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1. Titulo

Analisis del pH salival en pacientes oncoldgicos adultos bajo quimioterapia que acuden a
SOLCA - LOJA en el periodo Septiembre - Diciembre 2022



2. Resumen

La saliva es una solucion acuosa de reaccion alcalina complejo, viscosa proveniente de
la secrecion de las glandulas salivales mayores y menores, constituida por un 99% de agua y
1% por moléculas orgénicas e inorganicas, el pH salival normal es de aproximadamente 6,5 y
7, variando de acido a basico. El pH salival puede alterarse en pacientes que reciben terapias
quimicas a nivel de las glandulas salivales y consecuentemente en la produccion de saliva y
variacion en su pH salival, por lo cual la presente investigacion tuvo como propoésito determinar
los cambios en el pH salival en pacientes adultos oncoldgicos sometidos a quimioterapia que
acudieron al Instituto de Cancer Solca en la ciudad de Loja; asi como también conocer la
relacion entre el nimero de ciclos, dosis y el farmaco antineoplésico con las variaciones en el
pH salival. A través de un estudio de tipo analitico, transversal de casos y controles que se
realizé en 16 pacientes sometidos a quimioterapia con un seguimiento de cuatro meses, se
empled la historia clinica odontoldgica elaborada y aprobada para el proyecto de investigacion
para la atencion de los pacientes de Solca Nucleo Loja, durante el periodo de Septiembre a
Diciembre del 2022. Los resultados obtenidos mostraron que los pacientes sometidos a
quimioterapia presentaron un pH salival normal previo al tratamiento oncoldgico de 6 y 7
correspondiente al 50% y 43,8% de la poblacion. Los valores del pH salival durante el -
tratamiento fueron de 7 y 8 correspondiente al 37,5% y 62,5% de la poblacion, es decir, un
aumento de entre 1 y 2 puntos en el valor del pH inicial, por lo tanto, se sugiere una
alcalinizacién del pH. El pH salival posterior al tratamiento oncoldgico fue de 7 y 6
correspondiente al 81,3% y 12,5% respectivamente, es decir, una disminucion de entre 1y 2
puntos, lo cual indica un pH neutro dentro de los valores normales. Ademas, se determiné que
no existen diferencias significativas en relacion al ndmero de ciclos, el medicamento
antineoplasico y dosificacion con las variaciones del pH salival. En conclusion, existen cambios
en el pH salival en las diferentes etapas de seguimiento del tratamiento oncoldgico; sin
embargo, no se puede afirmar o refutar que el nimero de ciclos, dosis y farmaco antineoplasico

producen estos grandes cambios del pH en los pacientes que reciben quimioterapia.

Palabras claves: saliva, pH salival, quimioterapia, cancer, farmacos antineoplasicos.



2.1. Abstract

Saliva is an aqueous solution with a complex alkaline reaction, viscosity originating
from the secretion of major and minor salivary glands. It consists of 99% water and 1% organic
and inorganic molecules. The normal salivary pH ranges from approximately 6.5 to 7, varying
from acidic to basic. Salivary pH can be altered in patients undergoing chemical therapies
affecting the salivary glands, consequently impacting saliva production and pH variations.
Therefore, the present research is aimed to determine changes in salivary pH in adult oncology
patients undergoing chemotherapy at the Cancer Institute Solca in the city of Loja. The study
also aimed to explore the relationship between the number of treatment cycles, dosage, and
antineoplastic drugs with salivary pH variations. Through an analytical, cross-sectional case-
control study involving 16 patients undergoing chemotherapy, with a four-month follow-up,
using the dental history elaborated and approved for the research project to provide care for
patients at the Solca Nucleus Loja between September to December 2022. The obtained results
revealed that patients undergoing chemotherapy had a normal salivary pH range of 6 to 7 prior
to oncology treatment, accounting for 50% and 43.8% of the population, respectively. During
treatment, salivary pH values were in the range of 7 to 8, comprising 37.5% and 62.5% of the
population, signifying an increase of 1 to 2 pH units from the initial values, indicating
alkalization of the pH. Post-oncology treatment, salivary pH ranged from 7 to 6, accounting for
81.3% and 12.5% of cases, respectively, reflecting a decrease of 1 to 2 pH units, resulting in a
neutral pH within normal values. Additionally, it was determined that no significant differences
existed concerning the number of treatment cycles, antineoplastic drugs, and dosages with
salivary pH variations. In conclusion, changes in salivary pH occur during distinct stages of
oncology treatment follow-up. However, it cannot be confirmed or refuted that the number of
treatment cycles, dosages, and antineoplastic drugs cause these substantial pH changes in

chemotherapy patients.

Keywords: saliva, salivary pH, chemotherapy, cancer, antineoplastic drugs.



3. Introduccién

La saliva es un fluido acuoso y viscoso, secretado por glandulas salivales mayores y
menores de la cavidad oral. Posee multiples funciones las cuales permiten la proteccién a tejidos
duros y blandos en la cavidad bucal, por ello, tiene un papel muy importante en la prevencion
y mantencién de la salud oral. La funcién amortiguadora o buffer permite mantener un pH
salival neutro adecuado para contrarrestar los cambios en el pH salival, gracias a la presencia
de gran cantidad de proteinas de bicarbonato y en menor proporcion de fosfatos en su

composicion. (Perez, 2017)

Al hablar de pH salival, se refiere al grado de acidificacion y alcalinidad dentro de la
cavidad oral; este es un factor de suma importancia para mantener un equilibrio de todo el
ecosistema entre la microflora oral y la composicion quimica. Dicho equilibrio esta dado por la
saliva'y su pH que determina las condiciones para la supervivencia o no de las distintas especies
microbioticas; en consecuencia, cuando hay alteracion del pH salival se modifica la capacidad

buffer salival y la presencia de agentes quimicos en su composicién (Medina y otros, 2021).

El equilibrio e integridad de la cavidad oral esta dada por la calidad, pH y concentracion
de proteinas en la saliva, que conjuntamente acttan en la proteccion de los tejidos duros y
blandos de la cavidad bucal. De manera que, la alteracion de la misma es un factor clave para

el desarrollo de multiples enfermedades e infecciones orales (Barrios y otros, 2015).

La aparicion de enfermedades e infecciones orales causadas por la microbiota oral se
presentan en gran parte por la interaccion entre las distintas especies que habitan en ella o bien
por factores internos y externos como la temperatura, la dieta, habitos alimenticios,

medicamentos y el pH salival (Cruz Quintana, 2017).

La quimioterapia es uno de los tratamientos contra el cancer, que consiste en la
administracion de farmacos para detener o enlentecer el crecimiento de células tumorales, las
cuales crecen y se multiplican progresivamente. Sin embargo, la salud oral también puede
alterarse debido a este tratamiento con la aparicién de efectos secundarios, produciendo
cambios en los tejidos orales y por consecuencia variaciones salivales como el pH alterando el
equilibrio saludable de la cavidad bucal. Por ejemplo, variar de un pH &cido a alcalino causando

alteraciones en la microbiota oral de estos pacientes inmunodeprimidos (Martinez Goyri, 2014).

Es asi, que debido a la poca evidencia cientifica de estudios a nivel nacional y local que
respalden y se enfoquen en la investigacion de los diferentes cambios que se pudiesen provocar



en pacientes que reciben terapias quimicas a nivel de las glandulas salivales y como
consecuencia en la produccion de saliva y la variacion en su pH; este estudio tiene como
proposito evaluar el pH salival en pacientes oncoldgicos adultos en el Hospital Oncoldgico de
SOLCA, en relacion al nimero de ciclos, medicamentos antineoplasicos administrados y las
dosis farmacoldgicas sobre el pH; con el fin de proyectar una futura intervencién, segun los

resultados obtenidos de esa poblacion.



4. Marco tedrico

4.1. Saliva

La saliva es una secrecion glandular acuosa y viscosa de liquido transparente formada
en las células acinares y ductales, un 90% de su volumen total proviene de las glandulas
salivales mayores (parétida, sublinguales y submandibulares) y el 10% restante de las glandulas
salivales menores distribuidas por toda la cavidad oral a excepcién de la encia y la porcion
anterior del paladar duro (labiales, palatinas, genianas y linguales). También contiene fluidos

gingivales, células descamadas, bacterias y sus productos (Alshahrani y otros, 2022).

La saliva se clasifica en estimulada y no estimulada. La saliva estimulada se encuentra
aproximadamente por 2 horas al dia y cumple funciones alimenticias. Por otro lado, la saliva
no estimulada estd presente durante aproximadamente 14 horas al dia cumpliendo con la

funcion protectora de los tejidos orales. (Lysik y otros, 2019).

La produccion total normal de saliva secretada por un adulto al dia varia entre 0,5a 1
litro, con promedio de 0,6L. En condiciones normales, el flujo salival estimulado oscila entre
1,5y 2ml/min, por el contrario, el flujo salival no estimulado oscila entre 0,3 a 0,4 ml/min,
(Lynge Pedersen & Belstram, 2019).

4.2.Composicion de la saliva

La saliva estd compuesta en un 99% por agua y 1% por solidos como proteinas y
electrolitos y contiene mas de 3000 proteinas y péptidos que cumplen diversas funciones en la
cavidad oral. Entre las moléculas inorganicas se encuentran sodio, calcio, cloruro, potasio,
magnesio, fosfato y bicarbonato. Mas del 90% de las moléculas organicas estan presentes en la
saliva de las glandulas salivales mayores, tales como prolina, a-amilasas, mucinas, cistatinas,
nistatinas, estaterina y péptidos de defensa del huésped. EI 10% se encuentran en las glandulas
salivales menores y en el liquido crevicular gingival como o-defensivas y productos de

exudados mucosos (Lynge Pedersen & Belstrem, 2019)

La composicion de la saliva tanto estimulada como no estimulada puede verse alterada

por factores genéticos, fisioldgicos, patologicos y ambientales (Juarez & Cuzziol, 2017).



4.2.1. Componentes organicos de la saliva

Glucoproteinas. Son cadenas laterales de carbohidratos unidos a proteinas producidas
principalmente por las glandulas salivales menores, cumplen diversas funciones como proteger
los tejidos blandos contra el desgarramiento, facilita la eliminacién de bacterias y gracias a sus
propiedades lubricantes impide la deshidratacion de las mucosas. Ademas, contribuyen a la
formacion de la pelicula adquirida, permitiendo la colonizacion microbiana y son la primera

linea de defensa de la cavidad oral (Barembaum & Azcurra, 2019).

4.2.1.1.Glucoproteinas de mayor concentracion en la saliva

Mucinas. Conjunto de proteinas glicosiladas, secretadas principalmente por las
glandulas exocrinas. Las células acinares mucosas de las glandulas submandibulares, labiales
y sublinguales son las encargadas de sintetizar las mucinas de origen salival, y en menor
cantidad por las glandulas salivales menores dispersas por la mucosa palatina y yugal. Por el
contrario, las glandulas parétidas no participan en su produccion, debido a predominan los

acinos serosos.

Presentan gran viscosidad gracias a la gran cantidad de glucidos que contiene,
otorgandole un papel mecanico, disolviendo y facilitando el paso del bolo alimenticio. También

es participe en la composicion de la pelicula adquirida (Barembaum & Azcurra, 2019).

Las mucinas son hidrofilas y contienen gran cantidad de agua, por lo cual son eficaces
para la lubricacion y mantencién de la superficie de los dientes y la mucosa oral. Asi mismo,
tienen la capacidad de formar una barrera protectora contra la desecacion y penetracion de
sustancias dafiinas y las proteasas producidas por bacterias presentes en la placa del dental
(Lynge Pedersen & Belstrem, 2019).

La disminucion del flujo salival esta relacionada con el amento de candidiasis y caries

dental, causados por un nivel bajo de mucinas salivales (Frenkel & Ribbeck, 2015).

Las mucinas pueden dividirse segun su peso molecular: en alto peso molecular (MG1,
PM > 1.000 kDa) y bajo peso molecular (MG2, PM entre 150-200kDa). Principalmente en la
saliva se encuentran MUC5AC, MUC5B (antes denominadas MG1) y MUC7 (antes MG2)
(Barembaum & Azcurra, 2019)

La MUC5B es secretada por las células mucosas en las glandulas salivales

submaxilares, sublinguales, palatinas y labiales e interviene en las interacciones de las especies



microbianas al promover la coexistencia de S. mutans y S, sanguinis (Lynge Pedersen &
Belstram, 2019).

La MUCY es secretada por las células acinares salivales mucosas y serosas, a excepcion
de las células serosas parotidas y linguales y forma parte del sistema de defensa no inmunitario
al ser méas eficiente en la agrupacion y eliminacion de bacterias (Lynge Pedersen & Belstrgm,
2019).

Proteinas ricas en prolina. Grupo de proteinas sintetizadas por las glandulas parétida
y submandibulares que contienen gran cantidad de aminoacido prolinay estimulan la formacién
de la pelicula adquirida y colonizacion bacteriana durante la formacion del biofilm. Las
proteinas que predominan en este grupo son PRP &cidas que constituyen el 25-30% de las

proteinas de la saliva, PRP basicas y las glicosiladas (Barembaum & Azcurra, 2019)

Las PRP &cidas promueven la remineralizacion del esmalte y regulan el depdsito de
fosfato de calcio. En cambio, las PRP basicas son resistentes a caries en nifios gracias a la

inactivacion de los acidos bacterianos presentes en el biofilm (Barembaum & Azcurra, 2019).

a - Amilasa salival. Es la enzima méas abundante en la saliva formando el 40-50%,
también presente en la pelicula salival y la placa dental, producida principalmente a partir de
células acinares serosas de la glandula pardtida, pero también en menor medida por las
glandulas sublinguales, submaxilar y las menores. Tiene funciones en la digestion de almidon,
glucdgeno y otros polisacaridos, frente a un pH superior a 2 se mantiene activa y se inactiva en
un ambiente acido del estomago. Su volumen aumenta cuando se consume alimentos ricos en
glucidos. Ademas, es una de los principales componentes de la pelicula adquirida, lo cual
favorece la adhesién bacteriana a dicha pelicula. Su actividad puede ser impedida por los
taninos de ciertos alimentos como el vino tinto, uva, té, café, espinaca y manzana (Barembaum
& Azcurra, 2019)

Facilita la fermentacion bacteriana de los carbohidratos y la adherencia de las bacterias

a los tejidos orales.

Forma parte de la modulacion de la adhesion, co-adhesion y colonizacion de

microorganismos (Lynge Pedersen & Belstrgm, 2019)

Inmunoglobulinas. Son proteinas con accion antimicrobiana, que forman parte de la
inmunidad adquirida, se encuentran en diferentes concentraciones en la sangre y saliva entre el

5-15%. La principal inmunoglobulina presente en la saliva es la IgA secretoria correspondiente



al 60% de las Igs totales y en menores cantidades la 1gG y IgM. La IgA es sintetizada
principalmente por las glandulas salivales mayores y menores, tiene la capacidad de unir a las
bacterias e impedir su adhesion a los diferentes tejidos orales y, cumple multiples funciones

tales como:
Neutralizacidn de las toxinas y enzimas bacterianas
Inhibe el metabolismo bacteriano.

