! :.-"/ v |> é Universidad :
i d i L{” Nacional N
b X ‘_‘ " deLOja

1859

Universidad Nacional De Loja

Facultad de Salud Humana

Carrera de Odontologia

Analisis del pH salival en pacientes oncoldgicos adultos bajo radioterapia que

acuden a SOLCA — LOJA en el periodo Septiembre — Diciembre 2022

Trabajo de Integracién Curricular,
previo a la obtencion del titulo de
Odontélogo

AUTOR:

Carlos Francisco Zambrano Gualan

DIRECTORA:

Dra. Daniela Janeth Calderon Carrion, PhD

Loja — Ecuador

2023

e Educamos para Transformar PO



Certificacién

Loja, 10 de marzo 2023

Dra. Daniela Janeth Calderdn Carrién, PhD. ]
DIRECTORA DEL TRABAJO DE INTEGRACION CURRICULAR

CERTIFICO:

Que he revisado y orientado todo el proceso de elaboracion del Trabajo de Integracion Curricular
denominado: Analisis del pH salival en pacientes oncoldgicos adultos bajo radioterapia que
acuden a SOLCA — LOJA en el periodo Septiembre — Diciembre 2022, previo a la obtencion
del titulo de Odontologo, de la autoria del estudiante Carlos Francisco Zambrano Gualan, con
cédula de identidad Nro. 1150311767, una vez que el trabajo cumple con todos los requisitos
exigidos por la Universidad Nacional de Loja, para el efecto, autorizo la presentacion del mismo

para su respectiva sustentacion y defensa.

DART ECA "SARETH
CALDERON CARRI ON

Dra. Daniela Janeth Calderdn Carrién, PhD. ]
DIRECTORA DEL TRABAJO DE INTEGRACION CURRICULAR



Autoria

Yo, Carlos Francisco Zambrano Gualan, declaro ser autor del presente Trabajo de Integracion
Curricular y eximo expresamente a la Universidad Nacional de Loja y a sus representantes
juridicos, de posibles reclamos y acciones legales, por el contenido del mismo. Adicionalmente
acepto y autorizo a la Universidad Nacional de Loja la publicacion de mi Trabajo de Integracion

Curricular, en el Repositorio Digital Institucional — Biblioteca Virtual.

* ".:u'-
Cédula de identidad: 1150311767

Fecha: 20 de noviembre de 2023
Correo electronico: carlos.zambrano@unl.edu.ec

Teléfono: 0981409630

il



Carta de autorizacion por parte del autor, para consulta, reproduccion parcial o total y/o

publicacion electronica del texto completo, del Trabajo de Integracion Curricular.

Yo, Carlos Francisco Zambrano Gualan, declaro ser autor del Trabajo de Integracion Curricular
denominado: Analisis del pH salival en pacientes oncolégicos adultos bajo radioterapia que
acuden a SOLCA — LOJA en el periodo Septiembre — Diciembre 2022, como requisito para
optar por el titulo de Odontélogo, autorizo al sistema bibliotecario de la Universidad Nacional de
Loja para que, con fines académicos, muestre la produccion intelectual de la Universidad, a través

de la visibilidad de su contenido en el Repositorio Institucional.

Los usuarios pueden consultar el contenido de este trabajo en el Repositorio Institucional, en las

redes de informacién del pais y del exterior, con los cuales tenga convenio la Universidad.

La Universidad Nacional de Loja, no se responsabiliza por el plagio o copia del Trabajo de

Integracion Curricular que realice un tercero.

Para constancia de esta autorizacion, suscribo, en la ciudad de Loja, a los veinte dias del mes de

noviembre del dos mil veintitrés.

Autor: Carlos Francisco Zambrano Gualan

Cédula de identidad: 1150311767

Direccion: Loja, Av. 8 de diciembre y pasaje Maria Bella
Correo: carlos.zambrano@unl.edu.ec

Teléfono: 0981409630

DATOS COMPLEMENTARIOS:

Directora del Trabajo de Integracion Curricular: Dra. Daniela Janeth Calderén Carrién, PhD

v



Dedicatoria

La presente investigacion se la dedico a mis grandes pilares, mi madre Amparito, mi abuelita
Mercedes y mi hermana Monserrath, quienes son el motor de mi vida y mi inspiracion, por quienes
me he esforzado cada dia de mi vida y por quienes pienso seguir saliendo adelante porque lo mejor
que me han dado han sido mis estudios. Por brindarme su amor incondicional, haberme apoyado

en el largo camino de la vida universitaria.

También se la dedico a Nataly quien ha sido un fuerte apoyo desde el dia en que la conoci y espero

que se mantenga asi por mucho tiempo.

A mi querida Violeta, mi mascota quien me acompafio durante mucho tiempo y me dio su amor

incondicional hasta el Gltimo de sus dias.
Y a mi ser amado, Ariana quien me brindo mucho carifio en los Gltimos pasos de este camino.

Con amor les dedico este triunfo.

Carlos Francisco Zambrano Gualan



Agradecimiento

Agradezco a mi familia, en especial a las tres mujeres que ha formado parte de este largo camino
como lo son mi madre Amparito, mi abuelita Mercedes, mi hermana Monserrath, ya que han sido
mi sostén durante toda mi vida, por sus esfuerzos y sacrificios que me han llevado a culminar mi

carrera. A mi ser amado y amigos que no me dejaron solo en los momentos que pensé que caeria.

Ademas, agradezco a mi Directora de Trabajo de Integracion Curricular, Dra. Daniela Calderon,
quien siempre me motivo a estudiar cada dia mas y a expandir mis conocimientos, quien nos abrio
las puertas del proyecto en el cual estd basado mi trabajo y por autorizarme la participacion como

tesista del mismo.

A todos los docentes que fueron parte fundamental en mi formacién académica y personal, pues

gracias a los conocimientos que me transmitieron logre alcanzar esta meta.

Carlos Francisco Zambrano Gualan

vi



Indice de contenidos

POTtada oaucnneeeeiiiiiiiiniicniectinnnentecnnecsnessaesssessseessnssssesssessssesssnssssssssassssesssssssassssassssessansssassssassnns i
CertifICACION . ucceueeeieeeniectenitenntenstticsnensnesssesssneessesssnssssesssassssessssesssnsssaesssassssssssnsssassssassssesssasssassns ii
AULOT T cuueeeniiieeiseessnecsnsssaesssnessseessessssssssasssseesssssssssssassssssssssssassssassssessssssssssssassssessassssassssassssssssass iii
Carta de autOriZACION....cceviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiitiieiittiitiittiatieciacisccssssccsesnscnnces iv
DEdICALOTIA . cceueieruerirensteisricsaenssaecsaeesssecssesssancssesssnssssesssnssssesssassssessssssssesssassssesssassssesssassssesssasssasssss v
AGradeCiMICIIEO...cccovueiersrressricsssricsssrissssnessssnessssnssssssssssssossssssssssssssssssssssesssssssssssessssssssssssssnsssssssses vi
INAICe de COMLENIADS «..uvververrerrerrerrersernesessssessssessessessessesssssssssssssessessassessessessesssssssssssssassessassessesses vii
INAICE @ tADIAS ... Xi

INAICE 0 ANEKOS ... xii

L R 11 O 1
2. RESUIMECI cucuuriiueiinensuenssnecsanessuecssnessnesssnsssnssssessssssssssssassssssssassssesssassssssssassssssssassssesssassssesssasssasssss 2
ADSTIACL. ..ttt ettt et s b ettt sh e b et nbeenee 3

3. INErOAUCCION.ccuueineeireiirecsneisaecsneestesssessancssesssnssssesssnnsssesssassssessssssssesssassssesssasssassssassssesssasssassss 4
4. MLAFCO LROTICO .ueeueernersrecsaeesnncsanessnecsansssnscssesssnssssessssesssesssassssessssssssesssassssesssasssassssassssesssssssasssss 6
A1 SALIVA ettt ettt b et et b ettt e bt eaees 6

4.2. Composicion de 1a Saliva..........ccocuieiiiiiiiiiicee e 6

4.2.1. Proteinas SAliVAlES ..........cccueeiieiiieiieeie ettt 7

4.2.2. Proteinas ricas en prolina (PRP).........ccoooiiiiiiiiiiiiiiccee e 7

4.2.3. Proteinas ricas en histidina...........ccceeviieriiiiiiieiiecie e 7



B2 4. ESEEALETINA ... nesssnmnmnmnmnnnmnn 7

4.2.5. AMILASA....c..eiiiiieiiitieieceee e ettt et nas 7
4.2.6. MIUCINA. ......eeiiieiieiieieeteit ettt ettt ettt et sttt et bt e bt et eaeenaes 8
4.2.7. PEIOXIAASA ....eevieiiiiiiiieieeteee ettt sttt et sttt st et e 8
4.2.8. LaCLOTTING ...eveiiiiiiiiiieieeieeiese ettt sttt s 8
4.2.9. GUSHING ..ottt ettt ettt et sttt et st sbe et e naes 8
4.2.10. LASOZIMA .ttt ettt sttt st ettt ettt et sae e bt et eaeenes 9
A2 10 SIZ A ettt b et 9
4.2.11. EIECLIOLITOS vttt sttt st et 9
4.3. GlANdulas SAlIVALES .....cc.eevuiriiriiiiiieieeeeree e 10
4.3.1. Glandula parotida..........ccccveeeiieiiieiieieeeee e 10
4.3.2. Glandula SUbMAXILAT .......cooviviiiiiiiiieeeeeee e 10
4.3.3. Glandula sublingual............ccccoeriiiiiiiiiieiiee e 10
4.3.4. Glandulas salivales MENOTES ..........cceeruirieriiiriinienieeeee et 11
4.4. Funcion de 12 SaliVa.........cceecieriiniiiiinieiieiecee e 11
4.5, CANCET ...ttt ettt ettt et ettt be e b s en 11
4.5.1. Genética del CANCET .........couiriiiiiiiiiieieeeeee e 11
4.5.2. OMNCOZENES ....nvveeenieieeniieeeiteeeiteestteestteesiteeesateeeaseeesteessseesstessnseeesnseesnnseesnneeas 13
4.5.3. MUutacion puntual.........c.ccccueeiiiiiiiiiieie et e 13

viii



4.5.4. Amplificacion del DINA .........cooiiiiiiiicieeeeee et 13

4.6. RAAIOLEIAPIA ..eoouvieiieiiiieiie ettt ettt ettt ettt e tae e bt e s e e ebeesateesbeassneenseesaseans 14

4.6.1. Radioterapia asociada a qUIMIOLETAPIA......ccueeervreruieeiieniieeieeniieeieeniee e eaeeeenes 14

4.6.2. Tipos de Radioterapia.........cccueerieeiieniiieiieiie ettt 14

4.6.3. Proceso para el tratamiento bajo radioterapia ..........ccceeeeeeeuiereeeeciieneeneeeieenne. 15

4.6.4. Efectos secundarios de la Radioterapia...........cceeeeeiienieeiienieciienieeieeieeene 16

5. MEtOAOIOGIA. ........cooeiiiiiiieie e ettt e st e et esbbeesabeeesbeeea 20
5.1, UNIVETSO Y TMUESIIA. ....eeeuiieiiiieiieeiieetieeiteetteeteesteesaveesseessseeseessseenseessseeseessseenseesnns 20

