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RESUMEN

La disposicién de elementos para el correcto y oportuno
descubrimiento y diagnéstico de lesiones de tipo neopldsico asintomaticas
en la cavidad bucal, es de vital importancia para un tratamiento adecuado
¥ que no reduzea la calidad de vida de nuestro paciente.

La aplicacién de la técnica de tincién con azul de toluidina para el
descubrimiento de lesiones o proliferaciones celulares asintomaticas es de
gran ayuda, en conjuncién de téenicas de biopsia, para el diagnostico
correcto de lesiones cancerosas o cancerizables v la determinacién del

tratamiento o la oportuna canalizacién a la especialidad correspondiente.

Estudios realizados en diferentes partes del mundo nos reportan
porcentajes altos en la efectividad para la deteccién de este tipo de
lesiones con la aplicacién de la técnica de tincién de azul de toluidina y

biopsia; asi como su uso rutinario en los servicios de estomatologia.

Este estudio esta enfocado a demostrar la efectividad de la tineidén
para detectar cancer bucal en un grupo de 210 pacientes escogidos de
forma aleatoria, con ciertos criterios de inclusién y exclusién; por lo cual
en los pacientes tratados se desconoce si tienen algin tipo de lesién y se
excluye a los pacientes que ya se log diagnéstico alguna lesién o esta bajo
tratamiento ¥ a la aceptaciéon voluntaria de participar en el estudio.
También se toman en cuenta los factores de riesgo como tabagquismo,

alcoholismo, sexo, edad, genéticos, nutricién y obturaciones metslicas de

diferente tipo antagonistas.



En los pacientes que resultaron positivos a la tincién y se realizaron
la biopsia encontramos dos hiperqueratosis, dos leucoedemas y un liquen
plano atréfico, siendo esta iltima lesién la que presenta un riesgo mayor
de malingnizacién en comparacién con las otras lesiones encontradas en

un porcentaje del 11.2 segin Grinspan.




INDICE

1. INTRODUCCION

..................................................... 1
1.1. ANTECEDENTES ..ot eivevveecruessenssanaeasessnns 2
1.2. PROBLEMA IDENTIFICADO coooiveioiveneennaeennans 36
1.3. HIPOTESIS
DE TRABAJO, NULAY ALTERNA svvivearsnvesesasernsssssassasansnnn 37
2. PROCEDIMIENTO  ..oooiiiiiiiieiiieeeesaenneeenssrerasnnnsanes 38
2.1. METODOLOGIA .o eeeeeeeeeeeeveseeeeerevenenes 38
2.2. VARIABLES .o ooiiiiiiiiiaivivsersniavnnrssnnennnasnsons 39
2.3. DISENO cooteeeeeeeeeeeeeeeesteeeeeeseeasresreessssansnsansees 39
2.4. RECURSOS  cooeoieeeeeeeceeveeessssasasssssnsesnsessosess 40
3. BRESULTADOS ..ot eieeeesaaessunesescaasnssstnessans 42
4. DISCUSION .ottt eeeeee e eereeseemssaaasaeensresaeans 47
4.1. CONCLUSIONES ....ovuiieeiriremnieiiersnneeraannnnnes 49
4.2, ANEXO .oiiiiiieituiiereeeernesemseeernsresnessasesnsnsssrasnsnss 50



1 INTRODUCCION

Los tejidos neoplésicos se diferencian de los normales por sus
caracteristicas anatdmicas, bloquimicas y metabdlicag, de tal manera que
generalmente son ficilmente distinguibles de un tejide normal; sin
embargo cuando se trata de lesiones incipientes asintomaticas, su
diagnoéstico puede ser dificil, aqui es donde se encuentra la importancia de

un diagnodstico precoz.

Para el diagndstico, prondstico vy tratamiento de lesiones
neoplésicas malignas se han desarrollado técnicas gue facilitan estos

fines; tal es el caso de 1a tincidn de azul de Toluidina.

Moyer cree que existe una mayor retencidn del colorante en los
espacios intercelulares los enales estan alterados en los tejidos neopldsicos
por la disminucién de la cohesién celular en estos tejidos; por otro lado
tiene afinidad por material nuclear el cual también estd incrementado en

las células neoplasicas.

La técnica de tincién con Azul de Toluidina, se maneja de rutina en
el servicio de estomatologia de 1a Universidad de San Francisco, Estados
Unidos, para tratar de orientarse clinicamente en el tipo de lesién que

estudian y para elegir la zona donde se realizara la biopsia.



1.1 ANTECEDENTES

GENERALIDADES DEL CANCER

Definir precisa y concisamente lo que es el cancer, sobre todo en lo que
concierne a su etiologia y patogenia es dificil, en vista de la gran variedad

de hechos que todavia se ignoran.

La célula, que es la unidad fundamental de todo organismo, es el sitio
donde se realizan procesos fisiolégicos que condicionan la vida del
individuo. Esta célula tiene un periodo de duracién variable, siendo las
que tienen un ciclo vital més largo las del sistema nervioso y muscular, y
las de vida mas corta las de los epitelios de revestimiento. Ocupan un sitio
que, aunque variable o fijo, estd bien determinado y levan al cabo sus
funciones en interrelacién unas con otras, dentro de los sistemas y

aparstos respectivos.

El proceso de regeneracién y de crecimiento de las células es
armonioso en tiempo y en espacio e indudablemente repercute en el estado

de todo el conjunto celular del organismo.

Cuando el ritmo de crecimiento celular y de regeneracién de las
células no es normal sino que estd acelerado, cuando se rompe el
equilibrio, la relacién entre estas células con las de una parte o el todo del
organismo, esto es, cuando las células se multiplican en una proporcién
mayor tanto en el lugar como en el momento, sin satisfacer una necesidad

orgénica, se constituye una neoplasia (.

Las neoplasias estan caracterizadas por crecimiento celular
persiastente y con tendencia a aumentar, que no $e aseme)a a los procesos

inflamatorios conocidos, que no tienc finalidad defensiva ni utilidad
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evidente y que es en cierta forma auténomo en cuanto a los mecanismos
del organismo huéaped. El crecimiento es anarquico, invasor, en ocasiones
destructor de los tejldos cireunvecinos y que es capaz de determinar la

muerte del enfermo que 1a sufre .

DEFINICIONES

WILLIS : “Es una masa anormal de tejido, cuyo crecimiento excede el de
los tejidos normales v estd incordinado con el de los mismos, ¥ que

persiste de la misma manera excesiva después de cesar los estimulos que

desencadenaron el cambio’ o).

LP. PAVLOV : “Los tumores son el resultado de una reaccidén distréfica y
probiferativa del orgamismo a diferentes factores nocivos, no letales,
externos o internos, congénitos 0 adquiridos, que han alterado firmemente
el metabolismo de los tejidos y células, y como consecuencia, puede
aparecer un foco de crecimiento patolégico sin un determinado objetivo

final, o sea, un tumor verdaders’ @.

TAUNSSIGD : “Es un cambio irreversible de una o mas células somaticas,

el cual conduce a su proliferacidn incontrolada” .

GOLDEN : “Es la proliferacién anormal de las células aque estén

relativamente fuera de control ejercido por los factores que gobiernan los
procesos vitales™(n.

PROLIFERACIONES CELULARES NO NEOPLASICAS

REGENERACION : Se produce regeneracion en tres situaciones
diferentes en aspecto pero de cardcter idéntico. que pueden definirse
mejor como regeneracidn fisioldgica, compensatoria y patolégica. La
regeneracion fisioldeica  es lo que se conoce también como renovacién

celular de elementos de los tejidos, necesario para ¢l recambio normal. fa

)



regeneracidn compensatoria_ aparece en drganos pares cuando se produce

la perdida de uno de ellog; se ufiliza también el término “hiperplasia

compensadora”. La regeneracién patolégica = se produce cuando hay

perdida repentina de tejidos epiteliales; en este caso las células proliferan
y aumentan de tamafo hasta que se ha alcanzado nuevamente la masa

total de citoplasma funcionante normal @).

HIPERPLASIA : La hiperplasia es el aumento absoluto del ntmero de
¢élulas de un tejide o un érgano. Sin embargo se han comprobado varios

hechos a saber :

» La hiperplasia es una proliferacién controlada de las células, reversible

en la mayor parte de los casos.
s Por si misma puede producir enfermedad clinica.

¢ Entrafia mayor riesgo de neoplasia, que es mucho menor que el

concomitante con la metaplasia y la displasia @.

METAPLASIA : Se caracteriza por la substitucién adaptativa de un tipo
de célula adulta o completamente diferenciada por otro tipo de célula
adulta.

La metaplasia ocurre tanto en células epiteliales como en células de
tejido conectivo. En los epitelios, suele adoptar la forma de substitucién de
la superficie cilindrica mucosecretora por supexficie epitelial plana

estratificada.

Puede observarse metaplasia del tejido conectivo después de

lesiones de tejidos blandos.