Reduce la hidrofobicidad de las bacterias y agregacion de las mismas. (Barembaum &
Azcurra, 2019)

4.2.1.2.Glucoproteinas de menor concentracion en la saliva

Aglutininas. Glucoproteinas acidas de alto peso molecular sintetizadas principalmente
por las glandulas salivales pardtidas, submandibulares y sublinguales. Participan en la
inmunidad innata y se unen a bacterias facilitando su eliminacién, poseen sitios de union a la

hidroxiapatita y a bacterias (Barembaum & Azcurra, 2019).

Lactoferrina. Es parte de la familia de las proteinas transferrinas, transportadoras de
hierro, al tener una alta afinidad para unirse a iones férricos. Producida por las células epiteliales
de las mucosas de mamiferos, neutrofilos y glandulas salivales. Presenta gran actividad contra
bacterias gram positivas, hongos, parasitos y virus. Gracias a su actividad antimicrobiana

desempefia un papel importante en la susceptibilidad a caries (Barembaum & Azcurra, 2019).

Se une y secuestra el hierro lo cual priva a los microorganismos como bacterias,
levaduras y parasitos de hierro que es elemental para su crecimiento. Ademas, forma parte de
actividades antimicrobianas, antiinflamatorias e inmunomoduladoras (Lynge Pedersen &
Belstram, 2019)

Cistatinas. Pertenecen a la familia de las fosfoproteinas que contienen cisteina,
sintetizadas principalmente en las glandulas submandibulares y par6tidas. Tienen actividad
antimicrobiana e inmunomoduladora, y participan en la formacion de la pelicula adquirida y

remineralizacion del esmalte (Barembaum & Azcurra, 2019)

En la saliva hay varias proteoformas diferentes de cistatina A, cistatina B, cistatia S,

cistatina SN, cistatina SA y cistatina D.

» Lacistatina SA tiene actividad antibacteriana contra el patdgeno periodontal A.

actinomycetemcomitans



» La cistatina S inhibe parcialmente las enzimas proteoliticas liberadas por P.

gingivalis (Lynge Pedersen & Belstrem, 2019).

Lisozima. Es secretada principalmente por las glandulas salivales mayores y menores
y neutrofilos, en menor medida en el liquido crevicular gingival y leucocitos salivales Esta
presente en la pelicula salival y en la placa dental. Tiene funcidn bactericida, debido a que su
accion enzimatica dafa la pared celular bacteriana, esta presente en varias secreciones como

lagrimas, saliva, leche, liquido crevicular y moco (Barembaum & Azcurra, 2019).

4.2.1.3.Péptidos salivales

Son pequefios péptidos activos contra una amplia gama de microorganismos tales como

bacterias, hongo, virus y parasitos. Pueden ser catiénicos, asi como también anidnicos.

Catelicidina LL-37. Antimicrobianos de 18 kDa secretados principalmente por las
glandulas salivales y neutrofilos. Su estructura es cationica, lo cual al agregar microorganismos
y generar canales ionicos suelen causar dafio en la membrana plasméatica (Barembaum &
Azcurra, 2019)

Histatinas. Pequefios péptidos de 7 a 38 aminoacidos sintetizados en las glandulas
parétidas y submandibulares. Cumple funciones antimicrobianas y forman parte de la
inmunidad innata de la cavidad oral. En la saliva hay al menos 12 histatinas ricas en
aminoécidos como arginina, histidina y lisina, las mas comunes son Hstl, Hst3 e Hst5,
formando el 85% de las histatinas totales de la saliva.

La Hstl participa en la reduccion de la colonizacién bacteriana gracias a su capacidad
para incorporarse a la pelicula adquirida y bloquear el sitio de unidén de bacterias a las

superficies dentales

La Hst5 es la principal proteina antifungica sintetizada por las glandulas salivales

humanas (Barembaum & Azcurra, 2019)

Defensinas. Su estructura es catidnica de bajo peso molecular y gran cantidad de
aminoacidos capaces de elevar el pH del biofilm cariogénico y evitar la produccion de caries.
Su accion antimicrobiana se debe a las interacciones entre los péptidos catidnicos con la pared
celular de los microorganismos que presentan cargas negativas, lo cual forma poros que generan
la salida de componentes intracelulares y muerte de los microorganismos (Barembaum &
Azcurra, 2019)
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Estaterina. Péptido acido conformado por 43 aminoéacidos no glicosilado, con residuos
de fosfoserina, rico en tirosina y prolina, participa en la homeostasis del calcio. Es secretada
principalmente por las glandulas salivales mayores y menores, en la saliva se encuentran en
pocas cantidades debido a la degradacién proteolitica de la boca, cumple una funcion
importante para la inhibicion de la precipitacion de calcio y fosfato (Barembaum & Azcurra,
2019)

4.2.2. Componentes inorgénicos de la saliva

Calcio. Este se puede encontrar de forma ionizada o no ionizada dependiendo del pH
bucal. Cuando se presenta de forma ionizada participa en los procesos de desmineralizacion y

remineralizacion. (Bordoni, 2010)

Fosfato inorgénico. Su concentracion varia dependiendo del pH saliva, y cumple
multiples funciones tales como: garantizar la estabilidad de los minerales presentes en el medio
bucal, participa en la capacidad neutralizante de la saliva, en el proceso de glucolisis y en la
solubilidad de los fosfatos de calcio, sirve como nutriente para los microorganismos. (Bordoni,
2010)

Fluoruro. Reduce la perdida de minerales del esmalte y favorece la reintegracion del
mismo, Ademas, le da resistencia al esmalte ante la presencia de &acidos al unirse a la
hidroxiapatita e interfiere en el metabolismo bacteriano, disminuyendo la produccién de acidos.
(Bordoni, 2010)

Hidrdgeno. Producto quimico ionizante regulador de las reacciones provocadas en la
cavidad oral, mantiene el equilibrio de las sales de fosfato y calcio entre los tejidos dentales y
la saliva. (Bordoni, 2010)

4.3. Glandulas salivales

Son un elemento indispensable para el equilibrio fisiologico de la cavidad oral y sus
funciones. El sistema glandular esta constituido por tres pares de glandulas salivales mayores y
cientos de glandulas salivales mejores, situadas en la lamina propia de la mucosa o en la
submucosa distribuidas por toda la mucosa del tracto aerodigestivo superior, por el paladar,
bajo la mucosa labial, yugal y el piso de la boca. Sus secreciones constituyen la saliva (Pazos,
2016)
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Histologicamente las glandulas salivales son de tipo exocrino, formadas por dos
unidades: una secretora o productora de saliva y otra excretora formada por tubos confluyentes
por los cuales sale la saliva a la cavidad oral. En conjunto constituyen el parénquima glandular,
rodeadas por tejido conjuntivo, el estroma. Su patrén histoldgico es muy similar con la gran

diferencia en su tamafio, posicion, tipo de saliva secretada (Pazos, 2016).

4.3.1. Glandulas salivales mayores

Se encuentran en la proximidad de la cavidad bucal, siguiendo una curva concéntrica a
la de la mandibula y se presenta en tres pares de glandulas bilaterales, que se comunican por
sus conductos excretores. Provienen del crecimiento epitelial en la mesénquima subyacente y
en conjunto tienen la capacidad de producir de 1 a 1.5 litros de saliva al dia. Estas se encuentran
de posterior a anterior, la glandula parétida, la glandula submandibular y la glandula sublingual
(Diaz Rojas y otros, 2019).

Glandula parotida. Es la de mayor tamafio localizada anteroinferior al oido, ocupando
es espacio parotideo y parte del parafaringeo cubriendo en mayor parte al misculo masetero y
la mandibula. Se divide en dos porciones, una superficial y una profunda. La porcion superficial

esta localizada lateral al curso del nervio facial, en cambio la porcion profunda medial al mismo.

El parénquima de esta glandula presenta abundante tejido adiposo y hasta 32 ganglios
linfaticos intraglandulares. El sistema ductal es a manera de ramificacion en arbol, con
pequefios ductos que drenan al conducto principal denominado ducto de Stensen o Stenon. El
ducto tiene su origen anteriormente en el hilio de la glandula y sobre el mdsculo masetero, se
dirige medialmente atravesando el muasculo bucinador, realiza un angulo de 90° y entra a la
boca por medio de la mucosa oral frente al segundo molar superior. EI conducto tiene una

longitud de 50 mm y un didmetro de 1.6 a 1.8mm aproximadamente (Diaz Rojas y otros, 2019).

Glandula submandibular. Son las segundas més grandes compuestas por el 90%
acinos serosos, sin tejido adiposo y se localizan en el tridngulo submandibular. Al igual que la
parétida tiene una porcion superficial y otra profunda. La porcion profunda se ubica craneal al
musculo milohioideo. EI conducto principal denominado conducto de Wharton se localiza en
sentido anterosuperior mediante el piso de la boca en el espacio sublingual, para llegar a la
papila en la cara anterior del piso de la boca, lateralmente al frenillo lingual. Su longitud
promedio es de 58mm variando en ancho entre 2 y 2.1 mm y su porcion media de 2.7

aproximadamente (Diaz Rojas y otros, 2019).
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Glandula sublingual. Se localizan en el piso de la boca y drenan por multiples
conductos excretores, participa en un 5% de la produccion salival y esta compuesta

principalmente por células mucosas (Martinez, 2013)

4.3.2. Glandulas salivales menores

Son glandulas muy numerosas que se clasifican en tipo seroso, mucoso y seromucoso,
predominando las de secrecion mucosa. Se encuentran distribuidas por toda la mucosa de la
cavidad bucal, faringe, fosas nasales y mucosa traqueal. Son glandulas pequefias que se estima
que el ser humano posee de 500 a 1000 y se las denomina segun su ubicacién como: labiales,

genianas, palatinas y linguales (Pazos, 2016).

En la cavidad oral las podemos encontrar en los labios, mucosa yugal, velo del paladar,
areas gingivales y lengua. En la lengua encontramos tres tipos: posteriores o de Weber, laterales
0 de VVon Ebner y anteroinferiores o de Nuhn-Blandin. En la zona anterior del paladar duro y

encia adherida no hay este tipo de glandulas salivales menores (Pazos, 2016)

4.4.Tipos de secrecion salival

Saliva serosa. Es una secrecion fina y acuosa, rica en amilasa salival y un volumen
menor de la mitad del volumen total secretado, es producida por glandulas salivales mayores

como la parétida

Saliva mucosa. Es més viscosa que la serosa, y es rica en mucina, es producida

principalmente por la glandula sublingual.

Saliva seromucosa. Este tipo de secrecion es mixta, es decir que tiene propiedades tanto

serosas como mucosas Yy es producida por la glandula submandibular.

4.5.Funciones de la saliva

La saliva cumple multiples funciones, tales como digestion, proteccion, defensa y

regulacion.

45.1. Lubricacion

Cumple funciones lubricantes de tejidos blandos, dientes, comida y tejidos bucales. Esta
importante funcion de debe a la presencia de agua, mucina y glicoproteinas en su composicion,

favoreciendo la formacién del bolo alimenticio al transformar los alimentos en una masa
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semisolida o liquida para ser deglutidos, masticacion, transporte de nutrientes, deglucién, gusto

y fonacion (Torres Zhapa, 2015).

Lubrica y protege los tejidos orales contra agentes irritantes, gracias a las mucinas
responsables de la lubricacion, protecciéon contra la deshidratacion y mantenimiento de la

viscosidad y elasticidad salival (Hernandez Castafieda & Aranzazu Moya, 2012)

4.5.2. Capacidad amortiguadora o buffer

Capacidad de la saliva para mantener un pH neutro por medio de sistemas buffer
principalmente de bicarbonato y en menor proporcion de fosfatos y proteinas presentes en su
composicion. Esta funcion se debe a la presencia de sistemas amortiguadores o buffer en
nuestro organismo, como el sistema bicarbonato/acido carbonico, principal elemento regulador
del pH de la cavidad oral y esofago. La concentracion de bicarbonato varia de acuerdo al flujo
salival, el buffer &cido carbonico/bicarbonato actda cuando aumenta el flujo salival estimulado,

en cambio, el buffer fosfato actta cuando el flujo salival es bajo-

Durante el dia hay gran cantidad de bicarbonato en la saliva, sin embargo, por la noche
este disminuye por lo que los péptidos salivales ricos en histatinas y fosfatos ayudan a mantener
un pH neutro. Esta funcién permite contrarrestar los cambios de pH, para proteger los tejidos
orales contra la accion de los &cidos que provienen de la comida o placa dental, reduciendo asi

el potencial cariogénico (Torres Zhapa, 2015).

45.3. Accion antimicrobiana

Tiene actividad antimicrobiana por medio de enzimas como las inmunoglobulinas
actuando como anticuerpos salivales, cuya funcion es formar parte de la agregacion bacteriana
y prevencion de su adhesion a tejidos duros y blandos orales. Ademas, la agregacion bacteriana
se puede dar por la interaccion entre otras proteinas como prolina, lisozima, lactoferrina,
peroxidasa, aglutininas e histatinas también tiene potencial antimicrobiano (Hernandez
Castafieda & Aranzazu Moya, 2012)

45.4. Funcién remineralizante

Participa en el proceso de remineralizacion, proporcionando los minerales necesarios
cuando los dientes se encuentran en proceso de erupcion, conservando la integridad dental al

formar una superficie mas dura y menos permeable al medio bucal. Esto se debe al pH y la
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super saturacion de iones libres de calcio y fosfato en la saliva, favoreciendo el desarrollo de
los cristales de hidroxiapatita en la fase de remineralizacion durante el proceso carioso (Torres
Zhapa, 2015).

La presencia de fluoruro es importante para la estabilidad de los minerales dentales. La
concentracion esta relacionada al consumo, especialmente en el agua potable, dentifricos y
productos que se usan para la prevencion de caries (Hernandez Castafieda & Aranzazu Moya,
2012).

4.5.5. Gustoy digestion

La saliva cumple funciones gustativas mediante el transporte de sustancias gustativas y

la proteccidn de los receptores gustativos.

Lasalivaes laresponsable del proceso inicial de digestion del almidén para la formacion
del bolo alimenticio, es gracias a la presencia de la enzima digestiva a-amilasa, cuya funcién
bioldgica es dividir el almiddn en maltosa, maltotriosa y dextrinas (Hernandez Castafieda &
Aranzazu Moya, 2012).

4.5.6. Reparacion del tejido

La saliva participa en la reparacion del tejido en el tiempo de sangrado, cuando se
mezcla con la sangre el tiempo de coagulacion se puede aclarar en gran medida (Hernandez
Castafieda & Aranzazu Moya, 2012).

4.5.7. Saliva como medio de auto-limpieza

Esta funcidon es una de las mas importantes, ya que disuelve los sustratos bacterianos y
azucares ingeridos, se debe a la cantidad de fujo salival. Por lo tanto, mientras menor sea el
flujo salival mas dificil es la autolimpieza lo que es mas propenso a lesiones cariosas (Torres
Zhapa, 2015).

4.6. Propiedades de la saliva
4.6.1. Proteccion frente a caries dental

Esta propiedad se debe a varios aspectos, tales como; dilucion y eliminacion de los
azlcares y otros componentes, su capacidad tampon, el equilibrio desmineralizacion-

remineralizacion y la accion antimicrobiana (Hernandez Castafieda & Aranzazu Moya, 2012).

15



4.6.2. Propiedades reoldgicas

Entre estas propiedades se encuentran la viscosidad, elasticidad y adhesividad gracias a
las caracteristicas quimicas y estructurales de las mucinas La viscosidad depende de la
lubricacidn de la saliva, cuya funcién es fundamental para la salud bucal (Hernandez Castafieda
& Aranzazu Moya, 2012).