S LT UNIVETSO ottt ettt ettt ettt sttt be et st esbe et estesbeebesane e 20

5120 IMIUCSETA ..ttt ettt ettt 20

5.2. Criterios de SEIECCION. ....c..eruiriiiiieiieriieieeitere ettt 21

5.2.1. Criterios de INCIUSION ......cc.eiiiiriiiriiiiinieniee et 21

5.2.2. Criterios de eXCIUSION ......c..eiviiriiriiiiiiieieeceeee e 21

5.3. Técnica de recopilacion de informacion ............ccceceeveeeeiieiieniienienie e 21

5.3.1. Permisos para el trabajo de Campo.........c.oecveeviieiiiniieieeieeeee e 21

5.3.2. Historia clinica y consentimiento informado .............cccceeveiieriienciienienieeieeee. 21

5.3.3. Recoleccion de antecedentes medico oncolOgiCos.......cuvvviievieriienirenieeieennee. 22

5.3.4. Protocolo para la toma de pH salival ...........ccccoeeviiiniieiiiniieieeeeeeeee, 22

6. RESUIEAAOS ........oooiiiiiiiii ettt ettt ettt et en 24

X



6.1. Cambios del pH salival de acuerdo a los ciclos del tratamiento radioterapéutico .24

6.1.1. Comparacion de los momentos del pH salival de acuerdo a los ciclos del

tratamiento radioteraAPEULICO. ....c.iertierieetieeieeteesiee et e eite et e et e eteeaeesnb e e teesabeeseesnseenseesnseenns 26

6.2. Descripcion de los cambios en el pH salival de acuerdo a la fraccion diaria de

FAALACTON .. seseeeeeemnnnmnnemnnnnnnn 28

6.2.1. Comparacion de los momentos del pH salival de acuerdo a la fraccion diaria

de radiacion recibida en el tratamiento radioterapEutiCo ...........cceevveercieeriierieeniieeeeeieenienn 30
6.3. Influencia de la dosis total de radiacion en el cambio de pH salival ..................... 32

6.3.1. Comparacion de los momentos del pH salival de acuerdo a la dosis total de

radiacion recibida en el tratamiento radioterap@utiCo ..........cccveevieriieeiiieniieeieeie e 35
7. DISCUSION. weuverreerrercsnenssneisncssseesnssssnsssessssecssnssssssssassssnsssassssssssassssesssssssassssassssesssssssaasssassssessansss 38
8. CONCIUSIONES. .cocuereruiiiineiseeinrecsunissanssensssecssnsssansssessssnsssassssssssassssesssnsssassssassssessansssassssassssessansss 41
9. RECOMENAACIONES. «.ccorreeirueesseresnnssaeisncsssncsansssansssnesssnsssnssssssssassssesssnsssassssassssesssnsssassssassssassansss 42
LR 33 0] L0 ) i 43
11 ADEXOS cecuveerueecsuensanecsanssncsssnessnscssesssassssesssassssnssssssssssssassssassssssssssssassssassssessssssssssssasssssssaasssassns 46



Indice de tablas:

Tabla 1. Protocolo para la recoleccion de muestras de saliva.........ccceveevevieneeienienenieniecee, 23
Tabla 2. Ciclos de tratamiento radioterapéutico y el pH salival ..........ccccooviiiiiniiiniiniieiee 24
Tabla 3. Momentos del pH salival con relacion a los ciclos de radiacion ...........cccceeceeveevienenee. 26
Tabla 4. Fraccion diaria de radiacion y pH salival...........cccoooiiiiiiiiiiiiieniiiiieeiceeeeeeeee 28
Tabla 5. Momentos del pH salival y su relacion con la fraccion diaria de radiacion................... 30
Tabla 6. Dosis total de radiacion y pH salival............coceeiiieiiiiiiiiniieiieeceeeee e 32
Tabla 7. Momentos del pH salival con relacion a la dosis total de radiacion ..........c..ccceeveneee. 35

xi



Indice de anexos:

Anexo 1.

Anexo 2.

Anexo 3.

Anexo 4.

Anexo 5.

Anexo 6.

Anexo 7.

Anexo 8.

ODJETIVOS ..eieutieiieeiieeiie ettt et e st e et et e et e e s teeeabeestteease e seeesbeenseessseesaeeaseenseassseeseesnseans 46
Certificado de pertinencia del Trabajo de Integracion Curricular............ccceecveevivenenn. 47
L0 (0] 110724 )41 - PP 48
HiStoria CHNICA. . ..oeene et 49
Permiso para la realizacion del proyecto............ooeviiiiniiiiiiiiiiiiiiicieee s 64
Permiso del Comité de Investigacion Cientifica Hospitalaria CICH...................... 65
Certificado de datos estadiStiCOS. ... .o.uiuiieiiti i 67
Certificado de traduccion del reSumen............oooviiiiiiiiiiiii e 68

xii



1. Titulo

Analisis del pH salival en pacientes oncologicos adultos bajo radioterapia que acuden a

SOLCA - LOJA en el periodo Septiembre — Diciembre 2022



2. Resumen

La radioterapia es un método terapéutico usado en pacientes oncoldgicas misma que hace
uso de la radiacion con el fin de destruir células cancerosas ademds de disminuir el tamafio de los
tumores y a pesar de ser un tratamiento local no doloroso puede provocar efectos secundarios,
mismo que pueden llegar a afectar tejidos blandos como son las glandulas salivales. Los pacientes
oncoldgicos adultos sometidos a radioterapia en el Hospital Oncologico Solca Nucleo de Loja en
el periodo Septiembre — Diciembre 2022 fueron parte del estudio. Los resultados obtenidos
mostraron que los pacientes sometidos a radioterapia presentaron un pH neutro previo al
tratamiento oncologico de 6 y 7 correspondiente al 55.6% y 22.2% de la poblacion. Los valores del
pH salival durante el tratamiento radioterapéutico fueron de 5 y 8 correspondiente al 11,1% y
22.2% de la poblacion es decir que dentro del grupo hubo pacientes con una baja de 2 puntos de
pH salival mientras que otra parte presento 1 punto mas que los valores iniciales. El pH salival
posterior al tratamiento fue de 7 y 6 correspondiente al 44,4% y 44,4%, lo cual indica un pH neutro
solo en una pequefia proporcion de la muestra. Ademas, se determind que no existen diferencias
significativas en relacion al numero de ciclos y dosis total de radiacion recibida por los pacientes,
pero existio acidificacion en el ph salival de pacientes que recibieron 300 cGy como dosis diaria
correspondiente al 11,1%; y pacientes que recibieron 3000 cGy como dosis total obtuvieron una

variacion en el pH salival (acidificacion).

Palabras clave: pH salival 1, radioterapia 2, oncologico 3, dosis de radiacion 4,

acidificacion 5.



Abstract.

Radiation therapy is a therapeutic method employed in oncological patients, which
utilizes radiation to destroy cancer cells and reduce tumor size. Despite being a localized and
painless treatment, it can lead to side effects, some of which may affect soft tissues, such as
salivary glands. Adult oncological patients undergoing radiation therapy at the Oncological
Hospital Solca Nucleo de Loja during the period from September to December 2022 were
included in the study.The results obtained revealed that patients undergoing radiation therapy
exhibited a neutral pH prior to oncological treatment, with 55.6% and 22.2% of the population
having pH values of 6 and 7, respectively. Salivary pH values during the course of radiation
therapy ranged from 5 to 8, corresponding to 11.1% and 22.2% of the population, indicating that
within the group, some patients experienced a decrease of 2 pH points, while others demonstrated
an increase of 1 pH point compared to their initial values. Subsequent to the treatment, the
salivary pH was observed to be 7 and 6, accounting for 44.4% and 44.4%, respectively. This
implies that a neutral pH was retained in only a small proportion of the sample. Furthermore, it
was determined that there were no significant differences concerning the number of treatment
cycles and the total radiation dose received by the patients. However, acidification in salivary pH
was observed in patients who received a daily dose of 300 cGy, corresponding to 11.1% of the
population, and patients who received a total dose of 3000 cGy experienced variations in salivary

pH (acidification).

Keywords: Salivary pH, Radiation therapy, Oncological, Radiation dose, Acidification.



3. Introduccion

La saliva proviene de las glandulas mayores en un 93% del volumen total y de las menores
se obtiene un 7%, esta se extiende por todas las regiones de la boca a excepcion de la porcion
anterior de paladar duro. (Llena Puy, 2006)

Estudios demuestran que la saliva juega un papel importante contra el avance de la caries
dental, ya que esta favorece la limpieza de sustratos bacterianos y protege las superficies bucales
por su capacidad amortiguadora, a las sustancias que incrementan el pH y a los agentes biologicos
antimicrobianos que estan presenten en su composicion. (Banderas-Tarabay et al., 1997)

El pH salival un factor importante dentro de la cavidad bucal cuando no existe patologias
en la boca el pH oscila entre 6,7 y 7,4, este es un valor medio y relativo a una boca sana. El pH
salival se encuentra de dos formas ya sea basico o acido. (PH En Boca | Clinica Dental Aparicio |
922 246262, n.d.).

El pH en general se mide en unidades potenciométricas en una escala que va de 0 a 14.
(Modificacion Del PH Salival En Pacientes Con Aparatos de Ortodoncia, n.d.). Se puede medir
mediante tiras de prueba de pH, también conocidas como prueba tornasol.

El pH salival que estd por debajo de 6,7 se manifiesta acido, lo cual suele ser debido a
ciertos alimentos ingeridos, consumo medicacion, presencia de patologias sistémicas, mientras que
en valores que superan el 7,4 representa alcalinidad, que en muchas ocasiones estara relacionado a
enfermedades periodontales.(PH En Boca | Clinica Dental Aparicio | 922 246262, n.d.).

La radioterapia es un tratamiento de lesiones malignas en la que se utiliza principalmente
radiaciones ionizantes con la finalidad de destruir células cancerosas y reducir tumores.
(Castellanos, 2006).

Laradioterapia produce diversos efectos colaterales en las areas cercanas en donde se aplica
la radiacion, esto dependerd de la dosis y duracion de la radioterapia, adema se considera factores
como higiene oral, condicion de los tejidos orales, sistema inmunoldgico y habitos como
tabaquismo y alcohol. (Alejandro Gonzélez-Arriagada et al., 2002).

Si bien existen estudios dirigidos al pH salival en pacientes oncoldgicos, el fin de esta
investigacion es demostrar si existen cambios en el pH salival antes, durante y luego del tratamiento

de radioterapia.



El presente trabajo de campo tuvo como proposito, determinar el pH salival de los pacientes
oncoldgicos adultos sometidos a radioterapia en Solca Nucleo de Loja e indicar si existe una

variacion en el mismo durante el tratamiento.



4. Marco teorico
4.1. Saliva

La saliva proviene de las glandulas salivales mayores en el 93% de su volumen y el 7%
restante de las gldndulas salivales menores. E1 99% de la saliva estd constituida por agua mientras

que su 1% son moléculas organicas e inorganicas. (Puy, 2006)

Las variaciones en el flujo salival pueden verse afectadas por multiples factores tanto
fisioldgicos y patoldgicos, los cuales pueden ser reversibles o irreversibles. La saliva juega un papel
fundamental en el mantenimiento de la integridad de las estructuras bucales, en la digestion y en el

control de infecciones orales.(Puy, 2006)

Una de las ventajas que ofrece la saliva como instrumento de diagndstico es por su facil
accesibilidad para la realizacion de estudios ademas de su correlacion positiva entre multiples
parametros en el suero, también nos sirve como elemento para monitorizar la evolucion de algunas

patologias o la dosificacion de medicamentos o drogas.(Puy, 2006)

La secrecion diaria de saliva varia entre 500 y 700ml, con un volumen promedio en boca

de 1,1 ml. La cantidad de saliva es importante y a su vez su calidad también lo es. (Puy, 2006)
4.2. Composicion de la Saliva

La saliva consiste principalmente en secreciones dadas por las glandulas salivales mayores
y menores, ademés de otros componentes que no son de origen salival como fluido crevicular,
células de la sangre, bacterias y productos bacterianos, células epiteliales descamadas y secreciones

bronquiales.(La Saliva Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)

Las glandulas salivales principales estan compuestas por diferentes células acinares las
cuales sintetizan diferentes secreciones. Las glandulas paro6tidas producen una secrecion proteinosa
y acuosa mientras que la secrecion de las glandulas sublinguales es de tipo mucoso y viscoso. Las
glandulas submaxilares por su parte tienen una secrecion tanto serosa como mucosa y produce
saliva con menor contenido de proteinas y mayos viscosidad que las glandulas parétidas, ademas
también tenemos las glandulas salivales menores las cuales producen una saliva viscosa rica en

IgA.(La Saliva Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)



4.2.1. Proteinas salivales

Las proteinas estan clasificadas mediante familias, cada una de ellas estd compuesta por

moléculas relacionadas debido al polimorfismo genético. De las cuales tenemos:
4.2.2. Proteinas ricas en prolina (PRP)

Estas contienen un nivel de prolina entre el 25 al 40% en los miembros individuales. Las
mismas que podemos dividir en proteinas ricas en prolina acida, basica y glicosada, las cuales

constituyen el 30%, 23% y 17% respectivamente del total de las proteinas parotideas.

