra la
leucemia se derivan de muchos factores. Los mas importantes de estos factores
son dano a los tejidos orales, debilitamiento del sistema inmunitario y disminucion
del proceso normal de curacion. Cada vez se entienden mejor los procesos
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involucrados en las complicaciones orales; sin embargo, éstas no se pueden evitar
siempre. La eliminacion de problemas dentales preexistentes y el uso de buena
higiene oral durante la terapia pueden reducir la ocurrencia y severidad de las
complicaciones orales en el paciente con cancer.

Estas complicaciones pueden ser agudas (las que surgen durante la terapia) o
cronicas (las que aparecen meses o hasta afios después de la terapia). La
quimioterapia causa complicaciones agudas que suelen sanar después de
terminar el tratamiento. La radioterapia puede causar complicaciones agudas pero
también es responsable por dafiar permanentemente los tejidos, lo que produce
problemas crénicos.

» Efectos colaterales de la quimioterapia en la cavidad oral. Muchos
pacientes que reciben quimioterapia sufren de llagas abiertas en la boca y
alrededor de la mitad de los pacientes tienen lesiones severas que requieren
tratamiento médico e incluso conducen a cambiar los medicamentos. Estas
lesiones suelen aparecer alrededor de dos semanas después del comienzo de la
terapia y continian hasta que el recuento de glébulos sanguineos se normalice.

Los factores de riesgo de las complicaciones orales se derivan del dano directo a
los tejidos orales secundario a la quimioterapia y del dano indirecto debido a
toxicidad regional o sistémica (tabla 1). Por ejemplo, la toxicidad de la mucosa oral
relacionada con la terapia puede verse exacerbada por la microflora oral
colonizante cuando la funciébn inmunitaria local y sistémica esta afectada
simultaneamente. La frecuencia y severidad de las complicaciones orales estan
directamente relacionadas con el grado y el tipo de la complicacion sistémica.

La mucositis oral ulcerativa ocurre aproximadamente en 40% de los pacientes que
reciben quimioterapia y aproximadamente en 50% de estos pacientes, las lesiones

son severas, requiriendo intervencién médica, incluso modificacion de la
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oncoterapia citotoxica. Se estima que el epitelio normal de la mucosa oral se
reemplaza completamente cada 9 ¢ 16 dias. La quimioterapia intensiva puede
causar mucositis ulcerativa que surge inicialmente alrededor de 2 semanas
después de la iniciacion de la quimioterapia de dosis elevada (Sonis, 1998; De

Pauw y Donelly, 2000).

Tabla 1. Complicaciones orales de la quimioterapia oncolégica

COMPLICACION

FACTORES DE RIESGO
DIRECTO

FACTORES DE RIESGO
INDIRECTO

Citotoxicidad de la mucosa.

Mucositis oral.

Trauma fisico o quimico.

Inmunidad local/sistémica
reducida: infecciones locales,
reactivacion del HSV.

Infecciones orales virales.

Inmunidad sistémica
reducida.

Infecciones orales micéticas.

Inmunidad sistémica
reducida.

Disfuncién de las glandulas
salivales.

Alteracion de la flora bucal
(reduccion de la flora
bacteriana).

Infecciones orales

Higiene oral inadecuada.

Inmunidad sistémica
reducida.

bacterianas.

Colapso de la mucosa.

Disfuncion de las glandulas

Patégenos adquiridos. salivales.
Disfuncion del sentido del Toxicidad de los receptores
| gusto (hipogeusia). del gusto.
Toxicidad de las glandulas -
Xerostomia. s lortbase: Farmacos anticolinérgicos.
Consumo de farmacos de é\gﬁg;a&iglf%?‘r;gzmblhdad
Neuropatias. vinca alcaloide; toxicidad de ’ -
medicamentos especificos. :ﬁ;(r)\f;;%rig:nandlbular/dolor

Crecimiento y desarrollo
dental y esquelético
(pacientes pediatricos).

Toxicidad especifica de los
medicamentos.

Etapa de maduracién dental y
esquelética.

Mucositis gastrointestinal
produce cambios secundarios

Citotoxicidad de la mucosa:

Hemorragia.

enel estaQo_oral, como el radiacion, quimioterapia. Nauseas y vémitos.
gusto, la higiene y la
| ingestion de alimentos.
Mucositis oral. Trombocitopenia.

Trauma fisico.

Infecciones (por ejemplo,
VHS).

Reduccion de factores
coagulantes (p. €j., CID).

VHS: virus herpes simple. CID: coagulacién intravascular diseminada.

Fuente: NCI Monogr, No. 9, 1990, p. 30.
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Como se mencioné anteriormente, la quimioterapia perjudica directamente la
replicacion de las células epiteliales basales; también pueden influir otros factores,
incluso las citoquinas proinflamatorias y los productos metabdlicos bacterianos. La
mucosa labial, la mucosa bucal, la lengua, el piso de la boca y el paladar blando
se ven afectados mas severamente por la quimioterapia que los tejidos fijos
altamente queratinizados, como por ejemplo, el paladar duro y las encias; esto
puede deberse a que tienen una tasa mas rapida de renovacion de células
epiteliales. La crioterapia topica puede mejorar la mucositis causada por farmacos
como el 5-fluorouracilo (FU-5) al reducir la transferencia vascular de estos
farmacos tdxicos al epitelio oral que se esté replicando (Rocke et al, 1993).

Es dificil predecir si un paciente desarrollaréa mucositis basandose estrictamente
en la clase de farmacos que se administran. Varios farmacos se relacionan con la
propension de lesionar la mucosa oral, sin embargo, entre estos tenemos
metotrexato, doxorubicina, FU-5, busulfan, bleomicina y los complejos de
coordinacién de platino, incluso el cisplatino y el carboplatino. Algunos informes
anecdéticos sobre resultados indican que los pacientes que padecen de mucositis
durante el primer ciclo de un régimen quimioterapéutico desarrollaran
caracteristicamente una mucositis comparable durante cursos posteriores de ese
mismo régimen.

Otras complicaciones orales suelen incluir infecciones de la mucosa, la denticion,
los periapices, y el periodontio. La incidencia de estas infecciones ha sido
comprobada por muchos estudios (Peterson, 1990; Donelly, 2000; Myers y Marx,
1990). No se han creado todavia los criterios especificos para determinar el riesgo
de brotes infecciosos durante la mielosupresion. Las pautas para la evaluacion, sin
embargo, se dirigen principaimente a la severidad de la lesion crénica y a los
antecedentes recientes (por ejemplo, <90 dias) de sintomas agudos. La resolucién
de la toxicidad oral, incluso la mucositis y la infeccién, coincide generalmente con
la recuperacion de los granulocitos. Esta relacion puede, no obstante, ser temporal
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y no causal. Por ejemplo, la curacién de la mucosa oral en el trasplante de células
madre hematopoyéticas depende solo parcialmente de la tasa de injerto,
especialmente de neutrofilos. Hipotéticamente, al recuperarse los neutrdfilos
deberia fomentarse la eliminacién de la posibilidad de que la microflora oral afecte
adversamente a la mucosa ya lesionada; la curacién de la mucosa podria mejorar
asi.

> Efectos colaterales de la radioterapia en la cavidad oral. Aunque se
producen fundamentalmente en los pacientes tratados en cabeza y cuello, también
son comunes en pacientes tratados con radioterapia por leucemia. Son
especialmente importantes la mucositis y la xerostomia ya que comprometen la
calidad de vida de los pacientes y acarmrean serios problemas nutricionales. A
diferencia de la quimioterapia, sin embargo, la lesién por irradiacién es especifica
al sitio anatémico ya que la toxicidad esté localizada en los volumenes de tejidos
irradiados. El grado de lesion depende de los factores relacionados con el régimen
de tratamiento, incluso del tipo de radiacién utilizada, la dosis total administrada, y
el tamano y fraccionamiento del campo de irradiacion (Sonis, Woods y White,
1990).

Las lesiones provocadas por la iradiaciéon también difieren de las modificaciones
producidas por la quimioterapia en que el tejido irradiado tiende a manifestar
lesiones permanentes que ponen al paciente en riesgo continuo de padecer
secuelas orales. Los tejidos orales entonces se dafian mas faciimente en el futuro
por farmacos téxicos y exposicion a la radiacion, y los mecanismos de reparacion
fisiolégica nomales se ven afectados como resultado del dafio celular permanente
(Schubert, Epstein y Peterson, 1998). A continuaciéon se describen los diversos
efectos de la radioterapia en la cavidad oral de pacientes con leucemia.

Mucositis. Es la inflamacion de la mucosa oral como consecuencia de la
deplecién del epitelio basal producida por la radiacién. 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 el suelo
de la boca, la cara ventral de la lengua, el labio y el paladar blando (Sutherland y
Browman, 2001). Las |lesiones van desde el eritema, reaccion
pseudomembranosa, confluencia de las membranas, ulceracion a la necrosis
(Trotti et al, 2000). 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 (Sutherland y Browman, 2001; Trotti, 2000). El paciente
puede presentar dolor, quemazon, dificultad para deglutir, sequedad de boca. La
adecuada nutricion del paciente puede convertirse en un auténtico problema que
obligue a la nutricién enteral (Vifials y Chimenos, 2001).

El tratamiento es fundamentalmente preventivo y paliativo. Se ha utilizado
preventivamente el sucralfato, las soluciones de clorhexidina y antibidticos como
polimixina o bacitracina tépica, apreciandose con la utilizacion de éstos ultimos
una menor frecuencia de sobreinfecciones. Sin embargo, los mismos estudios
recomiendan no utilizar las soluciones de clorhexidina ya que aumentan la
sensacion de quemazon y el dolor (Sutherland y Browman, 2001).

En cuanto al tratamiento paliativo se recomienda seguir una dieta blanda, poco
condimentada, evitar alimentos irritantes, abstenerse del alcohol y tabaco, seguir
una higiene dental meticulosa con dentifrico fluorado, enjuagues con bicarbonato,
no utilizar dentaduras postizas durante la radioterapia y al menos hasta dos meses
de la desaparicion de los sintomas. También pueden utilizarse agentes de
revestimiento como el sucralfato o leches magnésicas, si existe odinofagia se
recomienda el uso de colutorios anestésicos con lidocaina viscosa al 2% antes de
las comidas, ademas de la utilizacion de analgésicos (Vifals y Chimenos, 2001).
El uso de esteroides tdpicos es controvertido (Sutherland y Browman, 2001).
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Respecto a las infecciones concomitantes, en su mayoria candididsicas, pueden
pautarse cotrimazol tépico de mayor eficacia que las soluciones con nistatina, si
bien debido a la inflamacién de la mucosa se tolera mejor el tratamiento sistémico
con ketoconazol o fluconazol (Sutherland y Browman, 2001; Vifals y Chimenos,
2001).

Xerostomia. Las glandulas salivares son muy sensibles a la irradiacion en su
aspecto funcional ya durante la primera semana se produce una disminucion del
flujo de aproximadamente el 50%, que ira disminuyendo con la continuaciéon del
tratamiento. La saliva se vuelve densa, pegajosa y viscosa. La xerostomia
quedard como secuela irreversible al tratamiento con radioterapia, si bien la
mejoria que los pacientes pueden experimentar transcurrido un ano, se atribuye a
la reparacién de las glandulas menos irradiadas, aunque también es posible el
efecto de acostumbramiento. La hiposalia favorece también la sobreinfeccion,
sobre todo por candidas y el aumento de la frecuencia de caries. La deplecion de
las papilas gustativas, va a ocasionar cambios en el sentido del gusto (Ruiz ef al,
1995, Rovirosa, 2000).

