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LOS TRASTORNOS FUNCIONALES DE LAS GLANDULAS SALIVALES: XEROSTOMIA

*Escovich L

La sequedad bucal, xerostomia, es uno de los motivos de consulta mas comunes en la practica
médica y sin embargo no recibe toda la atencién que debiera.

Para algunos pacientes la imposibilidad de generar saliva es solo una molestia en tanto que,
para otros, su vida se ve seriamente afectada y hasta se convierte en un trastorno insufrible.

Dentro de las pruebas para valorar la xerostomia se utiliza la sialometria. Si bien existen
diversos métodos para la medicion del flujo salival, en 1993 Lépez Jornet y Bermejo Fenoll introducen
el Test de Saliva Global (TSG) que podria considerarse el Test de Schirmer oral. Se considera hiposialia
cuando la tasa del flujo salival medido con este Test desciende por debajo de 30 mm/5 min. en la saliva
no estimulada.

Los autores utilizan para la cuantificacion de la saliva una tira de papel Tipo Whatman 40
milimetrada, que colocada dentro de la cavidad bucal mide por capilaridad la cantidad de saliva que
empapa el papel en cinco minutos. Se realiza una medicién basal (TSG I) y otra previa estimulacién de
las glandulas salivales colocando gotas de acido citrico en el piso de la boca (TSG Il)

Se considera que existe hiposecrecidn salival (hiposialia, sialopenia) cuando la saliva secretada
no alcanza los 500 cc por dia (imposible de objetivar) o cuando la tasa del flujo salival desciende por
debajo de 0.1-0.2ml/min. en la saliva no estimulada y por debajo de 0.5-0.7ml/min. para la produccién
salival estimulada.

Se ha demostrado que aproximadamente unos de cada cuatro adultos manifiestan en la
consulta estomatoldgica algunos de los sintomas asociados con la hiposialia.

Las quejas mas frecuentes son:

e Sequedad bucal (xerostomia): a veces al despertar o durante el suefio, en otros casos
durante todo el dia.

e Sed.

o Necesidad de tomar liquidos durante las comidas.

e Dificultad para hablar (disfonia) o tragar (disfagia).

e Dificultades en la utilizacién de las protesis.
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No percibir el gusto de las comidas.
e Ardor bucal, de los labios y de otras mucosas: nasal, ocular o de la piel.

Estos sintomas se suelen acompafiar de signos clinicos tales como:

a) La mucosa bucal se observa seca, los guantes de latex, usados en el examen
estomatoldgico, se adhieren a ella.

b) Lalengua se observa a veces depapilada, eritematosa, plegada o fisurada

c) La infeccién candididsica aumenta su incidencia ocasionado lesiones en el paladar,
subplaca protésica, si es portador de placas removibles. La mucosa palatina se presenta
roja, eritematosa, a veces con hiperplasia del tipo papilar. En la lengua puede adoptar
las formas clinicas pseudomembranosa, atréfica o hiperplasica.

d) Los labios sueles presentarse descamados, secos y fisurados (queilitis descamativa).

e) A la palpacién no se observa salida de saliva por el conducto de Stenon o por el
Conducto de Wharton.

f) Las glandulas salivales pueden encontrarse aumentadas de tamano.

ETIOLOGIA DE LA HIPOSIALIA

La hiposialia y su consecuencia la xerostomia puede ser provocada por multiples factores. Los
mas importantes son:

v" UTILIZACION DE DROGAS XEROGENICAS.

En la actualidad existen mas de cuatrocientos medicamentos que entre sus efectos colaterales
comunican la capacidad inductora de xerostomia. Cabe mencionar como los mas relevantes a los
ansioliticos y demas drogas que actuan sobre el sistema nervioso central. También las drogas
antihipertensivas y las de accidon antiespasmddicas por la frecuencia de su utilizacion, deben ser
tenidas en cuenta.

v' EDAD DEL PACIENTE

La edad en si, el envejecimiento no causa xerostomia.

Sin embargo, los adultos mayores tienen multiples causales como para padecerla: malnutriciéon
como consecuencia frecuentemente de ser desdentados o de poseer prétesis desadaptadas; ingesta

inadecuada de liquidos, enfermedades sistémicas, depresion y la utilizacién de innumerables
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medicamentos que de por si son xerogénicos, entre muchos otros motivos que justifican ampliamente
que padezcan sequedad bucal.