Dentro de sus funciones podemos mencionar que las PRP acidas unen calcio e inhiben la
formacion de hidroxiapatita, también se adhieren frecuentemente a la hidroxiapatita y forman la
pelicula adquirida, lo cual nos da a denotar que estas desarrollan un papel importante en la
formacion de la placa bacteriana. Por su lado las PRP basicas y glicosiladas poseen propiedades
tanto mecanicas como absorbentes ya que absorben algunos microorganismos modulando la flora

oral.(La Saliva Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.3. Proteinas ricas en histidina

Las proteinas ricas en histidina son purificadas por la glandula parotida, estas a su vez
también tienen la funcién de adherirse a la hidroxiapatita, comparte ademas funciones

antibacterianas y antimicoética.(La Saliva Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.4. Esteaterina

Es una fosfoproteina la cual estd compuesta por 43 aminoacidos cuya secuencia ha sido
determinada y pertenece a una Unica super familia de proteinas, la encontramos en todas las
personas, pero las cantidades en las que es encontrada difiere de persona en persona.(La Saliva

Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.5. Amilasa

La amilasa salival esta compuestas por diversas isoenzimas. Se distinguen dos familias: la
familia A la cual esta glicosilada y tiene un peso molecular de 62000, mientras que por su parte la
familia b tiene un pero molecular equivalente a 56000. La funcion de esta proteina es hidrolizar los
enlaces glicosidicos alfa 1 4 del almidon y el glicogeno.(La Saliva Componentes, Funcion y

Patologia, n.d.)



4.2.6. Mucina

Las glicoproteinas de tipo mucina son carbohidratos complejos de alto peso molecular las

cuales imparten propiedades viscosas a las secreciones salivales.

Las funciones de las mucinas son muy variadas, ya que su alto grado de glicosilacion y su
hidratacion potencial hacen que las mucinas eviten la desecacion de las superficies orales. Las
mucinas pueden unirse a varias toxinas y constituyentes quimicos los cuales sirven para proteger
las superficies orales contra dafos medioambientales. Las propiedades viscoeldsticas de las
mucinas permiten la lubricacion de los tejidos duros y blandos, minimizando la abrasion y
facilitando las funciones como el habla y la deglucion. (La Saliva Componentes, Funcion y

Patologia, n.d.)

El papel mas importante de las mucinas es la capacidad que tienen las mismas para modular
la colonizacion oral por una variedad grande de microorganismos. En la saliva las mucinas pueden
unirse a adhesinas especificas en la bacteria, lo cual causa una aglutinacioén y agregacion de las
mismas, las cuales serdn barridas por el lavado continuo de la cavidad oral.(La Saliva

Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.7. Peroxidasa

Esta proteina es la encargada de catalizar la oxidacion de tiocianato (SCN -) a través del
peroxido de hidrogeno, para generar el ion hipotiocianito (OSCN -) y el ion hipotiocianoso
(HOSCN) los mismo que acttian en la cavidad oral como agentes antimicrobianos.(La Saliva

Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.8. Lactoferrina

Podemos mencionar que esta proteina vendria a ser el equivalente a la transferina de la
sangre, tiene como funcion la capacidad de unir dos 4&tomos de hierro por molécula, por lo cual
tiene actividad bacteriostatica al deprivar de hierro a las bacterias.(La Saliva Componentes,

Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.9. Gustina

La gustina tiene la capacidad de unirse al zinc y es purificada de saliva parotidea. Se

menciona que la presencia de esta proteina es esencial para la percepcion del gusto, a su vez sirve



como un factor de crecimiento y desarrollo de las papilas gustativas.(La Saliva Componentes,

Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.10. Lisozima

La lisozima es la responsable de causar lisis de bacterias orales, especialmente del
Streptococos Mutans y Vellionella, mediante su ligado a la superficie celular, ademas esta
interactua con aniones salivales de baja densidad de carga como lo es el tiocianato y el perclorato,
desestabilizando las membranas celulares a través de activacion de autolisinas. Dentro de sus
funciones también se encarga de inhibir el crecimiento bacteriano. (La Saliva Componentes,

Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.11.sIg A

La inmunoglobulina predominante en la saliva es la IgA en una forma modificada, la

inmunoglobulina A secretora o slg A.

Esta inmunoglobulina difiere de la IgA del suero en que es u dinero de IgA al cual esta
unido un péptido, la cadena J, la misma que es adquirida durante el proceso de polimerizaciéon en
las células plasmadticas antes de la secrecion y el componente secretor que es afiadido durante el
transporte mediado por receptores a través de las células glandulares y epiteliales de la mucosa.

(La Saliva Componentes, Funcion y Patologia, n.d.)
4.2.11. Electrolitos

Los principales electrolitos presenten en la saliva son: potasio, sodio, calcio, cloruro,
bicarbonato y fosfato la concentracion de los mismo se ve afectada por factores como la velocidad
de flujo, la duracion de la estimulacion y la hora de la coleccion. (La Saliva Componentes, Funcion

v Patologia, n.d.)



4.3. Glandulas Salivales

Dentro de la cavidad bucal existen glandulas salivales las mismas que se dividen en
glandulas salivales mayores y menores, el primer grupo estd compuesto por tres pares de glandulas
estas son: parotida, submaxilar y sublingual, mientras que las menores son numerosas y estas se
distribuyen en las mucosas orofaringea, nasal, sinusal, laringea y traqueal. (Ibafiez Mufioz et al.,

n.d.)
4.3.1. Glandula pardtida

Es la glandula salival con mayor tamafio, ubicada bilateral, a ambos lados de la cara, en una
celda osteofibrosa dependiente de la aponeurosis cervical superficial por debajo del Conducto
Auditivo Externo, por detras de la rama anterior del maxilar inferior y por delante de la apofisis
mastoides y estiloides. Esta glandula produce el 45% del total de la saliva, la misma que

principalmente es serosa.

El conducto por el cual secreta la saliva es el de Stenon, el mismo que sale del borde anterior
de la glandula, atraviesa el musculo masetero y perfora el musculo bucinador para abrirse en la

cavidad bucal a nivel del cuello el segundo molar superior. (Ibanez Mufioz et al., n.d.)
4.3.2. Glandula submaxilar

Se ubica en el tridngulo submaxilar limitado por los vientres anterior y posterior del
digastrico y el angulo de la mandibula. Esta glandula posee una prolongacion anterior por donde
emerge el conducto de Wharton, este se abre a ambos lados del frenillo lingual en la cavidad oral.
Dentro de su trayecto este conducto se encuentra cruzado por la arteria y nervio lingual. La saliva
que produce es mixta es decir su produccion de la misma es serosa y mucosa y es correspondiente

al 45% del volumen de saliva total. (Ibafiez Mufioz et al., n.d.)
4.3.3. Glandula sublingual

Se ubica en el piso de la boca, sobre el musculo milohioideo. Produce el 5% de la saliva,
esta es principalmente mucosa. Tiene de 8 a 20 conductos de drenaje que se abren en el piso de la
boca. El conducto més voluminoso es el de Rivinus y se abre en el vértice de la cartincula

sublingual.(Ibafiez Mufioz et al., n.d.)
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4.3.4. Glandulas salivales menores

Estas son de pequeio tamafio se encuentran dispersas en la mucosa de la cavidad oral y
orofaringe. Segun su ubicacion se clasifican en glandulas labiales, linguales, palatinas, sublinguales

menores, bucales y glosopalatinas. (Ibafiez Mufioz et al., n.d.)
4.4. Funcion de la saliva

Una de sus funciones es la de proteger las mucosas de la cavidad oral y vias respiratorias
superiores, mediante la limpieza mecanica y la accion defensiva inmunologica. Protege a los
dientes, gracias a sus componentes organicos e inorganicos los cuales son importantes para la
formacion y conservacion del cemento celular, ademas de que no permite que exista acumulacion

de placa en la estructura dental.

Permite la excrecion de sustancias propia y extrafias. Brinda ademads la sensacion gustativa

gracias a la humidificacion y lavado de los botones gustativos.
4.5. Cancer

El cancer es un problema de salud de gran impacto humano y econdmico. Durante los
ultimos 25 afos la tasa de mortalidad por cancer ha aumentado a nivel mundial. Esta
enfermedad tiene origen genético por mutaciones somaticas en genes especificos; se considera
que son necesarias entre 5 y 10 mutaciones secuenciales para originar una célula maligna.(Jesus

Bermudez Garcell, n.d.)
4.5.1. Genética del cancer

Estas alteraciones son especificas para cada tumor, pero existen caracteristicas comunes
para los genes que causan cancer (Jesus Bermudez Garcell, n.d.). Hay que tener en cuenta que
existen diferencias entre las mutaciones somaticas mismas que se encuentran presentes en el
cancer, pero no en el resto del organismo y las mutaciones de la linea germinal las cuales son

heredadas y presentes en todas las células del organismo.

La gran mayoria de canceres se origina de una sola célula, es decir, tiene origen clonal.
Una célula requiere varias mutaciones para que una célula normal adquiera un fenotipo

maligno.
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Se han determinado cambios fundamentales en la fisiologia de estas células que les

confiere su fenotipo maligno todos los cuales representan, a través de diversos mecanismos,

consecuencias de los cambios moleculares producidos por mutaciones. Estos cambios

son:(Jesus Bermudez Garceell, n.d.)

Autosuficiencia en sefales de crecimiento: proliferan sin estimulos externos.
Insensibilidad a las sefiales inhibidoras del crecimiento, como el factor de
transformacion del crecimiento beta (TGF-PB) y los inhibidores de las quinasas
dependientes de ciclinas (CDKIs). Las células normales responden a sefales como
el contacto con otras células (inhibicion por contacto), que detienen la proliferacion.
Evasion de la apoptosis: son resistentes a la muerte celular programada,
como consecuencia de la inactivacion de p53 o la activacion de genes antiapoptdsicos.
Potencial replicativo ilimitado: no tienen restricciones a su capacidad
proliferativa, evitando la senescencia celular y la catdstrofe mitdtica, es decir, evaden
el limite de Hayflick.

Angiogénesis mantenida: las células cancerosas estimulan la angiogénesis mediante
la secrecion de VEGF (factor de crecimiento vascular endotelial), FGF (factor de
crecimiento de los fibroblastos) e IL-8 (interleucina 8), ya que para poder proliferar
necesitan el suministro de nutrientes y oxigeno, asi como la remocién de los
productos de desecho de su metabolismo. Ademéds, no necesitan soporte
estructural, como la matriz extracelular (pérdidade la dependencia de anclaje).
Habilidad de invadir y metastizar: las metastasis constituyen la causa de la mayoria de
las muertes ocasionadas por cancer(proteina CD36).