4.6.3. Propiedades tribologicas

Estas propiedades se refieren a la friccion, el desgaste y la lubricacién durante el
contacto entre superficies solidas en movimientos. La saliva posee estas propiedades ya que
puede ayudar a disminuir el desgaste dentario al reducir la friccion de la mucosa oral y las
superficies linguales contra las estructuras dentarias (Hernandez Castafieda & Aranzazu Moya,
2012).

4.7. La saliva como muestra

En la actualidad, la saliva se considera una matriz con amplias posibilidades para ser
usada en investigaciones y diagnosticos en varios campos como la odontologia, genética,

farmacologia, epidemiologia y otros mas (Perez, 2017)

Para la obtencion de una muestra existen multiples equipos o kits comerciales, o
dispositivos graduados como los tubos graduados plasticos y vasos plasticos graduados de
precipitado dejando gotear o escupiendo saliva en un tubo de muestra. Para tomar una muestra
de saliva se puede recoger de una glandula especifica a través de succiéon o canulacion, o

también puede ser una muestra completa con o sin estimulo, siendo esta ultima la de preferencia.

La secrecion de la glandula par6tida se toma con un dispositivo de succién y una copa
denominada copa Lashley o Carlson-Crittenden colocandola sobre el conducto secretor. Para
la glandula submandibular se puede recolectar aislando el conducto secretor. Pero también se

puede mediante sistemas de medicion de flujo como micropipetas y papeles de filtro

4.8. Saliva no estimulada y estimulada

La saliva no estimulada es la que tenemos en la boca todos los seres humados y se
obtienen saliva fluida y saliva en espuma. Por el contrario, la saliva estimulada se obtiene

mediante estimulacion quimica o mecanica
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La saliva puede recolectarse 5 minutos después de despertar o 2 horas después de la
altima comida. La toma de saliva no estimulada se realiza en una posicion sentada por 15
minutos, tomando saliva del labio inferior, 0 también puede recolectarse con rollos de algodon
colocandolos cerca de las glandulas salivales. Por otro lado, para la recoleccion de saliva
estimulada se realiza después de masticar por 5 minutos chicle o cera de parafina, o colocando
a ambos lados de la lengua 4 gotas de una solucion de acido citrico al 2-10% o acido acético al

4% durante 5 minutos (Lysik y otros, 2019).

4.9. pH salival

El pH es una medida utilizada por la ciencia y la quimica, por la cual se mide el grado
de acidez o alcalinidad de una sustancia, principalmente en estado liquido. Esta medida
proporciona la cantidad de iones de hidrogeno (H+) si es acida y si es alcalina libera hidroxilos
(OH-) (Pineda-Caro y otros, 2020).

La saliva tiene capacidad buffer que le permite neutralizar acidos y bases en la boca,
esta capacidad estd dada principalmente por el sistema tampon fosfato y el sistema acido

carbénico/bicarbonato.

El pH presenta una escala de valores graduada de 0 a 14. El valor neutro es de 7, a escala
acida oscila de 0 a 6 y el valor alcalino va de 8 a 14. EI pH normal por lo general oscila entre 6
y 7 ligeramente acido. Aunque puede variar entre 5,3 en caso de flujo bajo y 7,8 en caso de

flujo més alto (Alshahrani y otros, 2022)

4.10. Factores que alteran el pH salival

El pH salival puede verse alterado por varios factores como el consumo de alimentos y
bebidas o condiciones médicas. El reflujo gastroesofagico, el sindrome de Sjogren y el
tratamiento de quimioterapia pueden aumentar la acidez de la saliva. Por otro lado, la
alcalinidad de la saliva aumenta por algunos alimentos o enfermedades, como por ejemplo

problemas en el higado y funciones digestivas (Alshahrani y otros, 2022).

Existen varias maneras en la que la saliva puede ser alterada, ya sea en su composicion

como en el flujo. Se pueden clasificar segln su origen y factores internos y externos.

Factores internos
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Factores fisiologicos. Varian de acuerdo a las condiciones de cada individuo, entre
ellos: alimentacion, horas de suefio, edad, y sexo. Como también uremia, factores genéticos o

raza.

Es importante destacar que el consumo de alimentos que tienen un pH mas bajo que el
de la saliva pueden provocar una disolucion quimica del esmalte. Por lo que, algunos alimentos

alteran el pH variando en &cido o alcalino (Torres Zhapa, 2015)

Factores patoldgicos. Enfermedades como caries, periodontitis, pacientes tratados con
radioterapia y quimioterapia, deshidratacion, tratamientos con diuréticos, enfermedad de
Parkinson, epilepsia, encefalitis, diabetes mellitus, sindrome de Sjogren.

Factores externos

Entre estos factores estan habitos como el tabaquismo, alcohol, nivel socioeconémico,

lugar donde vive, costumbres y consumo de alimentos de cada individuo, intoxicaciones.

4.11. Metodos para medir el pH salival
4.11.1. Método manual con papel indicador de pH

Normalmente es el método mas sencillo y rapido para determinar el pH salival. Se
utiliza un papel indicador que consta de una lamina impregnado con una mixtura de indicadores
para determinar el pH salival. El indicador que mas se usa es el papel de litmus o papel tornasol,

o también la fenolftaleina y el naranja de metilo (Barrionuevo Guerra, 2017).

El papel se introduce en una solucion acuosa como la saliva, el cual cambiara de color

de acuerdo al pH de la misma.
4.11.2. Método con pHmetro digital o potenciémetro

Un pHmetro es un instrumento cientifico muy preciso para determinar el pH en una
solucion acuosa, ya que posibilita hacer mediciones de acidez o alcalinidad expresada como
pH. Los pHmetros digitales estan compuestos por un analizador, uno o varios electrodos los
cuales miden el pH, una pantalla digital y un tablero donde se configura las mediciones y
calibrar el instrumento (Garzon Rodriguez, 2015).

4.11.3. Método de Ericsson

Es el método méas utilizado para determinar la capacidad buffer de la saliva. El

procedimiento consiste en:
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Para saliva no estimulada se utiliza HCI 0.0033mol por litro.
Para saliva estimulada se utiliza HCI 0.005mol por litro.

Se recolecta saliva ya sea estimulada o no estimulada.

v V V V

Se agrega una gota de 2-octanol o alcohol isopropilico para evitar que se forme

espuma en la saliva.

Y

Mezclar por 20 minutos para quitar CO2.

> Finalmente se mide el pH por medio de un aparato electrénico pHmetro (Alvarez
Velazquez, 2019).

4.11.4. Método simplificado de Dentobuff Strip System

Consiste en una almohadilla que contiene acidos secos e indicadores de color, al agregar
una gota de saliva los &cidos se disuelven produciendo una reaccion quimica lo que determina

el color segun el pH de la saliva (Torres Zhapa, 2015)

4.12. Cancer

Segun la Organizacion mundial de la salud (OMS), en cancer es la multiplicacion rapida
de células anormales gue se extienden mas alla de sus limites habituales y pueden invadir partes
adyacentes del cuerpo o propagarse a otros 6rganos, en un proceso que se denomina metastasis.
La extension de las metastasis es la principal causa de muerte por la enfermedad (Organizacion
Mundial de la Salud, 2022)

4.13. Tratamientos del cancer

4.13.1. Radioterapia

La radioterapia consiste en el uso de radiacion ionizante de alta energia con el fin de
provocar la muerte de las células tumorales en un blanco especifico. Su unidad de medida es el
Gray (Gy) que corresponde a la cantidad de energia depositada por unidad de masa (Vinés,
2017).

Se puede usar sola o con otros tratamientos, como cirugia, quimioterapia, hormonas o

terapia dirigida
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Actla al dafiar el ADN de las células cancerosas. No obstante, no destruye
inmediatamente las células, sino que se requieren dias 0 semanas de tratamiento para la muerte
de las mismas y cuando las células dafiadas mueren, se descomponen y el cuerpo las desecha
(Instituto Nacional del Cancer, 2019)

4.13.2. Quimioterapia

Segun el Instituto Nacional del Cancer “La quimioterapia es uno de los tratamientos
contra el cancer que consiste en la utilizacion de farmacos para eliminar células cancerosas,

reduciendo las posibilidades de que regrese, para detenerlo o hacer mas lento su desarrollo”.

Los medicamentos de la quimioterapia atacan a las células en diferentes etapas del ciclo
celular, las células cancerosas forman nuevas células con mayor rapidez, lo cual permite que
estos farmacos ataquen con mas facilidad, sin embargo, no suelen diferenciar entre células sanas
y cancerosas por lo que las células normales también son afectadas y esto causa efectos
secundarios AMERICAN

4.14. ¢Como funciona la quimioterapia?

Funciona al destruir las células cancerigenas o enlentecer su crecimiento, ya que estas

crecen y se dividen con rapidez. Se puede usar para:

» Curar el cancer reduciendo las posibilidades de su retorno, para que desaparezca y no
regrese.

> Si no es posible curar el cancer, se lo puede controlar, recudiendo el tamafio del tumor
canceroso 0 evitar su crecimiento y propagacion. No siempre desaparece
completamente, pero puede controlarse.

» Cuando la enfermedad esta en una etapa muy avanzada, los medicamentos
antineoplasicos pueden usarse para aliviar los sintomas del cancer, mejorando la calidad

de vida de una persona (Torres Zhapa, 2015)

4.15. Tipos de quimioterapia

Para el tipo de quimioterapia de eleccion se debera tomar en cuenta ciertos factores tales
como: tipo de tumor, ubicacion, estadio, estado general del paciente, tratamientos previos, entre
otros. Es importante saber que la quimioterapia se administra por ciclos variando con descansos,

para mantener un equilibrio entre la repoblacion celular tumoral y la capacidad de las células
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sanas para reponerse entre ciclo y ciclo y asi poder tolerar dicho tratamiento (Pedreira Robles,

2018).

Segun la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica los tipos de quimioterapia se

clasifican segun:

4.15.1. Segun la finalidad de administracion

>

Quimioterapia adyuvante. Se administra después de un tratamiento principal para
reducir la incidencia de diseminacién a distancia del cancer. Hay que tomar en cuenta
el riesgo de recurrencias después de un tratamiento local solo (Pedreira Robles, 2018)..
Quimioterapia neoadyuvante. Se administra antes de tratamientos quirdrgicos o de
radioterapia, para evaluar la efectividad del tratamiento. Ayuda a reducir el estado
tumoral mejorando los resultados de la cirugia y radioterapia.

Quimioterapia paliativa. Se administra siempre y cuando no se vaya a hacer alguna
intervencion quirurgica, cuya finalidad no es curativa sino para aliviar los sintomas.
Quimioterapia de induccion o conversion. Se administra cuando la enfermedad ya esta
avanzada antes de aplicar cualquier otro tipo de quimioterapia local, con el fin de
disminuir la cantidad de enfermedad o convertirla en operable cuando al inicio no lo
era.

Radio-Quimioterapia concomitante. También se la conoce como quimioradioterapia,
ya que se administra en conjunto con la radioterapia para aumentar la efectividad de la

radiacion y actuar sistematicamente con la quimioterapia (Pedreira Robles, 2018).

4.15.2. Segun el modo de administracion

Monoterapia. Se administra solo un farmaco antineoplasico.

Poliquimioterapia. Se administran varios farmacos antineoplasicos, ya sea en
conjunto o secuencialmente, para reducir la dosis de cada farmaco individual y
aumentar la efectividad terapéutica de todos los medicamentos juntos.
Poliquimioterapia combinada. Se administran varios medicamentos en conjunto.
Poliquimioterapia secuencial. Administracion secuencial de farmacos. (Pedreira
Robles, 2018).
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4.16. Farmacos antineoplasicos

Los medicamentos utilizados son conocidos como antineoplasicos o quimioterapicos y
se dividen en citotoxicos y citostaticos. Los citotoxicos destruyen las células y los citostaticos
impiden su desarrollo y proliferacion. En ocasiones, se administra junto con otros tipos de
tratamientos, pero también puede ser el Unico tratamiento a recibir. El tipo de quimioterapia de

eleccion dependera del tipo de cancer de cada individuo. (Pedreira Robles, 2018).

Las pautas a saber para administrar farmacos citotoxicos son la toxicidad limitante de
dosis, dosis recomendada y tasa de respuestas. En cambio, los citostaticos se debe valorar los
efectos bioldgicos de la saturacion del érgano sobre el que actla, tiempo de progresion y

capacidad de estabilizacion de la enfermedad (Pedreira Robles, 2018).

Los antineoplasicos se dividen en varias categorias segun el mecanismo de accion,
estructura quimica y su relacién con otros medicamentos. Son agentes quimicos capaces de
deprimir la actividad metabdlica de las células cancerosas o inducir su destruccion total, con la
capacidad de alterar los procesos de division celular e inhibir el crecimiento y multiplicacion

de estos tejidos (Garcia Millan y otros, 2018).

4.16.1. Agentes alquilantes

Este grupo de medicamentos son los mas utilizados en quimioterapia antineoplasica
actlan directamente sobre la molécula de ADN al incorporar grupos alquilo formando puentes
inter o intracatenarios, provocando la destruccion de la misma blogueando la divisién celular.
Sin embargo, al atacar esta molécula pueden causar dafios en la médula ésea a largo plazo
(Torres Zhapa, 2015)

Actlan en todas las fases del ciclo celular y se usan para tratar muchos tipos de cancer.

Tabla 1. Agentes alquilantes

Grupos de farmacos Farmacos
Alquilantes clasicos Ciclofosfamida, clorambucilo, ifosfamida,
melfalan, trofosfamila
Nitrosoureas Carmustina, estramustina, fotemustina
Derivados de tiazidas Dacarbacina, procarbacina, temozolomida
Agentes alquilantes no clasicos Altretamina
Alquilsulfonatos Bulsulfan
Aziridinas Tiotepa
Otros Mitomicina C, mecloretamina

Nota. Agentes alquilantes. Tomado de Farmacos antineoplésicos (p. 60) por (Rio, 2006)
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4.16.2. Derivados de platino

Este grupo de medicamentos son moléculas que forman enlaces covalentes con la
guanina y adenina del ADN. Se usan para tratar multiples tumores y dentro de este grupo se

encuentran: cisplatino, carboplatino, oxaliplatino (Martin, 2021).

Los medicamentos derivados de platino se usan ampliamente para el tratamiento del
cancer obteniendo una eficacia satisfactoria. Sin embargo, sus efectos secundarios tales como
la falta de selectividad, alta toxicidad sistémica y resistencia a los medicamentos son limitantes

pasa su uso clinico (Zhang y otros, 2022).

4.16.3. Antimetabolitos

Su accion es interferir con el crecimiento de las moléculas de AND y ARN al sustituir
los elementos esenciales de ambas moléculas. Ejercer su accion principalmente sobre tumores
en rapido crecimiento. Se usan para tratar el cAncer de mama, cabeza y cuello, osteosarcoma,

leucemias, linfomas, cancer colorrectal, entre otros.

