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RESUMEN
Introduccion: La radioterapia es uno de los tratamientos mas utilizados contra el
cancer de cabeza y cuello, pero por sus efectos indirectos puede afectar tejido
sano, generando consecuencias inmediatas y cronicas como alteraciones del flujo
y composicion salival pudiendo relacionarse con la incidencia de caries post-
radioterapia
Objetivo General: Evaluar a través de una revision sistematica de la literatura, la
asociacion entre alteraciones del flujo salival y la aparicion de lesiones de caries
posterior a la radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello
Materiales y Métodos: Se realiz6 una revisién sistematica de la literatura
disponible en las bases de datos de PubMed, Scopus, Proquest, Web of Science,
Lilacs y Google Scholar considerando como ultimo ingreso el dia 4 de Diciembre
2020. Se filtraron las publicaciones segun titulo, resumen vy criterios de
elegibilidad, luego se realiz6 un analisis de calidad de forma individual y grupal,
para posteriormente realizar un analisis estadistico tipo metaanalisis.
Resultados: Se incluyeron 19 estudios: 6 ECAs, 6 cohortes, 4 series de casos, 1
estudio clinico transversal, 1 revision sistematica y 1 casos y controles. A partir
del analisis cualitativo los estudios de alta calidad, fueron Hey J. (ECAs), Aimstahi
A. (cohorte), Beer K. (cohorte) y Escoda J. (serie de casos).
Conclusidén: Existe una relacion positiva entre la presencia de caries dental y
alteraciones del flujo salival posterior a radioterapia en pacientes con cancer de
cabeza y cuello, pero es necesario contar con nuevos estudios centrados en el

analisis de calidad salival para confirmar su importancia.



INTRODUCCION

La radioterapia (RT) es reconocida como uno de los tratamientos mas
utilizados para tratar el cancer de cabeza y cuello '. Esta terapia utiliza altas dosis
de radiacion, es decir, energia llevada por un flujo de particulas u ondas, para
lograr destruir las células cancerosas de las lesiones tumorales .
Lamentablemente, como consecuencia del efecto terapéutico de la radioterapia,
esta también puede perjudicar los tejidos sanos localizados en el campo de
radiacion, afectando indirectamente, en el caso del cancer de cabeza y cuello, los

tejidos adyacentes a la cavidad oral como los dientes y las glandulas salivales 2.

Entre los efectos indirectos observados en la cavidad oral de los pacientes
con cancer de cabeza y cuello, debido a la radiaciones ionizantes, se encuentran
consecuencias inmediatas y cronicas, como cambios disfuncionales en las
glandulas salivales, que resultan en alteraciones del flujo y cambios en la
composiciéon de la saliva (concentracion de electrolitos, inmunoglobulinas vy
modificaciones del pH). Estas alteraciones contribuyen a la superpoblacién de
microorganismos cariogénicos, gracias al aumento en la acidez y microflora
fungica, incluso dentro de las primeras semanas de radioterapia 3. Estos efectos

perjudiciales se incrementan con el aumento de las dosis de radiacion 4.

La saliva esta compuesta por un 98% de agua y solo un 2% de electrolitos,
ademas de mucina, inmunoglobulinas, enzimas y productos nitrogenados, en
base a esto es que resulta posible comprender cdmo cambios generados sobre
esta podrian afectar el microambiente de la cavidad oral °. Estos interacttan en la
modulacién del pH y la capacidad buffer que brinda la saliva a la cavidad oral;
ademas, las proteinas macromoléculas y las mucinas contribuyen al metabolismo
de la placa dental. Por otro lado, los minerales de calcio y fosfato presentes,
modulan la desmineralizacién y remineralizacion en la superficie del diente; y
finalmente las inmunoglobulinas, proteinas y enzimas también proporcionan
accion antibacteriana 7. Por lo que cambios generados sobre cualquiera de sus
componentes de esta podrian afectar el microambiente de la cavidad oral, como
el proceso de desmineralizacion/remineralizacion que precede a las lesiones de

caries dental 78,



La literatura describe que las afecciones en las glandulas salivales pueden
ser permanentes en pacientes post-radioterapia, ya que la radiacion provoca
dafios en la membrana plasmatica y el ADN de las células acinares, reduciendo
su capacidad secretora derivando muchas veces en xerostomia °. Esto afecta
negativamente al ambiente bucal general, que sumado a otros factores propios
del paciente irradiado, como cambios en la dieta e inmunosupresion, podria estar
relacionado con la aparicion de lesiones en tejidos duros y la incidencia de caries

post-radioterapia 1°.

Sin embargo, pese a que las consecuencias negativas de la radioterapia
han sido ampliamente estudiadas en el tiempo, se desconoce si existe una
asociacion efectiva entre las alteraciones del flujo salival y la aparicion de lesiones
de caries post-radioterapia. Ademas de ello, una reciente revision critica de la
literatura mostroé la magnitud de estudios y reportes clinicos presentes sobre
pacientes bajo radioterapia en la region oro-facial y las consecuencias a nivel oral,
lo que hace necesario y oportuno responder este vacio de informacion a través de
una revisidn sistematica, como mas alto nivel de evidencia. Para ello, en el
presente estudio se plantea la siguiente pregunta de investigacion: ;Existe
asociacion entre las alteraciones del flujo salival y la apariciéon de lesiones de

caries posterior a la radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello?.

Para responder esta pregunta, la revisidn sistematica se basara en
estudios clinicos de seres humanos, publicados hasta Noviembre 2020, sin
restriccion de idiomas, revisiones sistematicas y metaanalisis, cuyas variables de
efectos impliquen el estudio o uso de radioterapia, por si sola o en combinacién
con quimioterapia, ademas de alteraciones del flujo salival y caries dental en

pacientes con cancer de cabeza y cuello.



MARCO TEORICO
1. Cancer cabeza y cuello

Corresponde a un grupo heterogéneo de neoplasias que afectan las
superficies mucosas del tracto aerodigestivo superior, incluyendo la cavidad oral,
glandulas salivales mayores y menores, faringe, laringe, senos paranasales y
tiroides .

Es considerado uno de los diez canceres mas comunes a nivel mundial con
una prevalencia mundial del 4% y su incidencia ha aumentado gradualmente en
las ultimas 3 décadas, llegando a representar el 30% de los canceres '2. Se
caracteriza por una progresion agresiva, manteniendo un alto perfil de morbilidad
y mortalidad 3.

Entre sus factores etioldgicos mas comunes se encuentran el consumo de
tabaco y alcohol, ademas del contagio de virus Epstein Barr y Papiloma humano,
siendo este Ultimo importante especificamente en canceres de orofaringe 41°,
También se incluyen como factores de riesgo la genética, exposicion a agentes

toxicos, dieta y factores ambientales .
1.1. Tratamientos para cancer cabeza y cuello

Un manejo oOptimo dependera del progreso que presenta el cancer,
diferenciandose entre aquellos que se encuentran en estadios tempranos y los
localmente avanzados, requiriendo un enfoque multidisciplinario y personalizado,
el cual generalmente se encuentra compuesto por acciones quirurgicas vy
radioterapia de forma combinada para lograr un resultado optimo '2'%. Esto
debido a que con la extirpacion quirdrgica del tumor de forma macroscépica se
busca eliminar la principal fuente de falla de la irradiacién, mientras que la
radioterapia busca esterilizar la diseminacidon microscopica del tumor mas alla de
los margenes quirurgicos, la cual es la principal fuente de recurrencia post cirugia
17_

A pesar de la experiencia técnica que existe actualmente sobre estas
modalidades de tratamiento las tasas de supervivencia se han mantenido sin
cambios en el tiempo, diferenciandose segun estadio del cancer, presentandose
un 80% en estadios | y del 60% en estadios Il, pero debe considerarse que la

mayoria de los pacientes son diagnosticados en estadios avanzados (Il y V)



cuyas tasas de supervivencia a los 5 afios son de 40% y 20% respectivamente '".
Es por este bajo numero que recientemente la quimioterapia ha tomado un papel
emergente e importante en el tratamiento de pacientes en estadio |V,
introduciéndose la combinacion de quimioterapia y radioterapia para aumentar el
control tumoral y preservar la integridad de los 6rganos, logrando un aumento de
8% en la supervivencia a los 5 afios con esta combinacién, en comparacion al uso

de radioterapia solo 8.



2. Radioterapia

Es una modalidad de tratamiento cuyo objetivo principal es el control local
del tumor mientras se minimiza el dafio a érganos criticos, se considera una
modalidad de tratamiento extremadamente compleja para pacientes con cancer
de cabeza y cuello, pues sus campos de radiacion, dosis y fraccionamiento
apropiado dependera de la extension del tumor primario, linfadenopatia del
cuello y hallazgos patologicos 2.

Ha presentado grandes evoluciones en la ultima década gracias a los
avances en fisica de la radiacién, tecnologia informatica y de imagenes, sumado
a mejoras en instalaciones de radioterapia, impactando drasticamente en la
planificacion del tratamiento y administracién de radioterapia, la cual presenta
diferencias en las técnicas conformadas e intensidad modulada, existiendo
variaciones considerables en la practica de las instituciones °.

Uno de los principales avances en radioterapia es la radioterapia de
intensidad modulada, la cual utiliza una planificacién de tratamiento inversa
optimizada por computadora y un colimador de multiples hojas controlado por
computadora, generando que la intensidad de radiaciéon pueda modularse,
logrando administrar dosis de radiacion mas altas a los objetivos con una
cobertura de volumen adecuada, reduciendo a su vez la dosis destinada a
tejidos normales circundantes 2°.

Esto busca preservar la mayor cantidad posible de érganos y funciones
criticas, generando menos complicaciones y mejorando a su vez la calidad de

vida, en comparacion a técnicas de radioterapia convencionales 2'.



3. Complicaciones de la radioterapia

La aplicacion de radioterapia afecta tanto a células malignas objetivo, como
células normales, las cuales poseen un alto nivel de replicacién aumentando la
posibilidad de producir efectos colaterales en las areas involucradas 2.

La mayoria de los efectos son dependientes de la dosis de radiacion y
duracion de la terapia, sin embargo también pueden verse condicionados por
caracteristicas de los pacientes a considerar, como lo son la higiene oral,
condicion de los tejidos orales, tabaquismo y consumo de alcohol, inmunidad y
rigurosidad en consultas con cirujano-dentista 3.

Los cuales pueden ser temporales o agudos si ocurren durante el
tratamiento de radioterapia, entre los cuales se encuentran la radiodermatitis,
mucositis, xerostomia, pérdida del gusto y candidosis, los cuales generalmente
son reversibles. También pueden ser tardios o permanentes si afectan a los
pacientes durante tiempo posterior al tratamiento de radiacion, como caries de
radiacion y osteorradionecrosis, los cuales llegan a ser irreversibles,

disminuyendo considerablemente la calidad de vida del paciente %4



4. Saliva

El liquido salival es una secrecion exocrina que humedece la cavidad
bucal, es producido por todas las glandulas salivares, especificamente en un
93% por las glandulas salivales mayores emparejadas y en un 7% por los
cientos de glandulas salivales menores ubicadas en la submucosa a lo largo de
toda la cavidad oral, a excepcion de las encias y de la parte anterior del paladar
duro 2526, En un principio, al ser secretada es estéril, sin embargo, deja de serlo
inmediatamente al mezclarse con el fluido crevicular, restos alimenticios,

microorganismos y células descamadas de la mucosa oral 2°.
41 Composicion de la saliva

La saliva es una secrecion mixta, al ser una mezcla de los fluidos
provenientes de las glandulas salivales mayores, de las glandulas salivares
menores Yy del fluido crevicular ?’.

Esta conformada por agua, mucina, proteinas, sales, enzimas, bacterias,
células planas producto de la descamacién del epitelio bucal, linfocitos vy
granulocitos degenerados llamados corpusculos salivales los cuales provienen
principalmente de las amigdalas ?6. Los componentes interactian y son
responsables de las diversas funciones atribuidas a la saliva 2°. Aunque se
comprende el propdsito de muchos de estos componentes, hay otros cuya funciéon
aun se desconoce 7.

Empiricamente estd conformada por un componente seroso y uno
mucinoso, la proporcion de estos componentes y la consistencia de la saliva varia
dependiendo de la glandula salival que la secreta ?’. Las parotidas, secretan
principalmente saliva serosa, las submandibulares secretan saliva tanto mucosa
como serosa, las linguales junto a las glandulas salivales menores secretan solo
saliva mucinosa ?’.

La saliva es rica en minerales, especificamente sodio, potasio, calcio,
hidrogeno, bicarbonato, fosfato, zinc, magnesio, entre otros 2’. Junto a las
proteinas salivales crean un gradiente osmatico, entre las células y los conductos
extracelulares, el cual es la fuerza que impulsa el liquido intracelular por los
canales transmembranosos hacia los conductos glandulares 7.