Defectos en la reparacion del DNA: existen defectos en la reparacion del DNA
debido al dafio causado por los carcindgenos o producidos durante la proliferacion
celular incontrolada, lo que ocasiona inestabilidad gendémica y mutaciones en los
proto-oncogenes y los genes supresores tumorales.

Capacidad para evadir el ataque del sistema immune.

Predominio del metabolismo anaerobico.(Jestis Bermtudez Garcell, n.d.)
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4.5.2. Oncogenes

Existen dos tipos de genes de céncer: oncogenes y genes supresores de cancer (Jesus
Bermudez Garcell, n.d.). Estos tipos generan sus efectos a través del control de la division o de la

muerte celular mediante mecanismos complejos.

El crecimiento y la division celular normal estd regulada por los proto-oncogenes, los
mismos que son los encargados de codificar factores de crecimiento, receptores de factores de
crecimiento, proteinas de transduccion de senales, factores de transcripcion, reguladores del ciclo

celular y reguladores de la apoptosis.

Los proto-oncogenes se convierten en oncogenes por mutaciones en el DNA que causan
ganancia de funcion, lo que produce, bien una proteina que funciona en ausencia de los eventos
activadores normales o una cantidad aumentada de la proteina normal (Jesis Bermudez Garcell,
n.d.). Las mutaciones ocurren en solo un alelo del oncogén el mismo que presenta un

comportamiento dominante.
4.5.3. Mutacion puntual

Entre las causas de estas mutaciones se encuentran carcindgenos quimicos del medio
ambiente (benceno) o que pueden ser ingeridos y activados por el metabolismo del
organismo (dimetilnitrosamina), agentes quimioterapéuticos, que, aunque estan disefiados para
eliminar las células proliferativas, también pueden provocar nuevas mutaciones y tumores
mientras se eliminan los anteriores, la luz ultravioleta y las radiaciones ionizantes, entre otros.

(Jesus Bermudez Garcell, n.d.)

Es importante sefialar que la especificidad de las mutaciones de oncogenes
proporciona oportunidades diagnésticas,ya que las pruebas que identifican mutaciones en
posiciones definidas son mas faciles de disefiar que las pruebas que detectan cambios aleatorios en

un gen. (Jesus Bermudez Garcell, n.d.)
4.5.4. Amplificacion del DNA

Para la activacion de los oncogenes existe un segundo mecanismo el cual amplifica la
secuencia del DNA, lo cual provoca sobre expresion del producto genético. El aumento en las

copias del DNA puede causar alteraciones cromosémicas citologicamente identificables, como son
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las regiones de tefiido homogéneo (HSRs), si estan integradas en los cromosomas o dobles

minimas, si son extra cromosomicas.

Se han encontrado numerosos genes amplificados en el cancer. Algunos de ellos, incluidos
CMYCy LMYC, fueron identificados por su presencia dentro de secuencias amplificadas
de DNA de tumores por su homologia con oncogenes conocidos. (Jestis Bermudez Garcell,

n.d.)
4.6. Radioterapia

De acuerdo al Instituto Nacional del Cancer de Estados Unidos define a la radioterapia
como el uso de radiacion de alta energia de rayos x, gamma, neutrones protones y otras fuentes
para destruir las células cancerosas ademas de disminuir el tamafio de los tumores, ademas de ser
un tratamiento local, no doloroso pero que puede provocar efectos secundarios.(GUI4A DE

RADIOTERAPIA, n.d.)

El manejo de los pacientes con cancer depende del estadio de la enfermedad en su mayoria
estos recibirdn tratamiento quirdrgico, sistémico y con radiaciones. Los tratamientos se administran
de manera secuencial, lo mas comun es empezar por cirugia, después quimioterapia para finalizar

con radioterapia y el tratamiento antiestrogénico. (GUI4 DE RADIOTERAPIA, n.d.)

Esta terapia se encarga de destruir células cancerosas y también hacer lento su crecimiento

ya que se encarga de dafnar su ADN, asi estas células dejan de dividirse o mueren.
4.6.1. Radioterapia asociada a quimioterapia

La asociacién de radioterapia con quimioterapia mejora el control local en 10% y la

sobrevida total en 3% sin aumentar complicaciones.

Los esquemas de quimioterapia en modalidad de inducciéon o concomitante, incluyen
normalmente algin platino (cisplatino, carboplatino), 5- fluorouracilo, y taxanos (docetaxel,
paclitaxel), siendo la combinacion de los 3 componentes el esquema preferido para la quimioterapia

de induccion.
4.6.2. Tipos de Radioterapia
En funcion de la forma de administracion de la radiacion la podemos diferenciar en dos

tipos de radioterapia:
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Tenemos la radioterapia interna la misma que es una técnica de tratamiento que consiste en
introducir en el interior del organismo isotopos radiactivos. Se pueden implantar ya sea de forma

temporal o permanente en la zona que va a ser tratada.

Con la radioterapia interna se logra administrar altas dosis de radiacion a cortas distancias

del tumor, de tal forma, que llega muy poca dosis a los tejidos sanos cercanos.

Mientras que, la radioterapia externa es el tipo de radioterapia que consiste en irradiar una
parte precisa del cuerpo, con la ayuda de un acelerador que produce un haz de radiacion a cierta
distancia del cuerpo. La mayor parte de los pacientes reciben este tipo de tratamiento. Se puede
llevar a cabo de manera ambulatoria. Cuando el paciente ha terminado su tratamiento puede estar

en contacto con otras personas ya que no emitira radiacion. (GUI4 DE RADIOTERAPIA, n.d.)

4.6.3. Proceso para el tratamiento bajo radioterapia

4.6.3.1. Primera etapa

Se realiza una consulta de valoraciéon en donde el oncdlogo valorara clinicamente y
mediante examenes complementarios e historia clinica, de esta manera se puede establecer el

diagnostico y brindarle la mejor opcidn terapéutica al paciente.
4.6.3.2. Segunda etapa

Previo al inicio del tratamiento se realizard una simulacién la misma que tiene como
finalidad identificar la localizacion exacta del area a tratar con radioterapia, asi como los campos

de irradiacion, delimitando las areas a tratar y los drganos criticos.
Esta etapa tiene como objetivos:

e Determinar la posicidn mas adecuada para realizar el tratamiento, colocando al paciente en
una mesa de exploracion en donde se utilizard elementos de inmovilizacion como
colchonetas de vacio, apoyabrazos, mascaras.

e Durante el proceso se realizard marcas en la piel con el fin de situar con precision el area
en el que se administrara el tratamiento.

e Si el paciente recibira tratamiento en la cabeza, la cara, el cuello o a veces en el pulmon, se
elabora una mascara de sujecion de un material plastico, misma que estard sefialada con

marcas que delimiten el area de tratamiento.
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e Mientras se realiza todo este proceso de posicionamiento, se le tomaran fotos al paciente

para la preparacion diaria del tratamiento.(GUI4 DE RADIOTERAPIA, n.d.)
4.6.3.3. Tercera etapa

Una vez terminada la simulacion los encargados de realizar el tratamiento de radioterapia

analizara como llegar al tumor o a la zona a tratar para no herir el resto de tejidos.
4.6.3.4. Cuarta etapa

Se citard al paciente para verificar las caracteristicas del tratamiento el mismo que se

ajustara a las necesidades en cuento a su enfermedad, anatomia y posicion en la mesa de la unidad.

En base a los resultados, se procedera a realizar ajustes en caso de ser necesario. Si todo

esta correcto se dara inicio al tratamiento.
4.6.3.5. Quinta etapa

Durante esta etapa se aplicara el tratamiento cuando se realiza la primera sesion la misma

suele tener una larga duracion, pues se efectiia comprobaciones mediante imagenes digitales.

Las sesiones se realizaran diariamente con una duracion de entre 10 y 20 minutos en funcion

del tratamiento.
4.6.3.6. Sexta etapa

Aunque en las sesiones no hay percepcion de la radiacion, a medida que el tratamiento
avanza y se acumulas las sesiones que el paciente recibe, pueden aparecer algunos efectos
secundarios, es por eso que se programan citas semanales para llevar un control de los pacientes

tratados.
4.6.3.7. Duracion del tratamiento

Por lo general el tratamiento de radioterapia suele durar entre una y siente semanas,
dependiendo de la zona en donde se aplique el tratamiento, la dosis que se administre y del nimero

total de sesiones.
4.6.4. Efectos secundarios de la Radioterapia

Ya que la radiacion se propaga el tratamiento de radioterapia puede afectar a los tejidos

sanos cercanos al area de tratamiento y como consecuencia de la inflamacion.

16



Los efectos de la radioterapia dependen de varios factores:

e Puesto que es un tratamiento local, los efectos varian en funcion de la zona del organismo
donde se realiza el tratamiento, la dosis de cada sesion y la dosis total recibida.

e La susceptibilidad individual de cada paciente. Ya que en algunos se producen efectos
minimos mientras que en otras personas estos son mas serios y es necesario administrar

tratamiento médico para su control.

El cansancio y reacciones en la piel pueden producirse independientemente de la zona del

cuerpo que reciba el tratamiento.(GUI4 DE RADIOTERAPIA, n.d.)
4.6.4.1. Cansancio

Durante el tratamiento es frecuente que el paciente se encuentre mas cansado de lo habitual
se puede deber a el propio tratamiento, de otros tratamientos asociados o el desplazamiento al lugar
donde se llevara a cabo la radioterapia. La sensacion de cansancio es temporal y desaparece varias

semanas después de finalizar la radioterapia.
4.6.4.2. Reacciones en la piel (epitelitis o radiodermitis)

Ya que la piel es el 6rgano que recibe la radiacion esta puede sufrir alteraciones a lo largo
del tratamiento. Luego de dos semanas de recibida la radioterapia es posible que aparezca una

coloracion rojiza en la piel de la zona del tratamiento.

En ocasiones, y generalmente debido a la susceptibilidad individual y a la zona de la piel,
la radioterapia también puede dar lugar a otras alteraciones mas severas como dermitis o epitelitis

las mismas que requieren un tratamiento especifico.
4.6.4.3. Caida de cabello

La radioterapia altera el foliculo piloso, por lo que aproximadamente, a las dos o tres
semanas de iniciar el tratamiento se aprecia, exclusivamente en la zona irradiada, una caida de pelo.
Esta caida puede ser reversible (si se han administrado dosis bajas de radioterapia), aunque el pelo
saldra mas débil y en menor cantidad. Cuando se alcanzan dosis altas, esta pérdida de pelo puede

ser definitiva.(GUIA DE RADIOTERAPIA, n.d.)
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4.6.4.4. Efectos sobre la boca

Los efectos de la radioterapia sobre la mucosa de la boca comienzan a apreciarse tras una

o dos semanas de tratamiento. Las mas frecuentes son las siguientes:

e Mucositis (alteraciones de la mucosa): Inicialmente se observa un enrojecimiento de la
mucosa de la boca que ocasiona ligeras molestias. Segun se acumula la dosis recibida,
pueden aparecer pequefias heridas en la mucosa (aftas), generalmente molestas y que
pueden requerir tratamiento médico especifico. Habitualmente estas alteraciones
desaparecen tras finalizar la radioterapia.

e Infeccion por hongos: Es muy frecuente que, debido a la alteracion de la mucosa por la
radiacion, se produzca una infeccion por hongos de la misma. En el caso que esto ocurra,
tu médico te recomendard el tratamiento mas adecuado.

e Alteracion de las glandulas salivares La radiacion altera las células que forman dichas
glandulas por lo que disminuye la calidad y cantidad de saliva segregada. Esta alteracion
puede mejorar tras varios meses de finalizar la radioterapia, aunque lo més frecuente es que
sea una secuela cronica del tratamiento y se produzca como resultado una boca seca
(xerostomia).