Ademas de las medidas ya citadas para la mucositis, se recomienda eliminar
aquellos farmacos que puedan producir xerostomia, evitar comidas secas, ingerir
alimentos que precisen masticacion para incrementar la saliva y el sentido del
gusto, evitar productos con azucares refinados (dulces, bolleria, pasteles), utilizar
chicles sin azucar, beber con frecuencia entre las comidas, utilizacion de farmacos
fluidificantes como la N-acetilcisteina. Existen sustitutivos artificiales de la saliva
con mucina o metilcelulosa, producen alivio subjetivo de 5 a 10 minutos, debido a
su corta duracién la mayoria de los pacientes prefieren humedecer su boca con
agua (Rovirosa, 2000).

La pilocarpina es un agonista colinérgico estimulante salivar que precisa la
existencia de cierta funcién 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 sudoracion,
aumento de la frecuencia miccional, lagrimeo, rinitis, y esta contraindicada en
enfermedades cardiovasculares , hipertension inestable, ulcus, asma, glaucoma,
tratamiento con betabloqueantes y anticolinérgicos (Guchelaar, Vermes vy
Meerwald, 1997). Méas recientemente y de uso exclusivamente hospitalario, se
utiliza amifostina como radioprotector por via subcutanea o endovenosa, 20
minutos antes de la radioterapia diaria, con resultados alentadores (Wasserman et
al, 2000).

Hipogeusia. La hipogeusia, o reduccion del sentido del gusto, puede manifestarse
ya a las 2 semanas del inicio de la radioterapia, y puede observarse ya a dosis de
2,4 -4 grays. La dosis de irradiacién superior a 60 grays puede producir la pérdida
definitiva del gusto. Por regla general, el gusto se normaliza parcialmente antes de
20-60 dias de finalizado el tratamiento con radioterapia. La hipovascularizacion, la
fibrosis y la hipoxia diminuyen la capacidad de cicatrizacion de la zona afectada.
Esta alteracion aparece por efecto directo de la radiaciéon o por disminucién de la
saliva, pueden regresar después de algunas semanas 0 mantenerse
indefinidamente. Los pacientes intentan compensar esta falta de sabor endulzando
en exceso los alimentos lo cual conlleva una mayor incidencia de caries (Dorta,
Ramirez et al, 1999).

Trismo. El trismo puede surgir tras la aparicion de fibrosis en los musculos de la
masticacién y en la capsula de la articulacion temporomandibular. La limitacion de
apertura de la mandibula puede interferir con la capacidad del paciente para
mantener una buena higiene oral, el lenguaje, y también la capacidad para
mantener una nutricion adecuada. Los nifios sometidos a radioterapia pueden
presentar alteraciones o anomalias importantes del crecimiento y desarrollo de las
estructuras dentales y maxilofaciales. Entre estas destacan las raices romas, la
calcificacion incompleta, el retraso o detenciéon en el desarrollo de las piezas
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dentales, el crecimiento facial asimétrico y las oclusiones anormales. Los
trastornos especificos del periodonto son la reduccion de la actividad osteoblastica
y osteoclastica en el hueso alveolar, la ausencia casi completa de osteocitos y la
degeneracion de la médula grasa (Dorta, Ramirez et al, 1999).

Alteraciones dentarias. Incremento de las caries dentarias, como consecuencia
de cambios en la saliva. En el diente en desarrollo se interrumpe la actividad
odontoblastica. En los dientes desarrollados se produce una destruccion de los
odontoblastos y una fibrosis pulpar. La caries por radiacion en es rapida evolucion,
con una distribucién topografica caracteristica que favorece la amputacion de la
corona dentaria (Dorta, Ramirez et al, 1999).

Infeccibn. La radioterapia puede causar diferentes tipos de infeccion en la cavidad
oral, que pueden ser de tipo bacteriano, micético o viral. En el primer caso, los
datos existentes apuntan a la mayor frecuencia de los gram negativos, entre ellos
Pseudomona aeruginosa, Staphylococcus epidermidis y Escherichia coli (Dorta,
Ramirez et al, 1999).

En el segundo caso, el de las infecciones por hongos, las especies de Candida
son la causa mas frecuente de infecciones micoéticas bucales en pacientes con
leucemia tratados con radiacion. La candidosis de la mucosa bucal se puede
clasificar como seudomembranosa (lesiones blancas "grumosas", con ulceracién
subyacente), hiperplasica y eritematosa (queilitis angular). La candidosis bucal
produce a veces infecciones sistémicas graves en el huésped netropénico. Puede
haber esofagitis o diarrea. La recuperacion de la funciéon medular o de las
glandulas salivales, en combinaciéon con la cicatrizacién de la mucosa bucal al
concluir el tratamiento contra el cancer, son indispensables para la resolucién a
largo plazo de la candidiosis (Dorta, Ramirez ef al/, 1999).
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Y en cuanto a las infecciones de tipo viral, éstas son consecuencia
preponderantemente del virus del herpes simple, si bien el virus de varicela zoster
o el citomegalovirus pudieran ser también patégenos predominantes (Dorta,
Ramirez et al, 1999).

Complicaciones tardias. Son resultado del dafio vascular, salivar, conectivo y
6seo que produce atrofia de la mucosa, fibrosis submucosa, ulceraciones,
fragilidad y compromiso de la funcién oral. La complicacion tardia mas frecuente
es la caries dental secundaria a la disminucion y alteracién de la saliva, por ello se
recomiendan dentrificos ricos en fluor o fluorificaciones. Deberan evitarse las
exodoncias de las zonas irradiadas durante el afio siguiente al tratamiento por el
riesgo de osteoradionecrosis que ello comporta (Wasserman et al, 2000).

La osteo-radionecrosis mandibular es una infrecuente complicacion oral tardia que
suele presentarse como dolor, hipostesia o anestesia, fistulas o infeccion y pueden
causar fractura patologica. Se confirmara el diagnéstico mediante técnicas de
imagen (ortopantomografia, TC). En estadios iniciales se utilizan antisépticos
locales, analgésicos, AINEs y esteroides orales para control de sintomas vy
progresion. La mayoria de los pacientes precisaran el uso de oxigeno hiperbarico
y la reseccioén quirtrgica de los focos de necrosis (Dorta, Ramirez et al, 1999).

1.5 OBJETIVOS

1.56.1 Objetivo general. Conocer y presentar el manejo y los cuidados
odontologicos necesarios para tratar los efectos que produce la radioterapia y la
quimioterapia en la cavidad oral, en pacientes con leucemia sometidos a dichos
tratamientos..

1.56.2 Objetivos especificos
» Describir el cuadro clinico de los efectos de la radioterapia en la cavidad oral.
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» Describir el cuadro clinico de los efectos de la quimioterapia en la cavidad oral.

» Describir el manejo y los cuidados odontoldgicos necesarios para tratar los
efectos de la radioterapia y la quimioterapia en pacientes con leucemia.



2. METODO

21 TIPO DE ESTUDIO
Descriptivo.

2.2 OBJETO DE ESTUDIO
El objeto de estudio lo constituye la cavidad oral de los pacientes con leucemia.

2.3 UNIDADES TEMATICAS
La investigacién gira en torno a tres unidades tematicas:

= Manejo y cuidados odontolégicos en pacientes con tratamiento de
quimioterapia y radioterapia por leucemia.

= Manejo y cuidados odontologicos de los efectos colaterales de la
quimioterapia en pacientes con leucemia.

= Manejo y cuidados odontolégicos de los efectos colaterales de la radioterapia
en pacientes con leucemia.

2.4 PROCEDIMIENTO PARA LA RECOLECCION DE LA INFORMACION

La informacion para el estudio sera obtenida a partir de fuentes secundarias
conformadas por libros, revistas especializadas, documentos institucionales e
Internet. Constituyen fuentes primarias puesto que los investigadores involucrados
no obtienen la informacién directamente del objeto de estudio, sino de documentos
que otras personas han escrito sobre el mismo.
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Para la recoleccion de la informacion se utilizara en primer lugar una matriz
bibliografica en la cual se consignara el titulo, al autor, el afio de la publicacién, el
tipo de estudio, las unidades tematicas y las conclusiones generales que expone
cada fuente bibliografica. También se emplearan fichas bibliograficas de resena,
en las cuales se describira de manera mas detallada la informacién contenida en
cada fuente, seleccionada en funcién de los objetivos del estudio. Y para
administrar y controlar cada una de las actividades de la investigacion, se
emplearan guias de trabajo.

La investigacién se llevara a cabo en diferentes etapas metodolégicas. En la
primera etapa se realizara una busqueda de informacién sobre los principales
conceptos acerca de la leucemia, su tratamiento a través de radioterapia y
quimioterapia y los efectos generales de dichos procedimientos sobre el
organismo, la cual involucrara la consulta de fuentes bibliograficas (libros, revistas
especializadas, documentos institucionales) e Internet. la informacion obtenida se
seleccionara, clasificara y resefiara la informacion pertinente para la investigacion
y a partir de ella se identificaran los aspectos anatémicos, fisioldgicos y clinicos
relacionados con la leucemia y los conceptos generales sobre los procedimientos
de radioterapia y quimioterapia.

En la segunda etapa se describiran los efectos especificos de la leucemia en la
cavidad oral y los efectos secundarios generados por la radioterapia y la
quimioterapia en la misma. Igualmente se identificara el manejo y los cuidados
odontolégicos necesarios para tratar tales efectos secundarios. En la tercera y
ultima etapa se elaborara el informe final de la investigacién y el articulo cientifico
correspondiente. Ademas, durante cada una de las etapas se ir4 elaborando
informes periddicos de los resultados obtenidos.

56



3. MANEJO Y CUIDADOS ODONTOLOGICOS EN PACIENTES CON
TRATAMIENTO DE QUIMIOTERAPIA Y RADIOTERAPIA POR LEUCEMIA

Los efectos colaterales generados en la cavidad oral por la quimioterapia en
pacientes con leucemia, requieren de cuidado odontolégico previo, durante y
posterior al tratamiento.

3.1 MANEJOY CUIDADOS PREVIOS A LA QUIMIOTERAPIA Y/O
RADIOTERAPIA

La severidad de las complicaciones orales en los pacientes con leucemia se
puede reducir significativamente cuando antes del tratamiento se inicia una
estrategia intensiva para estabilizar la higiene oral (Beck, 1990; Epstein, 1990).
Las medidas preventivas principales, tales como consumo nutritivo apropiado,
higiene oral eficaz y deteccién temprana de lesiones orales, constituyen
intervenciones importantes previas al tratamiento.