Tabla 2. Antimetabolitos

Grupos de farmacos Farmacos

Antifolatos Metotrexato, raltitrexed, pemetrexed

Anélogos de purinas 6-mercaptopurina, tioguanina, azatioprina,
alopurinol

Analogos de pirimidinas 5-fluorouracilo, fluoropirimidinas orales,
citosina, gemcitabina, citarabina, capecitabina,
uracilo

Analogos de adenosina Fludarabina, pentostatina, cladribina, folinato
célcico

Nota. Antimetabolitos. Tomado de Farmacos antineoplasicos (p. 63) por (Rio, 2006)

4.16.4. Agentes que actUan con las topoisomerasas

Son enzimas cuya funcion es la replicacion, transcripciony reparacion del ADN, ejercen
su actividad antineoplésica alterando la estructura terciaria de la doble hélice sin modificar la
secuencia de nucleétidos. Muchos medicamentos previenen la actividad de la topoisomerasa,

lo cual conduce a la muerte celular y se usan para tratar maltiples tumores.
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Tabla 3. Agentes que actlian con las topoisomerasas
Grupos de fArmacos Farmacos
Antraciclinas Adriamicina, daunorrubicina,
doxorrubicina, idarrubicina, epirrubicina,
mixantrona, pixantrona

Derivados de camptotecina Irinotecan, topotecan
Epipodofilotoxinas Etopdsido, tenipdsido
Otros Actinomicina D, amsacrina

Nota. Inhibidores de la topoisomerasa. Tomado de Quimicos contra el cancer (p. 5) por
(Walker, 2013).

4.16.5. Agentes que interactian con los microtubulos

Los microtubulos son polimeros proteicos que se encuentran en el citoplasma de la
celula, elementos importantes para la formacion del huso mitético y permiten la migracion de

cromosomas en el proceso de mitosis.

Tabla 4. Agentes que actan con los microtibulos

Grupos de farmacos Farmacos

Alcaloides de la vinca Vinblastina, vincristina, vindesina,
vinflnina, vinorelbina

Texanos Paclitaxel, docetaxel, cabazitaxel

Nota. Agentes que actdan con los microtibulos. Tomado de Farmacos contra microtubulos
(p.7) por (Maria & Bernal, 2017).

4.16.6. Miscelaneas
En este grupo encontramos los siguientes farmacos:

» Bleomicina. Es un antibidtico con propiedades citostaticas porque produce la formacion
de radicales libres que rompen el ADN. Son usados en combinacidn con otros farmacos
para tratar ciertos tipos de cancer como linfomas, tumores germinales, cancer de cabeza
y cuello o piel.

» L-Asparaginasa. Es una enzima que reduce los niveles de L-asparagina, aminoacido
importante para la sintesis de proteinas. Es utilizado para el tratamiento de la leucemia
linfatica aguda en nifios.

> Hidroxiurea. Inhibe la enzima ribonucleétido reductasa. Se usa para el tratamiento de

neoplasias hematoldgicas.
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4.16.7. Corticosteroides

Cuando se usan para destruir células cancerosas o reducir su crecimiento se denominan
medicamentos quimioterapéuticos. También se usan para tratar efectos secundarios de la
quimioterapia como nauseas y vomitos, o antes de la quimioterapia para prevenir reacciones

alérgicas graves (Sojo Padilla & Vargas Avila, 2022).

4.17. Vias de administracion de la quimioterapia

Se puede administrar de varias maneras, dependera del equipo médico para la eleccion
de la via a administracion, tipo de tratamiento, dosis y duracién del mismo. Es importante
conocer el tipo de quimioterapia, el protocolo de administracion, efectos adversos, que acciones
tomar frente a estos efectos, asi como también factores relacionados con el farmaco, tumor y el
paciente. En términos generales, si la enfermedad es localizada se puede atacar directamente al
tumor, pero si estd diseminado se deberén utilizar vias sistémicas que Ilevan el medicamento

por medio de la sangre hacia todos los tejidos del organismo (Pedreira Robles, 2018).
Entre las vias mas comunes estan:

Via Oral. Se puede administrar en varias presentaciones como tabletas, pastillas,
comprimidos, capsulas o liquidos. Este tipo de via es la mas comoda y menos traumatica para
el paciente, ademas extiende la liberacion del farmaco, por lo cual permite que los periodos de
tiempo entre dosis sean mas largos, también tiene ciertas ventajas como son menor nimero de
punciones venosas, menor tiempo de espera en el hospital. Sin embargo, también puede traer
inconvenientes cuando el tratamiento lo realiza el mismo paciente en su domicilio, por lo cual

es importante educarlo para el manejo del medicamento (Pedreira Robles, 2018).

Via Sublingual. Es absorbida por la circulaciéon sanguinea bajo la lengua, lo que da una
gran ventaja ya que el medicamento pasa directamente a la sangre. Sin embargo, hay que
indicarle al paciente que no haga degluciones durante un tiempo hasta que el farmaco de absorba

por completo y no pase al estémago (Pedreira Robles, 2018).

Via subcutanea. Se usa una inyeccion, la cual es colocada en el espacio entre la piel y
el musculo, pero sin que penetre el tejido muscular. Generalmente se utiliza como farmaco de
apoyo, y se debe tener en cuenta el recuento plaquetario para prevenir complicaciones como

una hemorragia (Pedreira Robles, 2018).
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Via intramuscular. A diferencia de la via subcutanea, aqui se utilizan agujas mas largas
y con mayor penetracion. Se coloca en el tejido muscular por medio de la piel, la absorcion del
farmaco es mas réapida que la via oral, pero mas lenta que por la via sublingual, intravenosa o
subcutanea. Sin embargo, la mayoria de farmacos para quimioterapia no se pueden administrar
por esta via porgue son muy fuertes e irritantes. Es importante controlar una necrosis en la zona
que se inyecta y evitar en lo posible medicar a pacientes con plaquetas bajas ya que podria

presentar una hemorragia y otras complicaciones (Pedreira Robles, 2018).

Via intralesional. Por medio de esta via se inyecta directamente en el interior del tumor,
solo es eficaz cuando la aguja puede llegar al tumor de manera segura sin provocar

extravasaciones ni alguna otra complicacion (Pedreira Robles, 2018).

Via intravenosa. Esta via es la mas comun para quimioterapia debido a la irrigacion
sanguinea permitiendo asi una rapida absorcion, logrando el acceso inmediato del farmaco al
torrente sanguineo. Se puede aplicar por varias formas dependiente del tipo de administracion

en cuando a tiempo y volumen (Pedreira Robles, 2018).

a. Bolo intravenoso. Se realiza con una jeringa por pocos minutos, generalmente se
usa para volimenes pequefios y se debe verificar varias veces la permeabilidad y
administrar suero antes y después.

b. Perfusion intravenosa intermitente. Se usa para voliumenes mayores

administrados a intervalos, tiene una duracion de pocas horas.

Infusion intravenosa continua. Tiene una duracion de pocos dias 0 semanas, se usa

con bomba de infusidn y requiere ingreso o bien atencion domiciliaria (Pedreira Robles, 2018).

Via intraarterial. Se administran directamente en la arteria que nutre al tumor. Se
necesita de una angiografia la cual permita identificar cuales son las arterias que nutren a
dicho tumor (Pedreira Robles, 2018).

Se coloca de dos maneras:

a. Catéter externo temporal. Se colocar un catéter en la arteria y se retira una vez
terminada la administracion y lo realiza un radiologo.

b. Bomba implantada. Se realiza colocando una bomba en el tejido subcutaneo y el
catéter en la misma arteria. Se retira una vez terminado el procedimiento y se hace

quirdrgicamente (Pedreira Robles, 2018).
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Via intraventricular o intratecal. Se usa cuando el farmaco tiene que llegar al cerebro

mediante el liquido cefalorraquideo (Pedreira Robles, 2018).
Se lo realiza de dos formas:

a. Intratecal. Se realiza una puncién lumbar, directamente al liquido
cefalorraquideo, y se retira con un catéter terminado el tratamiento. Es importante
extraer la misma cantidad de LCR que de farmaco a utilizar con la finalidad de
analizar el LCR y mantener su presion (Pedreira Robles, 2018).

b. Intraventricular. Se administra por medio de un reservorio Ommaya. Este
instrumento tiene forma de clpula y equipado con un catéter. Para esta técnica se
debe colocar una pequefia aguja el dispositivo e insertar en el tejido subcutaneo

del cuero cabelludo y el catéter en el ventriculo lateral (Pedreira Robles, 2018).

Via intracavitaria. Se introduce el farmaco directamente en una cavidad donde esta

localizado el tumor.

Via intravesicular. Se administrar a través de un catéter urinario directamente a la
vejiga. Primero se le coloca una sonda vesical para inyectar méas adelante el catéter con la
medicacion y se lo bloguea para que el farmaco se mantenga al menos una hora en la vejiga. Es
importante que el paciente cambie de posicion cada 15 minutos para que el medicamento llegue
a todas las areas de la vejiga. Una vez conseguido, se desbloquea el catéter y se drena (Pedreira
Robles, 2018).

Via intrapleural. Se administra en la cavidad pleural, espacio comprendido entre el
pulmon y la pleura. Se usa principalmente para controlar el acumulo de liquido canceroso en
esta cavidad, ya que esto podria provocar el colapso del pulmén y por ende dificultades

respiratorias (Pedreira Robles, 2018).

Via intraperitoneal. Se aplica directamente en la cavidad abdominal, se administra ya
sea de forma quirdrgica abriendo el térax mediante cirugia y colocar directamente en las zonas
afectadas o también de forma ambulatoria colocando un catéter por medio de la pared
abdominal permitiendo que el medicamento drene hacia la cavidad abdominal (Pedreira Robles,
2018).

Se puede realizar de tres maneras de forma ambulatoria:

1. Catéterestemporales de un solo uso. Se pone a través de la pared abdominal antes

del tratamiento y una vez terminado se retira.
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2. Catéteres de Tenckhoff. Se realizar por medio de una cirugia en el que la punta
de silicona suave y flexible de este dispositivo se pone cerca del tumor y los tubos
se colocan en el tejido subcutaneo.

3. Port-a-cath. Se coloca debajo de la piel en la pared abdominal. Se puede realizar
ya sea tomando muestras de liquido peritoneal o drenando liquido peritoneal
(Pedreira Robles, 2018).

Via implantable. Primero se extirpa quirdrgicamente el tumor cerebral y se inserta un
medicamente denominado carmustina en forma de laminas sobre la zona que era ocupada por
el tumor que se extrajo. Tiene la finalidad de eliminar células tumorales que quedan luego de
la cirugia (Pedreira Robles, 2018).

Via topica. Existen cremas que se aplican sobre la piel para tratar algunos casos de
cancer de piel. Una vez colocada la crema es absorbida por la piel hacia la lesion cancerosa
(Pedreira Robles, 2018).

4.18. Manifestaciones orales por el tratamiento oncolégico

Los medicamentos antineoplasicos destruyen células cancerosas, pero también atacan a
células sanas, produciendo efectos secundarios a corto y a largo plazo. La mayoria de dichos

farmacos deprimen el sistema inmunoldgico siendo mas susceptible a infecciones.

Las lesiones orales pueden presentarse en la mayoria de los pacientes que reciben dicho
tratamiento, sin embargo, no todos sufren dichos efectos, 0 no puede presentar ninguno, solo
algunos o todos. La aparicion de las lesiones y su gravedad va a depender de muchos factores,
entre ellos la salud general del paciente, tiempo que ha estado recibiendo el farmaco, dosis, via

de administracion o la interaccidn con otros farmacos, entre otros (Pedreira Robles, 2018).
Entre las manifestaciones orales mas frecuentes se presentan las siguientes:
4.18.1. Mucositis

Es una ulceracion dolorosa de la mucosa que se caracteriza por llagas y Ulceras en la
boca que puede aparecer después de 12 a 15 dias de haber recibido el tratamiento
oncoespecifico. Su tratamiento se basa en la administracion de benzidamina y clorhidrato de
diclonina y también anestésicos topicos tales como lidocaina y lignocaina (Torrano-D"Thomas
& Navarrete-Alemén, 2020).

4.18.2. Xerostomia
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La xerostomia es la sequedad de la boca producto de la reduccién o ausencia de saliva,
provocada por la alteracion de las glandulas salivales o atrofia de las mismas. Los acinos
glandulares se tornan afuncionales, lo cual reduce la produccién de saliva. Se manifiesta como
sequedad, sensacion de ardor, labios fisurados, queilitis angulas, atrofias en la superficie de la

lengua y dificultad para usar prétesis (Rebolledo-cobos & Toloza-gutiérrez, 2017).

La severidad depende de las dosis de radiacion y del numero de glandulas irradiadas y

la duracién inicia durante la quimioterapia o cualquiera de las dos de forma individual.

Su tratamiento consiste en la administracion de fa&rmacos que aumenten la produccion
de saliva como cevimelina, pilocarina. O también ingerir liquidos sin azUcar, saliva artificial y
en pacientes portadores de protesis retirarlas al dormir y mantenerlas limpias (Torrano-
D Thomas & Navarrete-Aleman, 2020)

4.18.3. Trismo

Fibrosis y contraccion de los musculos masticatorios, y dafios degenerativos en la ATM.
Aparece aproximadamente a los 9 meses de haber culminado radioterapia, se manifiesta con
una limitacion en la apertura de la boca menor a 18-20mm con una prevalencia del 5 al 38% en
los pacientes con cancer de cabeza y cuello. Esta condicién afecta en la calidad de vida del
paciente ya que presenta problemas para hablar y masticar (Rebolledo-cobos & Toloza-
gutiérrez, 2017)

4.18.4. Candidiasis oral

Los pacientes que reciben radiacion directa afectan las mucosas de la boca, obstruyendo
las glandulas salivales y dando lugar a la xerostomia que facilita condiciones habituales para la
invasién por el hongo candida, dando lugar a la candidiasis oral. La gravedad y el efecto re
relacionan con el grado de compromiso inmunitario del paciente (Rebolledo-cobos & Toloza-
gutiérrez, 2017)

4.18.5. Osteoradionecrosis de los maxilares

En el area de radiacion o proximo al hueso se convierte en zona de necrosis hipoxica,
presentandose como la denudacion del hueso o exposicién del mismo. Generalmente se
presenta en pacientes que han sido tratados con exodoncias, ya sea de forma espontanea o por
traumas previos o0 recientes a las terapias contra el cancer o por la administracion de
bifosfonatos, ademas, suele ser asintomatico e irreversible durante el tratamiento oncoldgico o

posterior al mismo (Rebolledo-cobos & Toloza-gutiérrez, 2017).
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4.18.6. Periodontitis y gingivoestomatitis

Se presenta por quimioterapia como lesiones secundarias producto del agravamiento de
procesos inflamatorios periodontales, aparecen en las primeras fases de terapias antineoplasicas
y progresan con sintomatologia debido a la presencia de la microflora preexistente en la boca.
Clinicamente se manifiestan con movilidad e incluso la perdida de sus piezas dentales
(Rebolledo-cobos & Toloza-gutiérrez, 2017).