e Pérdida del gusto: Durante el tratamiento, es frecuente que se produzca pérdida del gusto o
aparicion de sabor metalico en la boca por efecto de la radiacion sobre las papilas gustativas.
Generalmente, tras finalizar el tratamiento, se recupera el sabor de los alimentos.

e Alteraciones dentales: Tras el tratamiento con radioterapia en la zona de la boca y debido
tanto a la accion de la radioterapia sobre el hueso como a la falta de saliva, aumenta el
riesgo de aparicion de caries en las piezas dentales, que pueden requerir tratamiento con

fluor.(GUIA DE RADIOTERAPIA, n.d.)
4.6.4.5. Dificultad para tragar (Disfagia)

La radioterapia provoca alteraciones de la mucosa del eséfago muy similares a las que
aparecen en la boca, dando lugar a una esofagitis. Esta inflamacion de la mucosa puede aparecer a
las dos o tres semanas de iniciar el tratamiento, provocando dolor y dificultad para tragar
determinados alimentos, fundamentalmente solidos. Por lo general, estos sintomas mejoran con

tratamiento médico y desaparecen a las pocas semanas una vez finalizada la radioterapia.
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4.6.4.6. Nauseas y vomito

Estos sintomas pueden aparecer cuando la radioterapia se administra en la zona del
estomago, siendo infrecuentes cuando el tratamiento es en otras localizaciones. Las nauseas y los
vomitos mejoran con tratamiento médico antiemético (medicacion que reduce la sensacion

nauseosa y los vomitos) y suelen desaparecer al finalizar el tratamiento.
4.6.4.7. Cuidados de la boca

La radioterapia en la zona de la boca puede provocar multiples sintomas que pueden

minimizarse, con el fin de evitar infecciones y sobre todo lesiones a largo plazo.
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5. Metodologia

La investigacion se desarroll6 en la ciudad de Loja, en el instituto de lucha contra el cancer
Solca Loja, provincia de Loja. Este estudio forma parte del proyecto de investigacion de la
Universidad Nacional de Loja, denominado ¢’Microflora oral patogena y expresion de
Biomarcadores salivales en pacientes bajo tratamiento oncologico y su relacion con la aparicion

de mucositis”.
La presente investigacion fue un estudio de tipo analitico, transversal de casos y controles

Analitico por ser un estudio que permitié los cambios del pH en la saliva en pacientes

oncoldgicos adultos que reciben radioterapia.

Transversal puesto que se baso en la recoleccion de informacion y datos en un determinado

periodo de tiempo, en este caso desde el mes de septiembre hasta diciembre del 2022.

Casos y controles por la comparacion de un grupo de personas que presentan afeccion en

su tratamiento antineopldsico con un grupo de personas que presenten cambios en el pH salival.

Este estudio se baso en la medicion de los niveles de pH en pacientes adultos oncologicos
bajo tratamiento de radioterapia en Solca de la ciudad de Loja, periodo septiembre a diciembre de
2022. El érea de estudio donde se realiz6 la investigacion fue en las instalaciones del Instituto de
Cancer Solca en la ciudad de Loja, en el departamento de Odontologia incorporado para el proyecto

de investigacion
5.1. Universo y muestra
5.1.1. Universo

Estuvo constituido por todos los pacientes que fueron diagnosticados con neoplasias
malignas que recibieron quimioterapia y radioterapia en el Instituto de Lucha Contra el Cancer

Solca Nucleo de Loja.
5.1.2. Muestra

La muestra estuvo constituida por el listado proporcionado por la direccion médica del
Hospital Oncologico Solca Nucleo de Loja, dando un total de 26 pacientes, de los cuales los
pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion fueron 5 que recibieron

radioterapia y 4 quimioradioterapia, conformando un total de la muestra de 9 pacientes.

20



El tipo de muestra utilizado para este estudio fue de tipo no probabilistica e intencional ya

que estuvo condicionada por los pacientes que Solca Nucleo de Loja permitid su atencion.
5.2. Criterios de Seleccion
5.2.1. Criterios de inclusion

e Pacientes que acuden al Hospital Oncolégico Solca.

e Pacientes que se les hayan diagnosticado neoplasias malignas

e Pacientes que hayan firmado el consentimiento informado.

e Pacientes oncoldgicos adultos sometidos a radioterapia y quimioradioterapia.
e Pacientes que no se hayan retirado del estudio.

e Pacientes que no fallezcan durante el periodo de investigacion.
5.2.2. Criterios de exclusion

e Pacientes que no acuden al Hospital Oncoldgico Solca.

e Pacientes que no se les hayan diagnosticado neoplasias malignas.

e Pacientes que no hayan firmado el consentimiento informado.

e Pacientes oncologicos adultos que no estén sometidos a radioterapia y
quimioradioterapia.

e Pacientes que se hayan retirado del estudio.

e Pacientes que fallezcan durante el periodo de investigacion.
5.3. Técnica de recopilacion de informacion
5.3.1. Permisos para el trabajo de campo

Se conto 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 “’Microflora
oral patéogena y expresion de Biomarcadores salivales en pacientes bajo tratamiento oncoldégico

y su relacion con la aparicion de mucositis”. Anexo 4y 5
5.3.2. Historia clinica y consentimiento informado

La investigacion se realizé en el Hospital Oncologico Solca Nucleo de Loja, se expuso la

tematica de la investigacion a los pacientes, mismos que aceptaron libre y de manera voluntaria ser

21



parte del proyecto firmando el consentimiento informado, se procedi6 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 estudio fue
la escala del pH salival. Para la obtencion del pH salival se planifico recolectar muestras durante

un seguimiento a los pacientes que se encontraron bajo radioterapia. Anexo 6
5.3.3. Recoleccion de antecedentes medico oncoldgicos

Mediante el sistema informatico hospitalario Solca Loja se obtuvo la informacion médico
oncologica de cada paciente; del cual se recopilo los antecedentes médicos, el diagnostico

oncoldgico, las dosis de radioterapia, al igual que el nimero de ciclos y sesiones de las mismas.

5.3.4. Protocolo para la toma de pH salival

5.3.4.1. Materiales

o Set de diagnostico (espejo bucal, explorador, pinza algodonera)

o Tiras reactivas CHMLAB para medir pH salival

o Tubos graduados plasticos CITOTEST de 13ml

o Batas quirurgicas, guantes, campos descartables, succion, gorros descartables,

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

Se recolecto muestras de saliva no estimulada en tres momentos diferentes. Una muestra
inicial previa al tratamiento oncoldgico, durante el periodo de tratamiento y una vez concluido el
tratamiento. La recoleccion se realizo en base a la técnica descrita por Martinez- Ceballos et al, en

2020.
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Tabla 1. Protocolo para la recoleccion de muestras de saliva

Protocolo para la recoleccion de muestras de saliva

Hora de la muestra Se recolecto la muestra antes de las 11 a.m.

Tipo de deposito de la saliva Se pidio6 al paciente escupir en un intervalo de tiempo

de 3 minutos.

Dispositivo utilizado Se uso un tubo graduado plastico esteril de 13ml para

recolectar la muestra.

Duracién de la prueba Se pidio al paciente que recolectara la muestra durante
3 minutos

Punto de corte Se realizo el corte a los 2ml.

Medicion del pH Se coloco la prueba tornasol durante 5 minutos y se

compard con la escala de pH de la muestra colorimétrica

de CHMLAB.

(Martinez-Ceballos et al., 2020)
5.3.5. Analisis de los datos estadisticos

Para el presente estudio se realiz6 un analisis estadistico de la recoleccion de datos misma
que se obtuvo de la historia clinica creada para el Hospital Oncologico Solca Nucleo de Loja,
fueron procesados por el paquete estadistico SPSS utilizando la prueba del Kruskal Wallis, usado
para determinar la diferencia estadistica entre los datos observados y esperados, permitiendo
calificar las variables independientes y dependientes como: ciclos de radiacion, dosis de radiacion

y pH salival.
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6. Resultados

6.1. Cambios del pH salival de acuerdo a los ciclos del tratamiento radioterapéutico

Tabla 2. Ciclos de tratamiento radioterapéutico y el pH salival

Descriptivos PRUEBA
ETAPA CICLOS N Media D.E. Kruskal
Wallis (p=)
pH Inicial 10 1 7,0 0,306
25 2 6,5 0,7
33 2 6,0 0,0
36 1 6,0
37 2 6,0 0,0
40 1 7,0
Total 9 6,3 0,5
pH Durante 10 1 5,0 0,514
25 2 6,5 2,1
33 2 6,0 0,0
36 1 8,0
37 2 6,0 1,4
40 1 8,0
Total 9 6.4 1,3
pH Después 10 1 6,0 0,493
25 2 6,5 0,7
33 2 6,0 0,0
36 1 7,0
37 2 6,5 0,7
40 1 7,0
Total 9 6.4 0,5
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Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Carlos Francisco Zambrano Gualan
Interpretacion

En la tabla se expone los tres momentos de las muestras del pH salival con los ciclos de
radiacion, de los cuales se ha obtenido que la media del pH inicial antes de la radiacion es de 6,3,
mientras que la media del pH durante la radiacion es de 6,4, y por Gltimo la media del pH después
de la radiacion es de 6,4, ademas se puede observar por ejemplo que los pacientes que recibieron
un total de 10 ciclos de radiacion, inician con un pH de 7,0, en la muestra durante obtienen 5,0 y
en el pH después obtienen 6,0; mientras que los pacientes que reciben 40 ciclos obtienen un pH

inicial de 7,0, en la muestra durante obtienen 8,0 y en el pH después obtienen 7,0.
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6.1.1. Comparacion de los momentos del pH salival de acuerdo a los ciclos del tratamiento

radioterapéutico.

Tabla 3. Momentos del pH salival con relacion a los ciclos de radiacion

Descriptivos PRUEBA
MOMENTOS CICLOS N MEDIA D.E. Kruskal
Wallis (p=)

Inicial - Durante 10 1 -2,0 0,582

25 2 0,0 2,8

33 2 0,0 0,0

36 1 2,0

37 2 0,0 1,4

40 1 1,0

Total 9 0,1 1,5
Durante - 10 1 1,0 0,458
Despucs 25 2 0,0 1.4

33 2 0,0 0,0

36 1 -1,0

37 2 0,5 0,7

40 1 -1,0

Total 9 0,0 0,9
Inicial - Después 10 1 -1,0 0,572

25 2 0,0 1,4

33 2 0,0 0,0

36 1 1,0
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37 2 0,5 0,7

40 1 0,0

Total 9 0,1 0,8

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Carlos Francisco Zambrano Gualan
Interpretacion

En la tabla se muestra la comparacion de los momentos de la pH salival de las muestras
obtenidas, en donde se relacional los momentos inicial-durante, durante-después y finalmente
inicial- después, en los cuales se realiza una media de los valores obtenidos, y se realiza la prueba

de Kruskal Wallis para observar diferencia significativa.