La composicion salival también varia dependiendo del sitio de la boca, la

saliva parotidea es alta en iones de bicarbonato y amilasa, mientras que la



secrecion de la glandula submandibular es alta en mucina y calcio. Su
composicion también varia de acuerdo a diferentes circunstancias, como lo puede
ser la hora del dia o la proximidad de las comidas 26. Ademas sus propiedades

son afectadas por el nivel de hidratacion y la salud general del individuo 26.
4.2 Control de la secrecion salival

En reposo, sin estimulacion exdégena o farmacolégica, existe un pequefio
flujo salival continuo, denominado secrecion basal no estimulada, la cual se hace
presente en forma de pelicula que recubre, hidrata y lubrica los tejidos bucales, su
tasa de produccién se encuentra entre 800 y 1500 mL por dia 0 0,3 y 0,4 mL por
minuto, y procede sobre todo de las glandulas submandibulares y sublinguales 2%
27 Su produccion es el resultado de la estimulacion autonoma de bajo nivel por
parte de los centros superiores, incluida la corteza orbitofrontal y la amigdala del
cerebro que funcionan a través de los centros salivales, los cuales se encuentran
dentro de los nucleos del tracto solitario en el tronco encefalico para actuar sobre
las glandulas salivales 2.

El flujo salival es un proceso continuo en humanos conscientes que esta
regulado por un reflejo principalmente estimulado por el gusto y la masticacion, y
en menor medida por el olfato ?8. La saliva estimulada se produce frente a algin
estimulo mecanico, gustativo, olfativo o farmacoldgico, contribuyendo a alrededor
del 80% al 90% de la produccion salival diaria ?°. La masticacion de alimentos
estimula los receptores en el ligamento periodontal, sin embargo, esta
estimulacion es nula ante la masticacion vacia, es decir, el bruxismo 2. El mayor
volumen salival se produce antes, durante y después de las comidas, alcanza su
pico maximo alrededor del mediodia y disminuye de forma muy considerable por
la noche, durante el suefio, donde los estimulos de los centros superiores
decrecen, razén por la cual disminuye el flujo salival a 0.1mL por minuto,
aumentando la susceptibilidad de los dientes a los microorganismos que siempre
se encuentran presentes en nuestra boca 2628,

Los nervios autonomos parasimpaticos y simpaticos regulan la actividad de
secrecion de las glandulas salivales, y a diferencia del resto del cuerpo ambas
partes trabajan en conjunto en lugar de forma antagdnica 2. Los impulsos

nerviosos parasimpaticos producen una saliva de alto flujo y baja en proteinas,



por otro lado la inervacion simpatica produce una saliva de bajo flujo y alta en

proteinas %,
4.3 Funciones de la saliva

Los componentes proteicos e idnicos presentes en la saliva convierten una
solucion que es 99% agua en una solucion viscoelastica capaz de muchas

funciones 25 28,
4.3.1 Lubricacion.

Ademas del agua, la presencia de la mucina y de glicoproteinas ricas en
prolina, contribuyen con las propiedades lubricantes 26. Las Mucinas son
glicoproteinas de alto peso molecular con una estructura alargada que
contribuyen significativamente al comportamiento viscoelastico de la saliva 2.
Pueden autoagregarse para formar estructuras muy grandes, lo que lleva a la
naturaleza viscosa de la saliva 8. Estas aportan variadas funciones a la saliva,
entre ellas se encuentra la de capturar agua en la mucosa oral, ser un agente
lubricante y actuar como capa protectora de los tejidos duros y blandos de la boca
26 Lubrica la mucosa, protegiéndola del dafio quimico y por friccion. Recubre
alimentos permitiendo que se forme el bolo alimenticio y que sean ingeridos de
manera segura, ademas permite la sensacién de gusto 2. Rodea los dientes
protegiendolos de la desmineralizacion y el dafio mecanico 26. También modulan
selectivamente la adhesion de los microorganismos a las superficies de los tejidos

orales, lo que contribuye al control de la colonizacién de bacterias y hongos 2.
4.3.2 Capacidad amortiguadora o buffer.

La capacidad buffer consiste en la habilidad que tiene la saliva para
contrarrestar los cambios del pH, de esta manera ayuda a proteger los tejidos
orales de los acidos provenientes del biofilm o los alimentos, por lo tanto es capaz
de reducir el potencial cariogénico del ambiente y limitar la desmineralizacién de
los dientes 2% 26, Los amortiguadores funcionan convirtiendo las soluciones
débilmente ionizadas, es decir que liberan pocos H + o OH 26, El pH oral
permanece en un rango de 60 a 7.0 principalmente gracias a la presencia del
bicarbonato, su concentracion varia de acuerdo al flujo salival, asi también el
fosfato y las proteinas ayudan como amortiguadores salivales 25. La accion buffer

que ejerce el bicarbonato se produce principalmente cuando hay un flujo salival

10



estimulado %%. Mientras que la accion buffer del fosfato tiene un rol importante en
situaciones de flujo salival bajo, por encima de un pH 6 la saliva se encuentra
sobresaturada de fosfato con respecto a la Hidroxiapatita, cuando el pH disminuye
por debajo del pH critico (5,5) la Hidroxiapatita comienza a disolverse, los fosfatos
liberados tratan de restablecer el orden perdido, el éxito de esto dependera del
contenido de iones fosfato y calcio presentes en el medio circundante 26. También
participan, aunque en menor medida, otros componentes de la saliva en la
regulacion del pH, proteinas como las histatinas o la sialina, algunos productos
alcalinos generados por la actividad metabdlica de las bacterias sobre los
aminodcidos, los péptidos, las proteinas y la Urea %°. Ademas el rango del pH
permite la activacion de la amilasa salival, enzima que inicia la hidrdlisis de
almidon en aztcares ?7. Gracias a la estabilidad del pH se mantiene equilibrada la

microbiota oral, evitando el crecimiento excesivo de Candida y otros organismos
27

4.3.3 Accion antibacteriana de la saliva

El sistema inmunitario se encuentra presente en la saliva, en la glandula
parétida se encuentran células B y células plasmaticas, estas excretan
Inmunoglobulina A salival, la cual se une a la mucinas que recubren la mucosa, y
a su vez se une a bacterias, hongos y virus bloqueando la unién microbiana con la
mucosa ?’. La IgG y otras inmunoglobulinas derivadas del surco gingival estan
también presentes en saliva, sin embargo, es poca la fijacion que existe para ésta
26 QOtras sustancias que se encuentran en la saliva que aportan a limitar los
concentraciones de microbios orales son histatinas, lactoperoxidasa, lactoferrina y

el inhibidor de la proteasa leucocitaria secretora 2.
4.3.4 Formacion de pelicula adquirida

Gracias a la presencia de proteinas ricas en prolina, se forma esta pelicula
salival que se deposita sobre la superficie de los dientes y la mucosa, la cual
pueden crear superficies cargadas e influenciar las uniones microbianas, ademas
de crear una capa de lubricacién de proteccion contra el exceso de humedad, la
penetracion de acidos y una débil barrera a la salida de minerales 26. Las

cistatinas también estan relacionadas con la formacion de pelicula adquirida y con

11



el equilibrio del cristal de hidroxiapatita. Debido a sus propiedades inhibidoras de

proteinasas, se supone que acttian para controlar la actividad proteolitica 2.
4.3.5 Aclaramiento Salival

Consiste en la eliminacion de una sustancia presente en la saliva en un
tiempo determinado 2. Permite diluir los substratos bacterianos y azlcares
ingeridos, y esta directamente relacionado con la tasa de flujo salival 2> 26, Es
mas rapido en las zonas de la boca cercanas a los conductos de las glandulas

salivares mayores 26,
4.3.6 Remineralizaciéon

La saliva tiene un rol importante en la mantencion de la integridad fisico-
quimica del esmalte mediante la modulaciéon y remineralizacion 2% 26, Los dientes
al momento de erupcionar terminan su maduracién gracias al aporte mineral de la
saliva, habiendo que la superficie dental sea mas dura y menos permeable al
medio bucal 26. El proceso de remineralizacion dental depende del pH y de la
super saturacion de iones calcio y fosfato en la saliva con respecto a los cristales
de hidroxiapatita aportando a su desarrollo durante el proceso carioso 25 26,

La presencia de fluoruros en la saliva incluso a niveles fisioldgicos bajos es
fundamental para la estabilidad de los minerales dentales, su concentracion es
dependiente de su consumo?®. Ademas durante una disminucién de pH la
presencia de estos iones reduce la pérdida mineral disminuyendo asi la
solubilidad de la hidroxiapatita haciéndola mas resistente a la desmineralizacion

26, También el fluoruro disminuye la produccién de acidos en la biopelicula 26,
4.3.7 Funcion digestiva

Gracias a la enzima digestiva a-amilasa presente en la saliva se inicia la
digestion inicial del almiddn, la cual favorece la formacion del bolo alimenticio 2° 26
27 Esta es secretada mayoritariamente por las glandulas parétidas en un 80% vy el
resto por las glandulas submandibulares 2% 26, Su accion se limita a la boca ya que

es inactivada por los acidos del tracto digestivo 2.

4.3.7 Reparacion de tejido
Cuando la saliva se mezcla experimentalmente con la sangre el tiempo de

coagulacion se acelera en gran medida, esto ocurre debido al factor de

12



crecimiento epidérmico que contiene al ser secretado por las glandulas

submandibulares 25 26,

13



5. Hiposalivaciéon y Xerostomia.

Existe gran controversia en la definicion de xerostomia e hiposalivacién, ya
que pese a que han sido y son usados como sindnimos, son en verdad dos
entidades distintas. Por un lado la hiposalivacién es la reduccion objetiva del flujo
salival y por el otro la xerostomia es la sensacion subjetiva de boca seca 27> 2°,
Una disminucion en la produccion de saliva en un 50% generalmente dara como
resultado una sensacion de sequedad en la boca, sin embargo, la xerostomia

también puede ocurrir en pacientes con un flujo salival normal ?”.
5.1  Hiposalivaciéon

Dentro de su diagnéstico objetivo se encuentran las pruebas de
sialométricas, donde un flujo salival estimulado igual o menor a 0,5 a 0,7 mL por
minuto y un flujo no estimulado por debajo de 0.1 mL por minuto es considerado
anormal 26 30 El 20% de los pacientes de 65 afios 0 mas presentan algun tipo de
anomalia en las glandulas salivales 26. La hiposalivacién inducida por
medicamentos es la causa mas comun entre los pacientes adultos mayores, ya
que la mayoria de ellos consume algun medicamento producto de condiciones
cronicas, y el 80% de los medicamentos recetados con mayor frecuencia causan
hiposalivacion 2°. La incidencia y severidad de la hiposalivacién son directamente
proporcionales al nimero de medicamentos que esta tomando el paciente 6.

Las otras causas mas comunes son el sindrome de Sjogren avanzado y la
radiacion en la cabeza y el cuello, en ambos casos la prevalencia de disfuncion
salival es cercana al 100% 2. El sindrome de Sjogren, es una enfermedad
autoinmune en la cual el sistema inmunologico del cuerpo ataca los tejidos de las
glandulas salivales dafiados o inactivados 2% 31,

La radioterapia es uno de los tratamientos principales del cancer de cabeza
y cuello, esta busca provocar la apoptosis de las células tumorales, sin embargo,
cuando las glandulas salivales se encuentran dentro del campo de radiacién, se
dana el acinar celular y la poblacion de células madre generando una
degeneracion permanente de las glandulas salivares, estas se atrofian y se
vuelven no funcionales vy fibréticas 2% 3'. Esto ocurre normalmente cuando las
dosis de radiacién superan los 60 Gy, y en el 63-93% de los pacientes sometidos

a esta terapia 2631,
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5.2 Xerostomia

Se presenta en el 5,5% al 46% de la poblacion mundial, y en la poblacién
chilena tiene una prevalencia del 10% 3932, Es mas comun en mujeres y su
prevalencia es mayor en la sexta década, probablemente por el aumento en la
ingesta de medicamentos producto de las enfermedades sistémicas, ya que tanto
el uso de medicamentos como la edad aumentan de forma independiente la
probabilidad de desarrollar xerostomia 32. Se ha informado que no solo el tipo de
farmaco, sino también el numero de farmacos que se toman aumenta la
probabilidad de desarrollar xerostomia 2. Ademas se le asocian otras causas,
entre ellas condiciones psicolégicas como estrés y ansiedad, desérdenes de la
glandula salival como el sindrome de Sjogren y la radioterapia de cabeza y cuello
29,32 Es importante destacar que la xerostomia no supone una entidad clinico-
patolégica especifica, sino mas bien un sintoma subyacente a cuadros
patoldgicos concretos y al tratamiento local o sistémico de los mismos 2°.