La participacion de un equipo dental experimentado en oncologia oral puede
reducir el riesgo de complicaciones orales mediante el examen directo del
paciente o mediante consulta con un dentista local. La evaluacién debe realizarse
lo més pronto posible antes del tratamiento (Woo, 1997; Schubert, Petersen y
Lloid, 1999). Este examen permite que el dentista determine la condicién de la
cavidad oral antes de la terapia e inicie las intervenciones necesarias para intentar
reducir las complicaciones orales durante la terapia y después de ésta. Lo ideal es
que este examen se realice por lo menos 1 mes antes del tratamiento contra la
leucemia para pemitir la curacion adecuada de cualquier procedimiento dental
que sea necesario. Se debe iniciar un programa de higiene oral, continuo
asegurandose que el paciente lo siga al pie de la letra.
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3.1.1 Manejo y cuidados previos a la quimioterapia. La evaluacion oral y el
manejo de los pacientes que han de someterse a quimioterapia deben realizarse
tan pronto como sea posible antes de la iniciacion de la terapia. Para obtener
resultados maximos, el equipo oncoldgico debe advertir bien al dentista del estado
médico del paciente y del plan para el tratamiento oncoldgico. Por su parte, el
equipo dental debe delinear y comunicar un plan de atencién para manejar la
enfermedad oral antes de la terapia oncoldgica, durante y después de esta
(Schubert, Petersen y Lloid, 1999).

> Estabilizacion de la enfermedad oral antes de la quimioterapia. Para llevar
a cabo la estabilizacion de la enfermedad oral antes de la quimioterapia es
necesario obtener una informacién detallada sobre la condicién del paciente:

= Datos suministrados por oncologia a odontologia:
« Enfermedad subyacente:
« Leucemia: tipo, etapa, prognosis.
« Estado de anemia aplasica, hemograma completo.
e Otra.
» Fecha programada para el tratamiento.
= Régimen de condicionamiento:
¢ Quimioterapia.
« lrradiacién a todo el cuerpo.
= Estado hematoldgico actual/inmunolégico actual.
« Medicamentos actuales.
= Qtras consideraciones médicas:
« Esplenectomia.
+ Enfermedad cardiaca (incluso soplos).
« Enfermedad pulmonar.
« Implantacion de linea de acceso venosa.



= Datos suministrados por medicina dental a oncologia:
» Caries dentales (cantidad/gravedad).
» Numero de dientes que necesitan restauracion.
= Enfermedad endodéntica.
» Dientes con infeccién de la pulpa.
= Dientes que requieren tratamiento endodéntico.
= Estado de enfermedad periodontal.
= Numero de dientes que requieren extraccion.
= Necesidad de alguna otra atencién urgente.
» Tiempo necesario para completar.

El objetivo general es de terminar un plan de atencion oral integrado que elimine o
estabilice la enfermedad oral que de otra manera podria producir complicaciones
durante la quimioterapia o después de ella. Lo mas probable es que el logro de
esta meta reduzca el riesgo de toxicidades orales y la resultante disminucién del
riesgo de secuelas sistémicas, reduccion del costo de atencidén al paciente y
mejora de la calidad de vida. Si el paciente no puede recibir en su comunidad la
atencién oral que necesita desde el punto de vista médico, el equipo oncoldgico
debe asumir la responsabilidad por el manejo de la afeccion oral. Las
intervenciones especificas se dirigen a:

o Lesiones de las mucosas.

« Caries dental y enfermedad endodéntica.

» Enfermedad periodontal.

» Dentaduras postizas mal ajustadas.

« Dispositivos ortodénticos.

« Disfuncién temporomandibular.

« Anomalia salivales.

Se pueden emplear estas pautas para extracciones dentales, manejo endodéntico
e intervenciones relacionadas segun sea apropiado, tal como se ve en la tabla 2
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(Williford, Salisbury et al, 1989; Overholser, Peterson et al, 1982) La profilaxis
antibidtica antes de los procedimientos orales invasores podria justificarse en el
contexto de catéteres venosos centrales. El protocolo de la Asociacion Cardiaca
Estadounidense (AHA, por sus siglas en inglés) para endocarditis infecciosa y
procedimientos orales se utiliza frecuentemente para tratar a estos pacientes.

Es imprescindible, realizar una evaluacién oral constante y atender las
complicaciones ya que la radiacion a los tejidos orales suele poner al paciente en
riesgo de desarrollar complicaciones orales durante el resto de su vida. Ademas,
los procedimientos orales invasores pueden causar secuelas adicionales. La
atenciéon odontolégica normalmente necesita modificarse debido a dafio cronico
bésico a los tejidos inducido por la radiacion.

Los pacientes deben recibir una evaluaciéon oral completa varias semanas antes
de iniciarse la radiacion de dosis elevadas al manto superior. Este lapso de tiempo
proporciona un intervalo apropiado para la curacion del tejido en caso de que sea
necesario realizar procedimientos orales invasores, incluso extracciones dentales,
escamado y pulido dental y terapia endodontica. La meta de esta evaluacion es
identificar dientes con riesgo significativo de infeccion o ruptura que finalmente
necesitarian tratamiento dental agresivo o invasor durante o después de la
radiacion que aumenta el riesgo de necrosis de los tejidos blandos vy
osteonecrosis. La posibilidad de que estas lesiones ocurran después de la
radiacion aumenta durante la vida del paciente al tiempo que crece el riesgo de
enfermedad dental significativa. Esto incluye enfermedad restaurativa, periodontal
y endodoéntica (Schubert, Epstein y Peterson, 1998).

Dado que la xerostomia es una complicacién anticipada, es especialmente
importante que se identifiquen estrategias para la atenciéon odontoldgica previa a la
radiacion a fin de reducir permanentemente el impacto de las complicaciones de
xerostomia grave y deterioro por xerostomia.



Tabla 2. Pautas para el manejo de procedimientos dentales invasores

|

ESTADO MEDICO PAUTA COMENTARIOS
No existe prueba cientifica
Pacientes con lineas de Recomendaciones g:sirl?f\::;ggﬁ ggt:llfa ell?esgo
acceso venosas implantadas | antibiéticas FoRiis de B d_s. n?as
(p. €j., Hickman). profilacticas(riesgo bajo). p prucorimaRios

dentales. Esta es una
recomendacion empirica.

Neutréfilos

Hacer una hematimetria
completa y diferencial.

> 2,000/mm°

Antibiéticos no profilacticos.

El juicio clinico es critico. Si

Recomendaciones hay infeccion presente o no
1,000-2,000/mm® antibiéticas profilacticas se sabe si hay infeccion, se
(riesgo bajo). indica una terapia antibiética
mas intensiva.
150 mg/m2 de amicacina

antes de la ciruglia, 75 mgkg
de ticarcilina IV 1/2 hora

Si se sabe 0 se sospecha

3 que hay organismos, ajustar
< 1,000/mm antes de la operacion. debidamente segun
Repitanse ambas, 6 horas sensibilidades.
después de la operacion.
Hacer un hemograma de
Plaquetas* plaquetas y examen de
coagulacién.
3 No se necesita apoyo
> 15,000/mm adicional.
Transfusion de plaquetas

40,000 - 75,000/mm’

optativa; considere su
administracién preoperatoria
y 24 horas después.
Transfusién adicional
basandose en el curso
clinico.

Técnicas para fomentar el
establecimiento y
mantenimiento del control del
sangrado (o sea, suturas,
pesos para ejercer presion,
reducir trauma al minimo).

< 40,000/mm®

Transfusién de plaquetas una
hora antes del procedimiento,
inmediatamente obtener
hemograma inmediato de
plaquetas, transfusion con
regularidad para mantener
hemogramas superiores a
30-40,000/ mm” hasta que
comience a sanar.

Ademas de lo anterior,
considere utilizar farmacos
hemostaticos (p. ej., coldgeno
microfibrilar, trombina tépica).
Observar sitios con cuidado.

IV: intravenoso. CID: hemograma completo.
*Supone que todos los demas parametros de coagulacién estan dentro de los limites normales y que el hemograma de
plaguetas se mantendra en el indice especificado o por encima de él hasta que ocurra la estabilizaciéon o curacién
inicial.
Fuente: J. Oral Maxiliofac Surg, Vol 40, No. 5, 1982, p. 296.

Ademas, surgen tres asuntos especificos a la radiacion:
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= La lesién provocada por la radiacion es especifica al tejido oral y depende de la
dosificacion y los portales de la terapia.

= La mucositis oral inducida por la radiacion dura caracteristicamente de 6 a 8
semanas, contra una duracion aproximada de 5 a 14 dias observada en los
pacientes de quimioterapia. Esta diferencia se debe principalmente a la
amplitud de los protocolos de radioterapia.

= Un factor que puede incidir de manera determinante en la evolucion de los
efectos colaterales de la radioterapia en la cavidad oral es uso del tabaco, el
cual es incluso la causa principal del cancer oral. El abuso del alcohol aumenta
mas aun el riesgo. Por lo tanto es critico que el paciente con leucemia que va a
ser tratado con radiacion deje de fumar permanentemente.

Este ultimo aspecto es determinante si se tiene en cuenta que seguir fumando
aumenta substancialmente la probabilidad de recurrencia o de ocurrencia de un
cancer secundario en los sobrevivientes, particularmente en aquellos que
recibieron radioterapia anteriormente. Se recomienda un método de atencién
escalonada para dejar de fumar, incluso el consejo directo del médico de que se
deje de fumar y la oferta de informacién basica a todos los pacientes cada vez que
haya contacto con ellos durante el primer mes después del diagndstico, seguido
de tratamiento farmacologico mas intenso o de orientacion para aquellos que
tengan dificultad en dejar de fumar o en permanecer abstemios (Sonis, Woods y
White, 1990).

3.2 MANEJO Y CUIDADOS DURANTE LA QUIMIOTERAPIA Y/O
RADIOTERAPIA

Durante el tratamiento de quimioterapia y/o radioterapia la atencién odontolégica

debera estar enfocada a la prevencion y el control del estado bucodentario del

paciente y a evitar cualquier maniobra invasiva en la cavidad oral. Se tendra que
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seguir motivando al paciente en la higiene oral, controlando la eficacia de su
cepillado y la eliminacién directa de la placa bacteriana (Joyston-Bechal, 1992). Si
la hipersensibilidad dentinaria fuera importante se puede aconsejar el uso de
pastas dentifricas o geles con agentes desensibilizantes como el nitrato potasico
(Mahanna, Ivanhoe y atanasio, 1994).

De otro lado, se debe controlar la dieta que en ocasiones tiende a ser semiblanda
por la mucositis que comienza a aparecer en este periodo. Asi mismo, se tienen
que suprimir totalmente irritantes como el tabaco y el alcohol. Se deben tener
presente que numerosos colutorios tienen un excipiente alcohdlico y su uso podria
tener un efecto lesivo sobreafiadido en la mucosa oral (Isenberg, Hier y Chauvin,
1996). Durante el tiempo de irradiacion se debe evitar cualquier tipo de
intervencién de cirugia oral o periodontal (Epstein, Freilich y Le, 1993).

Para prevenir la aparicion de caries se aconsejan las aplicaciones de fllor con
fluoruro sdédico neutro a concentraciones de 0,5% o fluoruro de aminas al 1,25%
en cubetas individuales. Esta cubeta tiene la ventaja de disminuir la cantidad de
flior a aplicar, reduciendo la posibilidad de ingestion, aunque su colocacidn debe
hacerse con cuidado de no lesionar la encia (Bansal, Newman y Wilson, 1990;
Meyerowitz et al, 1991). El efecto de la quimioterapia y la radiacién sobre la
mucosa provoca una irritacion que facilita la aparicion de soluciones de
continuidad (erosiones, mucositis) y una cierta disminucién de los mecanismos de
defensa locales que facilitaran las infecciones (Epstein, Freilich y Le, 1993), y por
ello se aconseja el uso de colutorios antisépticos para el control de la placa
bacteriana y para la prevencion de infecciones micéticas.