4.18.7. Caries

Se presenta por varios factores como son el cambio a una flora cariogénica, reduccion
de proteinas salivales antimicrobianas, por la pérdida de componentes mineralizantes o por el
sistema inmunoldgico deficiente. Suelen aparecer de forma preexistente al cancer, durante el

tratamiento de quimioterapia (Rebolledo-cobos & Toloza-gutiérrez, 2017).
4.19. Manejo odontoldgico del paciente oncoldgico

Los tratamientos antineoplasicos provocan alteraciones en los tejidos orales, por lo que
la atencidon odontoldgica es de suma importancia. El tratamiento previo tiene como propoésito
tratar problemas orales ya existentes, el tratamiento durante consiste en prevenir las
complicaciones orales y tratar los problemas que se presenten y el tratamiento después es
fundamental para mantener una buena salud oral y manejar los efectos orales posterior al

tratamiento oncoldgico (Lévano Villanueva, 2019).
Manejo previo al inicio de la quimioterapia

El tratamiento odontolégico es de suma importancia antes de iniciar cualquier
tratamiento oncoldgico, el cual consiste en eliminar focos sépticos mediante terapia periodontal

y mejorar la higiene oral. Las recomendaciones previas consisten en:

» Educar al paciente sobre la importancia de su cuidado oral para prevenir problemas

bucodentales producto del tratamiento oncoldgico.
» Cepillado dental con pasta fluorada 2-3 veces al dia con cepillo de cerdas suaves.

» Usar colutorio de clorhexidina previo a la quimioterapia en pacientes con poca higiene

oral o enfermedad periodontal.

» Ultilizar suplementos topicos de fluoruro en aquellos pacientes con alto riesgo de caries

0 xerostomia.

» Exodoncia de piezas dentarias no restaurables.
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» Tratamiento de la caries y enfermedad dental.

Manejo durante la quimioterapia

>

>
>

En pacientes con complicaciones es ideal establecer un plan de tratamiento acorde a su
situacion, en caso de seguir en tratamiento oncoldgico se debera solicitar autorizacion
de su médico.

Si necesita tratamiento odontologico de emergencia como puede ser infecciones bucales
o tratamiento endodontico se debe comentar el tratamiento dental con el oncélogo quien
hara recomendaciones acerca de las medidas médicas de apoyo de antibioticos,
transfusion de plaquetas, analgésicos.

Ante de presencia de ulceras, sangrado gingival o dolor se debe indicar limpiar la boca
con gasas, esponjas o torundas de algoddn con clorhexidina.

Usar cepillos de cerdas de nylon blando y cepillarse 2 veces al dia.

Utilizar dentifrico fluorado.

Manejo posterior a la quimioterapia

>

Controlar las medidas de higiene recomendadas, el estado de salud oral y la eficacia de
los tratamientos realizados previamente.

Seguimiento para evaluar los resultados y establecer tratamientos oportunos en caso de
presentar complicaciones.

No realizar tratamientos odontoldgicos invasivos o agresivos hasta después de 6 meses
de finalizar la quimioterapia o 1 afio después de radioterapia.

Una vez finalizado el tratamiento oncoldgico se deberd realizar un seguimiento para
controlar y tratar los efectos a corto y a largo plazo producto del tratamiento

antineoplasico recibido.
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5. Metodologia

5.1. Disefno de estudio

El presente estudio fue de tipo analitico, transversal de casos y controles, se observo los
cambios de pH salival del paciente durante tres etapas de seguimiento, que se basé en la
recopilacion de informacion en el campo clinico en un periodo de tiempo especifico, durante el
periodo de Septiembre a Diciembre del 2022 en el consultorio odontol6gico de Solca Nucleo

Loja.

La presente investigacion se desarroll6 en el Instituto de Cancer Solca de Loja, provincia
de Loja. Formd parte de un proyecto de Investigacion de la Universidad Nacional de Loja,
denominado “Microflora oral patégena y expresion de Biomarcadores salivales en

pacientes bajo tratamiento oncologico y su relacion con la aparicion de mucositis ”.

5.2.Universo y muestra

5.2.1. Universo

Estuvo constituido por todos los pacientes que fueron diagnosticados con neoplasias

malignas que recibieron quimioterapia y radioterapia.

5.2.2. Muestra

La muestra estuvo constituida por los pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusion dentro del listado proporcionado por la direccién médica de Solca-Nucleo
Loja, siendo un total de 26 pacientes, de los cuales 12 pacientes recibieron quimioterapia, 4

quimioradioterapia, conformando la muestra un total de 16 pacientes.

El tipo de muestra que se utilizd para este estudio fue de tipo no probabilistica e
intencional ya que estuvo condicionada por los pacientes que Solca Nucleo Loja permitio su

atencion.

5.3. Criterios de seleccion

5.3.1. Criterios de inclusion
» Pacientes que fueron diagnosticados con neoplasias malignas.

» Pacientes oncol6gicos adultos que fueron sometidos a quimioterapia.
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» Pacientes adultos que fueron sometidos a tratamiento combinado de quimioradioterapia.
» Pacientes que libre y voluntariamente firmaron el consentimiento informado.

» Pacientes que acudieron a la cita odontoldgica en Solca y no se retiraron durante el
periodo de investigacion.

» Pacientes que no fallecieron durante el periodo de investigacion.

5.3.2. Criterios de exclusion

» Pacientes diagnosticados con neoplasias malignas que recibieron yodoterapia o

radioterapia.
» Pacientes oncoldgicos adultos que no fueron sometidos a quimioterapia.
» Pacientes no firmaron el consentimiento informado.

> Pacientes que no acudieron a la cita odontoldgica en Solca y se retiraron durante el

periodo de investigacion.

» Pacientes que fallecier on durante el periodo de investigacion.

5.4. Técnica de recopilacion de informacion

5.4.1. Permisos para el trabajo de campo

Se cont6 con la aprobacion del proyecto de investigacion, a través de un convenio marco
que autorizo realizar la investigacion, un convenio especifico y ademas con la aprobacion del
Comité de Etica clinica de Solca-Loja para el proyecto de investigacion denominado
“Muicroflora oral patdgenay expresion de Biomarcadores salivales en pacientes bajo tratamiento

oncoldgico y su relacion con la aparicion de mucositis”. Anexo 4y 5

5.4.2. Historia clinica y consentimiento informado

La investigacion se realiz6 en el Hospital Oncoldgico Solca-Nucleo de Loja, se expuso
la tematica de investigacién a los pacientes, los cuales aceptaron libre y voluntariamente ser
parte del proyecto firmando el consentimiento informado, se procedid a utilizar la historia

clinica odontologica elaborada y aprobada para el proyecto. Anexo 6

La historia clinica estuvo constituida de varias secciones que permitieron obtener los

datos necesarios para el estudio. La seccion principal para la obtencion de los datos de este
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estudio fue la escala de pH salival. Para la obtencion del pH salival se planificé recolectar
muestras durante un seguimiento a los pacientes que se encontraron bajo quimioterapia. Anexo
6

5.4.3. Recoleccion de antecedentes médico oncologicos

Mediante el sistema informatico hospitalario Solca Loja se obtuvo la informacion
médico oncoldgica de cada paciente; del cual se recopilé los antecedentes médicos, el
diagnostico oncolégico, los farmacos quimioterapéuticos y la dosificacion utilizados en los

pacientes, asi como el nimero de ciclos de cada uno de ellos. Anexo 7

5.4.4. Protocolo para la toma de pH salival

5.4.4.1. Materiales

» Sets de diagndstico (espejo bucal, explorador, pinza algodonera).

» Sondas periodontales.

» Tiras reactivas CHMLAB para medir pH salival.

» Tubos graduados plasticos CITOTEST de 13ml.

» Batas quirdrgicas, guantes, campos desechables, succion, gorros desechables,

mascarillas KN95, protector facial, lapiz bicolor esferografico. Anexo 8

5.4.4.2.Métodos

Se tomoO muestras de saliva no estimulada en tres momentos diferentes. Una muestra
inicial previo al tratamiento oncoldgico, otra durante el tratamiento y una posterior al
tratamiento recibido. La recoleccion se realizd en base a la técnica descrita por (Martinez-
Ceballos y otros, 2020).

» Se sugirio al paciente seguir algunas indicantes antes de la toma de las muestras. No
ingerir ningun alimento o bebida (excepto agua) una hora antes de la toma de la muestra.

» No fumar, mascar chicle e ingerir café o alcohol.

» Se aconsejd enjuagarse la boca varias veces con agua destilada y luego se le pidi6 que
se relaje durante cinco minutos.

» Antesy durante la toma de la muestra estar en reposo, evitar en lo posible movimientos,

especialmente de la boca.
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» Latoma de las muestras se las realizo en horas de la mafiana. Inicialmente se le indicd
al paciente que trague varias veces para eliminar la saliva de la boca.

» Luego se le pidid inclinar la cabeza hacia adelante sobre el tubo graduado plastico
CITOTEST de 13 ml, y mantener la boca ligeramente abierta permitiendo que la saliva
fluya espontaneamente en el tubo sin volver a tragar la misma, durante la prueba.

» En los casos donde la produccién de saliva era escasa, se realizé la técnica de escupir,
en la cual el paciente va acumulando la saliva en el piso de la boca y seguidamente la
escupe dentro del tubo graduado plastico CITOTEST de 13 ml.

» Este proceso se realiz6 durante 1 minuto, una vez recogida la muestra se le preguntd al
paciente si tenia aun saliva en su boca y si fue asi, se le pidié que la deposité en el tubo
graduado plastico CITOTEST de 13 ml.

» Posteriormente, después de recoger la muestra se introdujo la tirilla reactiva CHMLAB
para medir pH salival dentro del tubo graduado pléastico y se dejé reposar unos minutos
para dar lectura al mismo.

» Finalmente, se registro en la seccion de escala de pH salival de la historia clinica para
determinar si existe 0 no cambios en el pH salival, basdndose en los parametros con la
gama de colores identificando la acidez o alcalinidad de la saliva de las tirillas reactivas
CHMLAB.

Tabla 5. Escala de pH salival

pH salival Grado Color

0-6 Acido Anaranjado
7 Neutro Se mantiene
8-14 Basico - Alcalino Azulado

Nota. Escala de pH salival. Tomado de Quimicos contra el cancer (p. 3) por (Alshahrani y
otros, 2022)

5.4.5. Analisis de los datos estadisticos

Los datos recopilados del pH salival, obtenidos de la historia clinica odontoldgica
creada para Solca Nucleo Loja, fueron procesados con el programa estadistico SPSS 25
(Statistical Package for the Social Sciences) con el cual fue posible obtener valores promedio
de los datos, aplicando las pruebas estadisticas, posteriormente organizados en tablas y

graficas.
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Se aplicé la prueba de Normalidad de Shapiro-Wilk (menor a 20 datos), se observé que
todos los valores del nivel de significacion (Sig.) son inferiores a 0,05 (Sig = p = Valor p <0,05),
esto indicd que, para la comparacion de grupos, las pruebas a realizar son las no paramétricas
de Kruskal Wallis, con la finalidad de verificar si realmente existen diferencias significativas

del pH salival.
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6. Resultados

6.1. pH salival en pacientes oncologicos adultos sometidos a quimioterapia

6.1.1. pH salival en pacientes oncoldgicos adultos sometidos a quimioterapia previo al

tratamiento oncologico

Tabla 6. pH salival previo al tratamiento de quimioterapia

pH inicial Frecuencia Porcentaje
pH 5 1 6,3%

pH 6 8 50,0%
pH7 7 43,8%
Total 16 100%

Fuente: Datos estadisticos SPPS Statistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

La poblacién total de estudio que recibié quimioterapia y quimio-radioterapia fue un
total de 16 pacientes, de esto se pudo determinar que el pH salival inicial antes del tratamiento
oncolégico fue de 5 en un 6,3% de la poblacion, seguido de 6 en el 50% de la poblacién y

finalmente 7 en el 43.8% de la poblacion.
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6.1.2. pH salival en pacientes oncolégicos adultos sometidos a quimioterapia durante el

tratamiento oncologico

Tabla 7. pH salival durante el tratamiento de quimioterapia

pH durante Frecuencia Porcentaje
pH 7 6 37,5%
pH 8 10 62,5%
Total 16 100%

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 7 se observan los valores de pH salival en los pacientes oncoldgicos durante
el tratamiento de quimioterapia y quimio-radioterapia, en el cual se observa que el valor del pH
salival fue de 7 en un 37,5% de la poblacion, seguido de 8 en el 62,5% de la poblacion.
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6.1.3. pH salival en pacientes oncoldgicos adultos sometidos a quimioterapia posterior al

tratamiento oncologico

Tabla 8. pH salival posterior al tratamiento de quimioterapia

pH posterior Frecuencia Porcentaje
pH 6 2 12,5%

pH 7 13 81,3%

pH 8 1 6,3%
Total 16 100%

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 8 se observan los valores de pH salival en los pacientes oncoldgicos posterior
al tratamiento de quimioterapia y quimio-radioterapia, se observo que el pH salival fue de 6 en
un 12,5% de la poblacion, seguidamente de 7 en el 81,3% de la poblacion y finalmente de 8 en

el 6,3% de la poblacion.
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6.2. Comparacion de la variacion del pH salival en los diferentes momentos del

tratamiento oncologico

Tabla 9. Variacion del pH entre los diferentes momentos del tratamiento oncol6gico

VARIACION (pH) DIFERENCIAS Frecuencia %
Durante — Inicial 0 2 12,5%
1 8 50,0%
2 6 37,5%
Después — Durante -2 1 6,3%
-1 9 56,3%
0 6 37,5%
Después — Inicial -1 1 6,3%
0 6 37,5%
1 8 50,0%
2 1 6,3%

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 9 se observa la variaciéon del pH salival en los diferentes momentos del
tratamiento de quimioterapia (Inicial-Durante-Después). En las etapas Durante- Inicial se tienen
2 muestras que corresponden al 12,5% de los casos que no cambian el pH salival (valor 0), 8
muestras con el 50,0% que aumentan el pH salival en 1 punto y 6 muestras con el 37,5% que
aumentan el pH salival en 2 puntos. En las etapas Después-Durante se tiene 1 muestra
correspondiente al 6,3% de los casos que disminuyen el pH salival en 2 puntos (valor -2), 9
muestras con el 56,3% que disminuyen el pH salival en 1 punto (-1) y 6 muestras con el 37,5%
gue no cambian de pH salival. En las etapas Después-Inicial se tienen 1 muestra el 6,3% de los
casos que disminuyen el pH salival en 1 punto (-1), 6 muestras con el 37,5% que no cambian
de pH salival (0), 8 muestras el 50,0% que aumentan el pH salival en 1 punto (1) y 1 muestra

con el 6,3% que aumentan el pH salival en 2 puntos.
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6.3. Ciclos del tratamiento quimioterapico y el pH salival en pacientes oncolédgicos adultos

sometidos a quimioterapia

Tabla 10. Ciclos de quimioterapia

Ciclos quimioterapia Frecuencia Porcentaje
6,3%
18,8%
31,3%
18,8%
12,5%
6,3%

24 6,3%
Total 16 100%

o N oo o1 b W
P P N W o1 w

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 10 se observan los ciclos de quimioterapia a los que fueron sometidos los
pacientes que recibieron quimioterapia. Se observo que los ciclos que mayormente se repiten
son de 4 ciclos con el 18,8% de la poblacion, de 5 ciclos con el 31,3% de la poblacion y de 6

ciclos con el 18,8% de los casos.
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Tabla 11. Media del pH salival en pacientes oncolédgicos adultos sometidos a quimioterapia