La sensacion de sequedad bucal trae muchos efectos en la salud bucal y
puede tener un impacto negativo en la calidad de vida de los pacientes 2° 32,
Quienes suelen consultar por sensacién de ardor, sabor anormal, disartria,
disfagia, disgeusia, halitosis y falta de retencién de protesis removibles 32. El
examen clinico puede mostrar sequedad oral, espesamiento de la saliva,
evidencia de infeccién por candida fisuracién y depapilacién de la lengua, caries

cervical y halitosis 32.
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6. Caries dental

La caries dental es un proceso infeccioso, dinamico, y transmisible de
origen multifactorial, que se desarrolla en la estructura dentaria de un huésped
susceptible, producto factores propios alterados, como una dieta cariogénica, falta
de higiene y consiguiente acumulacion de biofiim dental, que, sumado al
metabolismo de fermentacion microbiana de bacterias especificas, genera
subproductos acidos (que disminuyen el oxigeno local junto al pH oral y que por
ende favorecen la tasa y progresion de la desmineralizacion del tejido calcificado
del diente, varias veces en el dia segun la ingesta de carbohidratos fermentables
33, Mientras a su vez, se genera la remineralizacion de estos mismos tejidos
dentales a medida que el pH oral vuelve a aumentar gracias al efecto buffer que
tiene la saliva 3*. Se genera un ciclo de desmineralizacion—-remineralizacion en
equilibrio, que, en el tiempo, si no hay intervencién en ninguno de los factores
mencionados que se encuentran alterados, produce la cavitacion del diente 3.

A nivel mundial se ha observado una disminucion de la prevalencia y la
gravedad de la caries dental en dientes permanentes en paises desarrollados 3.
Sin embargo, su prevalencia aun varia entre el 49 al 83% independientemente de
la edad 33. Considerando como poblaciones de mayor riesgo, a adultos mayores,
personas en situacion de pobreza, bajo nivel educacional, bajo nivel
socioeconomico, personas pertenecientes a etnias minoritarias, personas con
discapacidad del desarrollo, con SIDA y personas que recientemente han
emigrado a otro pais; quienes seran susceptibles a desarrollar este proceso

infeccioso durante toda su vida 34.
6.1 Alteraciones salivales y disbiosis oral

Existen razones para creer que los cambios que generan una reduccion en
la tasa de secrecién salival, que trae consigo cambios en su composicion y pH,
promueven el desarrollo de microorganismos (Estreptococos Mutans,
Lactobacillus y Candidas) asociados a las patologias mas comunes de la cavidad
oral, es decir, periodontitis, gingivitis, candidiasis y la caries dental 3%,

Los principales componentes inorganicos de la saliva (sodio, potasio,
cloruro, calcio, fosfato, bicarbonato) son los que brindan el acceso, al calcio y
fosfato para los tejidos dentarios, jugando un papel importante para el proceso de

remineralizacion de las superficies dentales, luego de un ataque acido 3°. Por otro
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lado, el bicarbonato y el fosfato en conjunto contribuyen a brindarle a la saliva su
capacidad buffer 3°. En la hiposalivacion causada por radiacion, se ha encontrado
que la concentracidn de calcio se ve reducida en comparacién a una secrecion
salival normal, lo que muy posiblemente perjudica el proceso de remineralizacién
de los tejidos dentales 3°. Entendiéndose que, en ausencia o disminucién de
saliva, es mas probable que ocurra desmineralizaciéon y también es mas dificil
detenerla o revertirla 36,

Se debe considerar, la posibilidad de que el motivo causal del desarrollo de
hiposalivacion, influya en conjunto con la tasa de secrecién generada, en las

concentraciones de los componentes inorganicos en la saliva 3°.
6.2 Desmineralizacién del diente

Se entiende por desmineralizaciéon a la pérdida de material calcificado de la
estructura dental %’. Este es un proceso quimico que puede estar mediado por
biofilm dental, como en el proceso de caries, o por otro lado mediado
quimicamente, como sucede en la erosion por fuentes de acido exdgenas o
enddgenas 7.

El proceso de desmineralizacién ocurre durante el metabolismo de las
bacterias presentes en la cavidad oral y resguardadas por el biofilm dental, donde
producen acidos organicos, como acido lactico, acético, propionico, butirico y
succinico, capaces de liberar hidrogeniones (H+) al medio de la biopelicula y a la
saliva lo que disminuye el valor del pH .

Los (H+) liberados se difunden hacia el esmalte y alli reaccionan con los
iones fosfato (PO4 -3), para formar fosfatos primarios (HPO4 -2), fosfatos
secundarios (H2PO4 -1) y acido fosforico, también reaccionan con los iones
hidroxilo (OH"), formando agua 38. La disminucion abrupta de la concentracion de
los iones (PO4 -3) y (OH") define el estado de subsaturacion, que favorece una
mayor salida y pérdida de otros iones desde los cristales de hidroxiapatita del
esmalte 3. Lo que se traduce en la pérdida de minerales que se conoce como
desmineralizacion, que, de continuar en el tiempo, provocara una lesion de caries
visible en el esmalte dental 3. Ademas, el calcio (Ca+2) liberado del esmalte por
la pérdida de (PO4-3) e (OH") es capturado por proteinas del biofilm y de la

saliva, lo que contribuye a la disminucion total de todos los iones que conforman
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la estructura de los cristales de hidroxiapatita, por lo tanto, mantiene las

condiciones de subsaturacion y desmineralizacion 3,
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7. Caries asociada a radioterapia

Se cree que la caries asociada a radiacion tiene su causa en la disminucion
del pH oral que modifica la microbiota, con un aumento de microorganismos
cariogénicos, y en el cambio que se genera en la composicidn enzimatica de la
saliva, que promueve un ambiente acido, posterior al tratamiento con radiacion en
la zona de cabeza y cuello 39,

A diferencia de la caries dental no asociadas a radioterapia, el proceso de
caries por radiacion se conoce como una complicacion tardia de la radioterapia
debido a sus efectos principalmente indirectos 2*. La xerostomia posterior a
radioterapia, por ejemplo, se encuentra relacionada a una aplicacién de dosis
moderadas de radiacion (30 Gy) que exceden el limite de tolerancia de las
glandulas salivales, generando esta caries secundaria a la terapia “°. Puede
desarrollarse clinicamente de 3 a 6 meses posteriores al tratamiento con radiacion
39_

Se presenta de forma distinta, afectando las superficies lisas en una
primera instancia y llegando a desarrollar lesiones radiculares e incisales con un
mayor grado de avance en el mismo periodo de tiempo 2*. Se destacan patrones
de desmineralizacion, el mas comun afecta la zona cervical de los dientes y se
extiende a lo largo de la unién amelocementaria, como una lesiéon circunferencial,
en otros casos se genera la desmineralizacion en todas las superficies de los
dientes y el patrbn menos comun se presenta como cambios de color en la
dentina, tornandose marrén oscuro, ademas se puede ver un desgaste oclusal e
incisal importante 3. Sin embargo, el patron de desmineralizacion producido por
caries es el mismo en pacientes que han sido irradiados y en pacientes que no,
por lo que esta diferencia en la afeccidén se les adjudica a los efectos indirectos,
como lo es la hiposalivacion 2.

También se a encontrado que la caries relacionada a la radioterapia puede
estar ligada a un efecto directo de la misma, producto de una dafio generado a
dosis mas altas (sobre 60 Gy), ya que, se han visto cambios en las propiedades
fisicas de los dientes expuestos, como lo es la disminucion de la microdureza de
la dentina, y la alteracion de la unién entre esta y el esmalte, sin embargo, el dafio
directo por si solo no es suficiente explicacion para entender la aparicién de caries

posterior a radioterapia, en dientes que no se encuentran en el area irradiada “°.
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Las causas de esta enfermedad multifactorial podrian estar ligadas a
importantes factores, que se reflejan en cambios provocados en las glandulas
salivales, saliva, flora bucal, aparicion de mucositis bucal, cambios en la dieta y

disminucién del estandar de higiene bucal, posterior a un proceso de radioterapia
41
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OBJETIVOS
Objetivo general:

- Evaluar a través de una revision sistematica de la literatura, la asociacion
entre alteraciones del flujo salival y la aparicion de lesiones de caries

posterior a la radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello.
Objetivos especificos:

- Identificar a través de una revision sistematica de la literatura, los tipos de
alteraciones salivales presentes en pacientes con cancer de cabeza y
cuello, posterior a la radioterapia.

- Determinar a través de una revisidn sistematica de la literatura la
prevalencia e incidencia de las alteraciones salivales presentes en
pacientes con cancer de cabeza y cuello, posterior a la radioterapia.

- Determinar a través de una revisidn sistematica de la literatura la
prevalencia e incidencia de las lesiones de caries en pacientes con cancer
de cabeza y cuello, posterior a la radioterapia.

- Evaluar si existe asociacion entre las alteraciones salivales y lesiones de
caries en pacientes con cancer de cabeza y cuello, posterior a la

radioterapia.
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MATERIALES Y METODOS

El presente estudio de investigacién, se encuentra registrado en la
plataforma PROSPERO, y consiste en una revision sistematica de la literatura que

busca responder la pregunta:

¢ Existe asociacion entre las alteraciones del flujo salival y la aparicién de lesiones

de caries posterior a la radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello?.

Para ello, se realizdé una busqueda en las bases de datos electronicas de
PubMed, Scopus, Proquest, Web of Science, Lilacs y Google Scholar,
considerando como ultimo ingreso el dia 4 de Diciembre de 2020, con llaves de
busqueda desarrolladas a partir de los dominios extraidos de la referida pregunta
de investigacion (Tabla |). Esta llave, mantuvo el orden de dominios clave y fue
adaptada para ser utilizada en cada una de las bases de datos antes citadas
(Tablas II, 1ll, 1V, V y VI), exceptuando Google Scholar donde se realizd una

busqueda manual.

Una vez aplicadas las llaves de busqueda, se eliminaron los duplicados y
se filtraron los articulos segun titulo, abstract y criterios de elegibilidad, obteniendo

asi el numero final de publicaciones a incluir en este estudio.

Posteriormente se realiz6 el analisis de calidad de dichas publicaciones
con el fin de determinar heterogeneidad y nivel de sesgo presente, esto fue
realizado en una fase inicial de forma individual por cada uno de los autores, para
en una segunda fase realizar una revision grupal de los aspectos de cada
publicacion a incluir logrando asi que cada publicacion fuera revisada por minimo
dos autores en dos ocasiones separadas en el tiempo. Ademas se realizé un
analisis estadistico tipo metanalisis para determinar el nivel de sensibilidad y

aplicabilidad de los estudios incluidos.
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Definiciones operacionales de variables:

A partir de la pregunta de investigacién y los criterios P.I.C.O.S, se

identificaron las siguientes variables, las cuales fueron extraidas de cada articulo

que resulto seleccionado de la busqueda sistematica de la literatura (Tabla I).

Tabla I. Operacionalizacién de variables que seran extraidas de la literatura.

Variable Tipo Dimensién Escala de medicion
Radioterapia | Independiente Cuantitativa Gray (Gy)
Discreta
Cancer Independiente Cualitativa Estadios del cancer (I al IV)
Ordinal
Alteraciones Dependiente Cualitativa Xerostomia, Hiposalivacion,
salivales Nominal Sialorrea
Caries Dependiente Cualitativa Numero de dientes
Ordinal permanentes cariados,
obturados y perdidos por
caries (COPD)
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Estrategias de busqueda segun bases de datos utilizadas:

Tabla Il. Llave de busqueda aplicada en PubMed.

Estrategia de busqueda para Medline via Pubmed

(((((("Cancer"[Title/Abstract] OR "neoplasm”[Title/Abstract] OR "oral
cancer"[Title/Abstract]) AND "radiotherapy"[Title/Abstract])  OR "radiation
therapy"[Title/Abstract] OR "radiation effects"[Title/Abstract] AND
"Saliva"[Title/Abstract]) OR "Salivation"[Title/Abstract] OR "Salivary"[Title/Abstract]
OR "xerostomia"[Title/Abstract] OR "hyposalivation"[Title/Abstract] OR "salivary
gland diseases"[Title/Abstract]) AND "dental caries"[Title/Abstract]) OR "dental
caries susceptibility"[Title/Abstract] OR "tooth demineralization"[Title/Abstract])

Tabla lll. Llave de busqueda aplicada en Scopus.

Estrategia de busqueda para Scopus

TITLE-ABS-KEY ( cancer ) OR TITLE-ABS-KEY ( neoplasm ) OR TITLE-ABS-
KEY ( "oral cancer") AND TITLE-ABS-KEY ( radiotherapy ) OR TITLE-ABS-KEY
( "radiation therapy" ) OR TITLE-ABS-KEY ( "radiation effects" ) AND TITLE-
ABS-KEY ( saliva* ) OR TITLE-ABS-KEY ( xerostomia ) OR TITLE-ABS-KEY (
hyposalivation ) AND TITLE-ABS-KEY ( "dental caries"™ ) OR TITLE-ABS-KEY (

“"tooth demineralization™ )

Tabla IV. Llave de busqueda aplicada en LILACS y BBO.