Entre los colutorios mas utilizados estan la solucidn salina alcalina, la
difenhidramina, la benzidamida y el digluconato de clorhexidina (Epstein, NcBride
et al, 1991; Toljanic, Hagen ef al, 1992). Esta ultima, no debe utilizarse mas de 15
dias consecutivos para evitar las tinciones. Ante la aparicién de candidiasis orales



se aconseja el uso de la clorhexidina (Epstein, Vickars et al, 1998), fluconazol
(Gava, Ferrarese et al, 1996), nistatina y miconazol en gel, manteniendo esta
terapéutica al menos un mes (Bagan , 1993).

Se ha recomendado el uso de protectores de la mucosa del tipo de la
carbenoxolona o del sucralfato (Franzen, Henriksson et al, 1995), y también se
han empleado sialogogos para potenciar la secrecion salival (Epstein y Schubert,
1987). Asimismo, podemos usar salivas artificiales que contienen polimeros
protectores del tipo de la carboximetilcelulosa o determinados enzimas salivales
(lactoperoxidasa, lisozima) (Weerkamp, Wagner y Vissink, 1987; Olsson y Axéll,
1991; Olsson, Axéll et al, 1993). Sin embargo, no hay suficientes estudios clinicos
que avalen la eficacia de estos productos en el paciente irradiado.

3.3 MANEJO Y CUIDADOS POSTERIORES A LA QUIMIOTERAPIA Y/O
RADIOTERAPIA

La higiene oral sistematica rutinaria es importante para reducir la incidencia y la
severidad de las secuelas orales de la terapia contra la leucemia. Se debe explicar
al paciente la razén fundamental por la cual debe seguir el programa de higiene
oral e informarle cuales son los efectos secundarios posibles de la quimioterapia y
la radioterapia contra la leucemia (Sonis y Kunz, 1988). La higiene oral eficaz es
importante a través de todo el tratamiento de la leucemia, pero se debe poner
énfasis en comenzar la higiene oral antes de la iniciacién de ese tratamiento
(Ezzone, Jolly et al, 1993; Shubert, Peterson y Lloid, 1999). El manejo de los
pacientes que estan recibiendo quimioterapia de dosis elevada o radiacién al
manto superior comparten ciertos principios comunes basados en el cuidado oral
basico y reduccion del trauma fisico a la mucosa oral.

3.3.1 Atencion de higiene oral sistematica. A los pacientes que han recibido
tratamiento de quimioterapia y radioterapia por leucemia se les debe recomendar



seguir un sistema rutinario de higiene oral durante el tratamiento y posterior a él, el
cual incluye:

= Cepillado de dientes (los cepillos de dientes eléctricos y ultrasénicos son
aceptables si el paciente puede utilizarlos sin producir trauma).

= Cepillo de cerdas blandas de nylon (2-3 hileras).

» Cepillar dos a tres veces por dia con el método Bass para limpieza del
surco gingival.

= Enjuagar frecuentemente.

= Cepillos de dientes de espuma:
« Emplear solo cuando un cepillo de dientes comun no es viable.
« Utilizar con enjuagues antimicrobianos cuando fuera posible.
« Cepillar los dientes y las superficies de la mucosa dos a tres veces por

dia.

o Enjuagar con frecuencia.

= Dentifrico:
« El que el paciente elija o tolere.
= Se recomienda utilizar fluor.
» Usar solucién salina al 0,9% o agua si el dentifrico produce irritacion.

= Limpieza con hilo dental:
= Una vez por dia.
= Técnica atraumatica con modificaciones segun fuera necesario.

= Enjuagues suaves:
« Variedades:
¢ Solucién salina al 0,9%.
» Soluciéon de bicarbonato de sodio.
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« Solucidén salina al 0,9% mas bicarbonato de sodio.
= Emplear 8 a 12 0z de enjuague, mantener en la boca y expectorar; repetir
cada 2 a 4 horas o segun fuera necesario para el dolor.

= Fluoruro:
« Gel con fluoruro de sodio neutral al 1,1%.
= (el de fluoruro estaroso al 0,4%.
= Cepillar con gel durante 2 a 3 minutos.
= Escupir y enjuagar la boca suavemente.
= Aplicar una vez al dia.

= Enjuagues antimicrobianos topicos:
= Enjuague oral de clorhexidina al 0,12% a 0,2%.
= Enjuague oral con povidona yodada.
= Enjuagar, mantener en la boca 1 a 2 minutos, escupir.
= Repetir dos a cuatro veces por dia segun la gravedad de la periodontopatia.

3.3.2 Pautas para el manejo de prétesis dentales y dispositivos ortodénticos
en pacientes que reciben dosis de terapia oncoldgica. A los pacientes que
han recibido quimioterapia y/o radioterapia por leucemia y usan protesis dentales
y/o dispositivos ortodonticos, se le debe proporcionar pautas para su manejo
(Shubert, Peterson y Lloid, 1999). Dichas pautas son:

« Reducir a un minimo el uso de protesis dentales durante las primeras 3 a 4
semanas posteriores al tratamiento.
= Usar prétesis dentales solo cuando se come.
= Interrumpir el uso el resto del tiempo.

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

« Enjuagar en soluciones antimicrobianas cuando no estan colocadas en la boca.



» Realizar procedimientos sistematicos de limpieza de la mucosa oral tres a
cuatro veces por dia con los aparatos orales fuera de la boca.

» No usar los aparatos mientras duerme y durante periodos de dolor bucal
considerable.

» Las proétesis dentales pueden utilizarse para retener medicamentos necesarios
para la higiene bucal (por ejemplo, farmacos antimicéticos).

« Interrumpir el uso de aparatos desmontables hasta que cicatrice la mucositis
oral.

» Retirar los aparatos ortoddnticos (por ejemplo, frenillos, alambres, retensores)
antes del acondicionamiento.

Como se han publicado pocas pruebas al respecto, los enfoques no medicados
especificos al cuidado oral basico varian enormemente de una instituciéon a otra.
La mayoria de los protocolos de higiene oral no medicados utilizan enjuagues
frecuentes (cada 4-6 horas) con solucién salina de 0,9%. Otras intervenciones
comprenden cepillado dental con pasta de diente, limpieza con hilo dental, hielo
picado y enjuagues de bicarbonato de sodio (Ezzone, Jolly et al, 1993). El apego
del paciente a la observaciéon de estos elementos puede aumentarse al maximo
con la supervision integrada del profesional de atencion a la salud. Los pacientes
que utilizan prétesis dentales removibles o dispositivos ortoddnticos corren el
riesgo de dafar la mucosa o provocar infeccion. Este riesgo puede eliminarse o
reducirse sustancialmente antes del tratamiento de la leucemia con dosis alta.

La limpieza de los dientes con cepillo e hilo dental representa dos métodos
simples y rentables para controlar la placa bacteriana dental. Esta estrategia esta
disefiada para reducir el riesgo de infeccion oral de los tejidos blandos durante la
mieloablacién.Los equipos oncoldgicos en algunos centros promueven su USO,
mientras que los equipos de otros centros hacen que sus pacientes discontinien
el cepillado dental y el uso del hilo dental cuando los componentes sanguineos
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periféricos disminuyen por debajo de los umbrales definidos (o sea, <30,000
plaquetas/mm?®) (Ezzone, Jolly et al, 1993).

La infeccion periodontal (gingivitis y periodontitis) causa riesgo de sangrado oral;
los tejidos sanos no sangran. Discontinuar la limpieza dental con cepillo e hilo
dental puede aumentar el riesgo de sangrado gingival, infeccién oral y bacteriemia.
Por lo tanto, el riesgo de infeccién y sangrado gingival se reduce eliminando la
infeccion gingival antes de la terapia y fomentando diariamente la higiene oral con
la eliminaciéon de la placa bacteriana por medio de una abrasion suave con un
cepillo de dientes suave o ultrasuave durante la terapia ((Sonis y Kunz, 1988). El
control mecanico de la placa no solo fomenta la salud gingival, sino que también
puede disminuir el riesgo de exacerbacion de la mucositis oral secundaria a la
colonizaciéon microbiana en las superficies mucosas lesionadas (Ezzone, Jolly et
al, 1993).

La limpieza dental con cepillo e hilo dental debe realizarse diariamente bajo la
supervision del personal profesional. Los pacientes deben utilizar un cepillo de
dientes de cerdas de nildn suave dos o tres veces al dia con técnicas que limpian
especificamente la porcion gingival del diente y el surco periodontal,
manteniéndolos libres de placa bacteriana. Enjuagar el cepillo en agua caliente
cada 15 6 30 segundos durante el cepillado ablanda el cepillo y reduce el riesgo
de ocasionar trauma. El enjuague oral con agua o solucién salina tres o cuatro
veces durante el cepillado ayuda ain mas a quitar la placa dental que el cepillo
haya soltado (Sonis y Kunz, 1988). Los enjuagues que contienen alcohol deben
evitarse.

Como los sabores utilizados en la pasta pueden irritar los tejidos suaves orales, se
debe considerar el uso de una pasta que tenga un sabor relativamente neutral.
Los cepillos deben secarse al aire entre usos. Aunque se ha sugerido que se usen
desinfectantes, no se ha probado que su uso rutinario para limpiar los cepillos
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tenga ningun valor. Se puede utilizar cepillos ultrasénicos en vez de manuales si
se ensena al paciente a utilizarlo como es debido.

Los pacientes que sepan usar bien el hilo dental sin traumatizar los tejidos
gingivales pueden continuar su uso durante el ingreso a la quimioterapia. La
limpieza con hilo dental permite quitar la placa bacteriana interproximal y asi
fomenta la salud de las encias (Sonis y Kunz, 1988). Al igual que con el cepillado
dental, esta intervencién debe realizarse bajo la observacion diaria del personal
para asegurar su inocuidad.

La cavidad oral debe limpiarse después de las comidas. Si hay xerostomia, la
placa y el detrito de los alimentos pueden acumularse como resultado de la
funcién salival reducida y podria ser necesario aumentar la frecuencia de la
higiene dental. Hay que limpiar las dentaduras postizas todos los dias con
limpiadores para dentaduras y ademas deben cepillarse y enjuagarse después de
las comidas. El enjuague de la cavidad oral podria ser insuficiente para la limpieza
completa de los tejidos orales; a veces es necesario quitar la placa
mecanicamente (Ezzone, Jolly et al, 1993).

Hay que tener cuidado respecto del uso de varios dispositivos mecanicos de
higiene que estan a la venta; por ejemplo, el hilo dental, los cepillos
interproximales y las cufias de madera pueden lesionar los tejidos orales que la
quimioterapia ha vuelto mas fragiles. Los "Toothettes" o isopos esponjosos, tienen
una capacidad limitada de limpiar la denticiéon pero pueden ser utiles, sin embargo,
para limpiar las prominencias alveolares maxilares y mandibulares de areas
edéntulas, del paladar y de la lengua (Sonis y Kunz, 1988).