Se observa que los pacientes que reciben 10 ciclos de radiacion tienen una media de
variacion de pH de -2, 0 puntos en los momentos inicial durante, mientras que en los momentos
durante después la variacion es de 1,0 punto y finalmente en los momentos inicial-después la
variacion es de -1, 0 puntos. Mientras que en los pacientes que reciben 40 ciclos de radiacion en
los momentos inicial — durante la variacion es de 1,0 punto, mientras que en los momentos durante
— después la variacion es de -1,0 punto y finalmente en los momentos inicial — después la variacion

es de 0,0 puntos.
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6.2. Descripcion de los cambios en el pH salival de acuerdo a la fraccion diaria de radiacion

Tabla 4. Fraccion diaria de radiacion y pH salival

Descriptivos PRUEBA
ETAPA FRACCION N Media D.E. Kruskal
DIARIA Wallis (p=)
pH Inicial 2gy 4 6,3 0,5 0,506
1.8 gy 3 6,3 0,6
200 cgy, 180cgy 1 6,0
300 cgy 1 7,0
Total 9 6,3 0,5
pH Durante 2gy 4 7,0 1,2 0,195
1.8 gy 3 5,7 1,2
200 cgy, 180cgy 1 8,0
300 cgy 1 5,0
Total 9 6.4 1,3
pH Después 2 gy 4 6,5 0,6 0,572
1.8 gy 3 6,3 0,6
200 cgy, 180cgy 1 7,0
300 cgy 1 6,0
Total 9 6,4 0,5

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25

Elaboracion: Carlos Francisco Zambrano Gualan
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Interpretacion

En la tabla se expone los tres momentos de las muestras de pH salival con la fraccion diaria
de radiacion, de los cuales se ha obtenido que la media inicial antes de la radiaciéon es de 6,3,
mientras que durante la radiacion es de 6,4, y por tltimo el ph después la media es de 6,4, ademas
se puede observar por ejemplo que en pacientes que recibieron 2Gy como fraccion diaria, tienen
una media inicial de 6,3, en la muestra durante obtienen 7,0, y finalmente en la muestra después
obtienen 6,5; mientras que los pacientes que reciben 300cgy como fraccion diaria, inician con una

media de 7,0, en la muestra durante obtiene 5,0, y por tltimo en la muestra después obtienen 6,0.
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6.2.1. Comparacion de los momentos del pH salival de acuerdo a la fraccion diaria de

radiacion recibida en el tratamiento radioterapéutico

Tabla 5. Momentos del pH salival y su relacion con la fraccion diaria de radiacion

Descriptivos PRUEBA
MOMENTOS FRACCION MEDIA D.E. Kruskal
DIARIA Wallis (p=)
Inicial - Durante 2 gy 0,8 1,0 0,198
1.8 gy -0,7 1,5
200 cgy, 180cgy 2,0
300 cgy -2,0
Total 0,1 1,5
Durante - 2 gy -0,5 0,6 0,123
Después 1.8 gy 0,7 06
200 cgy, 180cgy -1,0
300 cgy 1,0
Total 0,0 0,9
Inicial - 2 gy 0,3 0,5 0,337
Después 1.8 gy 0,0 1,0
200 cgy, 180cgy 1,0
300 cgy -1,0
Total 0,1 0,8

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25

Elaboracion: Carlos Francisco Zambrano Gualan
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Interpretacion

En la tabla se muestra la comparacion de los momentos de la pH salival de las muestras
obtenidas, en donde se relacional los momentos inicial-durante, durante-después y por ultimo
inicial- después, en los cuales se realiza una media de los valores obtenidos, y se realiza la prueba

de Kruskal Wallis para observar diferencia significativa.

Se observa que los pacientes sometidos a una fraccion diaria de 2GY tienen una variacion
en los momentos inicial-durante de 0,8 puntos, mientras que en los momentos durante-después la
variacion es de -0.5 puntos, y por ultimo en los momentos inicial-después es de 0,3 puntos; mientras
que en pacientes que reciben una dosis de 300cgy en los momentos inicial-durante tienen una
variaciéon de -2,0 puntos, en los momentos durante-después la variacion es de 1,0 punto y

finalmente en los momentos inicial-después la variacion es de -1,0 punto.

Existe una diferencia significativa p= 0,337 en los momentos inicial — después.
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6.3. Influencia de la dosis total de radiacion en el cambio de pH salival

Tabla 6. Dosis total de radiacion y pH salival

Descriptivos PRUEBA
ETAPA DOSIS TOTAL Media D.E. Kruskal
Wallis (p=)
pH Inicial 45GY 6.5 0,7 0,423
66GY 6,0 0,0
72GY 6,0
45GY(INICIAL) 6,0
+21.6GY
(DESPUES)
3000CGY 7,0
Columna desde 7,0
T11 aL540 gy
Pelvis 45 gy / 6,0
Cervix 21,6 gy
Total 6,3 0,5
pH Durante 45GY 6.5 2,1 0,493
66GY 6,0 0,0
72GY 8,0
45GY(INICIAL) 5,0
+21.6GY
(DESPUES)
3000CGY 5,0
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Columna desde 8,0
T11 aL540 gy
Pelvis 45 gy / 7,0
Cervix 21,6 gy
Total 6.4 1,3
pH Después 45GY 6.5 0,7 0,401
66GY 6,0 0,0
72GY 7,0
45GY(INICIAL) 6,0
+21.6GY
(DESPUES)
3000CGY 6,0
Columna desde 7,0
T11 aL540 gy
Pelvis 45 gy / 7,0
Cervix 21,6 gy
Total 6.4 0,5

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25

Elaboracion: Carlos Francisco Zambrano Gualan

Interpretacion

En la presente tabla se expone los tres momentos de las muestras de pH salival con relacion

a la radiacion total recibida durante el tratamiento radioterapéutico de los cuales se a obtenido que

la media inicial es de 6,3, mientras que la media durante el tratamiento es de 6,4, y finalmente la

muestra de pH después da una media de 6,4, ademas se puede observar por ejemplo que en

pacientes que recibieron una dosis total de 45 Gy tienen una media inicial de 6,3, en la muestra

durante obtienen 6,5, y en la muestra después obtienen 6,5; por otra parte los pacientes que
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recibieron una dosis total de 3000cGy poseen una muestra inicial de 7,0, en la muestra durante

obtienen 5,0, y por tltimo en la muestra después obtienen 6,0.
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6.3.1. Comparacion de los momentos del pH salival de acuerdo a la dosis total de radiacion

recibida en el tratamiento radioterapéutico

Tabla 7. Momentos del pH salival con relacion a la dosis total de radiacion

Descriptivos PRUEBA
MOMENTOS FRACCION N MEDIA D.E. Kruskal
TOTAL Wallis (p=)
Inicial - Durante 45GY 2 0,0 2,8 0,593
66GY 2 0,0 0,0
72GY 1 2,0
45GY(INICIAL) 1 -1,0
+21.6GY
(DESPUES)
3000CGY 1 -2,0
Columna desde 1 1,0
T11 aL540 gy
Pelvis 45 gy / 1 1,0
Cervix 21,6 gy
Total 9 0,1 1,5
Durante - Después 45GY 2 0,0 1,4 0,502
66GY 2 0,0 0,0
72GY 1 -1,0
45GY(INICIAL) 1 1,0
+21.6GY
(DESPUES)
3000CGY 1 1,0
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Columna desde 1 -1,0
T11 aL540 gy

Pelvis 45 gy / 1 0,0
Cervix 21,6 gy

Total 9 0,0 0,9
Inicial - Después 45GY 2 0,0 1,4 0,572
66GY 2 0,0 0,0
72GY 1 1,0
45GY(INICIAL) 1 0,0
+21.6GY
(DESPUES)
3000CGY 1 -1,0
Columna desde 1 0,0

T11 aL540 gy

Pelvis 45 gy / 1 1,0
Cervix 21,6 gy

Total 9 0,1 0,8

Fuente: Datos estadisticos SPPS Stadistics 25
Elaboracion: Carlos Francisco Zambrano Gualan
Interpretacion

En la tabla se observa la comparacion de los momentos de pH salival de las muestras
obtenidas, donde al relacionar los pacientes sometidos a 45Gy totales en los momentos inicial —
durante tienen una variacion de 0,0 puntos, mientras que en los momentos durante — después la
variacion es de 0,0, y finalmente en el momento inicial — después la variacion es de 0,0; mientras
que en pacientes que recibieron una dosis total de 3000cGy en los momentos inicial — durante la

variacion es de -2,0 puntos, en los momentos durante — después la variacion es de 1,0 punto y por
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ultimo en los momentos inicial — después la variacion es de -1,0. Sin embargo no existe una

diferencia significativa en el analisis de los diferentes momentos.
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7. Discusion.

La radioterapia usa radiaciones ionizantes como tratamiento de diversos procesos
neoplésicos, los pacientes con estos procesos reciben radioterapia como tratamiento Unico o
coadyuvante a la quimioterapia y cirugia; con fines curativos o paliativos. Las glandulas salivales
son muy sensibles a la irradiacion por lo cual existe una disminucion de la produccion de saliva y
cambios en la composicion de la misma. El pH es un factor que regula las funciones biologicas y
funciona como activador o inhibidor de funciones bioquimicas de la saliva, las alteraciones del pH
salival llegan a promover un medio ambiente acidogénico o alcalino dependiendo si disminuye o
aumentan sus valores, lo que puede llevar a la aparicion de diferentes patologias no deseadas en

los pacientes bajo estos tratamientos oncoldgicos.

Ramya et al., en su estudio demostro la variacion del pH salival en pacientes que recibieron
algun tipo de radiacion, en este estudio se tomaron muestras de saliva de 90 personas en distintas
etapas, dividiéndolos en 3 grupos: 30 personas sin cancer, 30 pacientes con cancer antes del
tratamiento y 30 pacientes con cancer durante el tratamiento; su estudio demostro que los pacientes
con cancer sin tratamiento poseian un pH salival acido y que el tratamiento aumento el pH de la
saliva a un nivel alcalino (Ramya et al., 2015). Estos datos se podrian contrastar con los obtenidos
en esta investigacion en donde los resultados arrojaron que la media del pH salival al momento
inicial fue de 6,3 y en las muestras subsecuentes durante y posterior fueron del 6,4 y 6,4
respectivamente; lo que se sugiere una alcalinizacion del pH salival en las muestras de estos
pacientes, lo que afirma el estudio mencionado de Ramya et al., 2015, sin embargo la muestra de
este estudio fue limitada, y el tiempo de seguimiento corto lo que podria cambiar los resultados
con tiempos y muestra de mayor extension, por otro lado se podria indicar que realizando una
medicion del pH salival con equipos electronicos se tendria mayor precision en el valora de la
variacion del pH salival, ademés se podria considerar las enfermedades previas sistémicas del

paciente lo cual podria influir en los resultados obtenidos.

El estudio de Tiwana et al., realizaron una valoracion de 53 pacientes con cancer que se
sometieron a tratamiento radioterapéutico mostro que existe una disminucion significativa p=0,001
en el pH salival luego del tratamiento de radioterapia, mismo que se le atribuyo a la reduccion de
la capacidad amortiguadora de la saliva como resultado de una lesion por radiacion (Tiwana et al.,

2011); en comparacion con este estudio, se obtuvo que al comparar los momentos de la muestra
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del pH salival, se observo que en los momentos inicial — durante existe acidificacion del pH salival
en -2 puntos, en pacientes que recibieron 10 ciclos de radiacion, mientras que en los momentos
durante — después el pH salival subi¢ (alcalinizaciéon) 1 punto, sin embargo al comparar los
momentos inicial — después, la acidificacion del pH salival fue de -1 punto por lo que se puede
sugerir que los pacientes que reciben radiacion podrian acidificar el pH salival durante el
tratamiento sin embargo el pH salival de estos pacientes después del tratamiento con algln tipo de
radiacion no va a lograr recuperar su valor inicial, para afirmar estos resultados deberia realizarse
estudios complementarios; por lo que podria sustentar estos resultados el obtenido por Tiwana et

al., 2011.

Las fracciones usadas en las radioterapias varian en funcioén de la localizacion y tipo de
tumor, las dosis se verdn fraccionadas en algunos casos en 2 Gy diarias y en otros casos de 180
cGy a 200 cGy dependiendo del tipo y localizacion de la neoplasia. En investigaciones realizadas
por Khan L et al., se revisaron 11 ensayos determinando que pacientes que han recibido dosis
diarias de radiacion en fracciones de 180 cGy a 200 cGy presentan efectos secundarios tales como
un pH salival acido debido a la xerostomia provocada por la fraccion diaria de radiacion (Khan et
al., 2020), esta afirmacion se ve respaldada por Verdu J. M., quien en su investigacion da a conocer
que pacientes oncoldgicos con dosis diaria de entre 1,8 Gy y 2 Gy presentaron cambios en la

produccion salival dando asi un pH salival acido (Verdu Rotellar et al., 2002).