Estrategia de busqueda para LILACS y BBO

MH: cancer OR cancer OR neoplasia OR neoplasm OR "cancer de cabeza y
cuello" AND radioterapia OR radiotherapy OR "Radiagao lonizante" OR "Radiation,
lonizing" OR "radiacion ionizante" OR "Efeitos da Radiagdo" OR "Radiation
Effects" OR "efectos de la radiacion" AND "Doencgas das Glandulas Salivares" OR
"Salivary Gland Diseases" OR "Enfermedades de las Glandulas Salivales" OR
xerostomia OR hyposalivation OR hiposalivacion OR Salivagdo OR salivation OR

salivacion OR sialadenite OR sialadenitis
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Tabla V. Llave de busqueda aplicada en WOS.

Estrategia de busqueda para Web of Science

TS=(TOPIC: (TOPIC: (cancer) OR TOPIC: (neoplasm) OR TOPIC: ("oral cancer") ) AND
TOPIC: (radiotherapy) OR TOPIC: ("radiation therapy") OR TOPIC: ("radiation effects") )
AND TS=(saliva*) OR TS=(xerostomia) AND TS=(caries)

Tabla VI. Llave de busqueda aplicada en Proquest.

Estrategia de busqueda para Proquest

(ft(Cancer) OR ft(neoplasm) OR ft("oral cancer")) AND (ft(radiotherapy) OR
ft("radiation therapy") OR ft("radiation effects")) AND (ft(Saliva) OR ft(Salivation)
OR ft(Salivary) OR ft(xerostomia) OR ft(hyposalivation) OR ft("salivary gland
diseases")) AND (ft("dental caries") OR ft("dental caries susceptibility") OR ft("tooth

demineralization"))
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Criterios de Elegibilidad:

Seran incluidos en la presente revision sistematica:

Estudios clinicos aleatorizados controlados y no controlados realizados en

humanos.

Estudios clinicos cohorte y caso control en humanos.

Estudios de reportes de caso y series de casos clinicos.

Estudios que incluyan las variables principales (Tabla I).

Estudios cuyo tratamiento sea radioterapia por si sola o en combinacién

con quimioterapia.

No existira restriccion temporal ni de idioma.

Serén excluidos de esta revision:
- Estudios que no expongan todos los hallazgos o resultados encontrados.
- Estudios cuyo tratamiento sea una combinacion de radioterapia y cirugia.
- No seran incluidas revisiones narrativas ni de la literatura, cartas al editor,

ni reportes parciales de casos.
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RESULTADOS

Seleccion de publicaciones:

Al aplicar la llave de busqueda en PubMed (Tabla Il) se obtuvieron 1.737
publicaciones, en Scopus (Tabla Ill) 324, en Lilacs & BBO (Tabla 1V) 382, en Web
of Science (Tabla V) 446, en Proquest 1.366 (Tabla VI) y en Google Scholar 119,
obteniendo un total de 4.374 publicaciones (Figura ).

Posteriormente se realiz6 la eliminacion de articulos duplicados, generando
un total de 3.627 articulos, a partir de los cuales se eliminaron 3.289 por presentar
titulos no congruentes con la pregunta de investigacion, 262 por no abordar las
variables principales dentro de sus resumenes y 57 por no cumplir con los
criterios de elegibilidad. Dando como resultado un total de 19 estudios a incluir en

la presente revision sistematica de la literatura.
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Busqueda en Lilacs and
BBO (n
Busqueda en ProQuest

l l ] ]

Total de publicaciones obtenidas
(n=4.374)

Se eliminardn aquellos duplicados
(n=747)

Registro de los seleccionados sin
duplciados (n=3.627)

Registro de los excluidos por titulo
- - (n=3.289)

Articulos para revision de resumen
(n=337)

Registros de los excluidos por
resumen (n=262)

Articulos de texto completo evaluados
por elegibilidad (n=76)

Publicaciones excluidas por criterios
de elegibilidad (n=57)

Estudios incluidos en la revision
(n=19)

Figura I. Flujograma de estrategia PRISMA.
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Analisis cualitativo:

Al leer por extenso y analizar la metodologia de cada uno de los 19
articulos seleccionados, se clasificaron segun su disefio metodologico en:
Ensayos clinicos aleatorizados [ECAs] (6 articulos), estudios de cohorte (6
articulos), series de casos (4 articulos), estudio clinico transversal (1 articulo),
revision sistematica (1 articulo) y casos y control (1 articulo).

Estos estudios fueron analizados en cuanto a su calidad y nivel de sesgo, a
partir de los criterios de evaluacion de los Institutos Nacionales de Salud (NIH)
disponibles en la base de datos Medline a través de la plataforma PUBMED, los
cuales fueron aplicados para cada disefio de estudio 2.

Como resultado de este analisis cualitativo, se obtuvieron graficos de tipo
semaforo (Figura IlI, Ill, IV, V y VI). Este tipo de disefio esquematico permite
observar cuando cada uno de los dominios evaluados en los articulos esta
desarrollado de forma adecuada en el reporte clinico (signo verde positivo),
cuando esta ausente (signo rojo negativo), e incluso cuando no queda esclarecido
totalmente (signo amarillo interrogante). Este tipo de grafico, permite observar de
manera esquematica las diferencias en cuanto a calidad y riesgo de sesgo entre

los articulos, segun tipo de estudio.
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Autor y afio TSecuencia 2asignacion ®Cegamiento “Datos ®Resultados
Daveshwar, S
2020 . . . .

Muller, V. J.
2019

Hey J
2013

Spak CJ
1994

Brown, L
1978

B L
1975 * ®

'Secuencia: ¢ Existié generacion adecuada de secuencia?.

2Asignacion: ¢ Existio asignacion oculta de forma adecuada?.
3Cegamiento: ¢ Existié cegamiento adecuado del evaluador?.
“Datos: ¢,Se evaluaron datos de resultados incompletos?.

Resultados: ¢ El estudio estuvo libre de resultados selectivos informados?

Figura Il. Grafico de analisis cualitativo tipo semaforo de los ensayos clinicos
aleatorizados seleccionados.

Los dominios llave seleccionados para este tipo de estudio fueron los
referentes a secuencia, cegamiento y resultados. A partir de la figura Il, es posible
observar que el disefio de estudio ECAs con la mejor calidad de evidencia segun
la pregunta de investigacion planteada, es el realizado por Hey J., ya que ademas
de cumplir con los dominios clave, cumple igualmente con el resto de criterios de
evaluacion, siendo ademas un referente para la modulacién y determinacion de la
respuesta a la pregunta de investigacion 43. En cuanto al resto de los estudios de
igual metodologia, se aprecia un mediano nivel de sesgo, ya que en todos existid
al menos la generacion adecuada de secuencia aleatoria para los participantes
del estudio, evaluacion completa de datos en relacion a los objetivos planteados
en el estudio, y resultados libres de selectividad al ser informados, a excepcidn
del realizado por Spak que pese a que cumple con todos los dominios llave, al
evaluar el estudio en su totalidad resulta evidente que su nivel de calidad es
inferior al realizado por Hey J. Respecto a Muller V. este cumplié soélo con el

criterio llave de secuencia, otorgandole un bajo nivel de calidad 444546:47.48
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Autor y afio Pregunta | “Poblacion | ‘Participacion | “Seleccion | *Muestra | “Analisis | 'Plazo | "Exposicidn Validez | “Evaluacién | "Resultados | “Cegamiento | “Pérdidas | “Variables
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"Pregunta: ;Se expresoé claramente la pregunta de investigacion u objetivo en este documento?.

2Poblacion: ¢ Se especifico y definio claramente la poblacion de estudio?.

SParticipacion: ¢ La tasa de participacion de las personas elegibles fue al menos del 50%?.

4Seleccion: ¢Todos los sujetos fueron seleccionados de la misma poblacion o de poblaciones similares?, ;Se pre
especificaron y aplicaron criterios de inclusién y exclusion?.

SMuestra: ¢Se proporcioné una justificacion del tamafio de la muestra, una descripcion de la potencia o estimaciones de
varianza y efecto?.

5Analisis: Para los analisis en este documento, ¢se midieron las exposiciones de interés antes de que se midieran los
resultados?.

"Plazo: ¢ Fue suficiente el plazo para que uno pudiera esperar razonablemente ver una asociacion entre la exposicion y el
resultado si existiera?.

8Exposicion: Para exposiciones que pueden variar en cantidad o nivel, ¢examino el estudio diferentes niveles de exposicion
en relacion con el resultado?.

%Validez: ¢;Las medidas de exposicion estaban claramente definidas, eran validas, confiables y se implementaron de
manera consistente en todos los participantes del estudio?.

"°Evaluacion: ¢ Se evaluaron las exposiciones mas de una vez a lo largo del tiempo?.

""Resultados: ¢Las medidas de resultado estaban claramente definidas, eran vélidas, confiables y se implementaron de
manera consistente en todos los participantes del estudio?.

2Cegamiento: ¢Los evaluadores de resultados estaban cegados al estado de exposicién de los participantes?. Esto fue
considerado como llave cuando los resultados correspondian a una variable principal.

Bpérdidas: ¢ Las pérdidas durante el seguimiento después del inicio del estudio fueron del 20% o menos?.

"Variables: ¢Se midieron y ajustaron estadisticamente las posibles variables de confusion clave para determinar su

impacto en la relacién entre exposicion y resultado?

Figura lll. Grafico de andlisis cualitativo tipo semaforo de los estudios de cohorte

y transversales seleccionados.

Los dominios llave seleccionados para la evaluacion de la calidad de estos
estudios fueron aquellos referidos a la seleccién, plazo, evaluacion y resultados.
A partir de la figura lll es posible observar que para los estudios clinicos
poblacionales de tipo cohorte y transversal, los reportes con altos niveles de
calidad segun la herramienta aplicada y dominios llave seleccionados fueron los
de Almstahi A. y Beer K., debido a que cumplen con todos los dominios,

otorgandoles un bajo nivel de sesgo 4°°°,
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En base a los dominios llave seleccionados, entre los estudios con bajo
nivel de calidad se encuentran los realizados por Mougeot J y Keene H, mientras
que el resto de los estudios presentan un mediano nivel de calidad, cumpliendo
principalmente con el dominio llave de plazo, ademas de otros criterios reportados
favorablemente como lo son pregunta, poblacién, participacion, analisis y

pérdidas 51,52,53,54,55_
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*Criterios *Busqueda | *Revision | *Analisis | *Enumeracion .
Aut?ry 1Pregunta de d calidad 7Sesgo 8Heterogeneldad
ano elegibilidad
Lieshout,
@ ® O ® e ® @ O
2014

"Pregunta: ¢ La revision se basa en una pregunta focalizada que esta adecuadamente formulada y descrita?.

2Criterios de elegibilidad: ¢Los criterios de elegibilidad para los estudios incluidos y excluidos fueron pre-definidos y
especificados?.

3Busqueda: ¢ La estrategia de busqueda de literatura utilizé un enfoque integral y sistematico?.

“4Revisién: ;Se revisaron los titulos, resimenes y articulos de texto completo, de forma doble e independiente para su
inclusion y exclusion a fin de minimizar el sesgo?.

SAnalisis calidad: ;La calidad de cada estudio incluido fue calificada de forma independiente por dos o mas revisores
mediante un método estandar para evaluar su validez interna?.

SEnumeracion: ¢Se enumeraron los estudios incluidos junto con las caracteristicas y resultados importantes de cada
estudio?.

"Sesgo: ¢,Se evaluo el sesgo de publicacion?.

8Heterogeneidad: ;Se evalud la heterogeneidad?.

Figura IV. Gréfico de analisis cualitativo tipo semaforo del estudio tipo revision

sistematica seleccionado.

Los dominios llave seleccionados para este tipo de estudio fueron los
referentes a criterios de elegibilidad, analisis de calidad y heterogeneidad. A partir
de la figura IV es posible observar que el estudio tipo revisidon sistematica de
Lieshout H. presenta un mediano nivel de calidad, pues el unico dominio llave que
no cumple es el de heterogeneidad. Pese a esto y en base al resto de los
criterios, posee una buena estructura y desarrollo metodolégico para un estudio
de estas caracteristicas, sin embargo no especifica claramente su pregunta de

investigacion ni evalla la presencia de sesgo de publicacién .
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Autor y afio | 'Pregunta | “Poblacién *Casos ‘Sujetos | ‘Descripcion *Medidas | "Seguimiento ‘Métodos "Resultados

y objetivo consecutivos intervencion de estadisticos
resultado
Bekta, K
- @ 00 0 O & 6 6 O | O
Escoda, J
« @ @ @ O® 0 @ ® ® &
Gu, MF
- @ 0 ® ® 0 @ O O  ® e
Karmiol, M
@ @ @ @ O O @ O @

"Pregunta/objetivo: ¢ Se expreso claramente la pregunta o el objetivo del estudio?.

2Poblacion: ¢ Se describio la poblacion de estudio de forma clara y completa, incluida una definicion de caso?

3Casos consecutivos: ¢ Fueron los casos consecutivos?.

4Sujetos: ¢ Fueron los sujetos comparables?.

®Descripcion intervencion: ¢ Se describio claramente la intervencion?.