Es importante evitar la resequedad de los labios para reducir el riesgo de lesion al
tejido. Esta afeccién puede provocarla el respirar por la boca y la xerostomia

secundaria a las medicaciones anticolinérgicas utilizadas para el manejo de las

69



nauseas. Los productos para el cuidado de los labios contienen aceites y ceras a
base de petrdleo que pueden resultar utiles. Las cremas y unglientos a base de
lanolina, sin embargo, pueden ser mas eficaces en proteger contra este tipo de
trauma.
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4. MANEJO Y CUIDADOS ODONTOLOGICOS DE LOS EFECTOS
COLATERALES DE LA QUIMIOTERAPIA EN PACIENTES CON LEUCEMIA

La evaluacion sistematica de la cavidad oral después del tratamiento de
quimioterapia permite identificar temprano las lesiones (Jansma, Visssink et al,
1992; Plevova, 1999). La higiene oral y otras medidas de atenciéon secundaria son
importantes para reducir al minimo la severidad de la lesién. En un esfuerzo por
normalizar la medicion de la integridad de los tejidos de la cavidad oral, se han
desarrollado escalas de evaluacion oral para clasificar el grado de las alteraciones
de los labios, la lengua, las membranas mucosas, las encias, los dientes, la
faringe, la calidad de la saliva y la voz (Shcubert, Williams et al, 1992; McGuire,
Peterson et al, 1999). Se han desarrollado instrumentos especificos de evaluacion
para valorar las dimensiones funcionales y observables de cada alteracion. Estos
instrumentos de evaluacion varian en complejidad.

41 MANEJOY CUIDADO DE LA MUCOSITIS

La mucositis oral producida por la quimioterapia puede aumentar el riesgo de
infeccioén sistémica (Sonis, 1998), producir dolor de significacion clinica (Pollitteri y
Clark, 1998) y fomentar la hemorragia oral. También puede afectar las vias
respiratorias superiores hasta el punto en que se requiera la intubacion
endotraqueal. A veces es necesario acudir a la nutricién parenteral total porque el
paciente no es capaz de recibir alimentacion enteral.

Una vez que se ha presentado la mucositis, su severidad y el estado hematoldgico
del paciente determinan el manejo oral. La atencién se enfocara en la higiene oral
meticulosa y la paliacién de los sintomas. A falta de ensayos clinicos controlados,
muchas de las recomendaciones de manejo son anecdéticas. Entre las pautas que
se han establecido para el cuidado oral se encuentran la evaluacion oral dos
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veces al dia de los pacientes hospitalizados y el cuidado oral continuo (como
minimo, cada 4 horas y a la hora de retirarse) cuya frecuencia debe aumentar
segun aumenta la gravedad de la mucositis. Los protocolos de higiene oral por lo
general comprenden la limpieza atraumatica de la mucosa oral, el mantenimiento
de la lubricacién de los labios y los tejidos orales, y el alivio del dolor y la
inflamacién. El manejo y cuidado de la mucositis comprende:

= Enjuagues suaves:
¢ Solucién salina al 0,9%.
* Solucién de bicarbonato de sodio.

* Solucion salina/solucion de bicarbonato de sodio al 0,9%.

= Anestésicos topicos:
* Lidocaina viscosa, unguento, aerosoles.
* Benzocaina: aerosoles, gel.
* Clorhidrato de hidiclonina al 0,5% 6 1,0% (HCI).

e Solucion de difenhidramina.

= Féarmacos recubridores de la mucosa:
* Amphojel.
e Kaopectate.
* Farmacos formadores de pelicula de hidroxipropilo metilcelulosa (por
ejemplo, Zilactin).

* Peliculas mucoadherentes de cianoacrilato.

= Analgésicos:

¢ Enjuague topico HCI de benzidamina.
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Medicamentos opiaceos: orales, intravenosos (IV) (por ejemplo, bolo,
infusion continua, analgesia controlada por el paciente [ACP]), parches,
transmucosa.

= Farmacos experimentales en investigacion:

Misoprostol (t6pico).

Terapia laser de baja energia (helio-nedn, aluminio-galio-arseniuro,
arseniuro de galio).

Factor de crecimiento de queratinocitos .

Combinaciones antimicrobianas topicas.

Sistema de administracion de L-glutamina/medicamento nuevo.

Triclosan al 0,1% (topico).

Clorhidrato de benzidamina (tépico).

El manejo de la mucositis oral por medio de métodos topicos debe enfocarse en la

eficacia, la aceptacién del paciente y la dosificacion apropiada. Un enfoque

escalonado es el que se utiliza caracteristicamente, evolucionando de una etapa a

otra de la manera siguiente:

« Enjuagues suaves (p. ej., solucion salina normal al 0,9% o de bicarbonato de

sodio).

o Farmacos de recubrimiento de la mucosa (p. ej., soluciones antiacidas,

soluciones de caolin).

« Farmacos lubricantes hidrosolubles, incluso saliva artificial para la xerostomia.

» Anestésicos topicos (p. €j., lidocaina viscosa, gel y aerosol de benzocaina,

enjuagues de diclonina, soluciones de difenhidramina).

« Farmacos formantes de pelicula de celulosa para cubrir las lesiones ulcerativas

localizadas (p. €j., hidroxilpropilcelulosa).
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La solucién salina normal se prepara agregando aproximadamente 1 cucharadita
de sal de mesa a 32 oz de agua (un litro). La solucién puede administrarse a
temperatura ambiente o refrigerada, dependiendo de la preferencia del paciente.
El paciente debe enjuagar y mover aproximadamente 1 cucharadita de solucién en
la boca, y después escupirla; esto puede repetirse tan frecuentemente como sea
necesario para mantener el bienestar oral. Se puede agregar bicarbonato de sodio
(1-2 cucharaditas/litro), si la saliva esté viscosa. La solucién salina puede mejorar
directamente la lubricacién oral, asi como estimular las glandulas salivales para
que aumenten el fluido de saliva.

Debe utilizarse un cepillo suave para mantener la higiene oral. Los cepillos de
hisopo con esponja no limpian eficazmente los dientes y no deben considerarse un
sustituto rutinario para el cepillo de cerdas de nildon suaves. Entre las opciones de
farmacos existentes para limpiar y pulir figuran sal y bicarbonato (media
cucharadita de sal y dos cucharadas de bicarbonato de sodio en 32 oz de agua
tibia), salina normal, bicarbonato de sodio (1 cucharadita en 8 onzas o 250 ml de
agua), y agua esterilizada.

Con base en los estudios de cicatrizacion de la mucosa nonoral, no se recomienda
el uso repetido de enjuagues de agua oxigenada como medida preventiva diaria
de higiene oral, sobre todo si existe mucositis. Esto se debe al dafio potencial a los
fibroblastos y keratinocitos los cuales pueden ocasionar cicatrizacion tardia (Nat.
Inst. Health, 1990; O’tool, Goel y Woodley, 1996). El utilizar agua oxigenada al 3%
diluida 1:1 con agua o salina normal en la eliminacién de detrito hemorragico o de
costra, puede sin embargo, resultar util. Este método debe usarse solamente 1 6 2
dias ya que su empleo durante un periodo mas extenso puede menoscabar la
curacion oportuna de las lesiones de las mucosas relacionadas con el sangrado
(Schubert, Peterson y Lloid, 2004).
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La aplicacién tépica focal de farmacos anestésicos se prefiere sobre la
administracion tépica oral amplia, hasta que el paciente requiera mayor alivio para
el dolor. Los productos como la lidocaina viscosa al 2%, la solucién de
difenhidramina, y cualquiera de las tantas mezclas preparadas de pronto y que
incorporan farmacos recubridores como leche de magnesia, caolin con pectina en
suspensién, mezclas de aluminio, o suspensiones de hidréxido de magnesio
(muchos antiacidos) combinados con farmacos anestésicos topicos pueden
ofrecer alivio. La irrigacién debe hacerse antes de administrar el medicamento
tdpico, ya que quitar el detrito y la saliva permite recubrir mejor los tejidos orales y
evita que se acumule el material. Los enjuagues frecuentes limpian y lubrican los
tejidos, evitan la formacion de costra y alivian las mucosas y encias dolorosas.

Cuando las estrategias anestésicas topicas ya no son suficientes para producir un
alivio clinico, debe administrarse analgésicos sistémicos. Tipicamente se usan los
opiaceos (Pillitteri y Clark, 1998). La combinacién de catéteres intravenosos
crénicos y las bombas computarizadas de administracion de farmacos para PCA,
ha aumentado significativamente la eficacia del control del dolor agudo de la
mucositis mientras que permite la reduccion de la dosis y de los efectos
secundarios de los analgésicos narcéticos. Los farmacos no esteroides
antiinflamatorios que afectan la adhesion de plaquetas y dafan la mucosa gastrica
estan contraindicados, especiaimente si hay trombocitopenia.

Aunque la mucositis sigue siendo una de las toxicidades limitantes de la dosis de
fluorouracilo (FU-5), la crioterapia podria ser una opcion para la prevencién de la
mucositis oral. Como la semidesintegracion del FU-5 es corta (5-20 minutos), se le
instruye a los pacientes a mover hielo picado en la boca durante 30 minutos,
comenzando 5 minutos antes de la administracion del FU-5 (Roccke y Loprinzi,
1993).
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Se han fomentado muchos farmacos y protocolos para manejar la mucositis o
evitarla (Elzawawy, 1991; Berger, Hnederson et al, 1995) El enjuague de
alopurinol y la vitamina E se han mencionado como farmacos que disminuyen la
severidad de la mucositis, aunque este efecto no se ha comprobado
adecuadamente con los resultados de ensayos clinicos controlados. La
prostaglandina E2 no resulté eficaz como profilactico para la mucositis oral
después del trasplante de médula ésea (Duenas-Gonzalez, Sobrerilla et al, 1996,
aunque estudios mas recientes indican que podria ser eficaz si se administrara
usando un protocolo diferente de dosificacion (Peterson, 1999).

Las preparaciones de capsaicina pueden ser eficaces en controlar el dolor de la
mucositis oral (Dray, 1992; Berger, Henderson et a/, 1995). La capsaicina y sus
analogos son los ingredientes activos en los ajies picantes que producen dolor
ardiente al estimular los nociceptores polimodales, los receptores principales del
dolor que se encuentran en las membranas de la piel y la mucosa. Se ha
comprobado en experimentos que después de consumir alimentos que contienen
capsaicina o después de aplicar capsaicina a la mucosa oral, la severidad del
dolor es directamente proporcional a la concentracion de capsaicina presente. Las
posibilidades clinicas de la capsaicina se derivan del hecho de que eleva el umbral
de dolor en las areas a las cuales se aplica. El umbral de dolor se puede elevar
aun mas aumentando paulatinamente la concentracion de capsaicina en una serie
de aplicaciones repetidas.

Este método para controlar el dolor de la mucositis no es conveniente y algunos
pacientes obviamente no son candidatos para su uso. Hasta ahora, la prueba de
que la capsaicina produce alivio sintomatico del dolor de la mucositis es
prometedor pero se ha limitado a informes anecdoéticos y una pequefia serie de
casos. Todavia no se sabe qué efectos pueda tener la capsaicina en la mucosa
gastrointestinal humana afectada, usada en las dosis y duraciones que podrian ser
utiles para tratar la mucositis.
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4.2 MANEJO Y CUIDADO DE LA INFECCION

Aunque el tratamiento odontolégico antes del inicio de la quimioterapia disminuye
sustanciaimente el riesgo de erupciones infecciosas graves (Peterson, 1990;
Toljanic, Bedard et al, 1999), la infeccién puede prevalecer después del
tratamiento, por lo que es de suma importancia su manejo y cuidado, tanto si es
de tipo bacteriano, micético o viral.