A menudo la transformacién metaplasica es bastante ordenada y
puede producir ficlmente arquitectura epitelial idéntica a la del epitelio
escamoso normal. En ocasiones cuande hay inflamacién o irritacién

cronica persistente, el epitclio metaplsico es algo desordenado; las




células varian algo en tamafio y forma, no presentan la orientacién
corriente entre si y pueden tener variaciones pequefias en volumen y
cromaticidad del micleo, a esto se le lUama “metaplasia  atipica”,
corresponden a una transicién enire el cuadre ordenade de metaplasia y

las formas desordenadas de displasia .

DISPLASIA : Consiste en perdida de la uniformidad de células
individuales y también en perdida de su orientacidén arquitecténica. La
displasia se observa principalmenie en epitelios, las células displdsicas
presentan pleomorfismo importante (variacién del tamafio y forma) y
poseen nicleos que se tifien intensamente (hipercromaticos), demasiados
voluminesos para el tamafio de la célula, las imAgenes mitdticas son mas
frecuentes que lo acostumbrado, aungue casi invariablemente tienen
cuadre normal, aunque se presentan en sitios anormales dentro del
epitelio.

Las displasias se acompafian caracteristicamente de irritacidén o
inflamacién crénica duradera. La displasia es proliferactén celular
reversible y se supone que regulada. Cuando se elimina el estimulo

desencadenante subyacente, las alteraciones displisicas ceden y aparece
un cuadro normal o).

CLASIFICACION

Las neoplasias se dividen en dos grandes categorias: las

histolégicamente benignas y las histolégicamente malignas (.

NEOPLASIAS BENIGNAS : Estin constituidas por una proliferacién de
células que conservan las caracteristicas del tejido que les da origen. Al

crecer desplazan simplemente los tejidos vecinos.



Estas neoplasias se caracterizan por :
a) Su analogia con el tejido que les dio origen.

b) Por estar bien delimitadas, existiendo un plano de separacién entre la
neoplasia y el tejido normal, lo que explica que aun cuando lleguen a
tener gran volumen o localizaciones multiples, no invaden las

estructuras vecinas ni lejanas.

¢) Por no presentar deformaciones celulares, la reproduccién celular
presenta caracteres morfologicos normales no observandose, por lo

tanto, reproducciones atipicas, sino sélo mayor multiplicacion celular.

d) Por no afectar el estado general ni comprometer ia vida del enfermo,
excepto en muy contados CAs0S en que Por ¢l gran volumen aleanzado,
por su situacién dentro del organismo o por su vascularizacién, puedan

hacerlom. -

NEOPLASIA MALIGNA : Estan formados por tejidos en los cuales existen
marcadas alteraciones que hacen diferente a la necformacién, tanto por
sus caracteristicas celulares como por histicas, de los tejido donde esté

situada o del cual tomo su origen.
Estas neoplasias se caracterizan por :

a) No ser limitadas, las células invaden los tejidos y estructuras vecinas y

aun emigran a sitios distantes.
b) Presentar diferencias con las células del tejido que les dio origen.

&) El crecimiento y la multiplicacién de las células es exagerado y atipico,
v sus.mitosis (esto es, reproducciones cariocinéticas) se alejan bastante

de las que ocurren en los tejidos normales.



d) Porque en su crecimiento invaden tejidos u érganocs por la Hegada y
proliferacién de las células malignas y por transformacién de las células

normales de dichas estructuras en malignas (1.

INCIDENCIA,

La incidencia de enfermedades neoplasicas en todo el mundo ha
sido objeto de varios informes en la Unién Internacional contra el Cancer
y de la Agencia Internacional para la Investigacién del Cancer; no hay
duda de que el cincer es una enfermedad (o grupo de enfermedades) muy
frecuentes. La incidencia estimada de neoplasias malignas se designa por

sitio de aparieién y por sexo en 1a poblacién adulta (edad 84-65 anos).

] TV LTV Ut | = T
LOCALIZACION HOMBRES MUJERES “
BOCA 4% 2% “
) —
NEOPLASIAS ORALES

Es comin que, odontélogos con larga experiencia nunca atendieron
en sus consultorios pacientes con cancer en la boca. Es muy posible, no
obstante, que en alguna oportunidad hayan pasado por los consultorios
pacientes con cancer en diferentes estados evolutivos y que estos no
fueron detectados ).

DEFINICION ;

Son consideradas neoplasias bucales a aquellas que se ubican

dentro de los limites anatémicos de la cavidad bucal.



La cavidad bucal limita con los labios, el piso de la boca, las mejillas
v el paladar blando. Contiere los labios (que se consideran estructuras
pertenecientes a ella), el piso de la boca, 1as encias, el vestibulo, el paladar

duro, la lengua mévil v el trigono retromolar ¢ .

LOCALIZACIONES INTRAORALES DE ALTO RIESGO

Hay 4reas especificas en la cavidad bueal donde se concentra el
mayor porcentaje de incidencia donde el conocimiento de estas permitird
al odontélogo examinar rutinariamente estas areas bucales, con el fin de

detectar en forma precoz upa neoplasia; estas zonas son:

+ El piso de la boea.
* La cara ventrolateral de la lengua.

* El complejo paladar blande (Que comprende el paladar blando, el

sector lingual del trigono retromolar y la unidén entre la lengua y el
pilar anterior del velo) ().

FACTORES PREDISPONENTES

Se han identificado una serie de factores etiolégicos acerca de los
cuales existen datos concluyentes que permiten clasificarlos como factores
de riesgo en las neoplasias de la cavidad bucal. El medic ambiente, el

estilo de vida, el tabaco y la mal nutricién estin involucrados en la
génesis del cancer.

SEXO
Predomina en el hombre, pero hay una tendencia a la disminucién

de la brecha con relacidn a las mueres (la generalizacién del habito de

fumar en las mujeres auments e] riesgo).



EDAD

El 95% de los casos ocurren en personas de mas de 40 afios v el
promedio de edad al momento del diagméstico, es de al rededor de los 60

afios. A partir de los 65 afios el ntmero de mujeres supera al de los

hombres.

TABACO

El tabaco puede ser considerado una epidemia mundial, que causa
enfermedades serias e inmensos problemas de salud. Ademas de ser causa
de muerte y de provocar serios trastornos a los individuos, genera
complicaciones por ausentismo laboral, alteraciones a la productividad,

gastos en remedios, sanatorios y seguros de salud.

El uso del tabaco en todas sue formas, cigarrillo, cigarro, pipa,
masticado (smokeless) y rapé (snuff) incrementa el riesgo de desarrollo de

un carcinoma bucal. Esto se basa en los siguientes hechos:

a) El tabaco contiene agentes carcinogenéticos comprobados
{nicotina),

b} El tabaco provoca cambios celulares v atipias.

¢) Es mayor el uso de tabaco en pacientes con carcinomas que en

los grupos de control.

d) El tabaco en sus diferentes formas se relaciona con la aparicion

del céncer bucal en sitios determinados (pipa: labio, mascado:

carrillo).

e) Si el paciente tratado por cancer bucal sigue fumando, tiene mas
posibilidades de desarroHar miltiples carcinomas bucales que el

que no lo hace.

O



SISTEMA INMUNE

Las caracteristicas de inmunccompetencia en el hombre
disminuyen con la edad. Este factor indudablemente contribuye a la
asociacidén entre malignidad v edad. Estd demostrada la aparicién de
canceres en individuos inmunocomprometidos. Es el caso de los que
reciben transplantes de érganos (inmunosuprimidos) o los enfermos de
SIDA. En ambos easos puede verse el sarcoma de Kaposi, linfomas y
carcinomas espinocelulares. Sin embargo, en los pacientes que desarrollan
canceres sin que se les conozea una alteracidn del gistema inmune, no
puede explicarse cudl seria el factor que desencadenaria la neoplasia. El

rol de los oncogenes es todavia poco claro).

NUTRICION

El sindrome de Plummer-Vinson en la diferencia de hierro que
acompana a este sindrome es la tnica alteraciénm nutricional que se
relaciona de manera convincente con el cancer de la cavidad bucal; Este
sindrome afecta a mujeres de mediana edad y consiste en atrofia de las

mucosas, lengua roja y dolorosa, disfagia y predisposicién al carcinomai).

VIRUS

El fenémeno de la carcinogénesis viral estd bien estudiado en
animales de experimentacién, aunque existen pequedlas dudas de que

varios virus causen cancer en humanos.

El virus de Epstein-Barr, de la familia de los herpes virus, es casi
seguro la causa del linfoma de Burkitt v el carcinoma nasofaringeo. Esta
afirmacién se basa en la relacién epidemiolégica entre el virus y estas

enfermedades. Ultimamente se comprobé 1a relacién etiolégica entre el



virus de Epstein Barr y la leucoplasia pilosa en el SIDA. Sin embargo, no

estd reportada su asociacitn con el carcinoma bucal.

Al virus del herpes simple tipo 1 ¥ 2 también se les ha relacionado
con los carcinomas humanos, bajo determinadas condiciones. Galloway v
col., sostiene que el virus del herpes no ha sido detectado en tumores
animales, tampoce se detectaron fragmentos de ADN ni antigenos en las
células tumorales. Aceptan la teoria del “hit and run” o mecanismos del
“toco y me voy”. En este caso, el virus actuaria transformando las células
pero sin dejar huellas de su paso. El herpes virus tipo 2 se observd con
mucha frecuencia asociade al céncer genital femenino. También en

pacientes con cancer genital y bucal se detectaron anticuerpos contra este

virus.