En ocasiones los ancianos acuden a la consulta quejdndose de tener exceso de saliva, que ésta
es de mal sabor y espumosa, lo que les impide tragarla. La realidad es que estan padeciendo de
cambios en las caracteristicas fisico- quimicas de la saliva, que, al ser escasa, se torna mds densa y
concentrada. A veces, incluso succionan sus propios tejidos para estimular la salivacidon en cuadros que
lindan con la neurosis (ptialomanias).

v’ LA TERAPIA RADIANTE UTILIZADA EN EL TRATAMIENTO DE CANCER DE LA CABEZA Y EL

CUELLO.

La radiacidon ionizante administrada en dosis para producir la muerte de la célula cancerosa
induce cambios inevitables en los tejidos normales involucrados durante el tratamiento de cancer de
cabeza y cuello. Si el campo a irradiar incluye las glandulas salivales, la consecuencia inevitable sera la
hiposialia.

El grado de estos cambios es directamente proporcional al volumen del tejido irradiado vy al
total de la dosis suministrada y es inversamente proporcional al nimero de fracciones y al tiempo total
de las dosis. Esto también se relaciona con la energia de radiacion.

Una fuente de radiacion interna es capaz de proporcionar una exposicion a la radiacion mas alta
en un area histica mas pequena, empeorando con ello los efectos secundarios en los tejidos locales. La
radiacion externa da por resultado un area mds amplia de irradiacién de los tejidos. Por lo tanto, la
dosis de irradiacidon por unidad de area tiende a ser menor.

Desde el trabajo de Benzen & Overgaard se puede concluir que la edad, el nivel de
hemoglobina, el habito de fumar y las colagenopatias son factores pronésticos probables sobre los
efectos adversos por radioterapia.

También fueron descriptas otras variables que pueden ser factores prondsticos en las
reacciones agudas por radiacién, pero sdlo explicarian el 30% aproximadamente de estas reacciones,
mientras que el resto seria inexplicable y puede ser atribuido a diferencias individuales en relacién a la
radiosensibilidad celular, en parte determinada por variaciones genéticas y en parte por factores
epigenéticos desconocidos.

Estos efectos no deseados se traducen en la clinica como se resumen en la Tabla 1:
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Tabla 1: MANIFESTACIONES CLINICAS DE LAS RADIACIONES IONIZANTES

IMPACTO EN EL TEJIDO MANIFESTACIONES CLINICAS
Reacciones mediatas e inmediatas de piel [ mucositis, alopecia, pigmentacion,
y tejido subcutaneo edema, eritemas, necrosis.
Destruccion de las papilas gustativas y su | disgeusia
inervacion
Degeneracion de las células acinares y | xerostomia y caries por radiacién
ductales
Necrosis endotelial, hialinizacidon, osteorradionecrosis

trombosis vascular, fibrosis periostica,
muerte de los osteocitos y osteoblastos,
fibrosis de los espacios medulares
Anquilosis y miofibrosis trismus

Los signos y los sintomas aparecen dos semanas después del inicio de la radioterapia.
La hiposialia disminuye la autoclisis bucal y permite el aumento de gérmenes orales (bacterias,

hongos y virus) que agravan las mucositis por radiacién. (fotografia N2 1)

Fotografia N2 1: mucositis, infeccién candidiasica, saliva muy espesa y
adhesiva, durante el tratamiento radiante.

Asimismo, la hiposialia favorece la alteracion en la percepcién de los sabores, disgeusia, que de
por si se produce por la lesién de las microvellosidades y de las células exteriores del gusto. Los sabores
amargos y acidos son mas radiosensibles que las sensaciones salada y dulce viéndose afectados en
primer lugar. Los sintomas se manifiestan en las primera dos semanas de tratamiento radiante y se

recupera a los 20-30 dias de finalizado el mismo.
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La mucositis es reversible a las dos o tres semanas después de finalizada la terapia radiante, en
tanto que la recuperacion de la salivacion suele demandar mayor tiempo, dependiendo del Grado de
afectacion de cada paciente (Tabla 2).