4.2.1. Infeccion bacteriana. Los protocolos neutropénicos de higiene bucal que
reducen la colonizacién microbiana de la denticién y el periodontio resultan
importantes durante la mielosupresion (Schubert, Peterson y Lloid, 1999;
Peterson, Minah et al, 1987; Raber-Durlacher, Epstein et al, 2002). Entre las
terapias topicas se tienen las siguientes:

« Enjuagues orales con digluconato de clorhexidina al 0,12%.

« Irrigacion con farmacos efervescentes (agua oxigenada) que pueden afectar la
bacteria anaerobia que coloniza el alveolo periodontal.

« Remocién mecanica suave de la placa, incluso cepillado y limpieza con hilo
dental.

Las infecciones de la pulpa y periapicales de origen dental pueden complicar el
curso del paciente de quimioterapia (Peterson, 1990). Estas lesiones deben
eliminarse antes del comienzo de la quimioterapia. La terapia endoddntica
prequimioterapéutica debe concluir por lo menos 10 dias antes de la iniciacion de
la quimioterapia. Los dientes con prognosis desfavorable deben extraerse,
utilizando un intervalo de 10 dias como guia.

Los dispositivos prostéticos removibles que no ajusten bien pueden traumatizar la
mucosa oral y aumentan el riesgo de invasiéon microbiana a los tejidos mas

profundos. Las tazas para remojar las dentaduras pueden facimente colonizarse
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con una variedad de patégenos, incluso Paeruginosa, E coli especies
Enterobacter, especies Staphylococcus aureus, especies Klebsiella y Candida
albicans. Debe evaluarse las dentaduras antes de la quimioterapia y ajustarias
segun sea necesario para reducir el riesgo de trauma. Las soluciones de limpieza
deben cambiarse diariamente. Por lo general, las dentaduras postizas no deben
emplearse cuando el paciente tiene mucositis ulcerativa y esta neutropénico (o
sea, <500 ANC/mm?).

4.2.2. Infeccion micética. Los protocolos que utilizan farmacos antimicéticos
orales tépicos parecen tener eficacia variable en la prevencion y el tratamiento de
infecciones micoticas en los pacientes con inmunidad debilitada (Meunier,
Paesmans y Aurier, 1994; Cuttner, Troy et al, 1986; Kami, Machida et al, 2002.
Varios estudios han demostrado la incapacidad de la suspensién de nistatina para
reducir eficazmente la incidencia de infecciones orofaringeas o de Candida
sistémica en los pacientes con inmunidad deprimida que estan recibiendo
quimioterapia o radioterapia; no obstante se sigue utilizando en muchos centros.

En contraste, el trocisco de clotrimazol y las soluciones orales de anfotericinas o
tabletas podrian tener alguna eficacia en la reduccién de la colonizacion y en el
tratamiento de infecciones orofaringeas en el paciente de cancer cuyo sistema
inmunitario esta debilitado. Cada vez hay mas pruebas de que los antifungicos de
azoles sistémicos profilacticos pueden reducir eficazmente los indices globales de
colonizacion micética oral y reducir el riesgo de candidiasis oral, siendo fluconazol
el farmaco preferido (Goodman, Winston et al, 1992). Se debe instruir a los

pacientes con candidiasis superficial a:
» Limpiar la cavidad oral antes de administrar el medicamento antifungico tdpico;

podria ser necesario irrigar la cavidad oral y remover la placa por medios
mecanicos antes de la dosificacion farmacoldgica.
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« Quitar las dentaduras mientras el medicamento se esta aplicando a los tejidos
orales.
» Desinfectar los tejidos orales y de la protesis dental.

Utilizar una suspension en vez de un trocisco si hay xerostomia (si se prefiere
emplear un trocisco, el paciente debe enjuagarse la boca o tomar agua antes de la
dosificacién). La infeccion micética invasora local o persistente, especialmente
cuando hay riesgo de diseminacion sistémica, debe tratarse con farmacos
sistémicos apropiados. Aunque la profilaxis y el tratamiento tépico antifungico
pueden eliminar las infecciones orofaringeas superficiales, los farmacos tdpicos
suelen no absorberse bien y resultan ineficaces contra las infecciones micéticas
invasoras mas profundas. Por lo tanto, estan indicados los farmacos sistémicos
para el tratamiento de todas las infecciones de la cavidad oral menos las micéticas
superficiales. Se ha observado que las dosis terapéuticas de fluconazol y de
itraconazol producen respuestas eficaces en los pacientes con trasplante de la
médula. La anfotericina B suele ser el farmaco de preferencia para el tratamiento
de la candidiasis sistémica (Goodman, Winston et al, 1992).

4.2.2. Infeccién viral. Si bien hay una resistencia real a los farmacos antiviricos,
la infeccidn clinica ante terapia antivirica es mas probable a raiz de la dosificacion
insuficiente o la absorcién gastrointestinal comprometida de aciclovir oral. La
introduccién de valaciclovir parece haber reducido la incidencia de infecciones
orales intermitentes por virus del herpes simple. La terapia topica sola por lo
general no es eficaz en el paciente inmunocomprometido (Leflore, Anderson y
Fletcher, 2000; Naesens y De Clercq, 2001).

El llevar acabo cultivos viricos de las lesiones en pacientes seropositivos al virus

del herpes simple es esencial para el diagnéstico preciso. También puede ser util
llevar acabo pruebas que producen resultados mas rapidos, como la
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inmunofluorescencia directa, analisis del vial e inmunovaloracion especifica para el
antigeno del virus del herpes simple o biopsia.

En cuanto a la infeccidon producida por el virus de varicela-zoster, el Aciclovir,
Valaciclovir y Famciclovir son los medicamentos primarios que se utilizan en la
actualidad en el tratamiento (Jubelt, 2002). La infeccibn aguda por
citomegalovirus, por su parte, es tratada con Gancicloviry medidas profilacticas
mejoradas han reducido la incidencia de infecciones primarias y recurrentes por
dicha infeccion (Burns, Millar et al, 2002; Zaia, 2002).

Y en relacién con las infecciones de virus no herpéticos, como el adenovirus y el
virus del papiloma humano oral, la restauracién de la funciéon inmunitaria suele
resultar en una digresion y posiblemente la desaparicion de las lesiones de la
mucosa oral. La cirugia laser o la crioterapia se utilizan habitualmente para
eliminar lesiones orales por virus del papiloma humano oral, cuando es necesario
por razones médicas o estéticas. Las inyecciones intralesionales de interferén alfa
pueden resultar eficaces en las lesiones recumrentes (Reusser, 2002).

4.3 MANEJOY CUIDADO DE LA HEMORRAGIA

Es usual que se instruya a los pacientes con leucemia que no utilicen cepillos de
dientes e hilo dental cuando el hemograma plaquetario desciende por debajo de
40,000/mm>. A menos que se trate de circunstancias atenuantes, no es un buen
consejo (Shubert, Peterson y Lloid, 2004). Los tejidos gingivales sanos no sangran
a menos que estén traumatizados. La interrupciéon de la higiene oral habitual
puede aumentar el riesgo de infeccidon que podria facilitar el sangrado y también el
riesgo de infeccion local y sistémica debido a la acumulacion de placas
bacterianas, con lo cual se producen infecciones periodontales y ruptura del tejido.
Esto respalda aun mas la utilidad de los tratamientos dentales previos a la terapia
oncolégica con el proposito de reducir o eliminar las condiciones gingivales o
periodontales (Shubert, Peterson y Lioid, 1999).



El grado de supervisién que dan los profesionales de la salud a los pacientes
trombocitopénicos es una consideracion importante en relaciéon con el riesgo de
procedimientos mecanicos de higiene; con supervision integrada los pacientes
pueden a menudo cepillarse los dientes y utilizar hilo dental inocuamente a través
del episodio trombocitopénico. Si bien suele promoverse el uso de cepillos de
esponja para reducir el riego de hemorragia, por lo general no es un buen consejo.
Estudios han demostrado que los cepillos de esponja no pueden eliminar
adecuadamente la placa dental a lo largo de margenes gingivales, con lo cual se
promueve la infeccion y la hemorragia gingival (Shubert, Peterson y Lloid, 2004).

El tratamiento de hemorragias orales gira en torno al uso de vasoconstrictores,
farmacos de coagulacion y protectores tisulares. Epinefrina o cocaina puede
utilizarse tépicamente para reducir las tasas de flujo sanguineo a través de vasos
sangrantes. Trombina tdpica o farmacos de colageno hemostatico pueden
utilizarse en la organizacion y la estabilizacién de coagulos. La aplicacion de
productos mucoadherentes (incluidos productos de cianoacrilato) ayuda a sellar
sitios sangrantes y proteger coagulos organizados (Shubert, Peterson y Lloid,
1999).

Los pacientes que tienden a formar coagulos friables y desplazados facilmente se
beneficiaran con la aplicacion topica de acido aminocaproico; en algunos casos,
es posible la administracién intravenosa a fin de mejorar la coagulacién y la
formacién de coagulos estables. La aplicacion de agua oxigenada al 3% y salina al
0,9% (de 1:2 a 1:3 por volumen) puede ayudar a limpiar heridas y eliminar restos
de sangre superficiales. Hay que tener cuidado de no perturbar los coagulos, cuya
eliminacién puede fomentar el sangrado (Shubert, Peterson y Lloid, 2004).
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44 MANEJOY CUIDADO DE LA NEUROTOXICIDAD Y SUS EFECTOS

Como este sintoma también ocurre con la enfermedad aguda de la pulpa dental,
es importante tener un historial completo y hacer un examen fisico oral cuando
hay dolor. Por lo general se necesita radiografias y examenes de la vitalidad de la
pulpa dental. Una vez que se haya diagnosticado correctamente, la neurotoxicidad
se maneja apoyando al paciente y ofreciéndole orientacién respecto al dolor. Los
sintomas generalmente se resuelven dentro de una semana después del cese de
la quimioterapia causante.

Ocasionalmente, la hipersensibilidad dental puede surgir semanas o0 meses
después que el paciente haya discontinuado la quimioterapia con un aumento en
la sensibilidad térmica. Los estimulos térmicos se resuelven por si solos después
de la interrupcién o el retiro de la terapia, si bien pueden persistir durante varios
meses. La aplicacion tépica de fluoruro o dentifrico desensibilizador puede reducir
la incomodidad.

Los pacientes tal vez sufran de dolor por disfuncién temporomandibular (trismo)
que incluye musculos de la masticacion, articulaciones temporomandibulares o
dientes. Los métodos estandar de manejar este trastorno son el uso juicioso de
relajantes musculares o de farmacos reductores de ansiedad acompanados de
fisioterapia (aplicaciones de calor humedo, masaje y extension suave). Para los
pacientes con propension a apretar los dientes y bruxismo durante el suefo,
podria resultar valioso el uso de tablillas oclusales hechas a la medida.
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5. MANEJO Y CUIDADOS ODONTOLOGICOS DE LOS EFECTOS
COLATERALES DE LA RADIOTERAPIA EN PACIENTES CON LEUCEMIA

Al igual que sucede con los efectos colaterales de la quimioterapia, los producidos
por la radioterapia también pueden ser identificados tempranamente mediante una
evaluacion sistematica (Jansma, Visssink et al, 1992; Plevova, 1999). También
aqui la higiene oral y otras medidas de atencion secundaria juegan un papel
importante para reducir la severidad de la lesion e igualmente se aplican las
escalas de evaluacion oral (Shcubert, Williams et al, 1992; McGuire, Peterson et
al, 1999).