Papiloma virus. El namero de papiloma virus humano es muy
grande. Hasta fines de 1990 fueron reconocidos més de 60 tipos. Algunos
de ellos fueron hallados principalmente en lesiones benignas, pero otros
estan relacionados con tumores de piel v carcinomas de cuello uterino.
Muchos carcinomas bucales contienen papiloma virus. Cerca de un tercio
de carcinomas verrugosos contienen al papiloma virus tipo 2, comun en
las verrugas. Cerca de la mitad de los carcinomas espinocelulares

contienen el tipo 16 y 18, que también estdn asociados al cancer cervical

6.5

RADIACION DENTAL

Si bien algunos dentistas desarrollan carcinomas en sus dedos,
posiblemente por exposicién prolongada en trabajos radiologicos, no se
demostré que haya hasta el presente casos de carcinogénesis por

examenes radiograficos de rutina).



PROTESIS DENTAL

Aunque muchos carcinomas se desarrollan en areas cublertas por
prétesis, no ha sido posible demostrar que este sea el Gnico factor que
cauea la neoplasia. Un detallado estudio de algunos carcinomas bucales
demuestran que se desarroilan en zonas de irritacién o traumatismo
(borde de la lengua, linea media del carrillo). No obstante, jamas se
observd un carcinoma que se desarrollard en ¢l fondo de saco, sector de
permanente irritacién sobre todo en completas inferiores. La irritacidn
protésica podria ser carcinogenética solo en individuos predispuestos.
Gorsky v Silverman, en la universidad de San Francisco, California, no
encontraron datos significativos acerca del uso de prétesis y la localizacién
del tumor. Lo anterior no significa que deban menospreciarse las

consultas de los pacientes referidas a traumatismos protésicosi).

HIPERPLASIA PAPILAR INFLAMATORIA

Es una lesidén comfin en pacientes portadores de protesis completa o
parcial mal adaptadas. Paraddjicamente, muchas prétesis desadaptadas
no preducen una hiperplasia papilar inflamatoria. Suele verse en paladar
con aspecto exofitico, a veces xojo y asintomatico. Solo cuando se agrega la
candida puede haber dolor y sensacion de ardor. Debe ser bien
diagnosticada. Ante la duda debe reslizarse citologia o biopsia para
descartar un carcinoma. Afios de observacidén aseguran que esta lesién no

es precursora de una neoplasia®).



LESIONES PRECANCEROSAS

Todos los autores coinciden que ¢l término precancer deberia ser
desterrado ya que hace pensar en una lesién que inevitablemente
terminard en céncer. La realidad muestra que estas lesiones no siempre
evolucionan hacia una neoplasia. Solo un porcentaje variable de ellas, y
esto si est4 comprobado, puede transformarse. Podemos deducir que los
términos precancer, preneoplasia, proneoplasia o lesién cancerizable,
involucran a entidades que tienen posibilidades de convertirse en cancer.

DEFINICION : Algunos autores consideran precancerosas a
lesiones que presentan displasia epitelial (mds de 5 mitosis atipicas por
campo, inversién de la polaridad de algunas células basales, disqueratosis,
queratinizacién aislada de algunas células del epitelio). Estas alteraciones
fueron determinadas por Bernier Disqueratosis y por Grinspan Atipia
Epitelial. Para este Ultimo toda lesidn que presenta un cuadro de
displasia, desde la forma leve a la severa, no es precancer, sino que es

directamente un carcinoma in situ, agregando que siempre y cuando estas

displasias epiteliales sean irreversibles.

Las caracteristicas citolégicas que copstituyen los cambios

displasicos incluyen:

1. Perdida de la polaridad de células basales

2. Presencia de mas de una capa de células con apariencia basolide
3. Pérdida de la relacién : nicleo-citoplasma

4. Proceso del epitelio en forma de “gota”

5. Pérdida de la polaridad o estratificacién celular

6. Aumento en el nimerc de mitosis, normales o atipicas

=1

. Presencia de mitosis en la mitad superficial del epitelio



8. Pleomorfismo celular

9. Hipercromatismo celuwlar
10.Agrandamiento nuclear

11 Disminucién de la cohesién celular

12.Queratinizacion de células individusles, o en grupos de células del

estrato espinoscs).

Estas caracteristicas histolégicas y citolégicas estdn presentes en
diferentes lesiones, y pueden variar en diversas dreas de la misma lesién,

correlacionando con las referidas por la O.M.Sw.

Los expertos de la O.M.S. ademéas de definirla en los términos
antedichos incluian a la leucoplasia, la eritroplasia, el liquen plano y la
fibrosis submucosa entre las lesiones precancerosas, llamando estados
precancerosos a aguellos en que el paciente tiene un riesgo mayor de
desarrollar un cancer por cigarrillo, alcohol, sindrome de Plummer-

Vinson, sifilis, Hidroarsenicismo crénico regional endémico (HACRE ).

LESIONES CANCERIZABLES

Lo importante para el estudiante y el prictico general es saber
cuales son esas lesiones, como diagnosticarlas y diferenciarlas de otras
parecidas y cual debe ser la conducta a seguir, a pesar de que en general
no son muy altos los porcentajes de transformacién, no deben ser nuestros

pacientes los que aumenten la estadistica.
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LESIONES PRECANCEROSAS

LEUCOPLASIA: Ademis de definirla como una lesién blanca que no se
desprende por el raspado, homogénea, erosiva o verrugosa ¥ que no puede
gser clasificada como otra entidad conocidaao, puede agregarse la
definicién Tyldesley : lesién de histologia inespecifica, que despierta un
comportamiento variable y una tendencia imprevisible, pero

estadisticamente comprobablew®.

La leucoplasia se presenta a partir de los 40 afios, mas en hombres
que en mujeres y el 50% suele verse en el sector retrocomisural, mientras
que €l resto se distribuye en el dorso y la cara ventral de la lengua, en la
gingiva, el reborde alveolar, el labio inferior y el paladar (palatitis

nicotinica)e).
Etiologia de la leucoplasia
Causas locales
e Prétesis desadaptadas
+ Dientes rotos por traumatismos o con caries
» Obturaciones desbordantes
« Habitos lesivos (mordisqueo)
¢ Tabaco en todas sus formas (cigarrillo, cigarro, pipa, mascado)
* Alcohol
e Alimentos v bebidas muy condimentadas y calientes
« Sepsis bucal

¢ Galvanismo



Causas generales :

s Carencias vitaminicas (A-B)
+ Desnutricién

s Hipercolesterolemia

e Hormonales

» Anemias

« Idiopaticas

Leucoplasia y candida

La candidiasis suele estar presente en lesiones que clinicamente se
definen como leucoplasia. Segiin Grinspan, pueden ser causa de
leucoplasia (candida leucoplasia) o puede agregarse a leucoplasias ya
existentes. Esto mismo sucede con papilomatosis florida y carcinomas
infectados secundariamente por el hongo. En gran porcentaje de casos la

forma erosiva es la que presenta infeccién candididsica.
Leucoplasia y cancer

La malignizacién de la leucoplasia oscila entre el 1y el 10%. Shafer
(1977) recopilé datos de varios autores que comprobaron mediante el
seguimiento de la transformacién maligna de la leucoplasia bucal: Metha,
0.4%: Pindborg, 4.4%; Silverman, 6%; Mela y Mongini, 3.5%; Skack, 1.4%;
Sugar y Banoezy, 5.8%, en periodos que van de 0 a 11 anos. El trabajo de
Pindborg seftala que con tratamiento médico el 20.1% de las leucoplasias
(definicién clinica) desaparecian; el 17.8% mejoraba; el 45.3% no sufria
modificacién; el 3.3% progresaba y el 4.4% se transformaba en clncer en

un pertodo de 4 meses a 6 afos.

No parece necesario discutir la presencia de una potencialidad de

cancerizacion de ciertas leucoplasias, pero si es preciso repetir la



necesidad el estudio microscdpico para determinar la naturaleza de la
lesién en el momento del examen. Sobre todo en 4reas peligrosas, como la

cara ventral de la lengua v el piso de la hoca o cuando coexisten con

factores cancerigenos como el aleohol, el tabaco, etc..

Leucoplasia y virus

Ademads de la presencia comprobada del virus de Epstein Barr en el
origen de la leucoplasia pilosa, que se observa en inmuncsuprimidos, se
ha encontrado evidencias de una posible relacién entre el papiloma virus

humano (PVH), lesiones displasicas v el cancer bucals).

ERITROPLASIA : Formacidn roja, el epitelic estd adelgazado, hay
atrofia epitelial, atercicpelada, intensificando la coloracién de un cuadro
inflamatorio con gran cantidad de vasos. De etiologia incierta, es para
algunos autores un carcinoma in situ y para otros una lesién

precancerosaio.s).