5Medidas de resultado: ;Las medidas de resultado estaban claramente definidas, eran validas, confiables y se
implementaron de manera consistente en todos los participantes del estudio?.

’Seguimiento: ¢ Fue adecuada la duracion del seguimiento?.

8Métodos estadisticos: ¢ Estaban bien descritos los métodos estadisticos?.

®Resultados: ¢ Fueron bien descritos los resultados?.

Figura V. Gréfico de analisis cualitativo tipo semaforo de los estudios tipo series

de casos seleccionados.

Los dominios llave seleccionados para este tipo de estudio fueron
poblacion, sujetos y resultados. Segun la informacidén que entrega la Figura V se
determind que el estudio realizado por Escoda J. presenta un alto nivel de calidad
dentro de los estudios tipo serie de casos, pues cumple con todos los dominios
llave, mientras que el estudio realizado por Bektas K. presenta un riesgo de sesgo
medio pues el Unico dominio llave que no cumple es el de resultados 7%, En
cuanto al resto de los estudios revisados en base a la totalidad de los criterios
estos presentan un bajo nivel de calidad, siendo el realizado por Karmiol M. el que
tuvo menos criterios de evaluacion correctos cumpliendo Unicamente con aquellos

de descripcion de la poblacion y resultados 5969,
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Autor y Pregunta ‘Poblacidn Muestra “Controles Selecciin “Casos Aleatorizacién ‘Controles Exposicidn Medidas Cegamiento “Variables
aho © objetivo concurentes exposicion de
confusion

Brown,
L
1981

"Pregunta/objetivo: ¢La pregunta de investigacion o el objetivo de este documento fueron claramente establecidos y

apropiados?.

2Poblacion: ¢ Se especifico y definio claramente la poblacion de estudio?.

3Muestra: ;Los autores incluyeron una justificacion del tamario de la muestra?.

4Controles: ¢ Se seleccionaron o reclutaron controles de la misma poblacion o de una poblacion similar que dio lugar a los
casos?.

5Seleccion: ¢ Las definiciones, los criterios de inclusion y exclusién, los algoritmos o los procesos utilizados para identificar
o seleccionar casos y controles fueron validos, confiables y se implementaron de manera consistente en todos los
participantes del estudio?.

8Casos: ¢ Fueron los casos claramente definidos y diferenciados de los controles?.

"Aleatorizacion: Si menos del 100 por ciento de los casos y / o controles elegibles fueron seleccionados para el estudio,
¢los casos y / o controles fueron seleccionados al azar entre los elegibles? ¢ Se utilizaron controles concurrentes?.
8Controles concurrentes: ¢ Pudieron los investigadores confirmar que la exposicion / riesgo ocurrio antes del desarrollo de la
condicion o evento que definié a un participante como caso?.

SExposicion: ¢ Pudieron los investigadores confirmar que la exposicion / riesgo ocurrio antes del desarrollo de la condicion o
evento que definié a un participante como caso?

"®Medidas exposicion: ;Las medidas de exposicion / riesgo estaban claramente definidas, eran validas, confiables y se
implementaron de manera consistente en todos los participantes del estudio?

"Cegamiento: ¢ Los evaluadores de exposicion / riesgo estaban cegados al estado de caso o control de los participantes?.
2variables de confusion: ;Se midieron y ajustaron estadisticamente las posibles variables de confusion clave en los
analisis? Si se utilizé la correspondencia, ¢ los investigadores tuvieron en cuenta la correspondencia durante el analisis del

estudio?

Figura VI. Grafico de analisis cualitativo tipo semaforo del estudio tipo casos y

controles seleccionado.

Los dominios llave seleccionados fueron poblacién, seleccién, exposiciéon y
variables de confusion. En la figura VI se observa que el estudio tipo casos y
controles de Brown L. presenta una mediana calidad, pues cumple con todos los
dominios llave a excepcién del de seleccion, reflejando un estudio bien
desarrollado, ya que la pregunta de investigacion fue bien definida, al igual que la
poblacién estudiada, y se ajustaron las variables de confusion. En base al resto
de los criterios el estudio no especific6 como se reclutaron a los controles ni
como fue el proceso de seleccidn, y pese a definir las exposiciones y sus tiempos,
no especifica quién realizé las mediciones, ni en qué condiciones °'.

A partir de la lectura y analisis de cada estudio, se generaron tablas
resumen con la informacién extraida y mas relevante, respecto a las variables
principales asociadas a la pregunta de investigacion y hallazgos reportados,

clasificandolos segun tipo de estudio. (Tabla VII, VIII, IX, X'y XI).
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Tabla VII. Resumen de estudios seleccionados tipo ECAs

D “Autor Ev. ySeg. Grupos Tro Rx Flujo salival Lesiones de Caries Resultados variable principal
Afio Med. FS/ Grupo Med. Sev/Act
1 DaveshwarS | Pre  y  post | I:13 (Canceroral) Radioterapia 60 Gy Flujo salival en T Velocidad y tasa de fljo salival se redujeron B B ET estudio aporta como relevancia clinica el papel de 1a radioterapia en Ia
2020 radioterapia - I1A: Muestra pre RT convencional reposo significativamente post radioterapia, el flujo salival medio pre reduccion de la salivacion y su pH, aumentando la cariogenicidad que conduce al
- 1B: Muestra post RT bidimensional radioterapia fue de 7,6667 y 1,6889 post radioterapia. desarrollo de caries desenfrenada inducida por radiacion, por lo que se vuelve
11; 13 (Cancer laringeo) 11: Se redujo significativamente post radioterapia, pasando de un fundamental alentar a los pacientes en tratamiento con radioterapia realizar
- 11A: Muestra pre Rt flujo salival medio pre radioterapia de 7.6529 a 16471 post controles dentales regulares y explicar el riesgo de desarrollo de caries.
- 11B: Muestra post RT radioterapia.
Z Muller V Pre RT, 38 dias, 156 | - Grupo examen: 11 pacientes irradiados el | Radioterapia B Flujo salival en Antes de Ia radioterapia: COPD G EX en su primera visita: 19,3, Los principales hallazgos son una caida en el pH salival, que probablemente haya
2019 dias, 257 dias y 390 | érea de cabeza y cuello debido a cancerde | de intensidad reposoy No estimulada: G EX después del control de la fuente Infecciosa dental antes de | sido contribuido por un aumento concomitante en los niveles de lactobacilos,
dias post RT. cabeza y cuello. modulada estimulado -GG 0555031 la radioterapia: 21,2, pero no tan evidentemente por estreptococos mutans. El nimero
- Grupo control: 19 voluntarios sin -GEX: 040021 i mayor de en con los
compromisos. Estimulada estreptococos mutans es un hallazgo relevante en la caries radicular en
SGC155£0,75 comparacién con la caries del esmalte, a la que los pacientes mayores son més
-GEX: 1,36 0,67 propensos. Este cambio en la ecologia de la cavidad bucal puede hacer que los
Alos 38 dias post radioterapia: pacientes irradiados tengan un mayor riesgo de desarrollar caries. Clinicamente,
No estimulada: la masticacion de parafina durante el tiempo de radioterapia aumenta el pH y el
-GG 0575033 flujo salival, lo que puede reducir los sintomas por hiposalivacién.
SGEX: 0,19+
0,10
Estimulada:
-G C:1,82£0,93
-GEX: 088035
3 Hey] PreRT, 230 Radioterapia A212t Flujo salival A~ En (mi/5min) Evaluacion de | - Grupo A: en Grado 0 (sin efectos en tejidos duros) E] flujo salival estimulado (SFR) disminuyé en todos 1os grupos después de la
2013 1 mes, 6 meses, 12 | B:18 conformada 11,04 Gy estimulado -PreR toxicidad de | - Grupo B: en Grado 1-2 (lesiones cariosas esporddicas) viéndose que en el grupo A y , este alcanza sus valores minimos a los 6
meses, y 24 meses 3D B:i265+ - 1mes post RT: 3.23 la (RTOG / | -Grupo C: en Grado 3-4 (lesiones cariosas generales, con caries | meses, estableciéndose una relacion significativa en este periodo con los efectos
postRT Radioterapia 11,59 Gy - 6 meses post RT: 3.03 EORTC) desenfrenada) en los tejidos duros dentales, y pese a que en todos los grupos el SFR auments
de intensidad 9 - 12 meses postRT: 353 modificada ligeramente a los 24 meses, no regresé a sus valores iniciales. Pese a esto los
modulada 9,93 Gy - 24 meses post RT: 3.92 autores consideran que la tasa de flujo salival no es un parémetro muy confiable,
B - En (ml/Smin): ya que en individuos sanos se ha visto que puede variar hasta en un 44% a lo
- PreRT: largo del tiempo. Creen que es necesario enfocar los estudios mayoritariamente
-1 mes post RT: 1.79 ala calidad de la saliva, que a la cantidad. Sin embargo concluyen que la dosis
- 6 meses post RT: 2.43 media en la gléindula parstida preservada, asi como el flujo salival completo
- 12 meses post RT: 2.51 estimulado, afectan la extensién del dafio por radiacién en el tejido duro dental.
- 24 meses post RT: 2.28
€~ En (ml/5min):
“PreR
-1 mes postRT: 195
- 12 meses post RT a0
- 24 meses post RT: 2.85
% Spak C PreRT, A7 28 pacientes que aplicacion de gel de | Radioterapia 64 y 50 Flujo salival en A No estimulado: pre radioterapia (0.36£0.34) (n=28), 6 | - Namero | -A:NGmero total de nuevas lesiones: 6 meses (2827.1) (n=19)y | Hubo diferencia estadistica con respecto al nimero de nuevas lesiones y
1994 6 meses y 12 meses | flior 0.42% una vez al dia por un aio Gy reposoy meses (0.07£0.08) (n=19) y 12 meses (0.09:0.10) (n=18) post | total  de | 12meses (43:8.6) (n=18) post radioterapia lesiones de superficie radicular cuando se utilizé el flujo salival no estimulado
postRT desde el comienzo de la radioterapia dentro estimulado radioterapia nuevas Nimera total de nuevas lesiones en superficies de raiz: 6 meses | para discriminar entre los grupos. Cuando se utilizo el flujo salival estimulado
B: 27 pacientes que aplicacion de gel de de Estimulado: pre radioterapia (1.79+1.28) (n=28), 6 meses | lesiones (1,5¢3.6) (n=19) y 12 meses (2.024.1) (n=18) post radioterapia | para discriminar entre los grupos hubo solo una diferencia estadisticamente
fldor 1.23% una vez al dia por 4 semanas ambos (0540.60) (n=19) y 12 meses (0.61+0.61) (n=18)post | -  Nimero | - B:Nimero total de nuevas lesiones: 6 meses (29+6.7) (n=22) | significativa con respecto a el niimero total de nuevas lesiones.
desde el comienzo de la radioterapia hasta grupos radioterapia. total de | y 12meses (53¢8.:8) (n=19) post radioterapia El estudio determind que el flujo salival se puede utilizar como prueba de
2 semanas después del término del periodo - B: No estimulado: pre radioterapia (0.29:026) (n=27), 6 | nuevas Niimera total de nuevas lesiones en superficies e raiz: 6 meses | diagnostico para la evaluacion del riesgo de caries. Cuando se utilizo como
de irradiacién, seguido del uso de 0.42% meses (0.06£0.10) (n=22) y 12 meses (0.06:0.10) (n=19) post | lesiones en | (19#5.1)(n=22)y 12 meses (3.747.2) (n=19) postradioterapia | criterio diagnéstico < 0,1 mL/min de saliva no estimulada, el valor predictivo
gel de flior una vez al dia por un afio radioterapiA superficies de positivo fue del 80%, y cuando se utilizé < 0,5 mL/min de saliva no estimulada,
después del inicio de la terapia. Estimulado: pre radioterapia (1.69+1.18) (n=27), 6 meses el valor fue del 84%.
(0.53:056) (n=22) y 12 meses (048:045) (n=19) post
radioterapia
5 BrownL Pre RT 2 veces a la | 42 pacientes totales, grupo 1y 2 con igual | Radioterapia Mas de Flujo salival Basado en los resultados del estudio anterior. COPDYCOPS | Pre radioterapia: Ambos grupos con experiencia similar de | Se determino que la redistribucion de la microflora oral relacionada a Ia
1978 semana, en RT 1veza | cantidad de participantes convencional 50 Gy estimuladoy en caries Xerostomia post radioterapia produjo un desequilibrio en la relacion
la semana y post RT | 1 Higiene bucal + gel topico 1% NaF reposo Post radioterapia: bacterias/saliva/caries favoreciendo la actividad de caries. Demostrandose la
¢/3mesesen1°afioy | 2: Higiene bucal + gel de flior + sacarosa - 23 pacientes ¢/ nuevas lesiones importancia de la saliva en el mantenimiento de un equilibrio microbiano que
/6 meses hasta los | dietética restringida 0 889% en primeros 12 meses post radioterapia suprime la aparicién de microorganismos potencialmente patégenos. La pérdida
30 meses. 3: Higiene bucal + gel s/ fluoruro 0 81%en grupo de gel sin flior de los poderes protectores de la saliva junto con los cambios subsiguientes en
- 13 mantuvieron lesiones inactivas durante el estudio. los microorganismos y el estilo e vida del paciente crean un desafio de caries
Media acumulada CPOS en pacientes con gel de flior: 4,8 extremadamente potente que se compensa con el uso del gel que contiene fltor.
Media acumulada CPOS en pacientes con gelsin flior: 27,5
La caida en los incrementos de CPOS después de 12 meses de
Soincdit con reemplazo del gel sin i
6 BrownL Pre RT 2 veces a la | 1: 15 pacientes para uso de gel con flior Radioterapia Mas de | Flujo  salval ~Pre Rt: Media de de 1,3 ml / min B Los niveles de radiacion utilizados en el tratamiento de los pacientes produjeron
1975 semana, en RT 1 vez 2: 15 pacientes para uso de gel sin flior convencional 50 Gy estimulado y en - 2 semanas post RT: Media de 0,5 ml / min cambios en las gléindulas salivales, generando una reduccion pronunciada y
la semana y post RT reposo - 3 meses post RT: Media de 0,08 ml / min persistente del flujo salival, generando xerostomia que estuvo acompaiada de
¢/ 3meses en 1°afioy cambios pr en microbianos de la microflora
/6 meses hasta los oral, siendo los més pronunciados el predominio de una microflora altamente
30 meses. acidogena.
Ademds se demostrd que los microorganismos implicados en el proceso de
caries reemplazaron répidamente a muchos de los microorganismos no
cariogénicos antes del inicio de la caries clinica.
Todo esto se atribuye a una pérdida de las propiedades amartiguadoras
diluyentes, de la saliva en los
pacientes tratados con r:

Ev. y Seg.: Tiempos de evaluacion y seguimiento.