5.1 MANEJO Y CUIDADO DE LA MUCOSITIS

La etiopatogénesis de la mucositis por radioterapia es similar pero no idéntica a la
mucositis producida por la alta dosis de quimioterapia (Sonis, 1998; Barasch, y
Peterson, 2003). Las estrategias para el tratamiento descritas para la
quimioterapia son aplicables generaimente al paciente de leucemia tratado con
radioterapia (Dose, 1995; Shih, Miaskowski et al, 2002). La duracion extensa y la
gravedad de la mucositis por radiacién combinadas con el tratamiento ambulatorio
de la mayoria de los pacientes sometidos a radiacion origina retos para el
tratamiento del dolor. Con el aumento de la gravedad de la mucositis y la
reduccion en la eficacia de las estrategias para el tratamiento tdpico del dolor, se
torna cada vez mas necesario depender de analgésicos sistémicos para el manejo
del dolor de la mucositis oral por radiacion.

Dado que generalmente no existe el riesgo de hemorragia para los pacientes que
reciben quimioterapia, el tratamiento con analgésicos comienza con
medicamentos antiinflamatorios no esteroides (MANE). Con el aumento del dolor,
los MANE se combinan con opiaceos y los pacientes se sienten relativamente
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comodos. Las dosis para los MANE estan tituladas hasta el limite de dosificacion
recomendado; por otra parte, los opiaceos estan titulados para la mitigacién eficaz
del dolor. Los analgésicos sistémicos se administran a horas determinadas a fin de
lograr indices estables en sangre que mitiguen adecuadamente el dolor. Por otra
parte, se administran medicamentos adyuvantes a fin de ofrecer analgesia auxiliar
y manejar los efectos secundarios de los MANE vy los opiaceos (Shih, Miaskowski
et al, 2002).

5.2 MANEJO Y CUIDADO DE LA INFECCION

La candidiasis es la infeccién clinica mas comun de la orofaringe en los pacientes
que reciben radiotrerapia, como lo muestra el aumento en el nimero y las tasas de
infeccion clinica. El tratamiento para la candidiasis oral en el paciente de
radioterapia ha utilizado principaimente farmacos antimicéticos tépicos como la
nistatina y el clotrimazol. El apego al tratamiento puede verse comprometido a
causa de la mucositis oral, las nauseas, el dolor y la dificultad en disolver las
pastillas de nistatina y las tabletas de clotrimazol. El empleo de antimicéticos
sistémicos, incluso el cetoconazol y el fluconazol para tratar la candidiasis oral, ha
resultado eficaz y puede ofrecer ventajas sobre el uso de farmacos tépicos en el
caso de pacientes con mucositis (Epstein, Freilich y Le, 1993).

Las infecciones bacterianas pueden también presentarse temprano en el curso de
la quimioterapia y deben tratarse con antibidticos después del diagndstico
adecuado (cultivos y pruebas de sensibilidad). Las infecciones por virus herpes
pueden también presentarse en pacientes seropositivos antes de la radiacion
(Oakley, Epstein y Sherlock, 1997; Epstein, Gorsky et al, 2002).

5.3 MANEJO Y CUIDADO DE LA HIPOGEUSIA Y EL TRISMO

En términos generales, llevard mas de 6 a 8 semanas después de la conclusion de
la radioterapia para que los receptores del gusto se recuperen y recuperen la
funcionalidad. Se ha informado que los complementos con sulfato de zinc (220 mg



tid o bid) ayudan en la recuperacion del sentido del gusto (Nelson, 1998; Zheng,
Inokuchi et al, 2002).

En cuanto al trismo, los pacientes pueden recibir instrucciones durante las
intervenciones fisioterapéuticas que incluyan ejercicios para estirar la mandibula y
el uso de aparatos prostéticos ideados para reducir la severidad de la fibrosis. Es
importante que estos enfoques se instituyan antes del desarrollo del trismo. De
presentarse alteraciones clinicas significativas, se puede pensar en utilizar varios
enfoques, incluso estabilizacion de la oclusion, inyeccidon al punto de
desencadenamiento y otras estrategias para controlar el dolor, relajantes
musculares o medicamentos triciclicos.

5.4 MANEJO Y CUIDADO DE LA CARIES

Las estrategias de tratamiento deben dirigirse a cada elemento del proceso de la
caries. Hay que mantener una higiene oral 6ptima. La xerostomia podria
manejarse cada vez que sea posible por medio de sustitutos o reemplazos
salivales. Se puede mejorar la resistencia a la caries usando fluoruros tépicos o
farmacos remineralizantes. La eficacia de los productos topicos puede aumentarse
prolongando el tiempo de contacto con los dientes mediante el uso de portadores
vinilicos en su aplicacion (Silveran, 2003). A los pacientes que no pueden
adaptarse eficazmente al uso de bandejas de fluoruro se les puede ensefiar a usar
gel aplicado con cepillado y enjuagues.

Esta mayor colonizacién de Streptococcus mutans y especies Lactobacillus
aumenta el riesgo de desarrollar caries. La informacién obtenida en el cultivo
puede ser Util para definir el indice de riesgo relacionado con las caracteristicas de
la colonizacion. Los fluoruros tépicos y los enjuagues de clorhexidina podrian
reducir el indice de Streptococcus mutans pero no el de Lactobacilli. Debido a la
interaccion adversa de los farmacos, debe separarse la administracién de las
dosis de fluoruro y clorhexidina por varias horas (Silveran, 2003).
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Los farmacos remineralizantes que contienen una alta concentracion de fosfato de
calcio y de fluoruro han producido efectos salutarios clinicos e in vitro. La
intervencion puede mejorarse al administrar el farmaco por medio de portadores
vinilicos adaptados al paciente. Este método extiende el tiempo de contacto del
farmaco activo con la estructura dental, lo que produce mayor absorcion por el
esmalte.

5.5 MANEJO Y CUIDADO DE LA OSTEONECROSIS

De manera ideal, el tratamiento de la osteonecrosis se centra en la prevencion, la
cual comienza con atencién oral y odontolégica integral antes de la radiacién.
Debe examinarse completamente la denticion, el periodontio, las periapices y la
mucosa con el fin de identificar la enfermedad oral, la cual podria producir
infecciones series de caracter odontogénico, periodontal o de la mucosa que
necesitarian cirugia al cabo de la radiacién (Silveran, 2003).

La enfermedad oral debe de eliminarse antes de proceder con la oncoterapia. Una
dentadura con prondstico deficiente y ubicada en campos de dosis alta, debe
extraerse antes de la radioterapia. Lo ideal es que transcurra por lo menos 7 6 14
dias antes de iniciar la radiacion para que sane la extraccion, se ha sugerido
incluso permitir hasta 21 dias (Silveran, 2003). La técnica quirargica debe ser lo
mas atraumatica posible y utilizar el cierre de la herida principal.

El manejo de los pacientes que desarrollan osteonecrosis debe de estar integrado
e incluir la eliminacion del trauma, evitar el uso de prétesis dental removible si la
zona que lleva la dentadura esta dentro del campo de osteonecrosis, asegurar una
ingesta nutritiva adecuada y cese del uso de tabaco y alcohol. Los antibi6ticos
topicos (p. ej., tetraciclina) o antisépticos (p. €j., clorhexidina) pueden contribuir a
la resolucién de la herida. Cuando sea posible, debe cubrirse el hueso expuesto
con mucosa. A menudo resulta eficaz controlar el dolor con analgésicos. La
reseccion local de secuestros 6seos es posible (Silveran, 2003).
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Se recomienda la terapia de oxigeno hiperbarica para el manejo de la
osteonecrosis, si bien no se ha aceptado universalmente. Se ha informado que la
terapia de oxigeno hiperbarica aumenta la oxigenacion del tejido irradiado,
promueve la angiogénesis y afianza la repoblacion de osteoblastos y la funcién de
los fibroblastos. La terapia de oxigeno hiperbarica suele recetarse en forma de 20
a 30 sumersiones en oxigeno de 100% y de 2 a 2,5 atmdsferas de presién. De
necesitarse la cirugia, se recomienda 10 sumersiones posquirdrgicas en la terapia
de oxigeno hiperbarica (Silveran, 2003). Desafortunadamente, la tecnologia de la
terapia de oxigeno hiperbarica no siempre esta asequible a los pacientes que
podrian beneficiarse de ella debido a la falta de unidades disponibles y el alto
costo del procedimiento.

Puede ser necesario realizar una mandibulectomia parcial en casos severos de la
osteonecrosis. La mandibula puede reconstruirse para ofrecer continuidad estética
y funcionalidad. Un equipo oncoldgico multidisciplinario que incluya oncoélogos,
enfermeros oncologicos, prostodontistas oncélogos, dentistas generales,
higienistas y fisioterapeutas es necesario para el manejo apropiado de estos

pacientes.
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6. MANEJO Y CUIDADOS ODONTOLOGICOS DE LOS EFECTOS
COLATERALES COMUNES DE LA QUIMIOTERAPIA Y LA RADIOTERAPIA
EN PACIENTES CON LEUCEMIA

A diferencia de lo que sucede con la mucositis oral que, como se ha mencionado
anteriormente, presenta ciertas diferencias entre la que se origina en la
quimioterapia y aquella que es producida por la radioterapia, la xerostomia, la
disgeusia y los problemas nutricionales son efectos colaterales comunes a los
tratamientos de quimioterapia y radioterapia son de idéntica naturaleza y su
manejo y cuidado es, por tanto, el mismo. Por esta razén se ha optado por
presentarlos en un capitulo aparte.

6.1 MANEJO Y CUIDADO DE LA XEROSTOMIA

Los pacientes que tienen xerostomia tienen que mantener una higiene oral
excelente para reducir al minimo el riesgo de lesiones orales. La enfermedad
periodontal se puede acelerar y la caries desenfrenarse si no se toman medidas
preventivas (LeVeque, Montgomery et al, 1993). Debe pensarse en usar
estrategias preventivas mdultiples y recomendar al paciente realizar higiene oral
sistematica por lo menos 4 veces al dia (después de las comidas y antes de
acostarse en la noche). A continuacién se incluye un ejemplo de un protocolo de
paciente:

« Utilizar una pasta fluoridizada para cepillarse los dientes.

« Aplicar diariamente un gel fluoridizado de concentracion terapéutica para
limpiar los dientes a la hora de retirarse.

» Enjuagar la boca con una solucion de sal y bicarbonato de soda de 4 a 6 veces
al dia (1/2 cucharadita de sal y 1/2 cucharadita de bicarbonato en 1 taza de
agua tibia) para limpiar y lubricar los tejidos orales y para estabilizar el
ambiente oral.



« Evitar los alimentos y liquidos con alto contenido de azUcar.
« Tomar sorbos de agua para aliviar la resequedad bucal.

6.1.1 Tratamiento oral y dental del paciente con xerostomia. Schubert

Peterson y Lloid recomiendan las siguientes pautas para el tratamiento oral y
dental del paciente con xerostomia (Schubert, Peterson y Lloid, 1999):

= Eliminacién de placa:
* (Cepillado de dientes.
* Limpieza con hilo dental.