Clinicamente puede verse en distintas formas: como una lesidn roja,
homogénea, con un limite bien definido, localizada en el paladar, la
mucosa yugal, la lengua o el piso de la boeca. Otra variante es la
eritropiasia entremezclada con 4reas leucoplasicas. La moteada muestra
areas rojas elevadas (de aspecto no atréfico) coexistiendo con pequefios
puntos leucoplasicos. Cualguiera de las tres variantes clinicas exige un
estudio histopatoldgico, pues no existe una relacién anatomo-clinica. Kl
informe histopatoldgico puede corresponder a una lesidn precancerosa,
que laman entonces eritroplasia simple; a una eritroplasia de Queyrat de

la mucosa bucal {(epitelioma in situ) o a un carcinoma espinocelular

invasor,



Siempre que haya displasia epitelial de cualquier magnitud, debe

considerarse un epitelioma in situe).

Mashberg y Samit comentan que el 80% de las eritroplasias
ubicadas en zonas de riesgo (piso de la boca, cara ventral de la lengua,

paladar blando) son histolégicamente carcinomas espinocelularesai 12 13.

FIBROSIS SUBMUCOSA : Es una afeccién prevalente en la India,
China y Vietnam del Sur. También se han descrito algunos casos en

Estados Unidos. En Latinoamérica no existen.

Se observa en ambos sexos, con predileceién en la 4ta década de la
vida. La localizacién frecuente es la mucosa yugal, el paladar, los labios, el
pisc de la boca y la gingiva. Puede comenzar con ardor, aparicién de
ampallas, vesiculags ¥ erosiones, tomando 1a mucosa un eolor blanco como
marmol veteado. Con el tiempo aumenta la rigidez de los tejidos. Se
palpan bandas fibrosas verticales que limitan los movimientos.
Histolégicamente hay aumento de fibras coligena y compresién del
sistema wvascularm. Pueden aparecer leucoplasias sobre la mucosa. Su
transformacién al céncer ha sido comprobada por Pindborg y col. y

Paymasterqn.

LIQUEN PLANO BUCAL : Esta afeccién puede observarse en el 1% de
la poblacién adulta. En un servicio de estomatologia, el Hquen ocupa entre
al 5y el 8% de todas las afecciones consultadas. Se le ve més en mujeres

gque en varones.

De eticlogia desconocida, su aparicién pareciera tener relacién con
algln factor emocional (perdida de un ser querido, problemas de relacién

con familiares, cambios obligados en la forma de vida, problemas



econdmicos). También estd comprobada la relacién de la ingesta de
medicamentos con la aparicién de lesiones liquenocides y hasta liquenes
verdaderos (antipaltdicos de sintesis, estrepiomicinas, tetraciclinas).
Grinspan citz a Fykholn, guien hailé un liquen bucal provocado por
alergia a una prétesis que contenia cobre. Bernstein en 1992 presenta 24
casos de mucositis iguenocide por el uso continuo de goma de mascar con
canela. Para Grinspan v Diaz existe una relacidn importante entre el
liquen, la diabetes y la hipertensién; Borghelli no la encontré estudiando a
pacientes diabéticos en un servicio hospitalario. La medicacion puede

producir reacciones liquenoides en estos pacientes. Hoy se piensa en una

alteracidn de la inmunidad celular.

Manifestaciones bucales ; se presenta en diferentes formas en la boca.

Suele clasificarse en tipico y atipico.

Liguen tipico

Se ve con mas frecuencia en e) sector posterior de la mucosa yugal.
Aparece como manchas blanquecinas con aspecto de red, de hojas de
helecho, anular, lineal, puntiforme, ete. Algunas formas tipicas también
pueden verse en el dorso de la lengua en forma de pequefias placas
queratésicas o puntiformes. No tienen sintomatologia. Muchas veces el

paciente desconcce la existencia de la lesidn.

Liquen atipico

Yacapa a las formas sehaladas anteriormente. En la forma anular
una linea blanca suele enmarcar erosiones o ampollas en su interior. El
liquen ampollar se origina a partir del despegamiento epitelial producido

por una intensa degeneracién hidrépica de la basal. con formacién de
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ampollas. La forma erosiva se observa cuando se rompen las ampollas por
el traumatismo masticatoriog. Es probable que las lesiones erosivas sean
una compHeacidn del proceso atréfico cuando se desgasta el epitelio

delgados).

En la lengua observamos con frecuencia queraidsica y atréfica, asi
como la forma vegetante. £s comiin encontrar, junte a la lesidn de liguen
atipico las lineas blancas que caracterizan al lquen tipico.
Histolégicamente se diagnostican con facilidad. En todes los cases se
observa una paraqueratosis y la marcada acantosis; puede haber dreas de
ortoqueratosis. La presencia de la capa granulosa es menos frecuente que
en la piel. Hay degeneracién hidrépica de la basal, desaparicion por
sectores de la membrana basal PAS+ y denso infiltrado coridnico, asi como

afilamiento de conos interpapilares similares a los dientes de un serrucho.

Liquen y cancer

Para algunos autores no existen duda de que es una lesidn
precanceross; para otros es un estado precanceroso que dispone a un
riesgo mayor de padecer cancer, aunque no a partir del tejido donde se
asienta el liguen ®. Se ha demostrado gque el liguen plano crénico tiene un
riesgo de céncer bajo, pero medible, y se ha identificadc el desarrollo de
céncer bucal a partir de areas de liquen plano atrdéfico eritematoso. En
estudios a largo plazo se ha sefalado la transformacién maligna del liquen
plano del 0.4 al 2.5% de los casos, que representa un incremento del riesgo

50 veces mayore.

Grinspan presenta un porcentaje de transformacidn del 11.2% de
liquenes atipicos, pasando por Shklar, quien sobre 600 casos de liquen

solo hallé 3 carcinomas, Andreanen v Radden no pudieron comprobar



transformacién carcinomatosa. Silverman, considera que para darle una
“formal” clasificacién de lesién precancerosa deberia hallarse un
porcentaje de transformacién maligna confiable. No obstante, aconseja

cantrol cuidadose y periddico de pacientes con liquenes atipicos.

Borghelli informa un 2.5% de transformacién cancerosa en ung
gerie de 163 casos. Estd comprobada la relacién entre el carcinoma de
Ackerman y el liquen atipico, aunque algunos autores siguen afirmando la

coexistencia de ambas lesiones y no la evolucitén de una a otra.

Ante lo expuesto, el estudiante y ¢} clinico general estan obligados,
salvo excepciones, a extirpar y estudiar histolégicamente y en forma

seriada las lesiones leucoplésicas.
Excepciones:

1. Antes de biopsar una lesién blanca y erosiva retrocomisural se
sugiere la eliminacién de posibles factores irritativos locales
(dientes filosos, obturaciones desbordantes, protesis, habitos) vy
combinar con tratamiento local anticandida (colutorios alcalinos,
nistatina en crema o ungiientos). Se espera 7 a 15 dias y si no
hay regresion de la imagen clinica se procede a la biopsia

extirpacion.

[S)

. Frente a una placa blanca homogénea en el carrillo o borde de la

lengua, buscar también un factor irritativo bucal, esperar de 7 a

15 dias y actuar en consecuenciag.
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s



CANCER BUCAL

El estudio de la epidemiologia de la cavidad bucal, integra las
neoplasias malignas de esta regidén. El origen exacto del cancer de la
cavidad bucal es desconccido: sin embargo por dichos estudios se concluyd
gue el humano esti expuesto continua y simultineamente a una amplia
variedad de factores biolégicos, quimicos y fisicos que pueden contribuir

en el desarrolio del céncerw.

La mayoria de las neoplasias malignas de cabeza y cuello son
carcinomas epidermoides vy se presentan en la segunda mitad de la vida
teniendo su pico maximo en la quinta y sexta décadas. Un porcentaje de
neoplasias se presenta a edades més tempranas y tardias. El carcinoma
epidermoide surge en relacién con factores eticldgicos extrinsecos como el

uso y abuso del tabaguismo y el alcobolismoe.

Incidencia de cancer bucal

LABIO. El labio comienza a nivel de la unién del borde bermellon con la
piel, incluye la superficie del bermellén o la porcidn del labio que esta en
contacto con el labio opuesto. El labio superior ¢ inferior se encuentran

unidos lateralmente a nivel de las comisuras de la boca.

El labic inferior se afecta en alrededor del 90% de los casos por

carcinomas epidermoides y el labio superior, en un 10%.

Otros tipos de lesiones neopldsicas observadas en la regidn, son los
carcinomas basocelulares, habitualmente de piel adyacente, los cuales
tienen las caracteristica de que, al alcanzar la mucosa bucal. su

compartamiento biolégico es altamente agresivo.



En menor porcentaje se observan otras neoplasias, como las
originadas de las glandulas salivales menores, entre estas predominan el

carcinoma adenoideo-quistico, principalmente en el labio inferior.

Los carcinomas de labio se pueden extender a la piel adyacente,
misculo orbicular o bien a la comisura labial adyacente, mucosa bucal,
mandibula y nervio mentonianc. El drenaje Linfatico hacia los ganglios

submaxilares v cadena yugular superior hace imperativo su exploracién

para descartar metdstasis a estos niveles.