Grupos: Materiales y cantidades. Tto: Tipo de tratamiento anticancer recibido por los pacientes. Rx: Tipo de radioterapia recibida y dosis en Gy.

Med Flujo salival: Método de medicion. FS/ Grupo: Datos de flujo salival por grupo. Med. Caries: Método de medicion de lesiones de caries. Sev/act: Caracteristicas de severidad y actividad en

lesiones de

caries.

Resultado

variable

principa

Respuesta

que

dan los autores a la

pregunta

de investigacién planteada

en esta revision sistematica
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Tabla VIII. Resumen de estudios seleccionados tipo cohorte y transversales

ID Autor Evy Seg Céncer Grupos Edad Flujo salival Lesiones de Caries Resultado variable principal
Afio Tto Rx Med. FS/ Grupo Sev/Act
7 Mougeot,]. [Pre RT (T0), a los 6| Carcinoma de |31 pacientes: 24-84 | IMRT 54 - 72 | Flujo salival| TO a T6 la media seguin se agruparon en: No hubo diferencias significativas en la linea de base La diferencia de microbioma basal es un factor importante que puede
2019 meses (T6) y a los 18| células en conjuntos (1 (Radioterapia [ Gy estimulado | COPD [+] - 1,41 / 0,21 (ml/min) (TO) en la puntuacién COPD entre los grupos de explicar el resultado de la caries dental. El estudios sugiere un papel
meses post RT (T18). | escamosas y 2) y de intensidad (SSFR) COPD [-] = 1,16 / 0,35 (ml/min) pacientes COPD [+] y COPD [-]. cariogénico de P. melaninogenica y un papel protector potencial de ciertas
(Scc) subconjuntos modulada) TO0aT18: especies bacterianas como A. defectiva, sin embargo, se necesitan estudios
(A,B,CyD) COPD [+] = 1,16 / 0,49 (ml/min) mas detallados para la confirmacion.
COPD [-] > 1,00 / 0,36 (ml/min)
8 Kapoor, S Pre RT y 6 semanas| Oraly Laringeo |30 pacientes - Tto de | 60 Gy | Flujo salival - - Post radioterapia, hubo una reduccién del flujo salival que condujo a un aumento
2018 post RT radioterapia no no en S. sobrinus, lo que representa un mayor riesgo cariogénico, debido a que es
especificado estimulado un organismo altamente formador de acido.
9 Almstahi, A | Pre RT, durante RT y| De amigdalas ,| 33 pacientes 43-76 | Radioterapia - Secrecién | Gl salivales menores: 2 aiios post tratamiento: Media de nuevas lesiones de | Los resultados del estudio sugieren que la radiacién no tiene efectos severos
2018 post RT a los 6 meses,| base de lengua, convencional o de - Media ligeramente mayor durante RT que pre| 2,1+5,9 sobre la secrecién de la glandula labial menor, debido a una menor dosis de
1y 2 afios colitis tumoral, IMRT glandulas | RT -25% c/ lesiones tratadas en |radiacion en el labio en comparacién con la mucosa bucal, cuyas glandulas
paladar blando, combinada con salivales GL. Labial menor: 1-4 superficies menores poseen una secrecion marcadamente menor post radioterapia. Los
mesofaringe, quimioterapia menoresy |- Aumentd secrecién en RT - 12% c/ lesiones tratadas en > | resultados indicaron que a pesar de la mejora en la radioterapia y el uso de
nasofaringe y Flujo salival| - 2 afios post RT secrecién similar a pre RT 4 superficies IMRT aproximadamente la mitad de los pacientes presentaran hiposalivacién
lengua total Gldndula bucal: -67% se enjuagaba con |persistente, lo cual puede aumentar el riesgo de caries e infecciones de mucosas
estimulado | - Secrecién menor a 6 meses y 2 afios post RT, en fluoruro 1 vez al dia. afectando su calidad de vida, aunque no se encontré correlaciéon
comparacién con pre RT. -63% no poseian nuevas |estadisticamente significativa entre el estado de caries y tasa de secrecion
Secrecién salival estimulada: lesiones que requirieran |salival, lo cual puede deberse a que % de los pacientes se enjuagaban
- Menor 6 meses post RT en comparaci6n con pre restauracion. diariamente con 0,2% de fluoruro.
RT - 72% no tenia nuevas lesiones
- Correlacién  significativa  negativa con de caries.
lactobacilos durante RT y 6 meses post RT,| No se encontré asociacidon significativa entre caries
correlacién positiva con Neisseria 1 afio post RT. dental y estado salival o microbiano.
10 Sun, H. B. Pre RT, luego de 20 Gy| Carcinoma 20 pacientes 45-65 | Tto de | 60Gy |[Prueba de[Enmm/min: Se encontraron nuevas lesiones cariosas en dos pacientes, | Los resultados mostraron que cuando los pacientes recibieron 20 Gy de
2010 de RT, al finalizar la| nasofaringeo radioterapia no Schimer - Pre-radiacion: 41,75 + 9,32 6 meses después de la finalizacion de la radioterapia. irradiacion, todos desarrollaron xerostomia en diversos grados, por lo que los
RT, 1 y 6 meses post] ificad dificada | - 20 Gy de radiacién: 25,70 * 8,51 autores consideran que esta alteracién en el flujo salival es algo inevitable y que
RT - Al finalizar el total de 60 Gy: 20.30 * 4.60 no fue reversible en el tiempo, debido al dafio que se genera, sobre todo, en la
- 1 mes después de la radiacié: 7,65 4,31 glandula parétida. Los autores reconocen que la disminucién del flujo salival
- 6 meses después de la radiaciéon: 16,15 + 5,15 aumenta el riesgo de caries y atribuyen los resultados de baja incidencia de
caries en el estudio a 3 causas, el tiempo de seguimiento, que fue de sélo 6
meses, la prevencién y la_instruccién de higiene oportuna en los pacientes.
11 Beer, K Pre Rt, 1 Céancer de| 20 pacientes 26-73 | Radioterapia - Tasa de| Tratados unilateralmente: Pasé de una media de| - En todos los aspectos medidos de la salud bucal, el grupo tratado
2002 durante la RT y unal cabezay cuello por si sola, en flujo salival| 1,7 ml/ min pre RT a 1,0 ml/min post RT. unilateralmente fue superior al irradiado bilateralmente, por lo tanto la
vez después de| combinacién estimulado. | Tratados bilateralmente: Pasé de 1,66 ml/min a preservacion de las glandulas salivales mayores contralaterales tiene un efecto
completar el con 0,28 ml/min. beneficioso sobre la salud bucal, medido por el flujo salival, pH, capacidad
tratamiento quimioterapia o En cada paciente la disminucién del flujo buffer y colonizacién de Streptococcus mutans. Deben valorarse las técnicas de
cirugfa. comenzé en la 12 semana de tratamiento y siguié planificacién tridi 1, IMRT y dalidades de haz a disposicién para
exponencialmente hasta el final del tratamiento. minimizar el deterioro de la salud bucal, en particular el desarrollo de caries
6 semanas post RT la disminucién continué en inducidas por radioterapia.
ambos grupos, pero en menor medida en los
tratados unilateralmente.
12 Schwarz,E. |3,6 + 3,1 afios post| Carcinoma 33 pacientes 35-74 | Tto de| 67,5+ |Flujo salival| Promedio: 0.04 + 0.04 mL/min 15% no tuvieron caries pos tratamiento. Se observaron correlaci estadisti ificativas entre los dos
1999 radioterapia nasofaringeo radioterapia no | ¢ Gy. estimulado | Fue menor de 0,2 ml / 5 min en casi tres cuartas El promedio COPD fue de 8.03#6.11, con 3.8:3.8 recuentos bacterianos, entre la caries de la corona y la caries de la raiz y
especificado partes de los sujetos. dientes con caries, 2.97+4.8 dientes perdidos y 1.2+1.8 ent‘re el pH y el flujo sall‘val,' rqleqtras que la tasa de ﬂu!o de sallvg total
dientes obturados. estimulada no se corre]acmno] s .mﬁcatlvamente con el niimero d,e dientes
o . . . B obturados cariados. En un analisis separado, se encontré que el numero de
58% mostraron caries de superficie radicular activa, meses desde la finalizacién de la radioterapia se correlacioné positivamente
con un rango de 1a 7 raices por persona. con el niimero de dientes obturados cariados.
El promedio de caries de la superficie radicular no
tratadas fue 1,41,7.
El promedio de lesiones de caries radicular restauradas
fue 1,2£3,3.
13 Keene, HJ Pre y desde 1 a 13| Tumores 34 Pacientes (+ | 16-77 |Radiacion >50 Gy - - Paciente sano La relacién inversa entre varias de las mediciones de S. mutans empleadas en
1981 afos post RT radiosensibles | pacientes ionizante - Pre RT: 29 pacientes este estudio y el numero de afios después de la radioterapia, es un hallazgo
de la cabeza y el | adicionales no - Post RT: 0 pacientes intrigante que sugiere que entre los pacientes xerostomicos, los que cooperan en
cuello reportados) Pacientes con caries el régimen de prevencién de caries pueden limitar la propagacién y/o reducir el

- Pre RT: 4 pacientes

- Post RT: 9 pacientes

Pacientes sin caries

- Pre RT: 1 paciente

- Post RT: 25 pacientes (COPD (<5) = 5 pacientes y

COPD (puntuacién de 5 a 20) = 20 pacientes)

grado de infeccion por S. mutans durante varios afos.

Ev. y Seg.: Tiempos de evaluacion y seguimiento. Cancer: Tipo de cancer. Grupos: Materiales y cantidades. Edad: Edad de participantes (Rango). Tto: Tipo de tratamiento anticancer recibido por

los pacientes. Rx: Tipo de radioterapia recibida y dosis en Gy. Med Flujo salival: Método de medicién. FS/ Grupo: Datos de flujo salival por grupo. Sev/act: Caracteristicas de severidad y actividad

en

lesiones

de caries.

Resultado variable

principal:

Respuesta

que

dan los autores a

la pregunta de investigacion

planteada en esta revision sistematica.
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Tabla IX. Resumen de estudios seleccionados tipo Revisiones sistematicas

ID Autor Evy Seg Cancer Grupos Edad Flujo salival Lesiones de Caries Resultado variable principal
Afio Tto Rx FS/ Grupo Med.
18 | Lieshout |Esta revision|Tumores |25 Estudios |Radiacién - Dosis Unica 70| La principal destruccién | Se muestra una gran cantidad de cambios y dafios |Los resultados muestran una gran cantidad de
H buscaba en la articulos |publicados|para estudios| Gy de la estructura dental | en todos los niveles de los tejidos dentales duros, |cambios y dafios en todos los niveles de los tejidos
2014 comprender region deincluidos |entre invitro,in |- Irradiacién |con una irradiacién de | esmalte, unién dentina-esmalte y dentina. Estos |dentales duros (esmalte, unién esmalte-dentina y
mas sobre la|la cabeza yjenlaRS |enero de|situ e in vivo |Fraccionada 30 - 60 Gy fue causado | hallazgos corroboran la idea de que la formacién |dentina). Estos hallazgos corroboran la idea de que
causa de la|el cuello 1980 y <70 Gy -<31,5 |por la pérdida de los | de patrones recurrentesy atipicos de caries dental |[la formacién de patrones recurrentes y atipicos de
destruccién de diciembre Gy efectos protectores de | en dientes irradiados no solo se debe a la pérdida |caries dental en dientes irradiados no solo se debe
los dientes de 2011 - Diferentes la saliva y el flujo, pero | de saliva, sino a wuna combinacién de |a la pérdida de saliva, sino a una combinacién de
después de la| Esquemas De |apoyado por el dafio | hiposalivacion y efectos directos sobre el tejido |hiposalivacion y efectos directos sobre el tejido
radioterapia. Irradiacion inicial del tejido dental | dental duro. Ademads, la formacién de caries [dental duro. Ademds, la formacién de caries

duro. (Walker, 2011)

atfpicas aumenta debido a la mala higiene bucal, el
aumento de sustancias blandas y ricas en
carbohidratos y los cambios de la microflora y
proteinas bacterianas

atipicas aumenta debido a los cambios de la
microflora y proteinas bacterianas.