959%o de intervalo de

pH Media D.E confianza para la media Minimo  Maximo
Limite Limite
inferior superior
pH Inicial 6,4 0,6 6,0 6,7 5 7
pH Durante 7,6 0,5 7,4 7,9 7 8
pH Después 6,9 0,4 6,7 7,2 6 8
Durante — Inicial 1,3 0,7 0,9 1,6 0 2
Después — Durante  -0,7 0,6 -1,0 -0,4 -2 0
Después — Inicial 0,6 0,7 0,2 1,0 -1 2

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 11 se observa la media del pH salival en pacientes oncolégicos adultos
sometidos a quimioterapia, se observé que la media del pH salival durante la quimioterapia es
mayor (7,6) que el pH salival después (6,9) y el pH salival inicial (6,4). Por otra parte, la
media del pH salival entre las etapas durante-inicial es mayor (1,3) que las etapas después-
inicial (0.6) y después-durante (-0,7) disminuye.
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Tabla 12. Prueba no paramétrica de U de Kruskal Wallis del pH de cada ciclo en las diferentes

etapas de la quimioterapia

Descriptivos (MEDIA)

CICLOS pHinicial pH pH Durante - Después— Después -
durante después Inicial Durante Inicial

3 6,0 7,0 6,0 1,0 -1,0 0,0

4 7,0 7,3 6,7 0,3 -0,7 -0,3

5 6,2 7,8 7,2 1,6 -0,6 1,0

6 6,3 8,0 7,0 1,7 -1,0 0,7

7 6,0 7,5 7,0 15 -0,5 1,0

8 7,0 8,0 7,0 1,0 -1,0 0,0

24 6,0 7,0 7,0 1,0 0,0 1,0

Total 6,4 7,6 6,9 13 -0,7 0,6

Kruskal 0,343 0,309 0,261 0,246 0,733 0,164

Wallis p =

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 12 se observa la variacion del pH en relacion a los ciclos a los que fueron
sometidos los pacientes oncolédgicos adultos sometidos a quimioterapia, de la prueba no
paramétrica H de Kruskal-Wallis en el pH salival inicial el valor significancia fue de 0,343, en
el pH salival durante fue de 0,309, en el pH salival después fue de 0,261, siendo superior a 0,05
(p>0,05), por lo que concluye que en las tres etapas no existen diferencias significativas entre
los ciclos. Asi mismo, entre las etapas Durante-Inicial el valor fue de 0,246, en las etapas
Después — Durante fue de 0,733 y en las etapas Después - Inicial, el valor fue de 0,164, siendo
superior a 0,05 (p>0,05), concluyendo de igual manera que no se tienen diferencias

significativas de las variaciones entre etapas de los ciclos.
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6.4. FArmacos quimioterapéuticos administrados y el pH salival en pacientes oncoldgicos

adultos sometidos a quimioterapia

Tabla 13. Farmacos quimioterapéuticos administrados en pacientes oncoldgicos adultos

sometidos a quimioterapia

Medicamento Frecuencia Porcentaje
Carboplatino, Docetaxel 1 6,3%
Carboplatino, Gemcitabina 1 6,3%
Carboplatino, Octreotide, Etopdsido 1 6,3%
Carboplatino, Paclitaxel 1 6,3%
Carboplatino, Paclitaxel, Bevacizumab 1 6,3%
Carboplatino, Paclitaxel, Trastuzumab 1 6,3%
Cisplatino 1 6,3%
Cisplatino, Etopésido, Bleomicina 1 6,3%
Flutamida, Leuprolide 2 12,5%
Gemcitabina 1 6,3%
Oxaliplatino, Docetaxel, Leucovorina, 5-fluorouracilo 1 6,3%
Oxaplatino, Folinato calcico , 5-fluoracilo , 5-fluorouracilo 1 6,3%
Rituximab, Ciclofosfamida, Doxorrubicina, Vincristina 1 6,3%
Sorafenib 1 6,3%
Vincristina, Epirrubicina, Ciclofosfamida, 1 6,3%
Total 16 100%

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 13 se observan los medicamentos quimioterapéuticos que fueron
administrados en pacientes oncoldgicos adultos sometidos a quimioterapia. La aplicacién de
los medicamentos fue de manera individual por cada paciente correspondiente al 6,3% de la

poblacion, solo Flutamida y Leuprolide se tuvo en dos pacientes con un 12,5% de la poblacion.
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Tabla 14. Prueba no paramétrica de U de Kruskal Wallis del pH en cada uno de los

medicamentos de quimioterapia

PH VARIACION (MEDIA)

Medicamento N Durante- Después- Después -
Inicial Durante Inicial

Carboplatino, Docetaxel 1 0,0 0,0 0,0
Carboplatino, Gemcitabina 1 1,0 -2,0 -1,0
Carboplatino, Octreotide, Etoposido 1 1,0 -1,0 0,0
Carboplatino, Paclitaxel 1 0,0 0,0 0,0
Carboplatino, Paclitaxel, Bevacizumab 1 1,0 -1,0 0,0
Carboplatino, Paclitaxel, Trastuzumab 1 2,0 -1,0 1,0
Cisplatino 1 1,0 0,0 1,0
Cisplatino, Etopdsido, Bleomicina 1 1,0 0,0 1,0
Flutamida, Leuprolide 2 1.5 -1,0 0,5
Gemcitabina 1 1,0 -1,0 0,0
Oxaliplatino, Docetaxel, Leucovorina, 5- 1 2,0 -1,0 1,0
fluorouracilo
Oxaplatino, Folinato calcico, 1 1,0 0,0 1,0
5-fluoracilo, 5-fluorouracilo
Rituximab, Ciclofosfamida, Doxorrubicina, 1 2,0 -1,0 1,0
Vincristina
Sorafenib 1 2,0 0,0 2,0
Vincristina, Epirrubicina, Ciclofosfamida, 1 2,0 -1,0 1,0
KRUSKAL WALLIS (p=) 16 0,473 0,378 0,473

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

Interpretacion:

En la tabla 14 se indica la media que se tienen en el pH salival en las diferentes etapas
en cada uno de los medicamentos administrados por paciente. Existen medicamentos que no se
ven cambios en pH salival (0,0), algunas que cambian en 1 punto y otros cambian en dos puntos
(2,0). De la prueba H de de Kruskal Wallis, en las etapas durante-inicial el valor de significancia

fue de 0.473, en las etapas después-durante fue de 0,378 y en las etapas después-inicial fue de
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0,473, determinando que en las diferentes etapas no se tienen diferencias significativas (p>0,05)
entre los valores de pH y los medicamentos. Se tuvieron algunas variaciones en el pH entre los

diferentes momentos, pero estos cambios no son significativos.
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6.5. Dosificacion de los medicamentos administrados y el pH salival en pacientes

oncoldgicos adultos sometidos a quimioterapia

Tabla 15. Dosificacion de los medicamentos administrados en la quimioterapia

Dosis quimioterapia Frecuencia Porcentaje
Oxaliplatino 120mg, docetaxel 70mg, leucovorina 290mg, 1 6,3%
5 fluorouracilo 3500mg

Gemcitabina 1300mg 1 6,3%
Oxalaplatino 145mg, folinato calcico 340mg, 5-fluoracilo 1 6,3%
685mg, 5-fluorouracilo 4120mg

Flutamida 250mg, leuprolide 11,25mg 2 12,5%
Vincristina 2mg, epirubicina 70mg, ciclofosfamida 1357mg 1 6,3%
Cisplatino 36mg, etoposido 190mg, bleomicina 30 U, 1 6,3%
Carboplatino 380mg, gemcitabina 1600mg 1 6,3%
Sorafenib 400mg 1 6,3%
Carboplatino 530mg, paclitaxel 250mg, bevacizumab 1 6,3%
700mg

Rituximab 566mg, ciclofosfamida 1232mg, doxorrubicina 1 6,3%
75mg, vincristina 2mg

Cisplatino 60mg 1 6,3%
Carboplatino 625mg, octreoide 20mg, etoposido 175mg 1 6,3%
Carboplatino 720mg, paclitaxel 280mg, trastuzumab 1 6,3%
600mg

Carboplatino 800mg, paclitaxel 230mg 1 6,3%
Carboplatino 850mg, docetaxel 150mg 1 6,3%
Total 16 100%

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo
Interpretacion:

En la tabla 15 se observan las dosis de los medicamentos administrados en pacientes
oncologicos adultos que recibieron quimioterapia. La aplicacion de las dosis fue por cada
paciente de manera individual correspondiente al 6,3% de la poblacion, solo las dosis 250mg,
11,25mg correspondiente a flutamida y leuprolide se tuvo a dos pacientes con el 12,5% de la

poblacion.
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Tabla 16. Prueba no paramétrica de U de Kruskal Wallis de las dosis en las diferentes etapas

PH VARIACION (MEDIA)
DOSIS N Durante - Después - Después -
Inicial Durante Inicial
Oxaliplatino 120mg, docetaxel 70mg, 1 2,0 -1,0 1,0
leucovorina 290mg, 5 fluorouracilo
3500mg
Gemcitabina 1300mg 1 1,0 -1,0 0,0
Oxalaplatino 145mg, folinato célcico 1 1,0 0,0 1,0
340mg, 5-fluoracilo 685mg, 5-
fluorouracilo 4120mg
Flutamida 250mg, leuprolide 11,25mg 2 1,5 -1,0 0,5
Vincristina 2mg, epirubicina 70mg, 1 2,0 -1,0 1,0
ciclofosfamida 1357mg
Cisplatino 36mg, etoposido 190mg, 1 1,0 0,0 1,0
bleomicina 30 Ul,
Carboplatino  380mg, gemcitabina 1 1,0 -2,0 -1,0
1600mg
Sorafenib 400mg 1 2,0 0,0 2,0
Carboplatino ~ 530mg, paclitaxel 1 1,0 -1,0 0,0
250mg, bevacizumab 700mg
Rituximab 566mg, ciclofosfamida 1 2,0 -1,0 1,0
1232mg, doxorrubicina 75mg,
vincristina 2mg
Cisplatino 60mg 1 1,0 0,0 1,0
Carboplatino 625mg, octreoide 20mg, 1 1,0 -1,0 0,0
etoposido 175mg
Carboplatino ~ 720mg, paclitaxel 1 2,0 -1,0 1,0
280mg, trastuzumab 600mg
Carboplatino 800mg, paclitaxel 230mg 1 0,0 0,0 0,0
Carboplatino 850mg, docetaxel 150mg 1 0,0 0,0 0,0
KRUSKAL WALLIS (p=) 16 0,473 0,378 0,473

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Arelys Gisella Malacatus Bravo

48



Interpretacion:

En la tabla 16 se evidencia la media que se tuvo en el pH salival en cada una de las dosis
administradas por paciente en las diferentes etapas de la quimioterapia. Existen dosis que no se
ven cambios en el pH salival (0,0), otras que cambian en 1 punto y otras cambian en dos puntos
(2,0). De la prueba de Kruskal Wallis, el valor de significancia en las etapas durante-inicial fue
de 0.473, en las etapas después-durante fue de 0,378y en las etapas despues-inicial fue de 0,473.
En las diferentes etapas no se tuvieron diferencias significativas (p>0,05) de los valores de pH
salival entre las dosis. Se tienen algunas variaciones en el pH entre los diferentes momentos,

pero estos cambios NO son significativos.
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7. Discusion

Los tratamientos antineoplasicos como quimioterapia y la combinacion de quimio-
radioterapia modifican el revestimiento bucal, y por consecuencia la microbiota y el pH salival.
Las células como los queratinocitos dentro de la cavidad oral se multiplican con rapidez, razén
por la cual en pacientes con tratamiento oncoldgico la regeneracién del tejido es mucho mas
lenta, en consecuencia, también se pueden alterar funciones elementales como variaciones

salivales (Caballero Salinas y otros, 2022).

Los resultados obtenidos en el presente estudio arrojaron que los pacientes sometidos a
quimioterapia presentaron un pH salival normal previo al tratamiento oncoldgico de 6 y 7
correspondiente al 50% y 43.8% respectivamente; este valor inicial correspondi6 a la medicion
del pH en la primera cita al departamento odontologico, existieron algunos pacientes los cuales
ya habian iniciado con el tratamiento oncoldgico lo cual pudo haber influido en el valor inicial
del pH. En comparacién con el estudio de (Urgelles y otros, 2022) en el cual manifiestan que
un total de 200 individuos en un periodo de dos afios, 50 de ellos presentaron un pH salival de
6,25 = 0,37, indicando acidificacion en pacientes recién diagnosticados sin tratamiento
oncoespecifico afectados con caries dental y periodontitis cronica del adulto. Asi mismo,
(Ramya y otros, 2015) reportaron resultados similares indicando que un total de 90 pacientes
oncoldgicos con seguimiento de 18 meses, 30 de ellos presentaron un pH salival acido de 6.6

correspondiente al 46,70% de los pacientes recién diagnosticados sin tratamiento oncoldgico

En cuando a los valores del pH salival en el momento durante el tratamiento fue de 7'y
8 correspondiente al 37,5% y 62,5% de la poblacion, es decir, un aumento de entre 1y 2 puntos
en el valor del pH inicial, por lo tanto, se sugiere una alcalinizacion del pH salival en estos
pacientes. La alcalinizacion del pH salival segun (Baliga y otros, 2013) puede promover las
mismas condiciones anaerobicas que la acidificacion siendo mas susceptible a caries dental,
halitosis y periodontitis. En comparacién con el estudio de (Acharya Shruthi y otros, 2017)
mencionan que no existen diferencias significativas en la variacion del pH entre las tres etapas
antes, durante y después de la quimioterapia, puesto que, se obtuvo un valor medio de 6,19 al
inicio y de 6,2 durante y después de la quimioterapia en una poblacion de 52 pacientes con
seguimiento de 16 meses, sin embargo, hubo una reduccion significativa en el flujo salival, de
0,5ml/min a 0,31/min durante la quimioterapia y a 0,34ml/min al final del periodo de estudio,
también, la saliva se volvid progresivamente mas viscosa durante la quimioterapia en

comparacion a la consistencia inicial. Por otro lado, (Costa y otros, 2020) en un estudio
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realizado en 26 individuos durante 70 dias, indican que el pH salival se mantiene acido antes,
durante y después del tratamiento, alrededor de 6,7 cercano a la neutralidad, sin embargo,
sefialan que la quimioterapia no influye en el pH de la saliva, sino que, la acidificacion le
atribuyen a las condiciones orales consecuencia del tratamiento como por ejemplo, los
episodios de vomito durante la terapia oncoldgica, también a la disminucion de la tasa de flujo
salival en estos nifios, 1o que reduce aun mas la capacidad amortiguadora salival y por ende,
reduce el pH salival. No obstante, no hay evidencia cientifica que indiquen los valores de pH

salival durante el tratamiento oncoldgico.

En relacién a los valores del pH salival posterior al tratamiento fue de 7 correspondiente
al 81,3% y de 6 en el 12,5% de la poblacion; es decir, una disminucion de entre 1y 2 puntos en
el valor del pH durante, lo cual indica un pH neutro dentro de los valores normales. En
comparacion con el estudio de Rodriguez E, 2022, indica que 50 pacientes presentaron un pH
salival normal con valores de 6,91 + 0,41 después de 6 semanas del tratamiento oncoespecifico.
Por otro lado, (Ramya y otros, 2015) indican que un total de 30 pacientes presentaron un
aumento de pH en relacion a la medicion del pH inicial, obteniendo valores de 6.83

correspondiente al 43.30% de los pacientes después de recibir tratamiento oncoldgico
especifico. Ademas, menciona que, en condiciones tumorales hay un cambio en el pH hacia

acido, debido al metabolismo anaerobico de la glucosa en condiciones hipoxicas creadas por la
carga tumoral. Otro estudio similar al de la presente investigacion es el de (Castafieda, 2019)
en el cual indica que, un total de 30 nifios sometidos a quimioterapia presentaron un pH salival

alcalino correspondiente al 53.3% y un pH salival neutro en el 43,3% de la poblacién.