LENGUA, Para el estudic de este érgano, es recomendable dividirlo en
dos regiones: anterior y posterior. Esta divisién esta dada por la papila
circunvalada, correspondiendo los dos tercios anteriores a la lengua bucal
y el tercio posterior a la base de la lengua. Esta divisidén obedece a las

diferencias en el comportamiento clinico e histopatologico de los tumores

observados a estos niveles. El 75% de los tumores se presentan en la

lengua anterior, correspondiendo al borde lateral el sitio de mayor

presentacién para estas neoplasias.

Es comin encontrar al carcinoma de lengua en el borde lateral del
tercio medio de esta, Degindose a observar hasta en un 50% de los casos,
un 25% se localiza en el borde lateral del tercio anterior vy el resto se
encuentra en el dorso de dicha estructura. KEstos canceres son
frecuentemente infilltrativos ¥ ulcerados. Son lesiones visibles v paipables,
localmente son indoloras y pueden tener a su alrededor un componente
inflamatorio. Las lesiones que se originan en la superficie ventral pueden
extenderse hasta infiltrar el pise anterior de 1a boea: las lesiones laterales
cominmente se extienden hacia el pilar anterior, el trigono retromolar,
las amigdalas y el piso lateral de la boca. Casi siempre las lesiones son

mas extensas de lo que se aprecia visualmente, por lo que es vital la

palpacién.



Los pacientes se presentan con una lesién no dolorosa, ulcerada.
Dicha tleera puede ser superficial o bien infiltrarse; su consistencia es
firme y los bordes elevados; el fondo es granular, indurado y hemoxrégico.
Fn los tumores avanzados hay dotor, halitosis y 12 lengua se fija al lado de

la lesitn.

PISO DE LA BOCA, s una 3rea anatémica en forma de “IJ7 que reviste

los misculos milohioideo e hipogloso. Se delimita posteriormente por la
insercién de los pilares anteriores dentro de la lengua. Los bordes anterior
v laterales formados por la superficie lingual del borde alveolar inferior,
por abajo de la superficie mucosa epitelial de revestimiento, se encuentran

las glandulas sublinguales, las cuales entran dispuestas en pares.

El carcinoma de piso de boca ocurren en medio o justamente en la
regién paralateral del frenillo, se extienden frecuentemente en la
superficie ventral de la lengua y puede propagarse a la superficie de la
mandibula; una vez que se extiende a 1o largo del conducto submaxilar y
al periostio del borde interno de la mandibula, lo usual es que haya
metéastasis submandibulares. En su inicio suelen ser asintométicos. El
primer sintoma puede ser la aparicién de una adenomegalia cervical
metastdsica o cuerpo extrafio debajo de la lengua, mientras que otras
veces el paciente refiere escozor al tomar los alimentos o bebidas acidas.

En fases mas avanzadas puede aparecer dolor.

ENCIA SUPERIOR E INFERIOR. La encia inferior comprende la mucosa
que reviste la mandibula, desde el reborde gingivobucal al origen de la

mucosa mévil, en el piso de la boca. Posteriormente se extiende a la rama
ascendente de la mandibula. La encia superior incluye el proceso alveolar
del maxilar y se extiende a la linea de unidén de la raucosa, en la zona
bucogingival superior a la unién del paladar duro. Su margen posterior es

1a porcién terminal superior del arco pterigopalatine.
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Ademis de los carcinomas epidermoides convencionales, las lesiones de
aspecto verrugoso, como los carcinomas verrugosos, suelen presentarse en
esta area, principalmente en la encia inferior: asi mismo, no es raro
encontrar en esta localizacién otros tipos de neoplasias como melanomas.
Cuando se presente una neoplasia perteneciente al grupo de los tumores
de glédndulas salivales, habrd que considerarlo inicialmente como uma

extension 0 metistasis, ya que en la encia es escasa o nula la presencia de

unidades glandulares salivales menores.

MUCOSA BUCAL. Comprende el epitelio mucoso que reviste la superficie

interna de las mejillas y labics, terminando arriba y abajo con la

transicién de la encia. Posteriormente finaliza con el trigono retromolar.

Ademés del clésico carcinoma epidermoide, puede encontrarse a este nivel
casos de carcinoma verrugoso. Este ez un tumor localmente agresivo, no
metagtatizante; con  excelente prondstico, si se  diagnéstica
tempranamente. Ademés, podemos encontrar melanomas, neoplasias de
las glandulas salivales menores, entre otros. La porcién posterior de la
mucosa bucal parece ser, con frecuencia, afectada, pudiendo estar en
relacién 2 mayor exposicidn con agentes carcindgenos. Se recomienda
biopsias amplias y de varios sitios, ya que es un area frecuentemente
infectada y el material de biopsia verse oscurecido por un fendmeno
inflamatorio, sin demostrar la evidencia tumoral. Ademés, es el sitio
reportado como de mayor indice de multicentricidad. Frecuentemente
estos canceres no permanecen localizados extendiéndose estructuras
contiguas, tales como la piel de 1a mejilla, encia superior e inferior, labio,

trigono retromolar, paladar blando, mandibula, maxilar y glandulas

pardtidas.



TRIGONO RETROMOLAR. Es un irea pequefia, triangular, que reviste

la rams ascendente de la mandibula. La base del tridngulo es posterior y

corresponde al \ltimo érgano molar; el Apex se encuentra adyacente a la

tuberosidad de la mandibula, por atras del dltimo érgano molar superior.

El carcinoma del trigono retromolar se presenta con sintomas muy
imprecisos, se suele retrasar de forma importante el diagndstico, y cuando

aste ce realiza habitualmente corresponde = etapas avanzadas.

En la mayoria de los casos, el paciente acude a la consulta por una
sensacién de molestia de tipo “cuerpo extrafic” que producen estos
tumores. Cuando ha evolucionado, el dolor es el sintoma caracteristico por
afectacién del nervic lingual. El trismus indica infiltracidén del mbsculo
ptérigoideo interno. El dolor y el trismus aparece cuando el tumor ha

sobrepasado el limite anatémico de dicha regién.

PALADAR . El paladar, el cual forma el techo de la boca, se divide
anatémica y funcionalmente en dos partes: Paladar duro y Blando.

Al primero de ellos, situado anteriormente, se le considera en el
estudio de los tumores de la cavidad bucal, mientras que el paladar
blando, en el estudio de la orofaringe. El paladar duro es el 4rea
semilunar entre el reborde alveolar superior y la membrana mucosa que
cubre ¢l proceso palatino de los huesos maxilares, y que separa la cavidad

oral de la cavidad nasal.

Dentro de la cavidad bucal es donde se presenta una mayor
frecuencia de tumores derivados de las glandulas salivales menores, tal
como adenoma pleomorfo, carcinoma adenoideo quistico,
adenocarcinomas, los cuales pueden ser tan frecuentes como los
carcinomas epidermoides. Los tumores malignos originados en el paladar
duro, se pueden extender a encia, paladar blando e infiltrar hueso y

penctrar a cavidad nasal y seno maxilar.

[
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Los carcinomas con esta localizacién, son asintomaticos. Los
pacientes suelen consultar al médico, por la aparicién de una Glcera en el
paladar, problemas para colocarse adecuadamente las prétesis dentales y
hemorragia minima al masticar. En ocasiones se aprecian lesiones de tipo

exofitico.



TINCION

Los tejidos neoplasicos se diferencian de los normales por sus
caracteristicas anatémicas, bioquimicas y metabdlicas, de tal manera que
generalmente son fAcilmente distinguibles de un tejido normal: sin
embargo, cuando se trata de lesiones incipientes asintométicas, su
diagnéstico puede ser dificil, dade la importancia que tiene el diagndstico
precoz. Para el prondstico y tratamiento de lesiones neopldsicas malienas
se han desarrollado técnicas que facilitan este fin; tal es el caso de la

tincién vital con azul de toluidinaw.

TINCION. Es la coloracién producida por una sustancia que absorbe una

determinada longitud de ondaqas.

AZUL, DE TOLUIDINA. Es una sal soluble de cloruro de zine o sal de
cloruro de amonio, dimetilaminotolufenaztionio, @til como colorante para

poner de manifiesto sustancias baséfilas y metacromaticasas).