* Qtros medios auxiliares de higiene oral.

= Soluciones remineralizantes:
¢ Fluoruro y calcioffosfatos.
* Niflos: Topica y sistémica.
* Adultos: Tépica.

® Soluciones remineralizantes.

= Enjuagues antimicrobianos tépicos:
* Soluciones de clorohexidina (enjuagues).
* Enjuagues orales con yodo povidone.

* Enjuagues orales con tetraciclina.

= Sialégogos:
* Pilocarpina.
* Cevimelina.
* Betanecol.
* Antoletritiona (Sialor TM).



Los fluoruros de concentracion terapéutica deben utilizarse ya que las
preparaciones de fluoruros no terapéuticas no son adecuadas ante el riesgo
moderado o alto de desarrollar caries dentales. Si el agua potable no tiene
suficiente fluoruro para evitar el deterioro dental, entonces debe proporcionarse
fluoruro oral (0 sea, gotas, vitaminas, etc.).

El uso tépico del fluoruro ofrece ventajas comprobadas en la reduccién al minimo
de la formacion de caries. Se ha recomendado que, durante el tratamiento de
radiacién, se aplique diariamente un gel tépico de 1% fluoruro de sodio a los
protectores bucales, que se colocan sobre los dientes superiores e inferiores.
Estos dispositivos deben permanecer en la boca durante 5 minutos, después de lo
cual el paciente debe esperar 30 minutos antes de comer o beber (LeVeque,
Montgomery ef al, 1993).

El manejo de la xerostomia incluye también el uso de sustitutos o sialagogos de
saliva. Los sustitutos de saliva o las preparaciones de saliva artificial (enjuagues
orales que contienen hidroxietilcelulosa, hidroxipropilcelulosa (o]
carboximetilcelulosa) son farmacos paliativos que alivian la incomodidad de la
xerostomia al humedecer temporalmente la mucosa oral. Los sialagogos estimulan
farmacoldégicamente la produccién de saliva de los tejidos de la glandula salival
((LeVeque, Montgomery et al, 1993; Epstein, Burchell et al, 1994).

La pilocarpina es el Unico farmaco aprobado por la Administracion de Alimentos y
Farmacos de los Estados Unidos para uso como sialégogo (tabletas de § mg de
clorhidrato de pilocarpina) para xerostomia por radiacion. El tratamiento se inicia
con 5 mg por via oral, 3 veces al dia; la dosis se titula entonces hasta alcanzar
una respuesta clinica 6ptima y reducir los efectos adversos al minimo. Algunos
pacientes pueden obtener mayores beneficios usando dosis diarias mas elevadas,
sin embargo, la incidencia de efectos adversos aumenta proporcionalmente a la
dosis. La dosis nocturna del paciente puede aumentarse a 10 mg dentro de una



semana después de comenzar la pilocarpina. Después, las dosis de la mafana y
la tarde también se pueden aumentar hasta un maximo de 10 mg/ dosis (30
mg/dia). La tolerancia del paciente se confima esperando 7 dias entre
incrementos (Fisher, Scout, et al, 2003).

Los efectos adversos mas comunes con dosis de utilidad clinica de pilocarpina es
la hiperhidrosis (transpiracién excesiva), su incidencia y severidad son
proporcionales a la dosis. También se ha observado nauseas, escalofrios,
rinorrea, vasodilatacion, epifora, presion en la vejiga (urgencia y frecuencia
urinaria), mareos, astenia, dolor de cabeza, diarrea y dispepsia, tipicamente con
dosis mayores de 5 mg 3 veces al dia. La pilocarpina suele aumentar el flujo
salival dentro de 30 minutos después de ingerirse. Es posible que esta respuesta
solamente ocurra después de usaria continuamente. En un estudio aleatorio con
249 pacientes con cancer de la cabeza y el cuello, la prevencion de la
hiposalivacion no afect6 la autoevaluacion del paciente sobre la funcion salival o la
calidad de vida (Fisher, Scout, et al, 2003).

La cevimelina (30 mg tres veces al dia) parece ser eficaz también incidentalmente
en el tratamiento de la xerostomia inducida por la radiacion. Si bien a la fecha esta
aprobada solo para el tratamiento del sindrome de Sjogren, ensayos clinicos
apropiados estan en curso y su eficacia quedaria pronto establecida. A pesar de
que tiene una afinidad especifica mayor para receptores muscarinicos M3 que la
pilocarpina, no se sabe a ciencia cierta si puede ser ventajosa para el tratamiento
de la xerostomia por radiacion (Fisher, Scout, et al, 2003).

6.1.1 Tratamiento con farmacos antimicrobianos orales topicos. Los farmacos
antimicrobianos orales también pueden dar resultado. Por ejemplo, el gluconato de
clorhexidina es un farmaco antimicrobiano de amplio espectro con actividad in vitro
contra organismos grampositivos y gramnegativos, levadura y otros organismos
micoticos. También tiene las propiedades deseadas de ligacion sostenida a las
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superficies orales y absorcidon gastrointestinal minima, limitando asi los efectos
sistémicos adversos (LeVeque, Montgomery et al, 1993). Su uso en la profilaxis de
infecciones orales ofrece perspectivas prometedoras en la reduccion de la
inflamacion y la ulceraciéon, asi como en la reduccidon de los microorganismos
orales en los grupos de pacientes de alto riesgo.

El enjuague oral de gluconato de clorhexidina al 0,12% se puede usar junto con
los farmacos antimicrobianos profilacticos sistémicos y topicos en la poblacién de
pacientes de alto riesgo. El enjuague de clorhexidina oral se ha utilizado en
combinacion con gel de fluoruro para controlar la flora caribgena. El enjuague de
clorhexidina oral puede utilizarse tanto para enjuagarse la boca como para hacer
gargaras, pero no debe ingerirse. Las preparaciones que se venden
comercialmente también pueden contener cantidades apreciables de alcohol, que
puede empeorar la xerostomia. Esto puede tomar una importancia particular ya
que la xerostomia puede ocasionar un cambio hacia una flora mas cariégena
(Fisher, Scout, et al, 2003).

6.2 MANEJO Y CUIDADO DE LA DISGEUSIA Y NUTRICION PROBLEMATICA
La gisgeusia por quimioterapia en general es reversible, y la sensacion de sabor
se normaliza en pocos meses. Cuando es producida por la radioterapia, la acuidad
del sabor se recupera, en muchos casos, dos o tres meses después del cese de la
radiacién. Sin embargo, muchos otros pacientes desarrollan hipogeusia
permanente. Se ha observado que la suplementaciéon con zinc (220 mg de sulfato
de zinc dos veces al dia) ha sido util para algunos pacientes, pero todavia no se
sabe a ciencia cierta cuales seran los beneficios globales de este tratamiento
(Bartoshuk, 1990; Mattsson, Arvidson et a/, 1992).

Las deficiencias nutricionales, por su parte, pueden reducirse al minimo al
modificar la textura y consistencia de la dieta, agregando meriendas entre comidas
para aumentar el consumo de proteinas y calorias, y administrando vitaminas,
minerales y suplementos caldricos. La orientacion nutricional puede ser necesaria
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durante la terapia y después de ella; debe enfatizarse el mantenimiento de la
ingesta calbrica y nutritiva apropiada . Los tubos de alimentacion nasogastrica y la
gastrostomia percutanea esofagica pueden ser necesarios cuando el tragar esta
impedido significativamente. La nutriciébn parenteral total es una forma de
proporcionar nutricion adecuada pero se reserva generalmente para los pacientes
que no pueden comer debido a la mucositis 0 las nauseas, en contraste con la
disgeusia sola.

Cuando la mucositis relacionada con la oncoterapia se haya curado, la orientacion
nutricional debe tomar en cuenta las complicaciones prolongadas, entre la que
figuran la xerostomia, mayor riesgo de caries, capacidad alterada para masticar y
disfagia. Debe considerarse, por lo tanto, el sabor, la textura, la humedad, las
calorias y el contenido nutritivo.



CONCLUSIONES

Las complicaciones orales relacionadas con los tratamientos de quimioterapia y
radioterapia contra la leucemia son el resultado de interacciones complejas entre
factores multiples. Los factores contribuyentes mas salientes son la lesion letal y
subletal de los tejidos orales, atenuacién de los sistemas inmunitarios y de otros
sistemas de proteccién, y la interferencia con el proceso normal de curacion. Las
causas principales pueden, entonces, atribuirse tanto a la estomatotoxicidad
directa como a la estomatotoxicidad indirecta. Las toxicidades directas comienzan
por la lesién primaria de los tejidos orales. Las indirectas son causadas por efectos
secundarios no orales que afectan secundariamente la cavidad oral, como la
mielosupresion, la pérdida de células inmunes situadas en los tejidos y la pérdida
de elementos salivales de proteccion.

Las complicaciones pueden ser agudas (desarrollandose durante la terapia) o
cronicas (desarmollandose meses o afios después de la terapia). Por lo general, la
quimioterapia contra la leucemia causa efectos secundarios agudos que se
resuelven después de discontinuarse la terapia y recuperarse los tejidos
lesionados. En contraste, los protocolos de radiacién caracteristicamente, ademas
de causar efectos secundarios orales agudos, también provocan en los tejidos
lesiones permanentes que producen riesgos que permaneceran durante la vida del
paciente.

Cada vez se entienden mejor los mecanismos relacionados con las
complicaciones orales. Desafortunadamente, no hay farmacos ni protocolos de
eficacia universal que eviten los efectos secundarios. Sin embargo, la eliminacién
de infecciones dentales preexistentes, periapicales, periodontales y de las
mucosas, la institucion de protocolos integrados de higiene oral y la reduccion de



otros factores que puedan afectar la integridad de la mucosa oral (0 sea, trauma
fisico de los tejidos orales), pueden reducir la frecuencia y severidad de las
complicaciones orales en el paciente de leucemia.

De otro lado, es necesario tener en cuenta que las complicaciones orales de la
quimioterapia y la radioterapia se encuentran entre las mas devastadoras de los
problemas a corto y largo plazo que encuentran las personas con leucemia porque
afectan el comer y la comunicacién, las actividades mas basicas. No es de
sorprender que los pacientes con estos problemas puedan alejarse del contacto
interpersonal y de las relaciones sociales, y hasta tener depresién clinica como
resultado de las dificultades y frustraciones que encuentran al vivir con las
complicaciones orales. Cuando se interviene con farmacos psicotropicos en el
tratamiento de estos pacientes, es importante escogerlos con miras a mejorar o al
menos no empeorar sus complicaciones orales. Por ejemplo, en el tratamiento de
la depresion de estos pacientes, los farmacos altamente anticolinérgicos deben
evitarse en los pacientes con xerostomia y problemas salivales.

La atencién complementaria, incluso educacién y manejo de sintomas, son
importantes para los pacientes que tienen complicaciones orales relacionadas con
la terapia de cancer. Es importante observar de cerca el grado de necesidad de
cada paciente, su habilidad de enfrentarse a la vida, y su respuesta al tratamiento.
Este enfoque proporciona un ambiente para el profesional de la salud donde
demostrar preocupacion por las complicaciones del paciente y educar tanto al
paciente como a los parientes que lo atienden. La atencion complementaria
integrada de parte del personal y de la familia puede mejorar la habilidad del
paciente de lidiar con el cancer y sus complicaciones.
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