Ev. y Seg.: Tiempos de evaluacién y seguimiento. Cancer: Tipo de cancer. Grupos: Materiales y cantidades. Edad: Edad de participantes (Rango). Tto: Tipo de tratamiento anticancer recibido por

los pacientes. Rx: Tipo de radioterapia recibida y dosis en Gy. FS/ Grupo: Datos de flujo salival por grupo. Med. Caries: Método de medicion de lesiones de caries. Resultado variable principal:

Respuesta que dan los autores a la pregunta de investigacion planteada en esta revisién sistematica.
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Tabla X. Resumen de estudios seleccionados tipo Series de caso

1D Autor Evy Seg Cancer Grupos Flujo salival Lesiones de Caries Resultado variable principal
Afio Tto Rx Diag. Sev/Act
14 Bektas K | Seguimiento de 48 Carcinoma 3 pacientes Radiotera | Caso 1: 66 Gy Xerostomia |Caso 1: Caries activa post radioterapia, las cuales fueron | Se condice con la literatura la relacién entre dosis de RT superiores a 40 Gy y recuperacion no
2013 meses en caso 1, 24f nasofaringeo piao Caso 2: 70 Gy restauradas con CIV (Clase I de Black en dientes 1.4, 1.6, | satisfactoria de glandulas salivales, en este estudio los 3 pacientes tenian NPC y fueron
meses en caso 2 y| Caso 1: Grado III Radiotera | Caso 3: 68 Gy 2.4y26,Clasell en 3.4y 3.5 Clase [Ven 4.2y 4.3, Clase V | tratados antes de que estuviera en uso la IMRT, por lo que se aplico EBRT, la cual se sabia
12 meses en caso 3| Caso 2: Grado pia+ en3.4,3.544y4.5) provoca xerostomia grave siendo todas las dosis mayores a 40 Gy para glandulas parétidas. E1
luego ¢/ uno tuvq IVC Quimioter Caso 2: Caries activa post radioterapia las cuales fueron [ tamaio y estadio del tumor, ademas del volumen de glandula salival irradiada también actan
seguimiento cada { Caso 3: Grado apia restauradas con CIV (Clases Il en 1.4 y 2.2, Clase Il en 4.6 [ sobre la hiposalivacién.
meses IVB yClase Ven 1.4,15,1.7,2.4,25,2.6,2.7,3.5,3.6,3.7,46 y | Esta hiposalivacién no solo afecta la mucosa oral y funciones como hablar, masticar y tragar,
4.7) sino que también la denticién severamente, pudiendo ocurrir caries por radiacion,
Caso 3: Caries activas severas post radioterapia, [ generalmente en superficies cervicales e incisales.
restauradas con CIV ( Clase 1 de Black en 1.4y 4.6, Clase Il [ En este caso el tratamiento con los pacientes fue consistente con la literatura, pues se enfatiza
en 2.4,2.5,3.6y 3.5, Clase IVen 1.1, 2.1 y 4.1, Clase V en | la importancia de los procedimientos dentales para la atencién de apoyo al cancer, buscando
43y4.4) una supervivencia con mejor calidad de vida.
15 Escoda] - Carcinoma  de 22 pacientes Radiot - Xerostomia 2 pacientes presentaron caries posterior a la El articulo reconoce la relacion entre la hiposalivacién y las caries citando otros estudios “La
2011 celulas erapia radioterapia (16.6%) xerostomfa puede producir una modificacién patogénica de la flora oral y aumenta el riesgo de
escamosas y caries dental”, sin embargo, no genera una relacion a partir de los datos que obtuvo.
adenocarcinoma
16 Gu MF Antes de 3DCRT, | Carcinoma 511 pacienteq Radioterap| Dosis ~ nasofaringea: Xerostomfa |Los pacientes que estaban bajo 3DCRT informaron|La 3DCRT tuvo un impacto significativo en la mayoria de las complicaciones, tales como
2012 en 3DCRT, ~ 1 afio | nasofaringeo divididos segtin: iay 60-80 Gy/dia puntuaciones mas altas que aquellos después de 3DCRT en | xerostomia y caries, en estas dos variables incluso se pudo ver un efecto prolongado. Ademas la
después de 3DCRT, [ (NPC) - Los recién | Radioterap| Dosis de cuello:  46- xerostomia, caries, pérdida de audicién y resoplidos. xerostomia se veia aumentada cuando la glandula parétida era dafiada. Los autores sin embargo
~ 3 afos después confirmados sin [ia + 76 Gy/dia. no establecen una relacion entre ambas complicaciones
de 3DCRT, ~ 5 ningln tratamiento Quimioterg
afios después de - Los que reciber pia
3DCRT y > 5 afios 3DCRT
después -Los supervivientes si:
cancer que alguna ve:
recibieron e
tratamiento co|
3DCRT.
- Los que no recibieror]
tratamiento
17 Karmiol M - Carcinoma 5 pacientes Radiotera |Paciente 1: 55 Gy - Pre radioterapia: Paciente: Como resultado post RT se produce una desmineralizacion rapida y generalizada, ademas de la
2012 Epidermoide pia Paciente 2: 60 Gy 1. No se detectaron lesiones cariosas pérdida de estructura dental incluso en superficies dentales “inmunes” a la caries. Los autores
(teleterapi | Paciente 3: 60 Gy 4. Caries de ambos primeros molares inferiores creen que esto se puede explicar debido a la irradiacién que sufren las glandulas salivales y por lo
a) en| Paciente 4: 50 Gy, un| hipoplasicos. Todos los demés dientes estaban libres de tanto, a las reducciones drasticas resultantes del flujo salival, cambios en su composicién,
todos los|afo después €] caries. combinados con una dieta blanda, alta en carbohidratos y una mala higiene bucal, producirian
casos, y|administraron 40 Gy Post-radioterapia grandes acumulaciones de placa bacteriana altamente acidégena y, por lo tanto, cariogénica.
s6lo en el|adicionales por| 18 dp és: Se d ibe pérdida d I
cuarto, recurrencia - 8 meses después: Se describe pérdida de esmalte en
2 X todas las superficies dentales restantes y dentina blanda —|
ademds se| Paciente 5: 69,5 Gy N describ N
. o se describe caries
realiz 2. 6-8 meses después: destruccion de esmalte,
upa . radiotransparencia coronal en radiografias, consistencia
cl.rugla”de gomosa y invasion cariosa generalizada, en su mayoria
diseccién superficial, de la dentina sin areas definidas de cavitacién
3. 11 meses después: caries por radiacion fue generalizadal
y severa con grandes areas de pérdida de esmalte
4. 2 afios después: habia algo de caries cervical junto con|
multiples lesiones cariosas pequefias puntiformes en las|
superficies oclusales de los dientes posteriores.
5. 4 afios después: lesiones anulares cervicales afectaron a
casi todos los dientes y la dentina, que estaba
profundamente teiiida y ablandada, quedé expuesta.

Ev. y Seg.: Tiempos de evaluacién y seguimiento. Cancer: Tipo de cancer. Grupos: Materiales y cantidades. Tto: Tipo de tratamiento anticancer recibido por los pacientes. Rx: Tipo de radioterapia
recibida y dosis en Gy. Med Flujo salival: Método de medicién. Diag.: Diagnéstico salival por grupo. Sev/act: Caracteristicas de severidad y actividad en lesiones de caries. Resultado variable

principal: Respuesta que dan los autores a la pregunta de investigacion planteada en esta revision sistematica.
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Tabla XI. Resumen de estudios seleccionados tipo Casos y Controles

ID | Autor Evy Seg Grupos Edad Masc. Flujo salival Lesiones de Caries Resultado variable principal
Afio Med. Diag. Comp. Sev/Act

19 [Brownl| 2  veces | Casos: 36 | Casos: Casos: Flujo “36 Casos: Poseen mayor nivel de cepas de S. mutans y L | Los pacientes se | A partir de los resultados lo mas
1981 | antes de | pacientes 174 a | 65% salival pacientes fermenti previo a la radioterapia, a partir de la segunda | agruparon en Sin caries o | importante es que los niveles de IgA en
la RT, una | con cancer | 86,5 Control estimulad con semana de radioterapia S sanguis y L fermento | Con caries segun actividad | salivay los titulos de aglutinacién de saliva
vez por | de cabeza y | Control es:50% | o y en | cancer aumentan y alcanzan su punto maximo a los 6 meses | posterior ala radioterapia. contra S. mutans se relacionaron
semana cuello en | es:22a reposo xerostomi post radioterapia. Grupo Sin caries: 13 | inversamente con los recuentos de S
durante la | tratamiento 56 co” - Los pacientes se dividieron en IgA sobre la media o | pacientes mutans en placa y actividad de caries
RT, a | conRT bajo la media de la poblacién total, el grupo de IgA alta | Grupo con caries: 23 | después de la irradiacion. El hecho de que
intervalos Controles: es de 14 pacientes y el de IgA es de 22 pacientes, | pacientes que | los pacientes con cancer fueran
de 3 | 16 Pacientes siendo significativamente menores que los del grupo | desarrollaron un promedio | considerablemente mayores que el grupo
meses sin  céncer, de IgA alta y mostraron un aumento gradual con el | de 17,6 nuevas lesiones | de control puede explicar algunas de las
durante el | con tiempo, mientras que los de IgA alta aumentaron dos | post radioterapia, yendo | diferencias inmunolégicas entre los grupos.
1° afio | experiencia veces durante la radioterapia, manteniendose | desde 1 a 77 nuevas | Independientemente del régimen de
post RT y | de caries y elevados a partir de entonces. lesiones por individuo. prevencion de caries, todos los sujetos que
cada 6 | presencia - S. Sanguis y L fermenti mostraron patrones similares a no desarrollaron caries demostraron una
meses a | intraoral de los niveles de IgA. mayor respuesta inmunoldgica a S. mutans
partir de | S Mutans y Grupo Sin caries: Posefan niveles significativamente posterior a la irradiacién que aquellos con
entonces. Lactobacillu mas altos de IgA (p<0,001), se determina que el CPOS caries activas a pesar del extenso dafio por
s sp. aumenta en pacientes con IgA baja. radiacion a las glandulas salivales
No existieron diferencias estadisticamente principales. Finalmente el nivel

significativas en los niveles de IgG en saliva entre los
grupos cony sin caries.

significativamente mayor de IgA en saliva y
titulos de aglutinacién de saliva en los
pacientes con caries inactivas después de la
irradiacion no es evidente.

Ev. y Seg.: Tiempos de evaluacién y seguimiento. Grupos: Materiales y cantidades. Edad: Edad de participantes (Rango). Masc

.. % de participantes de sexo masculino. Med Flujo salival: Método

de medicién. Diag.: Diagndstico salival por grupo. Comp. Saliva: Componentes encontrados en la saliva como ImG, proteinas y bacterias. Sev/act: Caracteristicas de severidad y actividad en

lesiones de caries. Riesgo cariog: Riesgo cariogénico pre y post Rx. Resultado variable principal: Respuesta que dan los autores a la pregunta de investigacion planteada en esta revision

sistematica
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Analisis cuantitativo

Se realizé una metanalisis de los estudios tipo ECAs realizados por Daveshwar S.
y Muller V., ya que la similitud de sus metodologias permitia comparar los hallazgos
obtenidos segun las variables. A partir del analisis estadistico no se obtuvieron
diferencias en los OR de los estudios (Grafico X), por lo cual el metanalisis no arrojo
resultados de distinciéon, demostrando una amplia variedad de estudios, sin diferencias

significativas respecto al riesgo.

Pre- Rx Post - Rx )
Std. Mean Difference Std. Mean Difference

Study FSMean SMMean Total FSMean SMMean Total Weigth IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% C1
Daveshwar 2020 7.3 7.2 26 1,6 8,7 26 70.3% 4.83[0.11,1.11] .
Muller 2019 6,8 85 11 4.4 9.8 11 29.7% 2.13[-0.12,0.97] | -
Total (95% CI) 37 37 100% 3.48 [-0.01, 1.05]

Heterogeneity Tau’= 0.00; Chi*= 0.88, df=11=0%
Test for overall effect: Z = 0.98 (P=0.35) ’

05 0 05

Figura VII. Grafico tipo Forest Plot para test de Metanalisis.