TINCION VITAL CON AZUL DE TOLUIDINA

El azul de toluidina, un colorante nuclear vital baséfilo,
puede guiar la biopsia para localizar pequefos focos de células tumorales;
el mecanismo de aumento de la captacién de azul de toluidina en lesiones
displéasicas ¥ malignas puede deberse a un incremento a la sintesis de
ADN en las células malignas, mayor difusion a través de células de tumor

dispuestas de manera fortuita y a su difusién por el incremento de
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conductos de las células tumorales. La valoracién de la captacién del
colorante depende del juicio y experiencia clinicos. La retencién positiva
de azul de toluidina en particular en dreas de leucoplasia o eritroplasia, la
captacion en el patron periférico de una Gleera, puede indicar la necesidad
de una biopsia. Se observa la retencién positiva falsa del colorante en
lesiones inflamatorias y ulcorosas, pero rara vesz hay una vrefencidn
negativa falsa. Una nueva cita 14 dias después, que proporcionaran el
tiempo necesario para que mejoren las lesiones inflamatorias, puede
originar una disminucién de resultados positivos falsos. Sin embargo, la
prueba definitiva es una biopsia y no debe dejar de diagnosticarse una
lesion sospechosa. Kl azmul de toluidina proporciona una guia para
seleccionar el sitic de biopsia e indicar los sitios con riesgo de afeccién
maligna en 4reas amplias de leucoplasias, y ademds puede llegar a
determinar los bordes de una lesidn con fines terapéuticos. En el
seguimiento posterior a la radioterapia, la retencién de azul de toluidina
puede indicar la diferencia entre wlceras crénmicas no cicatrizadas y

persistencia o recurrencia de la enfermedad.

Es muy obvio que pudiera utilizarse azul de toluidina como
enjuague intrabucal con fines de seleccién general. Pero no debe
fomentarse el uso sistematico de esta téenmica sin  considerarse
debidamente todos los otros factores esenciales para el diagnéstico. La
seguridad excesiva causal en un medio de seleccién aparentemente eficaz
aungue sencillo impide que e} examinador de importancia a la integracién
completa de la historia y al examen clinico, que son esenciales para la

deteccitn precisa del cancer tempranog).

La tincién con azul de toluidina es muy segura. La frecuencia de
resultados negativos y positivos falsos es baja. Aunque sugiere

firmemente una afeccién maligna, una reaccién positiva no establece en
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forma concluyente el diagndstico del cancer, para el definitivo se requiere

biopsia y valoracidn histologica.

Puede utilizarse como screening o investigacidn rutinaria, sobre
todo en las areas de riesgo. A veces, ante la ausencia de una lesién clinica,
esto puede manifestarse a través de la tincidn. Existen areas que se tifien
a pesar de no haber actividad celular. Estas son lae papilas filiformes, el
dorso de 1a lengua y el surco gingival, y algunas areas de inflamacién o
ulceracién {Falsos positivos, por tefiir exudados fibrinosos en ulceraciones

benignasye).

TECNICA.

La téenica de tincién con azul de toluidina, se maneja de rutina en
el servicio de estomatologia de la Universidad de San Francisco, EU.A.,
para tratar de orientarse clinicamente en el tipo de lesién que estudian y

para elegir el sitio donde se realizard la biopsia.

En 1963, Richard mostré su utilidad en displasias epiteliales
y carcinomas in situ del cuello uterino; posteriormente, este método se
ensayd en carcinomas y displasias bucales v se le atribuyeron diversos

grados de éxito.

Sy utilidad a sido cuestionada debido a que se han reportado falsos
negativos en algunas series; carcinomas y displasias bucales producidos

en condiciones experimentales (Sabes y col. 1972)aq.

Mashberg, entre 1981 y 1986 realizd trabajos con esta tintura para
el reconocimiento temprano de @ carcinoma epidermoide bucal
asintomatico, carcinoma in situ, carcinomas incipientes, demarcar
margenes de neoplasias epiteliales de recurrencia marginal posquirirgica

y posradiacién, asi como carcinomas cervigo-uterino (11.12,t3).



Moyer (1986), cree que existe una mayor retencién del colorante en
los espacios intercelulares los cuales estdn alterados en los tejidos
neoplasicos por la disminucion de la cohesién celular en estos tejidos; por
otro lado tiene afinidad por material nuclear, el cual también esta

incrementado en las células neoplasicasan.

La clinica de medicina oral de la universidad de San Francisco en
1992, publica un trabajo scbre 132 pacientes sospechosos de tener
precéncer o cancer, utilizando el azul de toluidina y la téenica de biopsia.
Tl estudio histopatolégico demostré 54 carcinomas espinocelulares, 42

displasias epiteliales v 33 lesiones benignas. El porcentaje de exactitud
del colorante fue del 91% ).

En 1993, Warnakulasuriya y Johnson realizaron un estudio en 7
centros poblados de Asia, donde se identificaron 145 lesiones en la mucosa
oral; entre estas 87 lesiones fueron evaluadas histolégicamente y
confirmadas como carcinomas invasores, indicande que este

procedimiento fue 100% para la deteccién de carcinoma invasor. No se

enconfraron falsos negativosas).

Niebel y Shedd (Cfr. Barrellier) demuestran su utilidad en lesiones
de la cavidad oral y tracto digestivo alto. Asi se ha utilizado en la
deteccidn de carcinomas de faringe y laringe (Sigulson), estdémago
(Yamaka, Gille), y en cavidad oral (Vahidi).

Su bajo costo, asi como su facil aplicacién y no ser una técnica
agresiva localmente, hace de esta una excelente alternativa para la
identificacién de carcinomas y displasias epiteliales, en poblaciones

abiertas y con poca accesibilidad a centros especializados.

Los pasos a seguir en la téenica son:



1. Enjuague previo con agua para eliminar detritus.

2. Enjuague con Aacido acético al 1% en solucibn acuosa, a una

temperatura de 15 a 20° C, durante 10 a 20 segundos.

3. Enjuague o aplicacién con hisopo del azul de toluidina al 1%, de 30

gsegundos a un minuto.
4. Enjuague con acido acético al 1%, de 10 a 20 segundos.

5. Observar.
& 49

Después de aplicar el azul de toluidina, toda la mucosa se tifie, ¥ se
debe destedir la que no este afectads, para que las zonas afectadas sean
evidentes por la retencién de la tincion. Esto hace més ficil la toma de la

biopsia para la correlacién clinica-patolégicaw.

La eficiencia de esta técnica del colorante depende de Ia cantidad de
DNA que haya, lo cual se relaciona con la cantidad y tamafio de los
niicleos que estén en la superficie de los tejidos en los cuales s¢ aplica el

azul de toluidinaci4y.

El azul de toluidina solo nos permite determinar la zona mas
afectada, y facilita la toma de la biopsia, de ninguna manera es un
sustituto de esta, aungue existen falsos positivos; a pesar de esto, la
fijacién del colorante en una lesidén es signo de posibilidad de gue la lesién
sea premaligna o maligna. Estos falsos positivos se pueden reducir hasta
en un 30%, dejando que las lesiones ulcerativas evolucionen por si solas
en un periodo indicado (5dias)w y las lesiones inflamatorias durante 14
dias®), evitando asi tomar biopsias gque solamente reportardn una dlcera
inespecifica ¥y no un proceso neoplasico; con este método no se puede

apreciar los falsos negativos. Las lesiones que se pueden detectar son :
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displasia epitelial leve, moderada ¥ severa, carcinomas in situ y
carcinomas invasores espinocelulares, leucoqueratosis inflamatoria y
ulceraciones. Este es un método réapido de bajo costo, que se puede utilizar

ent cualquier consultorio.



1.2 PROBLEMA IDENTIFICADO

Planteamiento del problema

Importancia del reconocimiento en etapas tempranas de la
presencia en la cavidad bucal de cdncer por medio de la tincién con azul
de toluidina.

Por no distinguirse tempranamente se debe contar con técnicas o

instrumentos de diagndstico confiable.

Justificacion

Importancia del uso de la tincidn de azul de toluidina para la
deteccién temprana de cancer en la cavidad bucal como método

sistematico.

Diagnosticar a tiempo para prevenir y curar e | cancer de la cavidad
bucal evitando asi la aplicacién de tratamientos mutilantes que dan una

pobre calidad de vida al paciente.

OBJETIVOS
General

Conocer la prevalencia de cancer bucal en una poblacién
Mexicana de 18 a 80 ajfios de edad mediante Ia tincidn con azul de
toluidina.

ki



Especifieo

* Determinar la prevalencia de cancer bucal ¥ la posible relacién
con el medio ambiente y habitos, en pacientes de 18 a 80 afios de edad en

la ciudad de México atendiendo a sus caracteristicas de edad v sexo.
¢ Observar el sitio anatémico mas frecuente
* Cualificar el tipo de cancer mas frecuente

¢ Verificar la efectividad de Ia tincién.

1.3 HIPOTESIS
Hipoétesis de Trabajo

La tinci6én con azul de toluidina es un método efectivo para la
deteccidn de cancer bucal.

Hipétesis nula

La tincién con azul de toluiding no es un método efectivo
para la deteccién de cdncer bucal.

Hipétesis Alterna

Comprobar la positividad o negatividad de la tincidén de azul
de toluidina en el cancer bueal.



2 PROCEDIMIENTO

2.1 METODOLOGIA

210 pacientes Mexicanos con edad entre los 18 y 80 afios que acudan a
la Clinica Periférica Naucalpan y a la clinica de Cirugia de la Facultad
de Odontologia de 1a U.N.AM.

Seleccién aleatoria de los pacientes que se someten a la tineién in vivo

de azul de toluidina cumpliendo los siguientes requisitos :

. Que acepten el estudio firmando un documento de consentimiento,

explicandole los objetives, métodos, beneficios, peligros ¥y molestias que
el estudio pudiese provocar, d4ndole la libertad de retirarse del estudio

en el momento en que el lo decida.