TABLA 2: CRITERIOS DE GRADACION DEL DANO POR LA RADIACION IONIZANTE EN LAS MUCOSAS Y

GLANDULAS SALIVALES

TEJIDO

GRADO 0 GRADO | GRADO Il GRADO llI GRADO IV
MUCOSA Nada Enantema leve Enantema moderado, Mucositis, Ulceracion,
dolor moderado, dolor severo hemorragia vy
hemorragias necrosis
GLANDULAS | Nada Leve xerostomia, | Xerostomia moderada, | Xerostomia severa. | Fibrosis
SALIVALES buena respuesta | pobre respuesta a la Sin respuesta al
a la estimulacion | estimulacion estimulo

Se debe realizar un examen odonto-estomatoldgico a todos los pacientes antes de iniciar el
tratamiento radiante.

Para paliar los efectos de la xerostomia se pueden utilizar estimulantes de la saliva (caramelos
acidos sin azlcar, masticacion de goma de mascar mentolada, etc.). Ante los casos de hiposialia
extrema se recurre a la saliva artificial en spray.

Se aconseja entregar al paciente una hoja de indicaciones y cuidados para cavidad oral
incluyendo indicaciones tales como:

1) suprimir el tabaco y el alcohol,

2) extremar las técnicas de cepillado con pastas fluoradas,

3) Buches con antimicoéticos (nistatina, miconazol, ketoconazol).

Es reconocida la asociacidn entre radioterapia y la colonizacidon por Candida de la cavidad oral
durante el curso del tratamiento. En un estudio que realizamos y ya publicado, en pacientes que
recibirian tratamiento radiante, se habia disefiado para indicar antifungicos sélo ante la evidencia
clinica de micosis oral. A través de los extendidos citolégicos se observd, como un hallazgo casual, la
presencia de cocos multiples y formacién de hifas antes del inicio del tratamiento radiante,
manifestandose clinicamente en un tiempo posterior en todos los pacientes estudiados. Por lo tanto,
se decidid incluir ketoconazol en suspension oral desde el inicio del tratamiento.

Consideramos de utilidad la medicacion con sucralfato, 5 cc cada 8 horas, en buches de la

suspension. Esta droga se utiliza como citoprotector de los tejidos, antiulceroso.
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La eleccion de sucralfato se basa en un estudio doble ciego donde se combinaba con
difenilhidramina y lidocaina versus placebo, donde, si bien los resultados no fueron estadisticamente
significativos se demostrd mejoria clinica y alivio de sintomas en mucosas en aquellos que realizaban la
mezcla completa. No utilizamos la lidocaina por experiencias previas de gran hipersensibilidad en
mucosas irradiadas y el aumento de la mucositis oral por su utilizacion.

Los pacientes con cdncer de cabeza y cuello por ser un grupo selecto de pacientes que
conllevan una historia de alcoholismo, tabaco y mal estado dental deben ser tratados dentro de grupos
multidiciplinarios entrenados, donde tanto el nutricionista como el odontdlogo tengan un papel
relevante.

v ENFERMEDADES Y /O CONDICIONES SISTEMICAS

Las principales entre ellas son: el Sindrome de Sjogren; otras enfermedades con disfuncion del
sistema inmune; la hipertension arterial; la diabetes mellitus; las condiciones neuroldgicas, tales como
la enfermedad de Parkinson y los trastornos hormonales.

Los trastornos psicogénicos, como la depresidén pueden cursar con xerostomia.

Es importante recordar que todas las enfermedades mencionadas, si bien condicionan un
terreno especial en los pacientes, también suponen la utilizacién de drogas para su tratamiento que
puede causar hiposialia.

SINDROME DE SJIOGREN

El Sindrome de Sjogren (SS) o de Gougerot-Sjogren es una enfermedad autoinmune
caracterizada por la infiltracidn de linfocitos T, a nivel de la glandulas exdcrinas. Esta infiltracidn origina
una destruccién de las mismas y la apariciéon de sintomatologia relacionada con la sequedad de las
mucosas afectadas. Se ha visto que un tercio de los pacientes puede presentar manifestaciones
extraglandulares.

La prevalencia del SS es entre 0,5 y 3% aunque posiblemente este subdiagnosticado.

Predomina en el sexo femenino (9:1) , en la tercera y cuarta década de la vida o en la
postmenopausia.

MANIFESTACIONES CLINICAS

1- Queratoconjuntivitis seca (sequedad ocular) (fotografia N2 2)

2- Xerostomia (sequedad bucal)
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3- Enfermedad reumadtica, principalmente artritis reumatoidea y otras enfermedades

autoinmunes. (fotografia N23).