De la muestra obtenida dentro del presente estudio en la comparacion de las muestras en
los tres diferentes momentos, los pacientes que recibieron una fraccion diaria de 300 cGy iniciaron
con una media de 7,0 en el pH salival, en la muestra durante se obtuvo una media de 5,0 y en el
momento final se obtuvo una media de 6,0, lo que muestra acidificacion final del pH salival en por
lo menos1 punto, inducido posiblemente por la irradiacion que los pacientes recibieron; también
se observd que los pacientes que recibieron como fraccion diaria 2 Gy comparando los momentos
inicial — durante fue de 0,8 puntos, mientras que en los momentos durante — después se obtuvo una
variacion de -0,5 puntos y en los momentos inicial — después se obtuvo una variacion de 0,3 puntos
nuevamente demostrando acidificacion final del pH salival; finalmente se mostrd que inclusive con
menos dosis de radiacion existié variacion del pH salival, ya que en pacientes que recibieron una
fraccion diaria de 300 cGy durante la comparacion de los momentos inicial — durante existio una

variacion de -2,0 puntos en el pH salival, en los momentos durante — después la variacion fue de
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1,0 punto, y por tltimo en los momentos inicial — después la variacion fue de -1,0 puntos; dando

como resultado una diferencia significativa en los momentos inicial-despues.

Seglin la investigacion realizada por Silvestre — Donant FJ et al; en su estudio concluye que
pacientes que recibieron una dosis total de 70 Gy tuvieron mayor variacion (acidificacion) en el
pH salival, por lo que se puede pensar que a mayor dosis de radiacion mayor es el dafio al tejido
glandular y como consecuencia mayor acidificacion del pH salival; este estudio menciona que las
glandulas salivales son sensibles a la radioterapia y en dosis que superan los 70 Gy pueden
manifestar cambios irreversibles a los tejidos glandulares pasados los 120 a 240 dias, se menciona
que existe una disminucion del flujo salival por lo cual se presenta una reduccion en el pH salival
(Fj & Sandoval, 2008). Alvarez Gémez et al.; mediante un estudio exploratorio que se realizé a 52
pacientes que recibieron entre 3000 cGy y 5000 cGy se obtuvieron como resultado una alteracion
del pH salival y del flujo salival, en los cuales se dio un pH salival acido en estos pacientes debido
a un dafio del tejido glandular por lo cual presentaron una hiposalivacion (Alvarez Gomez et al.,

2017).

Durante la valoracion de la muestra de pH salival con relacion a la dosis total de radiacion
recibida durante el tratamiento radioterapéutico se obtuvo que en pacientes que recibieron una dosis
de 45 Gy totales no presentaron variaciones en el pH salival, mientras que por otro lado pacientes
que recibieron 3000 cGy se obtuvo que en los momentos inicial — durante la variacion fue de -2,0
puntos, en los momentos durante — después fue de 1,0 punto y por ultimo en los momentos inicial
— después la variacion fue de -1,0, lo que sustenta los resultados obtenidos en los estudios antes

mencionados.

40



8. Conclusiones.

- De acuerdo a los ciclos de radiacion recibidos por los pacientes durante el tratamiento
radioterapéutico se observo que no existian diferencias significativas en cuanto a la relacion de los
ciclos recibidos con el pH salival de los pacientes.

- Se determino que existi6 una diferencia significativa misma que fue p = 0,337 en pacientes
que recibieron una dosis diaria entre 2 Gy y 300 cGy.

- Enrelacion a la dosis maxima de radiacion recibida por los pacientes se determind que no
existieron cambios significativos en el pH salival, sin embargo, hubo una variacién en pacientes

que recibieron una dosis total de 3000 cGy.
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9. Recomendaciones.

- Se recomienda el elaborar una base de datos con seguimiento del paciente ampliado y
aplicar un sondeo mensual a los pacientes de los cuales se tomo la muestra de pH para observar los

cambios que pueden llegar a presentar.

- Se recomienda el uso de un pHmetro para medir de manera adecuada las muestras

recolectas.

- Realizar este tipo de estudios en un periodo mas amplio de tiempo para aumentar el

universo y poder poseer datos precisos en una muestra amplia.
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11. Anexos
Anexo 1. Objetivos
Objetivo General:
- Analizar el pH salival en pacientes oncolégicos sometidos a radioterapia.

Objetivos especificos

- Determinar en qué ciclo del tratamiento radioterapico se presentan cambios en el pH
salival
- Describir como la radiacion produce cambios en el Ph salival

- Estudiar la influencia de la radiacion en el cambio de PH salival
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Anexo 2. Certificado de pertinencia del Trabajo de Integracion Curricular

/ Universidad Facultad
[ Nacional de la Salud
deLoja Humana

1859 Loja, 16 de agosto de 2022

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

DE LOJA

Presente.-

De mis consideraciones: Dando cumplimiento al Memorandum 120 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 oncologicos adultos bajo radioterapia que acuden a SOLCA - LOJA en el periodo
Septiembre -Diciembre 2022 de autoria de CARLOS FRANCISCO ZAMBRANO GUALAN,
estudiante del octavo ciclo de la Carrera de Odontologia; al respecto debo informar que el mencionado
proyecto de investigacion cuenta con los elementos estructurales establecidos en el reglamento de
Régimen Académico Capitulo I del PROYECTO DE TESIS Art. 135; por lo tanto, lo declaro

PERTINENTE.
Particular que comunico para los fines correspondientes.

Atentamente,

Dra. Daniela Janeth Calderén Carrion, PhD
DOCENTE DE LA CARRERA DE ODONTOLOGIA

072 -571379 Ext.102
Calle Manuel Monteros,
tras el Hospital Isidro Ayora - Loja - Ecuador



Anexo 3. Cronograma

ach AD Septiembre Octubre Noviembre Diciembre Enero Febrero
1 (2341|2341 [|2(3[4([1]2])3]|4[1]2])3]4]1]2|3]4
Organizacion logistica de la X X K
investigacion
(Organizacion de datos para K K

[Firma de consentimiento informado

Recoleccion de datos K K K K

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

Elaboracion de resultados de la
investigacion

Levantamiento de texto de informe X |x
final

Primer borrador de la tesis X |x

Tramite administrativo para la X
titulacion
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Anexo 4. Historia Clinica

HISTORIA CLiNICA PARA EL PROYECTO DE
INVESTIGACION

MICROFLORA ORAL PATOGENA Y EXPRESION DE BIOMARCADORES SALIVALES EN
PACIENTES BAJO TRATAMIENTO ONCOLOGICO Y 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 sera para uso exclusivo del mismo.

Elaborado por:

Dra. Daniela Calderén
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UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA FICHA CLINICA NO

CARRERA DE ODONTOLOGIA F.C. SOLCANO
5 CODIGOINV.
PROYECTO DE INVESTIGACION FECHAELB

1. IDENTIFICACION Y CONSENTIMIENTO INFORMADO

Domicilio: ..vveveeicieceieee e LOCE
e Tl

CONSENTIMIENTO asistencia ODONTOLOGICO

Autorizo a los profesionales odontélogos 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 evaluacion clinico-odontoldgica, 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 colaboracion al odontélogo deslindando de
responsabilidad al mismo en el caso de abandono anticipado del estudio de mi parte.

Firma del paciente

50



2. ANTECEDENTES MEDICOS

2.1 ANTECEDENTES MEDICOS PERSONALES
ESTADO SISTEMICO ACTUAL

2.1.1Diagnostico ONCOIOZICO. .uvvuvvurrieeeeeeeeeeeeeieieieeee e ve e e

L Carcinoma

2. Sarcoma

3. Linfoma

4, Leucemia

5. Melanoma

2.1.2 Localizacion de la neoplasia..........cceeeeeeeieviniieniiiiiiciieiec
2.1.3 Tipode tratamiento recibido

1. | Quimioterapia

2. Radioterapia

3. Quimio/Radioterapia

2.1.4. Dosis de tratamiento.........ceeeeevuieinereneneeeneennns
2.1.5. Farmacos en quimioterapia y quimio radioterapia

1 Doxorrubicina

2 Gemcitabinal

3 Ciclofosfamida
4 5-fluorouracilo
5 Paclitaxel
6 Doxetacel

7 Capecitabina

8 Carboplatino

9 Cetuximab
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2.1.6. Viadeadministracién

(@)  ViaOral

(b) Via Venosa
2.1.7. Frecuenciade tratamiento: Ciclos........cccueuueuniiiiiiiiiiiei e
2.1.8. Tiempo de tratamiento recibido
2.1.9. Antecedentes familiares y hereditarios.

Diabetes S| NO

Cancer Sl NO

Hipertension Sl NO

Cardiacos S| NO

Otros

3. ANTECEDENTES ODONTOLOGICOS

3.1. Ultima visita al odontélogo (fecha y MOtIVO).....c..eeuveeeeieeeeeereiee et ettt ce e e eve s
3.2. Tratamientos odontoldgicos recibidos. ........ceueiveiueeeeeereieeneiieiieiiiiieen.

3.3. Tratamientos periodontales que harecibido Si ( ) No ( ) Fecha........cuuvuiieiiiiiiiiniinnenn.
3.5 Antecedentes familiares de enfermedad
periodontal......c.couuviuiiiiiiiiiiiiii

3.6. Sangradogingival Si( ) No( ) Alcepillado( ) Espontidneo ( )

3.7. Presenciade movilidad dentaria Si( ) No( )

3.7.1 Movilidad fisioldgica (pacientes pediatricos)........ Si()No()

3.8. Presenciade protesis dental Si( ) No( )

3.2 HABITOS

3.2.1 Tipodecepillodental que usa
ACTUAIMENTE. oottt
3.2.2 Cepillonuevo................... Si( )eerenene NO( )urreeerrreerereerrnnnee...€5tado del
CEPIllO.ce i
3.2.2 Técnica de cepilladodental que
(=T | - O PP UPR PRI
3.2.3 Frecuencia de
CEPIIAAO. ..t e s
3.2.4. Usa otros elementos de higiene bucal Si() No()
CUAL - iio e i i e e aaa it aeaa s auiaan e he e a i mman Sa e
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3.2.5. Tabaquismo (Cantidad de cigarros aldia y edad en que empezé o dejé de fumar)

3.2.6. OtroS NADITOS. . .eevevviieiieieie e e e ettt e e ee e e e e e e e ae e e st e e e e e aeaaeeaeaanaens

4. ESTADO ODONTOLOGICO ACTUAL

4.1. Examen Ganglionar, Glandulary Cuello:

Examen de los ganglios linfaticos (localizacién, nimero, tamafio, forma, consistencia,
sensibilidad, adherencia, piel que lo recubre. Rellene sélo si existe hallazgos positivos.

Examen de las glandulas salivales (submaxilares, parotideas, sublinguales) Rellene sélo si
existe hallazgos positivos.

4.2 Palpacion musculary articular:

Palpacion de los musculos eidentificacién del dolor: Sl............NO...........
Especificar:.....ccoeuuuuee.

Examen de la Articulacién temporomandibular:
Palpacion de la ATM e identificacion deldolor: Sl..........NO...ccouvveerunnnnn.