En base a los ciclos de quimioterapia con los cambios en el pH salival, se determiné que
los ciclos que mayormente se repiten en los pacientes es de cinco ciclos correspondiente al
31,3% de la poblacion, seguido de cuatro y seis ciclos con el 18,8% cada uno; se sugirid
cambios en el pH en los diferentes momentos de la quimioterapia, aumenta el pH en 1y 2
puntos durante la quimioterapia y luego disminuye en 1y 2 puntos después del tratamiento, sin
embargo, no se tienen diferencias significativas entre los ciclos y las variaciones del pH salival,
resultados similares al de (Jena y otros, 2022), en el cual indica que un total de 138 pacientes
con seguimiento de 10 meses, el nimero de ciclos no influye en la aparicion de manifestaciones
orales, sin embargo, si se asocia con la duracion del tratamiento y la calidad de vida del
individuo durante el tratamiento oncoldgico. Por otro lado, estudios como el de (Acharya

Shruthi y otros, 2017) en el cual se hizo un seguimiento durante 12 semanas a un total de 52
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pacientes sometidos a quimioterapia, administrando cada 3 semanas por cuatro ciclos, se realizo
un seguimiento despues del segundo ciclo de quimioterapia a las 6 semanas y también después
de culminar el tratamiento dando como resultado que no existen diferencias significativas en la
variacion del pH salival, pero si en el flujo salival y la consistencia de la saliva. De la misma
manera, (Mazzeo y otros, 2009) indican en un estudio realizado en un total de 25 individuos
mediante la obtencion de saliva estimulada y no estimulada durante seis meses, sometidos a
quimioterapia por seis ciclos en intervalos de 25 dias cada uno, el pH en la saliva no estimulada
no presentd cambios significativos, pero la saliva estimulada se acidifico en la etapa intermedia.
Sin embargo, estos estudios no se enfocan Unicamente en el analisis de los cambios en el pH
salival y la influencia con el nimero de ciclos en pacientes sometidos a quimioterapia, por lo
que los estudios que demuestren la asociacion de los cambios del pH salival con el numero de

ciclos quimioterapicos son escasos o nulos.

En relacion al medicamento que produce mayor cambio en el pH salival, se determin6
que la aplicacién del medicamento fue de manera individual por cada paciente correspondiente
al 6,3%, solo la combinacion de Flutamida + Leuprolide se tuvo a dos pacientes con un 12,5%;
se sugiere variaciones en el pH salival en relacion a los medicamentos administrados entre los
diferentes momentos, sin embargo, estos cambios no son significativos por lo que en el presente
estudio no se puede corroborar o refutar que alguno o varios de los medicamentos producen
grandes cambios en el pH salival. Resultados similares al estudio de (Mazzeo y otros, 2009),
en el cual menciona que no hay diferencias significativas en el pH salival en individuos tratados
con 5-fluouracilo y leucovorina calcica. Asi mismo, (Acharya Shruthi y otros, 2017),
mencionan que no hay cambios significativos en el pH salival en pacientes tratados con
ciclofosfamida y adriamicina, sin embargo, este estudio no se enfoca especificamente en la
influencia de estos medicamentos con las alteraciones en el pH salival. También, (Wang y otros,
2021), sefialan que un total de 30 nifios tratados con metrotrexato no hubo diferencias
significativas con respecto a la capacidad amortiguadora salival. Por el contrario, (Jena y otros,
2022), sefiala que los farmacos que influyen en la aparicion de manifestaciones orales entre
ellas alteraciones salivales, son los pacientes tratados con docetaxel que representa el 75% de
la poblacion, seguido de carboplatino con el 66,6%, paclitaxel, con el 62,5% y cisplatino con
el 58 %, siendo este ultimo el que se administré con mayor frecuencia durante la quimioterapia.
Sin embargo, la evidencia cientifica que demuestre la influencia de los farmacos

antineoplasicos con los cambios en el pH es escasa o nula.
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De acuerdo con las dosis, al igual que los medicamentos se evidencid que la aplicacion
de las dosis fue de manera individual a cada paciente correspondiendo al 6,3%, Unicamente las
dosis 250mg, 11,25mg (flutamida, leuprolide) se tiene a dos pacientes correspondiente al
12,5%, se sugiere algunas variaciones en el pH salival entre las diferentes etapas, sin embargo,
estos cambios no son significativos por lo que no puede afirmar que alguna o varias de las dosis
producen grandes cambios en el pH salival. Similar al estudio de (Acharya Shruthi y otros,
2017) en el cual se administré dosis de 600mg y 60mg (ciclofosfamida, adriamicina), no se
obtuvieron alteraciones significativas en el pH salival, sin embargo, este estudio analizado no
se enfoca directamente hacia los cambios del pH en relacion con las dosis antineoplésicas. No
obstante, (Arenas & Rueda, 2014), mencionan que las dosis farmacologicas de los
antineoplasicos estan relacionadas con el grado de toxicidad sobre los tejidos normales,
también, los multiples esquemas terapéutico y la intensidad de las dosis intravenosas hacen que
los pacientes oncologicos en su mayoria en algin momento del tratamiento deban usar catéteres
implantables, que consecuentemente esto puede generar que se vean favorecidas algunas
enfermedades infecciones por la utilizacion de estos catéteres. Sin embargo, de la literatura
analizada la evidencia cientifica que demuestre la relacion de los cambios en el pH salival con
las dosis es escasos 0 nulos. Ademas, se sugiere evaluar la asociacion del mecanismo de accion
de cada medicamento y su dosificacion con lo cual también podria observarse resultados

distintos a los aqui mostrados.

No obstante, para la presente investigacion se debe tomar en cuenta que, el estudio fue
limitado ya que la poblacidn de estudio estuvo limitada a la lista de pacientes que Solca-Nucleo
Loja permiti6 su atencion, y al tiempo de seguimiento que fue corto, por lo que se puede pensar
que realizando un seguimiento y poblacion mas amplia se determinaria con mayor eficacia los
cambios en el pH salival antes, durante y después del tratamiento oncoldgico y su correlacion

con los ciclos, farmacos quimioterapicos y dosificacion.
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8. Conclusiones

De acuerdo a la investigacion realizada se llego a las siguientes conclusiones:

» Del analisis del pH salival en pacientes adultos oncoldgicos sometidos a quimioterapia se
determina que el pH inicial previo al tratamiento oncoldgico se mantiene dentro de los
valores normales, mientras que el pH salival durante el tratamiento aumenta de entre 1y 2
puntos en el valor del pH inicial y el pH salival posterior al tratamiento oncoldgico
disminuye de entre 1y 2 puntos en el valor del pH salival durante el tratamiento.

» Se identificé que los pacientes que reciben mayor cantidad de ciclos presentan cambios en
el pH salival, aumenta los valores de pH durante la quimioterapia de entre 1y 2 puntos y
luego disminuye después del tratamiento, sin embargo, las diferencias no significativas
entre los ciclos.

» Se pudo establecer que se tienen algunas variaciones en el pH salival en relacién a los
farmacos antineoplasicos administrados entre los diferentes momentos, algunos aumentan
de 1 a 2 puntos entre etapas como el carboplatino y paclitaxel, sin embargo, estas
variaciones no son significativos y no se puede afirmar que alguno o varios de los
medicamentos producen grandes cambios en el pH salival.

» En cuanto a las dosis no se logré evidenciar relacién entre la dosis el farmaco y la variacién
del pH.
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9. Recomendaciones

>

Se recomienda ampliar la poblacion de estudio y extender el tiempo de seguimiento a
los pacientes que reciban tratamiento oncoespecifico ya que a pesar que en este estudio
no se obtuvieron diferencias significativas no se puede corroborar o refutar que existe
relacion entre la quimioterapia, dosis, farmacos y namero de ciclos con los cambios del
pH salival ya que el tiempo que se tuvo para la investigacion fue corto.

Se sugiere el desarrollo de estudios clinicos mas exhaustivos acerca de la relacion entre
el pH salival y los tratamientos oncoldgicos, ya que no existe suficiente evidencia
cientifica a nivel nacional y local que respalde los cambios en el pH salival consecuencia
de la quimioterapia recibida y la influencia del numero de ciclos, farmacos
antineoplasicos y dosis recibidas.

Asi mismo, se propone el uso de un pHmetro para mayor exactitud en la medicion y
comparacion de los niveles pH salival, indicando su grado de acidez o alcalinidad, para
futuras investigaciones oncoldgicas de grandes poblaciones.

Incluir atencion odontoldgica preventiva, curativa y de mantenimiento de la salud oral
y desarrollar programas de educacién, prevencion y promocién de la salud oral como
parte del protocolo integral del manejo de pacientes oncoldgicos con la finalidad de
potenciar los conocimientos, reforzar las habilidades practicas y promover buenos
habitos de higiene oral, previniendo asi la aparicion de enfermedades bucodentales

consecuencia de los tratamientos oncol6gicos.
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11. Anexos

Anexos 1. Objetivos

Objetivo General

» Analizar el pH salival en pacientes oncol6gicos adultos sometidos a quimioterapia

Objetivos Especificos

> Determinar en qué ciclo del tratamiento quimioterapico se presentan cambios en el pH
salival
» Describir el farmaco que produce mayor cambio en el pH salival

» Estudiar la influencia de la dosis farmacoldgica y el cambio de pH salival
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Anexos 2. Certificado de pertinencia de trabajo de integracion curricular

Universidad Facultad
U” Nacional de la Salud
de Loja Humana

1z Loja, 16 de agosto de 2022

Odt. Esp. Susana Gonzalez Eras
DIRECTORA DE LA CARRERA DE ODONTOLOGIA DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL

DELOJA

Presente -

De mis consideraciones: Dando cumplimiento al Memorandum 117 DCO-FSH-UNL de fecha 11 de
agosto de 2022, respecto del analisis estructura y coherencia del proyecto de tesis ** Analisis del pH salival
en pacientes oncoldgicos adultos bajo quimioterapia que acuden a SOLCA - LOJA en el periodo
Septiembre -Diciembre 20227 de autoria de ARELYS GISELLA MALACATUS BRAVO, estudiante
del octavo ciclo de la Carrera de Odontologia; al respecto debo informar que el mencionado proyecto de
mvestigacion cuenta con los elementos estructurales establecidos en el reglamento de Régimen

Académico Capitulo II del PROYECTO DE TESIS Art. 135: por lo tanto, lo declaro PERTINENTE.

Particular que comunico para los fines correspondientes.

Atentamente,

Dra. Daniela Janeth Calderon Carrion, PhD

DOCENTE DE LA CARRERA DE ODONTOLOGIA

072 -57 1379 Ext, 102
Calle Manuel Monteros,

tras of Hospeal sidro Avara - Log - Ecusdor
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Anexos 3. Cronograma de actividades

ACTIVIDADES

Septiembre

Octubre

Noviembre

Diciembre

Enero

Febrero

Organizacion logistica de la
investigacion

Organizacion de datos para
Firma de consentimiento
informado

Recoleccién de datos

Sistematizacion de la
informacion/analisis y
estadistica; interpretacion de
datos

Elaboracién de resultados de I3
linvestigacion

Levantamiento de texto de informe
final

Primer borrador de la tesis

Tramite administrativo para la
titulacion
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Anexos 4. Permiso del Comité de Investigacion Cientifica Hospitalaria CICH

P ‘_/'1' ~
s

HOSPITAL DE LA SOCIEDAD DE LUCHA CONTRA EL
CANCER SOLCA NUCLEO DE LOJA

COMITE DE INVESTIGACION CIENTIFICA HOSPITALARIA
CICH

Loja, 07 de noviembre de 2019

Doctora, PhD.

Daniela Calderdn

DOCENTE INVESTIGADORA
CARRERA DE ODONTOLOGIA
FACULTAD DE LA SALUD HUMANA
UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA
En su despacho.-

Por medio de la presente doy informe de la revision del proyecto de
investigacion titulado: “Microfiora Oral Patogena y Expresion de RBiomarcadores
Salivales en Pacientes Bajo Tratamiento Oncologico v su Relacion con fa Aparicion de
Mucositis” de su autoria, el mismo que fue receptado por el Comité de Investigacion
Cientifica Hospitalaria (CICH) el 31 de octubre de 2019 con Oficio N° CM.004-2019
enviado por la Dra. Johanna Castillo. y reenviado al CICH para revision por parte del
Presidente Ejecutivo de SOLCA Nucleo de Loja.

El documento tiene algunos errores de forma y no de fondo, las mismas que se
encuentran en el documento adjunto. Entre las mas importantes estan las siguientes:

1. Considerar todas las citas bibliograficas en la escritura del proyecto (no se

cita en el texto a Napenas, Paju. Raber, laheij, Clarkson., Murray. Pattyn.

Freney, Sixou, Paster, Kostic, Katz, Lazds., Vanhocke, Vermnal, Zheng,

Maddens, Logan y Al-Dasooqui}).

Las citas deben estar escritas de acuerdo al formato APA (no es asi el caso

de Huang 2012, Feller que debe ser 2010, Logan RM).

3. Separar las unidades de los nameros (caso de porcentajes) y evitar el uso de
espacios de mas en el texto.

4. Sec indica que en esta investigacion pucden trabajar estudiantes pere que no

servira el mismo para defender trabajos de tesis o proyectos de grado.

Se especifica que la publicacien debe tener afiliaciéon de SOLCA Loja, para

ser considerado en la publicacion del articulo

v

W

Se presentd por parte de la investigadora, Dra. Daniela Calderén, PhD. un nuevo
documento con las correcciones indicadas anteriormente, basadas en la revision adjunta,
documento que se encuentra en la carpeta del proyecto. En esta nueva revision se
confirma el arreglo de los puntos anteriores y se recalca los siguientes puntos:

. El nimero de referencias es de 23 lo que supera ¢l minimo de 20 y es
correcto.

2. La eleccion de la Revista para publicacion debe estar indexada bajo la
herramienta SCImago. En este caso cumple y coloca 4 opciones en Q1.

Con basc en lo anteriormente expuesto, manifiesto que ¢l proyecto es muay
interesante ¥ que el mismo queda ACEPTADO. Esto quiere decir. ¥ de acuerdo al
flujograma de envio de solicitudes del CICH explicado en su Informativo de
Presentacion de proyectos, punto 6, los investigadores deben firmar un Acta de

Direccian: Av. Salvador Bustamante Celi (Jipiro)l P.O. BOX 256 Fax: 593-7-2614314 Ex. 2091,
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HOSPITAL DE LA SOCIEDAD DE LUCHA CONTRA EL
& CANCER SOLCA NUCLEO DE LOJA

COMITE DE INVESTIGACION CIENTIFICA HOSPITALARIA
CICH

Compromiso donde establecen no divulgar la informacion obtenida hasta terminar el
proyecto y ser publicado en revista indexada. Para la finma de esta acla, se coordinara de
forma directa con los investigadores del preyecto.