Fotografia N22: Queratoconjuntivitis seca, queilitis descamativa y
agrandamiento de las glandulas salivales pardtidas y submaxilares

Fotografia N2 3: Severa afectacion
de las manos por atritis
reumatoidea en una paciente con
Sindrome de Sjogren.

Cuando va unido a una enfermedad autoinmune, se lo denomina Sindrome de Sjogren
Secundario. Cuando se afectan fundamentalmente las glandulas salivales y lagrimales se lo considera
Sindrome de Sjogren Primario.

La etiologia es desconocida considerandose un proceso de base autoinmune. Se han fomulado
numerosas hipotesis, estando implicados diversos factores (viricos, inmunoldgicos, genéticos,
hormonales). Una de las hipotesis seria que los estimulos exdgenos podrian actuar sobre una poblacién
genéticamente predispuesta, determinando una alteracion en los mecanismos inmunoldgicos, con

infiltracion de linfocitos T y B. se produce una hiperactividad de los linfocitos B con la produccion de
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autoanticuerpos e inmunocomplejos. El déficit de las células citoliticas naturales podria explicar la
tendencia al desarrollo de procesos linfomatosos.

Desde el punto de vista de la inmunidad humoral, se han relacionado con esta enfermedad
cuatro anticuerpos: uno drgano especifico, el antiducto salival y tres no-érgano especificos: SS-A, SS-B y
SS-C.

Debido al amplio espectro de manifestaciones del Sindrome de Sjogren se plantean ciertas
dificultades para establecer el diagndstico sobre bases Unicamente clinicas, y es necesario para su
confirmacidn recurrir a diferentes métodos o exdmenes complementarios.

Los criterios de diagndstico para el Sindrome de Sjogren que se tienden a usar en la actualidad son los
criterio europeosamericanos de 2002:
1. Sintomas oculares (al menos uno)

e Xeroftalmia de mds de tres meses.

e Sensacion de arenilla.

e Uso de lagrimas artificiales mas de 3 veces al dia.

2. Sintomas orales (al menos uno)

e Xerostomia de mds de 3 meses.

e Hipertrofia recidivante de glandulas salivares.

o Necesidad de tomar bebidas para ayudar a la deglusién de los alimentos.

3. Signos oculares (al menos uno).

e Test de Schirmer (<5 mm. en 5 min)

e Tincidn Rosa de Bengala, score superior a 4.(sistema de puntuacién de Bijsterveld).
4. Criterio histoldgico:

e Biopsia de Glandulas salivales menores labiales: Sialoadenitis linfocitica con focus score <1. (Un
foco se define como un aglomerado de mas de 50 linfocitos; el indice de foco se define como el
numero de focos en 4mm?2 de tejido glandular.)

5. Alteracidén objetiva de la funcidn de las glandulas salivales de uno de los siguientes estudios:

e Flujo salival no estimulado (test de drenaje< 1,5 ml/15 minutos. TSG < 30 mm/5")
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e Gammagrafia parotidea: captacidon retrasada, concentracién reducida y/o excreciéon retardada
del trazador.

e Sialografia con sialectasias difusas
6. Autoanticuerpos (al menos uno) :

e Anticuerpos anti antigenos Ro (SS-A) o La (SS-B),

e Anticuerpos antinucleares,

e Factor reumatoide (FR).
Para el diagndstico de Sindrome de Sjégren se requiere:

e Presencia de 4 de los 6 criterios, siendo uno de ellos el 4 (criterio histoldgico)y el 6.

e Presencia de tres de los cuatros criterios objetivos.
Criterios de exclusion: Descartar en enfermos portadores de virus de la hepatitis C, HIV, linfoma,
sarcoidosis, tratamiento con anticolinérgicos o drogas que actuen sobre el SNC (ansioliticos Y
antidepresivos), historia de radioterapia de cabeza y cuello.

TECNICA PARA REALIZAR LA TOMA PARA BIOPSIA DE LAS GLANDULAS SALIVALES MENORES LABIALES PARA
DIAGNOSTICO

Fotografia N2 4: Realizacidn de la biopsia
de glandulas salivales menores utilizando
la Pinza B" del Prof Bermejo Fenoll, que
facilita la técnica.
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Fotografia N2 5: Exposicion de los acinos de
glandulas salivales menores utilizando Ia
Pinza B' del Prof Bermejo Fenoll

Dentro de las pruebas para valorar la xerostomia se utiliza la sialometria. Si bien existen
diversos métodos para la medicién del flujo salival, en 1993 Lépez Jornet y Bermejo Fenoll introducen
el Test de Saliva Global(TSG) que podria considerarse el Test de Schirmer oral, metodologia que
utilizamos.