Elaboracién de una Historia Cliniea.

.No ser pacientes con cancer bucal en etapas avanzadas o vya

diagnosticado.
Los pasos a seguir en la téenica de tincién son
Enjuague previo con agua para eliminar detritus

Enjuague con 4cido acético al 1% en solucién acuosa, a una

temperatura de 15 a 20°C, durante 10 a 20 segundos

Aplicacién con hisopo del azul de toluidina al 1%, de 30 segundos a 1

minuto
Enjuague con Acido acético al 1%, de 10 a 20 segundos
Observare. o).

Realizacidn de la biopsia

3%



Analisis de resultado de lahoratorio.
Técniea de recoleccidén de informacién :

La informacién obtenida se recolecté en formatos preestablecidos
(historia clinica) donde se observa el resultado de la tincidn y la
relacién histopatolégica de la lesién con el fin de realizar un andlisic

estadistico de medidas de tendencia central.

2.2 VARIABLES

Edad : cuantitativa continua

Sexo : cualitativa nominal

Tipos de medicamentos : independiente

Higiene oral : cualitativa (escala de medicién: buena, regular, mala)
Tabaquismo : cuantitativa

Aleoholismo : cuantitativa

Alimentacidn : cualitativa

Obturaciones metdlicas de diferente tipo antagénicas : cualitativo

nominal

Ocupacién : cualitativa

Tineién azul de toluidina : cualitative independiente
Drogas : cualitativa

Tipo de céncer : cualitativa

2.2 DISENO

Descriptivo, Transversal y prospectivo



2.4 RECURSOS

Humanos : 3 Cirujanos Dentistas y 1 pasante
Materiales

Espejos bucales

Abatelenguas

Gasa

Cubrebocas

Guantes

Hisopos de algodén

Vasos Desechables

Acido acético al 1%

Azul de toluidina al 1%

Hojas y mangos de Bisturi

Frascos esterilizados

Formol

Anestésicos

Sutura

Instrumentos quiriirgicos para biopsia
Suero fisiolbgico

Unidad dental

Papeleria (Historias clinicas, hoja de consentimiento).

Computadora



3 RESULTADOS

TOTAL DE PACIENTES 210

Femeninos 127 =60%

Masculinos 83 = 40%

PACIENTES FEMENINOS
Negativos : 122 = 57.7%

Positivos : 5= 23%

FEMENINOS POSITIVOS
Primera tincién: 3 = 1.38 %

Segunda tincién : 2=0.92 %

BIOPSIA
Del 0.92 % con segunda tinecidén :

2 =0.92 % se realizaron la biopsia
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PACIENTES MASCULINOS
Negativos 76 = 36.6%

Positivos 7= 34%

MASCULINOS POSITIVOS
Primera Tincidn 3 = 1.45%

Segunda Tincibn 4 =1.94%

BIOPSIA
Del 1,94 % con segunda tincion :
3 = 1.45 % se realizaron 12 biopsia

1

0.54 % no se realizd 1a biopsia.

TOTAL DE LA MUESTRA
"EDAD FEMWW'—TOE__!
0-20 10 13 26 J
21-40 68 37 105
41-60 43 25 68 I
61-80 6 5 11
TOTAL 127 83 210
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PACIENTES NEGATIVOS

— FEMENINO WW
0-20 10 16 26 '
21-40 67 34 101
41-60 40 22 62
61-80 5 4 9
TOTAL 122 76 198 J
PACIENTES POSITIVOS

FEMENINO | MASCULINO |  TOTAL l

0

0

3

1

3

~

-

t
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DIAGNOSTICO

De las biopsias que se enviaron al laboratorio, se obtuvieron

los siguientes resultados :
2 Hiperqueratosis
2 Leucoedemas

1 Liguen plano atréfico

La técnica usada para la obtencién de los especimenes fue de
biopsia incisional, colocando los especimenes en formol al 1% en envases
de plastico sellados y rotulados,

Hiperqueratosis

Se encontrd en pacientes masculinos de edades de 25 ¥ 26 anos.
Ambos presentaban una lesién blanca a lo largo de la mucosa yugal en
forma bilateral con zonas engrosadas a la altura de la linea de oclusién.
Se les practico la tineidn, resultando positivo en dos ocasiones razén por la
cual se les realizod la biopsia. Ambos pacientes tienen antecedentes de

tabaquismo ¥y trauma de oclusion.

51 estos factores no se eliminan o aumentan puede desarrollarse un

carcinomags).

Leucoedema

Estuvo presente en paciente femenino de 21 afios y masculino de 22

afios. Estos pacientes presentan pliegues de color blanco a lo largo de 1a
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linea de oclusién en forma bilateral. Al realizarce la tincién en dos
ocasiones resulté positivo, se les practicé biopsia. El paciente masculino
reporta antecedentes de tabaquismo y trauma oclusal; el paciente

femenino solo nos remite estres.

Liquen plano atréfico

Se descubrié en un paciente femenino de 63 afios. La paciente
presenta lesiones ulcerativas en la mucosa yugal y lineas blancas bien
definidas (estrias de Wickham), xerostomia y ardor, Se realiza la tincion N

resulta positivo en dos ocasiones, se realiza la biopsia.

La paciente vefiere un afio en el desarrollo de esta lesién, precedida
de una fuete carga emocional dos afios antes. El riesgo de cancerizacion es
bajo, pero se ha identificado desarrollo de cancer a partir del liguen plano

atrofico ().
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4 DISCUSION

En los afios de 1981 al986, Mashberg realiza trabajos para la
identificacion de carcinomas con la tincién de azul de toluidina obteniendo
la identificacién de los mismos por este medio; nuestro trabajo no
descubrié lesiones cancerosas puesto que los pacientes del trabajo anterior

ya estaban seleccionados y el estudio estaba dirigido hacia ese fin.

El estudio realizado en 1992 en la universidad de San Franciseo,
EU., nos informa que el porcentaje de exactitud del colorante para la
identificacion de lesiones fue del 91% en un total de 132 pacientes
sospechosos de padecer cAncer o precincer bueal; aqui observamos que el
estudio esta encaminado a determinar que los pacientes de verdad
padecen algin tipo de estas lesiones por lo cual solo se incluyo a pacientes
sospechosos de padecerlas, por lo tanto la cantidad de lesiones
encontradas es alto junto con el porcenmtaje de efectividad. En esta
universidad en su servicio de estomatologia esta prueba se realiza
rutinariamente. En nuestro estudio ninguno de nuestros pacientes fue
sometido a la prueba para determinar el tipo de lesién que padece porgque
nuestro sistema de eleccién fue aleatorio y se excluyeron a pacientes
diagnosticades con cancer o precancer bucal. En nuestra universidad en
su facultad de odontologia no se realiza esta prueba a los pacientes que

ingresan a sus servicios.

En 1993, Warnakulasuriya y Jonson registran en su investigacién
145 lesiones usando un producto registrado con el nombre de QraTest ® el
cual contiene azul de toluidina predosificado al igual que acido acético, los
dos en una concentracién del 1% contenidos en tres envases, obteniendo
una efectividad del 100% en la deteccién de carcinoma invasor.
Nuevamente se obtienen altos porcentsjes de efectividad al usar el

colorante en la deteccidn de lesiones cancerosas pero el estudio se realiza
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con un producto que no se encuentra disponible en nuestro pais ¥ no fue
posible importarlo para usario en este estudio; para este fin se uso una
solucién de azul de toluidina preparada en nuestro pais por el laboratorio
HYCEL de México; por lo cual difiere Ia técnica utilizada por estos
autores y nosotros, pero el fin practico es €l mismo, detectar lesiones

asintomaticas sospechosas de ciancer bucal.
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4.1 CONCLUSIONES

En relacion con los autores que usan el azul de toluidina para la
deteccién de cAncer bucal en sus formas temnpranas o avanzadas y nuestro
estudio observamos su utilidad en el descubrimiento de proliferaciones
celulares y lesiones precancerosas déndonos también una guia para

realizar la biopsia marcindose definidamente los bordes de las lesiones.

En cuanto a la efectividad del colorante con respecto a la deteccitén
de carcinomas no tuvimos la oportunidad de observarlos dados los
criterios de inclusién y exclusién de este estudio, en comparacién con los
antecedentes que nos reportan una gran cantidad de carcinomas
detectados por este medio aclarando que estos estudios estaban dirigidos a

pacientes con antecedentes o con lesiones cancerosas diagnosticadas.

La aplicacién de la técnica es sencilla, répida y econdmica por lo
cual estarmos de acuerdo con estes autores, por lo tanto la consideramos
como una excelente alternativa en la deteccién temprana de este tipo de
lesiones. Otra de las ventajas con la que coincidimos es de que esta técnica

no es agresiva localmente y causa molestias menores en 1os pacientes.

En comparacion con otros sistemas de deteccién precoz de cancer
bucal en otras partes del mundo( OraScan, OraTest) que se usan ya

dosificados, podemos decir que la técnica usada es aceptable y los

resultados son satisfactorios.