Pre-Rx: Previo a la radioterapia
Post-Rx: Posterior a la radioterapia
FS: Flujo salival

SM: Streptococcus Mutans

Std: Estadistica
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DISCUSION

Esta es una de las primeras revisiones sistematicas en abordar la presencia de
alteraciones del flujo salival y caries dental posterior a la radioterapia en pacientes con
cancer de cabeza y cuello. A partir de toda la informacion analizada, es posible
determinar que existen estudios suficientes y de calidad adecuada para responder de
forma favorable a la pregunta de investigacion, confirmando la existencia de una
relacién entre las variables principales.

El ensayo clinico aleatorizado (ECAs) realizado por Hey J. es considerado un
referente dentro de esta revision sistematica, debido a su alto nivel de calidad. En
cuanto a la pregunta de investigacion responde de forma favorable, pues confirma la
relacion entre variaciones en el flujo salival completo estimulado y el dafio por radiacion
en los tejidos duros dentales. Pero uno de los alcances mas importantes que realiza es
la importancia de enfocar los estudios a la evaluacion de la calidad de la saliva, mas que
en las variaciones de cantidad pues este ultimo puede ser un parametro no confiable, ya
que en individuos sanos esta podria variar hasta en un 44% en el tiempo. A pesar de
esto, el estudio concluye que las variaciones en el flujo salival completo estimulado
afectan la extension del dafio por radiacion en el tejido duro dental, respondiendo de
forma favorable a la pregunta de investigacion 43,

A partir del alcance realizado por el estudio de Hey J, se vuelve importante
analizar el eje central de los 19 estudios incluidos en esta revision sistematica, de los
cuales se determind que la mayoria se centro solo en el estudio de la cantidad de saliva,
midiendo tanto flujos salivales estimulados como no estimulados, mientras que menos
de la mitad (47.3%) abordaron ademas aspectos asociados a la calidad de la saliva,
entre los cuales, 9 abordaron los tipos de colonias bacterianas presentes en la saliva
(ID: 1, 2, 5, 6, 9, 11, 12, 13, 19), 4 abordaron el pH salival (ID: 1, 2, 11, 12) y solo 2
estudios abordaron las inmunoglobulinas, especificamente la IgA en la saliva (ID: 5, 19)
44,48,46,47,49,50,55,52,61 .

Entre los principales hallazgos de los estudios tipo ECAs de mediana calidad, se
encuentran las consecuencias que genera la radioterapia en la cavidad oral, de las
cuales se destacan alteraciones en la saliva tanto en su cantidad como su calidad. Por
ejemplo, en el estudio de Daveshwar S. se observa que posterior a la radioterapia
existid una reduccion de la salivacion y su pH 4°, esto concuerda con lo planteado por

Brown L. en sus dos estudios, donde se describe que la microflora oral altamente
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acidogena relacionada a la xerostomia post radioterapia produce un desequilibrio en la
relacion de las bacterias con la saliva y la caries 4647, En base a lo anterior se puede
determinar la existencia de un mayor riesgo de desarrollar caries posterior a la
radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello, considerandolo un desafio
extremadamente potente.

Dentro de los estudios tipo cohorte que se centran tanto en el analisis de la
cantidad como la calidad de la saliva se encuentran aquellos que a su vez presentan un
alto nivel de calidad en cuanto a los dominios llave, como lo son los realizados por
Almstahi A. y Beer K. 4%, De los cuales, si bien en el primero no se encontrd
correlacion estadisticamente significativa entre el estado de caries y la tasa de secrecion
salival, esto se atribuye a que la radiacién fue recibida en relacién a las glandulas
labiales menores, que aportan un menor caudal salival respecto a las glandulas bucales.
Ademas, los pacientes en que se realizaron las mediciones fueron consistentes con un
tratamiento de enjuague fluorado al 0.2% posterior a la radioterapia, lo que pudo
disminuir su riesgo cariogénico “°.

En cuanto al estudio de Beer K., este reporta que posterior a la radioterapia los
pacientes presentan una disminucion del flujo salival que puede llevar a un aumento en
las lesiones de caries respondiendo positivamente a la pregunta de investigacion.
Ademas, se determind que aquellos pacientes que reciben tratamiento unilateral poseen
mejores condiciones de flujo salival, pH, capacidad buffer y niveles de Streptococcus
mutans respecto a aquellos que son irradiados de forma bilateral, sumado a esto se
considera que la preservacion de la glandula paroétida tendra un efecto beneficioso para
contrarrestar esta alteracion y sus consecuencias .

En cuanto a los estudios tipo cohorte de mediana calidad, si bien evaluaron
aspectos diferentes, todos se basan en que posterior a la radioterapia los pacientes
presentan una disminucion en el flujo salival. Segun Sun H. esto resulta inevitable una
vez que la dosis de radiacion supera los 20 Gy, momento en que los pacientes
desarrollaran xerostomia en diversos grados, siendo una alteracion que parece persistir
en el tiempo . Respecto al estudio realizado por Schwarz E., este reporta una
correlacion estadisticamente significativa entre los recuentos bacterianos, caries, pH y
flujo salival, ademas de una relacién directamente positiva entre el numero de meses
transcurridos desde la finalizacion de la radioterapia y el nimero de COPD %°.

Todo lo anterior se condice con lo visto en la revisidon narrativa de la literatura,

realizada por Kielbassa et al. donde se describe que posterior a la radioterapia por
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cancer de cabeza y cuello, el tejido de las glandulas salivares de los pacientes
irradiados responde de forma aguda, disminuyendo rapidamente y en los primeros dias
la tasa del flujo salival, llegando eventualmente a menos del 10% del valor inicial.
Ademas, reporta que la radioterapia en estos pacientes da como resultado un cambio en
la composicion salival y aumento de microorganismos acidogénicos, debido al cambio
en el flujo, disminucién de la capacidad buffer y del pH, generando un ambiente
cariogénico, con dificultad de generar remineralizacién en los tejidos duros y por lo tanto,
favoreciendo el proceso de desmineralizacion y caries 2. Esto es consistente con lo
descrito en un estudio de revisidon por Schweyen et al. que indica que los cambios
generados en la sialoquimica posterior a radioterapia, son también responsables de la
disminucién del flujo salival, y de la pérdida de componentes protectores que propician
la colonizaciéon patégena de la microflora oral, y por ende el desarrollo de la
desmineralizacion de los tejidos duros, especialmente en zonas como el limite esmalte-
dentina y la dentina 3.

En cuanto a los articulos tipo serie de casos incluidos en este estudio, el
realizado por Escoda J., presenta alto nivel de calidad, mientras que el realizado por
Bektas K. presenta riesgo de sesgo medio. Ambos aportan relaciones entre la presencia
de xerostomia o hiposalivacion y modificaciones patogénicas de la flora oral que
aumentan el riesgo cariogénico cuando se aplican dosis de radioterapia sobre los 40 Gy,
ademas de relacionar estas variaciones del flujo salival con la calidad de vida de los
pacientes, quienes pueden ver afectadas funciones como habla, la masticacién y
deglucidn 5758,

Es por esto que los resultados de esta revision sistematica adquieren una
implicancia importante en el tratamiento dental clinico de los pacientes irradiados con
cancer de cabeza y cuello, quienes al aumentar su riesgo de desarrollar caries dental,
deben tomar medidas orientadas por un profesional para el cuidado de su salud bucal.
Al-dakkak et al. refuerza esta idea, otorgandole un alto nivel de relevancia al tratamiento
de radiacion frente a la aparicion de caries dental, ya que en su revision sistematica
pudo verificar que de los distintos tratamientos de radioterapia que reciben los pacientes
con cancer de cabeza y cuello, generan indices de COPD mas altos, debido a la
xerostomia asociada al dafio producido en las glandulas salivales, y que incrementa de

forma significativa el riesgo de aparicion de caries post-radioterapia en estos pacientes
64
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En cuanto al unico estudio tipo casos y controles incluido en esta revision, el cual
corresponde al realizado por Brown L., este presenta un mediano riesgo de sesgo y
entre sus principales hallazgos esta la determinacion de que los niveles de IgA en saliva
y los titulos de aglutinacién de saliva contra S. mutans, se relacionan inversamente con
los recuentos de S. mutans en placa y actividad de caries después de la irradiacion.
Ademas, apunté a que los pacientes con cancer poseian mayor nivel de cepas de S.
mutans y L. fermenti previo a la radioterapia, y que a partir de la segunda semana de
radioterapia aumentaban y alcanzaban su punto maximo a los 6 meses post
radioterapia. En cuanto a las IgA, el estudio determin6 que el indice COPS aumentaba
en los pacientes con IgA baja, encontrandose niveles significativamente mas altos entre
los pacientes que no presentaron caries 7.

A partir de la informacion revisada, rescatada y analizada en esta revision, cobra
vital importancia la motivacion de los pacientes, quienes deben recibir instrucciones
intensivas en higiene bucal y consejos dietéticos con el fin de generar cambios en sus
habitos alimenticios, como lo son, la reduccién de la frecuencia de la ingesta de azucar e
ingerir mas alimentos fibrosos. Los pacientes deben ser citados a intervalos regulares
durante y después del tratamiento, recomendando administracion de un enjuague bucal
con fluor para reducir el riesgo de caries dental, mientras que para la xerostomia, se
pueden administrar sustitutos salivales. De esta manera se logra prevenir la aparicién de
caries, reducir la necesidad de extracciones dentales después de la radioterapia y
minimizar el riesgo de osteorradionecrosis, mejorando asi la calidad de vida de estos
pacientes 4953,

Entre las limitaciones de esta revision sistematica se encuentra la presencia de
tiempos de seguimiento variables, diferentes tipos de cancer de cabeza y cuello, junto a
una gran variedad de tratamientos, en cuanto a tipo de radioterapia, dosis administradas
y combinacidn o no con quimioterapia. Ademas, muchos de los ensayos clinicos
aleatorizados (ECAs) que fueron seleccionados vieron disminuida su calidad, debido a
que las caracteristicas de tratamiento de estos pacientes, vuelven dificil generar una
muestra que permita cumplir con los criterios de evaluacion de aleatorizacion y
cegamiento, por lo que se ve favorecida la seleccion por conveniencia de la muestra.

Sumado a lo anterior, el hecho de que solo se encontrara y seleccionara una
revision sistematica relacionada con la pregunta de investigacion, la cual corresponde a
la realizada por Lieshout H., indica una falta de estudios de este tipo en la literatura. El

estudio mencionado presenta un mediano nivel de calidad y a la vez sus resultados
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responden favorablemente a la pregunta de investigacion, indicando que existe relacion
entre las alteraciones del flujo salival y la presencia de caries dental en pacientes con
cancer de cabeza y cuello posterior a la radioterapia, lo cual se relaciona con cambios
en la microflora y proteinas bacterianas presentes en la saliva, apoyando los hallazgos
realizados por Hey J., en su ensayo clinico respecto a la importancia de la evaluacion de

la calidad de la saliva 643,
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CONCLUSIONES

Esta revision sistematica demostré que existe una relacién positiva entre la
presencia de caries dental y alteraciones del flujo salival, posterior al tratamiento de
radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello. Ademas de una relacién entre
las variables principales mencionadas, con cambios en la microflora y proteinas
bacterianas presentes en la saliva, estableciéndose una correlacion estadisticamente
significativa entre los recuentos bacterianos, caries, pH y flujo salival.

En base a lo anterior y a lo revisado en este estudio, es que cobra vital
importancia la motivacién, instruccion en higiene bucal y generacion de cambios en
habitos alimenticios, que reciben los pacientes por sus tratantes, junto a las citas
regulares durante y después del tratamiento, en el proceso que viven al ser sometidos a
radioterapia por cancer de cabeza y cuello. De esta manera se logra prevenir la
aparicion de caries después de la radioterapia y minimizar el riesgo de
osteorradionecrosis, mejorando asi la calidad de vida de estos pacientes.

Es necesario contar con nuevos estudios clinicos centrados en el andlisis de la
calidad de la saliva, con el fin de confirmar la importancia de esta en la apariciéon de
caries post-radioterapia en pacientes con cancer de cabeza y cuello, para proporcionar
nuevo sustento literario que permita desarrollar revisiones sistematicas con nuevos

enfoques y mayor grado de especificidad.
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SUGERENCIAS

A modo de sugerencia, es importante para futuros estudios abordar y observar
mas de cerca aspectos asociados a la calidad de la saliva después de la radioterapia.
En primer lugar, porque la calidad de la saliva puede ser de mayor importancia para
evitar la aparicion de caries que la tasa de flujo salival y en segundo lugar, debido a que
no existe certeza de que la medicion del flujo salival sea util para determinar el estado

funcional de las glandulas salivales post radioterapia .
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