Luego de tener esta Acta de Compromiso, se enviard toda la documentacion al
Comité de Investigacion y Capacitacion Integral (CICI) para su respective analisis y
resolucion final

Por la atencion prestada a este informe le antelo mi gratitud.

Atentamente: //*)

~~ 1 (_,// /

A

Ph.D. Danicl. F. Aguirre R.
PRESIDENTE DEL CICH

Direccion: Av. Salvaxlor Bustamante Celi (Jipiro). P.O. BOX 256 Fax: 593-7-2613314 Ext 2091,
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Anexos 5. Permiso de Comité de Bioética

L N o
¥ SOCIEDAD DE LUCHA CONTRAL EL CANCER DEL ECUADOR . j: o MF

COORDINACION MEDICA SOLCA NUCLEO DE LOJA. A ﬁ\‘g./
LA\
Oficio N* CM. 004-2019 : b

Lic. Claudio Burneo Burneo.
Presidente ejecutivo de SOLCA Loja.
Presente.-

Reciba un cordial soludo.

En referencia ¢ la solicitud presentadoe por lo Dra. Daniela Calderdn, para el desarrolio del
proyecto de investigacion denominado “Microfiora oral patégena y expresion de
biomarcadores salivales en pacientes bajo tratamiento oncolégico y su relacién con io
aparicién de mucositis” me permito informar lo siguiente:

El proyecto es pertinente y guarda relacion con la mision y vision institucionales. Pretende
investigar la relacion existente entre biomarcadores salivales y la aparicién de mucositis luego
del trotamiento de radioterapia. Al ser la mucositis una de las complicaciones mds frecuentes
entre nuestros pocientes, los resultados del estudio podrdn ser utilizados para generar
protocolos de diagndstico tempronc y prevencion de esta patologia.

De aoprobarse el desarrolio del proyecto, existen beneficios adicionoales para nuestra institucién,
puesto gque contaremos con servicio odontoldgico gratuito para fos pacientes incluidos en el
estudio, sin embargo al disponer de un consultorio establecldo para dicha atencion, se podria
coordinar la posibilidad de generor atenciones para nuestros pacientes que presentan casos
emergentes incluida la poblacion pedidtrica del drea de oncologlo; actualmente estos casos
suelen ser derivados al establecimiento del MSP o IESS, en muchas ocosiones sin obtener una
respuesta oportuno. Adicionalmente debo manifestar que entre los profesionales incluidos en
fo investigacion aigunos poseen especialidad en periodoncia, razén por la cual se otorga una
gorantia en la caiidad de atencion gue se brindaria para los pocientes.

De la revisién del proyecto iado se puede establecer que ha cumplido con el formato y jos

reguisitos establecido por el Comité de Imrestigacidn aentﬁ?ca hospltalaﬂa {CICH). Sin embargo

Es cuanto puedo informar Sin otro particular, me suscribo de usted.

Atentamente.

Dra. v Py sm_c;A UCLEQ DE LOJA

C médica SOLCA Nicleo de Loja. iﬁ IBIDO
C.c, Coordinacién médica SOLCA Nucleo de Loja cT 2019

34‘”“'“:. el e

SECRETARIA DE ORESI SENCIA

foH 51
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Anexos 6. Historia Clinica y Consentimiento Informado

HISTORIA CLINICA PARA EL PROYECTO DE
INVESTIGACION

MICROFLORA ORAL PATOGENA Y EXPRESION DE BIOMARCADORES SALIVALES EN
PACIENTES BAJO TRATAMIENTO ONCOLOGICO ¥ SU RELACION CON LA APARICION DE
MUCOSITIS

La presente historia clinica esta disefiada en base a los requerimientos y necesidades del proyecto

de investigacion y serd para uso exclusivo del mismo.
Elaborado por:

Dra. Danisis Calderdn
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UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA FICHA CLINICA NO.

CARRERA DE ODONTOLOGIA F.C. SOLCA NO
PROYECTO DE INVESTIGACION CODIGO INV.
FECHA ELB.

1. IDENTIFXACION Y CONSENTIMIENTO INFORMADO

Domicilio: ... iaeeaeeLOCE
ISR A ALY OPIIIES [ | (T RN LN ¢ SRR AN I X A

CONSENTIMIENTD asistencia 0DONTOLOGICO

Autorizo a los profesionales odontdlogos y alumnos de la Carrera de Odontologia de la
Universidad Nacional de Loja, a realizar la historia clinica de acuerdo a las necesidades
expuestas en el proyecto de investigacion, para mi evaluacidn clinico-odontolégica, facultando
asi mismo a examinar todo tejido que se considere necesario.

Acepto cooperar en los cuidados comprometiendo mi concurrencia en los dias citados y
controles que sean indicados.

Asumo la responsabilidad de prestar colaboracidn al odontélogo deslindando de
responsabilidad al mismo en el caso de abandono anticipado del estudio de mi parte.

Firma del paciente
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2. ANTECEDENTES MEDIOS

2.1 ANTECEDENTES MEDICOS PERSONALES
ESTADO SISTEMICO ACTUAL

21 1 DiagnosticooncoloRICo. ... i

1. Carcinoma
2, Sarcoma

3 Linfoma

-4 L=ucemia
S Melanoma

2.1.2 localizacion de la neoplasia..... SN B P A S A O S
2.1.3 Tipo de tratamiento recibido

1 Quimioterapia

2 Radioterapia

3 Quimio/Radioterapia

2.1.4. Dosisdetratamiento. ..o ieiaiicaccaacceaaanns g 4 e

2.1.5. Farmacos en quimioterapia y quimio radioterapia

1 Doxorrubicina
2 Gemcitabinal
3 Ciclofosfamida
Rl S5-fluorouracdloe
5 Paclitaxe!

] Doxetacel

7 Capecitabina
8 Carboplatino
9 Cetuximab




(o HEEE N S S S

2.1.6. Viade administracion

(2} Via Oral
(b) Via Venosa
21.7. Frecuenciadetratamiento:Ciclos. . . x
2.1.8. Tiempo de tratamiento recibido_......_...._. -8 et e e o

2.1.9. Antecedentes familiares y hereditarios.

Diabetes St NO
Cancer St NG
Hipertension St NG
Cardiacos St NO
Otros

3. ANTECEDENTES ODONTOLOGICOS

31 Ultima visita al odontotogo {fecha y motive)........._. o i et /e o e S et A R e e
32 Tratamientos acdontoldgicos recibidos. ... ... e e e e ey

33. Tratamientos periodoniales que ha recibido Si( ) Ne( ) Fecha. .. .. s E3 el S ke
35 Antecedentes familiares de enfermedad

penodontal........ RS SIS LRSI TIP I e S N

36. Sangradogingival Si{ ) No{ ) Al cepillade{ )} Espontaneoc( )

3.7. Presencia de movilidad dentaria Si( ) No( )

3.7.1 Mowvilidad fisiolégica {pacientes pediatricos) .......Si( ) No( )

3.2 HABITOS

321 Tipo de cepilio dental que usa

e ol Ty [ e e S S S S e R S S S
322 Cepillonuevo.._........ _.....SH{ Joisteu NO{ )i ....estado del
cepillo... . PSR T T NSy,
3.2.2 Técnica de cepillado dental que
PO S o e T L S L G o S T e R SRS S L s
3.2.3 Frecuencia de
cepillado. ... .

324 Usa otros elementos de higiene bucal Si() No ()



3.25. Tabaquismo (Cantidad de cigarros al dia y edad en que empezo o dejo de fumar)

326. Otroshabitos...........

4. ESTADO OOONTOLOGICO ACTUAL

Examen Ganglionar, Glandutar y Cuello:

Examen de los ganglios linfaticos (localizacion, ndmero, tamano, forma, consistencia,
sensibilidad, adherencia, piel que lo recubre. Rellene sdlo si existe hallazgos positivos

4.2 Palpacdon muscular y articulan:

Palpacion de tos musculos e identificacion del dolor: St ..
Especificar-._.

Examen de Ia Articulacion temporomandibular:
Palpacion de Ia ATM e identificacion del dolor:- SI._..

4.3 Examen Estomatofogico

Margue con una X en el casillero correspondients
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UBICACION

LESIOM ELEMEMTAL

=1 MO

LARKOS

Fisura
SUFERIOR

Erosidan
IMNFERIMOR

Costra

Mancha

Escama

Otra
MUCOSA LABIAL = MO
SUPERIOR Erocsian
INFERIOR Fisura

Tumaor

Otra
MLUMCOSA RETROCOMISURAL | MO
DERECHA
IZQUIERDA Mancha

Fisura

Erosign

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

otra
MLMCOSA YLMGAL =1 MO
DERECHA Mancha
IZQUIERDA Fisura

Erosign
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Queratosis

verrugosidad

Vegetacion

Papula

Turmar

Otra

PALADAR DURD

MO

Mancha

Fisura

Erosidn

Queratosis

verrugosidad

Vegetacion

Papula

Turrior

Otra

PALADAR BLAMNDIO

MO

Mancha

Fisura

Erosidn

Queratosis

verrugosidad

Papula

Turrior

Otra

DORSO DE LA LEMNGLUA

MO

Manch

Fisura
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Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Papula

Tumor

Papilas
Atrof

Hipertrofia

Otra
BORDES DE LA LENGUA sS4 NO
(Con la mano derecha y una | Mancha
gasa tome |la punta de la
lengua, colocando el dedo | Fisurs
indice sobre |a cara dorsal y el L
pulgar en la cara wventral; | EFosion
suavemente gire la mano hacia
su derecha y observe el borde | Queratosis
derecho. Repita la operacion |
con la mano izquierda pars | Verrugosidad
observar €l otro lado) ,
Vegetacion
Papula
Tumor
Otra
CARA VENTRAL DE LENGUA S8 NO

(Solicite al paciente que togue | Mancha

con la punta de la lengua las
rugas palatinas y abra la boca) Fisura

Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor




PIS0 DE BOCA

NO

Mancha

Fisura

Erasian

Queratosis

verrugosidad

Papula

Turmor

Otra

WO

Mancha

Fisura

Erosidgn

Queratosis

verrugosidad

Wegetacion

Papula

Turmor

Otra

ADEMNOPATIA

DERECHA IZQWERDA

MO

Submandibular

Submentoniana

Subangulomandibular

Yugulocarotidea

Ccripital

otra
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4.4, Presencia de Mucositis

GRADD O Sin mucositis oral

GRADD 1 Dolor oral con o sin eritema sin ulceras
GRADO 2 Eritema y ulceradion. Puede tragar <olidos
GRADO 3 Eritema y ulceracion. No puede tragar solidos
GRADO 4 Eritema y ulceracion. No puede alimentarse

45, Localizacion de ia mucositis

1 Labio superior

2 Labio inferior

3 Dorso de [a lengua

4 Mucoss de carrillo

5 Encia

6 Espacio retromolar
7 Otro

5. ODONTOGRAMA

Yipo de denticion: Temporal..._........... N | - YOS RR R E Permanente...._...

10

75



i8 17 16 15 14 13 12 1

O] [ed] D] D] D] ] D] ]

35 58 53 S2: %
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61 62 63 64 65
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5 B 5 O] [

71 72 73 74 75

F ~ 7
] I |

48 47 a6 45 44

6. EXAMEN PERIODONTAL

] [ [

EQDDI
4

a3 2 a1 31

Caracteristicas Salud Enfermedad

clinicas de la encia

Color Rosado Coralino Rojo, eritematoso

Forma Filo de cuchillo Redondeada
Festoneada

Superficie Opaca, Punteado de Lisa, Brillante
cascara de naranja

Consistencia Firme Renitente, blanda

Tamano Sin alteracion, normal Aumentada

7. INDICE DE PLACA
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85 84 83 82 81 71 72 73 74 75
h '» ‘| ] r - " .2 K v. [ X » ] ’ T Ak ‘ r L
J_] 1] [ |L3] | [u] ] [x u] [ [Lz ] ] u] [E )
¥ el N B A A AR w y (I ) '’ A BN
48 47 46 45 44 43 4z 41 34 35 36 37 33

6. EXAMEN PERIODONTAL

Caracteristicas
clinicas de la encia

Salud

Enfermedad

Color Rosado Coralino R eritematoso

Forma Filo de cuchillo Redondeada
Festoneada

Superficie Opaca, Punteado de Lisa, Brillante

cascara de naranja

Consistencia

Firme

Renitente, blanda

Tamano

Sin alteracion, normal

Aumentada

7. INDICE DE PLACA
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8. INDICE GINGIVAL (LOE Y SILNESS)

18 1.7 1.6 1.5 14 1.3 1.2 1.1 21 2.2 2.3 24 25 2.6 2.7 2
M
v
2}
P
Indice sextante 1: Indice sextante 2:- Indice sextante 3:
48 | 4.7 |a6 |45 [ 44 [ 42 142 |a1 | 32 | 32 33 |34 | 35 [36 |37 | 28
EX]
v
[
P
Indice sextante 4: Indice sextante 5: Indice sextante 6:

Cada supesficie gingival se puntia de 0a 3 Se valora el promedio de todos los valores obtenidos.

0= Encia normal

1 = Inflamacion leve, ligero cambio de color, edema leve; sin hemorragia a la palpacion
2 = Inflamacion moderada, color rojo, edema y aspecto brillante; hemorragia a la palpacion
3 = Inflamacion severa, marcado color rojo y edema, ulceraciones; tendencia a la hemorragia

espontanea

INDICE BOCA INICIAL

Inflamacion: Leve (0.1-1.0)_.......

9. PERIODONTOGRAMA

Moderada (1.1 -20)............

12
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10. ESCALA Ph SALIVAL

Antes del tratamiento
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pH Scale

increasingly acidic increasingly basic
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
ne\ttral

Durante el tratamiento

pH Scale

increasingly acidic increasingly basic

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
neutral
Después del tratamiento
pH Scale
increasingly acidic increasingly basic

=]
-
N
W
&
wn
)]
~
o
')

10 11 i2 12 14

neutral

11. RESULTADO PRUEBA ELISA

1

|
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Anexos 7. Recoleccion de antecedentes médico oncoldgicos
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Anexos 8. Tiras reactivas de pH salival y tubos graduados plasticos.
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Anexos 9. Certificacion de traduccion del resumen

Scanned with CamScanner




Anexos 10. Certificado de analisis estadistico

CERTIFICADO

Fecha: 30 de junio del2023

A quien corresponda:

Yo, Ing. Jaime Remaldo Molina Arauz con CI. 1709175275, por el presente remuncio a todos
los derechos de autor y propiedad intelectual relacionado al trabajo estadistico y analisis de
resultados, realizado con el paquete estadistico SPSS 23, en el trabajo titulado “ANALISIS
DE PH SALIVAL EN PACIENTES ONCOLOGICOS ADULTOS BAJO
QUIMIOTERAPIA QUE ACUDEN A SOLCA - LOJA EN EL PERIODO
SEPTIEMBRE A DICIEMBRE 2022" de la Srta. Arelys Gisella Malacatus Bravo, con cedula de
1dentidad: 1150075651, alumna de la Facultad de 1z Salud Humana, carrera de Odontologia de la
Universidad Nacional de Loja. por lo tanto puede hacer uso del presentecomo a bien taviere.

Atentamente:

Ing. Jaime Remaldo Molina Arauz
CC: 1709175275
Registro SENESCYT: 1001-04-529985
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