La participacién y la aceptacién de la gente hacia este proyecto nos
hace pensar.en algunos casos que la falta de informacién v concientizacién
hacia los procedimientos preventivos es muy notoria en estos sectores de
la poblacién. Por otro lado las personas interesadas mostraron un

comportamiento de interés y se mostraron avidos de informacién sobre el
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tema y llegaron a proponer que esta prueba estuviera disponible en estos

centros de atencién en forma permanente.

4.2, ANEXO
En este anexo incluimos :
+ Hoja de consentimiento
+ Historia cliniea
» Solicitud de estudio histopatolégico
» Graficas de estadisticas v resultados
+ Diagndstico de laboratorio

¢ Figuras.



ANEXO 1

Consentimiento
Naucalpar de Judrez, Edo. Méx., a de

Doy mi consentimiento para poder participar en el protocolo de
nvestigacion, titulado “Diagnéstico precoz de cancer bucal por medie
de la tincion de azul de toluidina en pacientes de 18 a 80 afios de
edad que acuden a la clinica periférica Naucalpau de la Facultad de
Odontologia”, donde se me ha explicado, los objetivos, métodos,
beneficios, peligros y molestias que el estudio pudiera provocar, dandome
la libertad de suspender al momento que yo Io requiera, asimismo quedar
e anpnimato,

Nombre y firma del paciente

Nombre y firme del ler testigo

Nombre y firma del 2do testigo

Nombre y firma del responsable del estudio
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ANEXO 2
Historia clinica

DATOS GENERALES

Fecha

No. de BICOREP.

Nombre del paciente.

Direccion y teléfono .

Edad : Sexo: M F Estado civil :

Ocupacion :

Factores predisponentes :

Higiene oral

Tabaquismo (No. de cigarriilos al dia)
Alcoholismo

Alimentacién

Adicciones (Drogas)

Obturaciones metalicas diferentes antagonistas

Indice C.P.O.
Dientes carfados
Dientes perdidos
Dientes obturados
Total de dientes

Tincidén
Positiva Negativa
Biopsia




UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE ODONTOLOGIA
DIVISION DE INVESTIGACION

SERVICIO DE DIAGNOSTICQ EN PATOLOGIA BUCAL
SOLICITUD DE ESTUDIC HISTOPATOLOGICO e

IMPORTANTE.  Favor de llenar los espacios cormespondientes a las caractensticas de la lesion y anexar

recibo de pago por concepto de Estudio Histopaloldgico. Sin estos requisites indispensabies
el tejido NC se procesard

Estudic hispataldgico FO _______ __ No. de registro No de reciboe Facha
Nombre del pacients Edad Sexo Raza
Domcitio Ocupacisn Te!

Nembre del solicitante Dr (a) Adscrpoisn Tel

Dragnéstico chrico

Area de localizacion

Naturaleza de! espécimen.

Sefialar en el diagrama la localizacion exacta v la extensin

probable en tejido blando Para lesicnes intra
favor de usar al diagrama en la hoja No, 3 Gaeas

C
COMISURA

NSV = AN )

CERECHA RZOGLIERDA

Lengua
(mcr.ﬂ!l:) 1ZOUIERDA

Excigronal { )
‘ Incisionat

Tamafio aproximade ____ oms. Tipo da bopsia Oy E ;
Espocihque: 53




Cadenals) Afectada(s) w
D el paciente

La lesitn la descubnd D & que requiers
D ctro Especifigue

DATOS RADIOLOGICOS:
Lesion Unica D Multple D
Tipo de imagen
’ ’ Radoieide [ Unicculae ||
Radiolicida  Con Conterido || Muitiocular ||

Radiopaca D Expansiva D

Combinaga D Rizolisis D

Asociada a drgano dentario.

espectficar
LIMITES RADIOGRAFICOS:
Sien debindos D Carcormidos D irregulares D
Mal definidos D Corticadas D Otra [:!
Especitique.

Qrros datos radwograficos

indique la locahzacion y extension exacios de la lesion intradsea y &l mismo tiempo anexe la radiografia, ya que i2
valoracion radiograiica es indispensable en este tipt de lesiones.

Nombra, Firma y adsenpcién de quien fiena esta sohciud
Focha de loma de bopsia hora de recepcion —

Nombre de quien recibe - U
Observacionas —_ }




TOTAL DE PACIENTES

Femeninos  Masculinos

- 0-20 = 10 13
+ 2140 = 68 37
« 41-60= 63 25
- 61-80= 6 5

TOTAL = 127 83
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Pacientes negativos

0 a 21a 41 a 61a
20 40 60 80

« De0a20 :26
« De 21 a 40: 101
* De 41 a 60:62
« De61ad0:9

- TOTAL: 198
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Pacientes negativos femeninos

»

De O a20 :10
De 21 a 40 : 67
De 41 a 60 : 40
De61a80:5

TOTAL :122



Pacientes negativos masculinos

35 1
50
25
20 -
15

10

0a20 21 a 40 41a60 61a 80

De0a 20 :16
De 21 a40: 34
De 41 a 60 : 22
De61a80:4
TOTAL: 75
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acientes positivos

0a?20 21 a 40 41 a 60 61 2 80

* De0 a20:0
- DeZ2lad0: 4
- Ded41a60: 6
* De61a80: 2

TOTAL : 12
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Pacientes positivos femeninos

2.5

1.5

0.5

0a20

* De 0a20:0
* De21a40:
« De4l a6
De 61 a 80 :
TOTAL

*

.
N e Q)



Pacientes positivos masculinos

* De 0 a 20:0
« De?21 a40:3
« De4l a60:3
« De6la 80:1
- TOTAL : 7




OTAL DE PACIENTES

40%

« 210 PACIENTE
« 127 Femeninos 60%
« 83 Masculinos 40%

LH



TOTAL DE PACIENTES

« 210 PACIENTES =100 %
emeninos - 122 = 57.7%
« Masculinos - 76 = 36.6%

* Fem.+ 5 =23%

- Masc.+7 =34 %
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UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICOQ
FACULTAD DE QDONTOLCGIA

DIVISION DE INVESTIGACION

SEAVICTO DE MAGNOSTICD RiSTORPATZLGEICO

BERORTE HISTCPATOLOG

Estudro Num 381-00 Registro Nam Fecha: 11-08-00
Nombre del paciente’ Ména Sfenz Senta Mana Vewdzoue Edad 63 Sexo: F
Soliché el sstugic Dr(a) fejantis Navero Flores Adscripcién. Cirugia

b

Diagnoéstico clinico  Lieven planovs M JCO@"‘S
Areaz de localizacion; Muccsz buval carsch 2
Naturajeza del especimen Premeaigre
Descripecion macroscopica

Se recibe espeomen unico de 181do oEnoe Yzoe en formalne con hito de sulura e cuslse retire Es de forme y
superiicie rreguiar, de conS'stentiz ende pe color cate Charo que mide 0.4 x 0 2% 0 2 cmis. Se incluye en su
totalided en capsuta FO 38100

Descripcién microscopica.

El cspecimen eXaminaco se encusnliis Tommado por Cpiahc escemeoso estratthicado para @ hiperpargusra
arees G& Girehia y VatuoIZaLIoN 3% i Coud LE5aN 831 COMO €0EMa INife & MitslCewlal ¥ exockosis Eltgaoc
subyzounle ey Ao oso wense pen vastulenzaco con miltrade milamatono cronico severo en bande por debae de iz
vnron eTleht-lengo constiive S chulvan gréas e hemoiragla reciente

Diagnostico Urguen vl e wipobes

ICDg 8270 1ICDe.

T MO Bratin 0 Al VY

Comentarios,

20 Davuel Qg 2ada Pt
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DIVISION DE INVESTIZAL O

[ 1

SERVICIO DE DAGROSTICS FHST

e RV Tt e

BEFCRATE RISTOPATOLOGICD

Sstudic Nam <1230 Registro Nam: Faghz, Z6-0C.00

& . 26-08.0
Nombre asl paclents A'gjandro Garcia Corone Scad 7% Sexo  “eac
Soltcre el estudio Dir{g) Alejandro lNavaric Fiores Adserceien Cruc.z
Diagndstice climgo Leuccedema

Naturaleza dei espéoimen
Descripcion macrosconica;

$2 TECIDE @S0CIMEN UMCO 20N hile de SUtura {1800 wn formanz se retiey o o oe 50
color blenco con aress cafe obgcure de forma rregUtr de suderme e aE e e
Se neluye en caosutz FO £12-060

Descripoidn microscépica:

Bl especinen examaano ¢sia euberto PACIAIMLILS 20T UF eo1 U0 LaLame 2
FCANICSIS ¥ ZON3S J¢ cuemz inier e alrateiua, B, 30 wofw s aliva e’
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FIGURAS
En orden de izquierda a derecha:

Mucosa despuds de enjuagarse con agua 'y con acido acético al 1%.

Aplicacién de la solucién de azul de toluidina com un hisopo en la

mucosa.

Retencion positiva del colorante después del enjuague con acido acético.

Toma de una muestra de tejido tefido para andlisis en el laboratorio de

histopatologia { biopsia incisional).
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