4.3 Examen Estomatoldgico

Marque con una X en el casillero correspondiente
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UBICACION LESION ELEMENTAL
SI NO

LABIOS

Fisura
SUPERIOR

Erosion
INFERIOR

Costra

Mancha

Escama

Otra
MUCOSA LABIAL SI NO
SUPERIOR Erosion
INFERIOR Fisura

Mancha

Papula

Vegetacion

Tumor

Otra
MUCOSA RETROCOMISURAL S| NO
DERECHA
IZQUIERDA Mancha

Fisura

Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

otra
MUCOSA YUGAL S| NO
DERECHA Mancha
IZQUIERDA Fisura

Erosidn
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Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor

Otra

PALADAR DURO S| NO

Mancha

Fisura

Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor

Otra

PALADAR BLANDO SI NO

Mancha

Fisura

Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Papula

Tumor

Otra

DORSO DE LA LENGUA Si NO

Mancha

Fisura
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Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor

Papilas:
Atrofia
Hipertrofia

Otra

BORDES DE LA LENGUA Sl NO

(Con la mano derecha y una | Mancha
gasa tome la punta de la [—
lengua, colocando el dedo [ Fisura
indice sobre la cara dorsal y el »
pulgar en la cara ventral; | Erosion
suavemente gire la mano hacia -
su derecha y observe el borde | Queratosis
derecho. Repita la operacion
con la mano izquierda para
observar el otro lado)

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor

Otra

CARAVENTRAL DE LENGUA S| NO

(Solicite al paciente que toque | Mancha
con la punta de la lengua las [—
rugas palatinas y abra laboca) | Fisura

Erosidn

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor
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Otra

PISO DE BOCA Sl NO

Mancha

Fisura

Erosidn

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor

Otra

ENCIA SI NO

Mancha

Fisura

Erosion

Queratosis

Verrugosidad

Vegetacion

Papula

Tumor

Otra

ADENOPATIAS DERECHA IZQUIERDA S| NO

Submandibular

Submentoniana

Subéngulomandibular

Yugulocarotidea

Occipital

otra

57




4.4. Presencia de Mucositis

GRADO O | Sin mucositisoral

GRADO 1 Dolor oral con o sin eritema, sin tlceras

GRADO2 | Eritema yulceracion. Puede tragar sélidos

GRADO 3 | Eritema y ulceracién. No puede tragar sélidos

GRADO 4 | Eritema yulceracion. No puede alimentarse

4.5. Localizacidn de la mucositis

1 Labio superior

2 Labio inferior

3 Dorso de la lengua
4 Mucosa de carrillo
5 Encia

6 Espacio retromolar
7 Otro

5. ODONTOGRAMA

Tipo de denticion: Temporal.................. Mixta...ooooeeerivinnnnns Permanente..................

10
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6. EXAMEN PERIODONTAL

34 35 36 37 38

Caracteristicas
clinicas de la encia

Salud

Enfermedad

cascara de naranja

Color Rosado Coralino Rojo, eritematoso

Forma Filo de cuchillo Redondeada
Festoneada

Superficie Opaca, Punteado de Lisa, Brillante

Consistencia

Firme

Renitente, blanda

Tamaio

Sin alteracion, normal

Aumentada

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

1.8 | 1.7 16 | 15 14 | 13 1.2 |11 21 | 2.2 23 (24 (25 |26 | 2.7 | 28
M
Vv
D
P
Indice sextante 1: Indice sextante 2: Indice sextante 3:
48 |47 (46 (45 |44 |43 |42 |44 31 | 3.2 33 (34 (35 |36 | 3.7 | 38
M
\'
D
[3)
Indice sextante 4: Indice sextante 5: Indice sextante 6:

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

0=Encianormal

1=Inflamacion leve, ligero cambio de color, edema leve; sin hemorragia a la palpacién

2 = Inflamacién moderada, color rojo, edema y aspecto brillante; hemorragia a la palpacion
3 = Inflamacidn severa, marcado color rojoy edema, ulceraciones; tendencia a la hemorragia

espontanea

INDICE BOCA INICIAL

Inflamacién: Leve (0.1-1.0)........

9. PERIODONTOGRAMA

Moderada (1.1-2.0)............

Severa (2.1 -3.0)...........

FECHA: .....cioiiiiiiiiiiiiiinnnn
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-
Paciente: Fecha: / /

VESTIBULAR 16 ) 17| 16| 15 | 14| 13| 12| 11| 21 | 22| 23| 24| 25| 26 | 27 | 28
Movilicac
Furca V
Supuracion
Sangramiento
PG
P5
NIC

PRIy Yy

PALATINO 18 1| 22|25 | 24| 25| 26| 27 | 28
Furca D
Furca M

Supuracion
Sangramients
PG
P5
NIC

-

16

UNGUAL 48 | 47 | 45 | 45 | 42 | 45 |42 | 41 | 31| 32| 33| 24| 35| 35| 37| 38
Movilidad
Furca L
Supuracion
Sangramiento
PG
=3
NIC

APOMAMA AL
WA wmm

VESTIBULAR 43 47 | 4 2 33 | 34| 35| 36| 37| 38
Furca V
Supuracion
Sangramiento
G
o5
NIC

DIAGNOSTICO ..o

10. ESCALA Ph SALIVAL

Antes del tratamiento

113
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pH Scale

increasingly acidic increasingly basic

o
[y
N
w
=
%]
(9]
~
00
¥e]

10 11 12 13 14

neutral

Durante el tratamiento

pH Scale

increasingly acidic increasingly basic

o
[
N
w
F =Y

5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

neutral

Después del tratamiento

pH Scale

increasingly acidic increasingly basic

o
[y
N
w
=Y
%]
()]
~
00
Vo]

10 11 12 13 14

neutral

11. RESULTADO PRUEBA ELISA
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Anexo 5. Permiso para la realizacion del proyecto

oL o
° - g
SOCIEDAD DE LUCHA CONTRAL EL CANCER DEL ECUADOR . [ o ;C"

COORDINACION MEDICA SOLCA NUCLEO DE LOJA. V\/‘ v /‘4\
Offcio N* CM. 004-2019 ;

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

Reciba un cordial saludo.

En referencia a la solicitud presentada por la Dra. Daniela Calderdén, 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 la
aparicidn de mucositis” me permito informar lo sigulente:

£l proyecto es pertinente y guarda relacidn con la mision y visién institucionales. Pretende
investigar lo relacién existente entre biomarcadores salivales y la aparicion de mucositis luego
del tratamiento de radioterapia. Al ser la mucositis una de las complicaciones mds frecuentes
entre nuestros pacientes, los resultados del estudio podrdn ser utilizados para generar
protocolos de diagndstico temprano y prevencion de esta patologia.

De aprobarse el desarrollo del proyecto, existen beneficios adicionales para nuestra institucion,
puesto que contaremos con servicio odontoldgico gratuito para los pacientes incluidos en el
estudio, sin embargo al disponer de un consultorio establecido para dicha atencion, se podria
coordinar la posibilidad de generar atenciones paro nuestros pacientes que presentan casos
emergentes incluida la poblacién pedidtrica del drea de oncologlo; actualmente estos casos
suelen ser derivados ol establecimiento del MSP o IESS, en muchas ocasiones sin obtener una
respuesta oportuna. Adicionalmente debo manifestar que entre los profesionales inciuidos en
la investigocion algunos poseen especialidad en periodoncia, razén por la cual se otorga una
garantia en la calidad de atencion que se brindaria para los pacientes.

De la revision del proyecto enviodo se puede establecer que ha cumplido con el formato y los
requisitos establecido por el Comité de Investigacion cientifica hospitalaria (CICH). Sin embargo

N _conerer. ucronals estac

Insu reseniocion

Dra. i € . «°L€, SOLCA IUCLED DE LOJA
médica SOLCA Niicleo de Lojo. RELIBIDO
Cef  Coordinacién médica SOLCA Nucleo de Loja 31 0CT 2019
K Lol g &,
SECRETARIA DE PRESIDENCIA

foH 55
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Anexo 6. Permiso del Comité de Investigacion Cientifica Hospitalaria CICH

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 Calderén

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: “Microflora Oral Patogena y Expresion de Biomarcadores
Salivales en Pacientes Bajo Tratamiento Oncologico y su Relacion con la 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, Vernal, Zheng,
Maddens, Logan y Al-Dasooqui).

2. 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 nimeros (caso de porcentajes) y evitar el uso de
espacios de mas en el texto.

4. Se indica que en esta investigacion pueden trabajar estudiantes pero que no
servira el mismo para defender trabajos de tesis o proyectos de grado.

5. Se especifica que la publicacion debe tener afiliacion de SOLCA Loja, para
ser considerado en la publicacion del articulo

Se presentd por parte de la investigadora, Dra. Daniela Calderon, 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:

1. El nimero de referencias es de 23 lo que supera el 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 base en lo anteriormente expuesto, manifiesto que el proyecto es muy
interesante y que el mismo queda ACEPTADO. Esto quiere decir, y 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

Direccion: Av. Salvador Bustamante Celi (Jipiro). P.O. BOX 256 Fax: 593-7-2614314 Ext. 2091.
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Compromiso donde establecen no divulgar la informacion obtenida hasta terminar el
proyecto y ser publicado en revista indexada. Para la firma de esta acta, se coordinara de
forma directa con los investigadores del proyecto.

Luego de tener esta Acta de Compromiso, se enviara toda la documentacion al
Comité de Investigacion y Capacitacion Integral (CICI) para su respectivo analisis y

resolucion final

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

Atentamente:O

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

Direccion: Av. Salvador Bustamante Celi (Jipiro). P.O. BOX 256 Fax: 593-7-2614314 Ext. 2091.
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Anexo 7. Certificado de datos estadisticos

CERTIFICADO

Fecha: 20 de septiembre del 2023

A quien corresponda:

Yo, Ing. Jaime Reinaldo Molina Arauz con CI. 1709175275, por el presente renuncio a todos
los derechos de autor y propiedad intelectual relacionado al trabajo estadistico y analisis de
resultados, realizado con el paquete estadistico SPSS 25, en el trabajo titulado “ANALISIS
DEL PH SALIVAL EN PACIENTES ONCOLOGICOS ADULTOS BAJO
RADIOTERAPIA QUE ACUDEN A SOLCA - LOJA EN EL PERIODO
SEPTIEMBRE DICIEMBRE 2022 de la Sr. Carlos Francisco Zambrano Gualan, con cedula
de identidad: 1150311767, alumno de la Facultad de la Salud Humana, carrera de Odontologia de la
Universidad Nacional de Loja, por lo tanto puede hacer uso del presentecomo a bien tuviere.

Atentamente:

Ing. Jaime Reinaldo Molina Arauz
CC: 1709175275

Registro SENESCYT: 1001-04-529985
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Anexo 8. Certificado de traduccion del resumen

BOOST

English Academy

Loja, 23 de octubre de 2023

Yo, Dhayson Esau Tapia Bravo, con numero cde cédula 1104346349, MAGISTER EN
EDUCACION, MENCION EN INNOVACION Y LIDERAZGO EDUCATIVO y LICENCIADO EN
CIENCIAS DE LA EDUCACION, MENCION INGLES.

CERTIFICO:

Haber realizado la traduccion textual del resumen, ccrrespondiente al trabajo de integracion
curricular  denominade: ANALISIS DEL PH SALIVAL EN PACIENTES
ONCOLOGICOS ADULTOS BAJO RADIOTERAPIA QUE ACUDEN A SOLCA —
LOJA EN EL PERIODO SEPTIEMBRE - DICIEMBRE 2022 elaborado por CARLOS
FRANCISCO ZAMBRANO GUALAN, con niimero de cédula 1150311767.

Es tode lo que puedo certificar en honor a la verdad, facultando al portador el presente

documenta para el trdmite correspondiente.

Atentamente.

R AGADEMICO - DIRECTOR ACADEMICQ
EGISTROSENESCYT 1031-2023-2649425
REGISFR0) SENESCYT: 1031-2022-2463644

BOOST boostenglishec@gmail.com Cariamanga, |.oja, Ecuador

Enagish Acs '
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