Los valores comunicados de TSG sin estimular en pacientes de Sindrome de Sjogren van entre 0
y 2 milimetros/ minuto.

Durante muchos afos se utilizé la sialogria, técnica de digndstico radioldgico que introduce una
sustancia de contraste al parénquima glandular a través de los conductos excretores. Este método para
evaluar la destruccidon del tejido glandular fue cayendo en desuso ya que las imagenes no son
patognomanicas y se produce una lentitud en la eliminacidn de la sustancia de contraste que puede
durar semanas o meses después de realizada la prueba. Otra de las desventajas es que en algunos
casos puede ocasionar fendmenos de hipersensibilidad al medio yodado de contraste.

La centellografia es un método no invasivo que valora las zonas funcionantes. El trazador
utilizado es el 99Tc, que permite visualizar las glandulas salivales y su mecanismo excretor.

En 1972, Rosomondo introduce el centellograma de vias lagrimales, mas para evaluar
eventuales obstrucciones de la via lagrimal. Son muchos los estudios publicados en las ultimas décadas
para objetivar la sequedad ocular.

Se ha comprobado que los cldsicos estudios de BUT, Schirmer y Rosa de Bengala son
fuertemente indicativos, pero no son absolutamente confiables ni mensurables. Existen trabajos que
demuestran que Test de Shirmer vueltos a realizar presentan un 30% de variacion en los valores

indicados. En la actualidad, la tendencia es a utilizar cada vez mas el estudio bioquimico de la lagrimas
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y de la saliva, el centellograma de glandulas salivares y la anatomia patoldgica de conjuntiva (biopsia
por impronta) y de mucosa bucal. Estos examenes son mucho mas exactos y ademds permiten ser
clasificados e incluidos en protocolos internacionales de acuerdo con su severidad.

En 1997 se presentd un estudio que demuestra la estrecha relacién entre Centellograma de
glandulas salivares y la biopsia de mucosa bucal, asociado al estudio bioquimico de la saliva,
demostrando que estos pacientes tenian relacién directa con la presentacién de ojo seco.

La prevalencia de candidiasis estd muy elevada en los pacientes con Sindrome de Sjogren. La
frecuencia de signos y sintomas asociados con las candidiasis orales pueden explicar algunas de las

manifestaciones orales en este Sindrome. (Fotografia N°6)

Fotografia N2 6:

Candidiasis pseudomembranosa y
atrdéfica cronica en paciente con
Sindrome de Sideren

CONDUCTA TERAPEUTICA PARA LA XEROSTOMIA

A los pacientes es necesario recomendarles medidas generales como procurar no consumir ciertos
farmacos (antidepresivos, antihistaminicos, anticolinérgicos, entre otros) que pueden agravar su
sintomatologia. Evitar los ambientes muy calefaccionados y secos y aumentar la ingesta de liquidos.
Para paliar los efectos de la xerostomia se pueden aconsejar estimulantes de la funcién salival
(caramelos acidos sin azlcar, masticacion de goma de mascar mentolada, etc.). Ante los casos de
hiposialia extrema se recurre a los sustitutos de la saliva y sialagogos: bromexina, N-acetilcisteina.

Para el tratamiento de los casos de pacientes con sintomatologia grave, especialmente en el SS, la
expectativas estan dirigidas a la utilizaciéon de terapias biolégicas tales como el Rituximab, Ac

monoclonal anti CD 20, que ya ha demostrado eficacia en el tratamiento de linfomas B. otras terapias
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bioldgicas en estudio son el Ocrelizumab (Ac humanizado anti CD20: se cree que tendrd la misma
eficacia pero con menor inmunogenicidad.

La utilizacion de Clorhidrato de pilocarpina, agente parasimpdaticomimetico colinérgico con accién
agonista sobre el receptor M3 de las glandulas salivales debe ser indicado en caso muy graves y con
estricta supervision, ya que sus efectos secundarios pueden ser muy severos: sudoracién, cefaleas,

nauseas, dolor abdominal, glaucoma.

*Escovich L. Trastornos funcionales de las glandulas salivales. En, Escovich L, Novelli JL Glandulas salivales. 2002;

47-65. UNR Editora. (Actualizado)
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