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RESUMEN

Introduccion: El carcinoma epidermoide es la neoplasia maligna mas frecuente de la cabeza y el cuello,
por lo que un conocimiento adecuado sobre sus factores de riesgo podria disminuir su morbimortalidad.
Objetivo: Identificar la asociacion causal entre algunos factores de riesgo y la aparicion del carcinoma
epidermoide de la cavidad bucal.

Métodos: Estudio observacional, analitico, de casos y controles en pacientes tratados en el servicio de
cirugia maxilofacial del Hospital General Provincial “Carlos Manuel de Céspedes” entre el 1 de enero
de 2018 y el 31 de diciembre de 2020. Para el analisis estadistico de los factores de riesgo se midio la
fuerza de la asociacion con el odds ratio y sus intervalos de confianza (IC 95 %) y luego se realizd un
andlisis multivariado.

Resultados: Se trabajé con 87 pacientes (29 casos y 58 controles). El 68,96 % (n = 20) de los casos
fueron pacientes masculinos y su promedio de edad fue de 63,03 afios. Las personas con antecedentes de

consumo de alcohol tuvieron un riesgo 16 veces mayor de padecer la enfermedad (OR: 16,03). La higiene
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bucal deficiente (OR: 5,23; IC 95 %: 1,18-23,29; p = 0,030) y la exposicion a irritantes traumaticos (OR:
4,41; 1C 95 %: 1,01-19,23; p = 0,048) fueron también factores de riesgo.

Conclusion: Existe una fuerte asociacion entre la presencia de la enfermedad y el antecedente de
consumo de alcohol, la exposicidn a irritantes traumaticos y la higiene bucal deficiente.

Palabras clave: neoplasias de la boca; carcinoma de células escamosas; factores de riesgo;
epidemiologia.

ABSTRACT

Introduction: Squamous cell carcinoma is the most frequent neoplasm of the head and neck. An
adequate knowledge about its risk factors could reduce its morbidity and mortality.

Objective: To identify the causal association between some risk factors and the apparition of the oral
squamous cell carcinoma.

Methods: Observational, analytic and case-control study conducted with patients treated at Carlos
Manuel de Céspedes Provincial General Hospital's maxillofacial surgery service between January 1, 2018
and December 31, 2020. For the statistical analysis of the risk factors, the strength of the association with
the Odds Ratio and its confidence intervals (95 % CI) was measured and later a multivariate analysis was
performed.

Results: The sample was comprised of 87 patients (29 cases and 58 controls). The 68.96% of the cases
(n=20) were male patients and their average age was 63.03 years. People with history of alcohol
consumption showed a 16 times greater risk (OR=16.03). Poor oral hygiene (OR: 5.23; Cl 95%: 1.18-
23.29; p=0.030) and traumatic irritants (OR: 4.41; CI 95 %: 1.01-19.23; p=0.048) were risk factors too.
Conclusion: A strong association between the disease and the antecedent of alcohol consumption, the
exposition to traumatic irritating and the poor oral hygiene was identified.
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INTRODUCCION

El carcinoma epidermoide (CE) es la neoplasia més frecuente de la cabeza y el cuello, comprende
alrededor del 90 % de todos los tumores malignos y se localiza con predileccion en la cavidad bucal.®
Esta enfermedad destruye los tejidos bucales y se disemina a las cadenas linfaticas cervicales; si no es
tratada a tiempo, se extiende por metastasis a otros 6rganos y condiciona la muerte del paciente.®
Existen varios tratamientos, pero su controvertida evolucion impone el criterio universal de que la mejor
manera de combatirla, es evitando las conductas de riesgo, relacionadas con su origen. Es uno de los
problemas de salud mas complicados que enfrenta la estomatologia, pues la enfermedad persiste en la
poblaciébn mundial y causa mutilaciones, pérdida de vidas humanas y altos gastos en recursos
terapéuticos.®

Segun algunas investigaciones, lo mas significativo de su epidemiologia, radica en identificar sus factores
de riesgo (FR) y establecer mecanismos para controlarlos, en este sentido se han desarrollado estudios
en Hong Kong,™® Arabia Saudita,® China,® Sudafrica,” Australia® y varias naciones latinoamericanas,
como Uruguay,®9 Brasil,*'? y Colombia.*® En Cuba existen reportes de diferentes provincias, como
Ciego de Avila,*¥ Cienfuegos,*® Las Tunas,® Santiago de Cuba®” y Granma.®

Esta enfermedad se localiza en regiones asequibles a la exploracion fisica; sin embargo, la mayoria de
los pacientes se diagnostica en etapas avanzadas, cuando las posibilidades de curacion son mas limitadas,
lo que dificulta el tratamiento y empeora su prondéstico. Un conocimiento adecuado sobre sus FR en el
personal del sector de la salud y la poblacion en general, podria repercutir de forma favorable en los
indicadores de salud.®®

Las observaciones realizadas en los ultimos afios en el servicio donde se desarroll la presente
investigacion, evidenciaron un notable incremento de los pacientes afectados por cancer bucal (CB) vy,
dentro de este, el CE, lo cual condujo a plantear la siguiente pregunta de investigacion: ¢cuales son los
factores de riesgo y en qué medida se relacionan con la aparicion del CE de cavidad bucal?

A pesar de las investigaciones sobre los FR de la enfermedad y la importante contribucion que tienen en
el conocimiento de esta tematica, se justifica continuar el estudio pues su elevada incidencia y prevalencia
incrementa la mortalidad y discapacidad en paises desarrollados y en vias de desarrollo como Cuba,
ademas de que se desconoce con exactitud la contribucion independiente de los FR en la aparicion del
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CE en la poblacion que atiende el hospital donde se realizo el estudio; un conocimiento necesario para
la confeccion de programas y estrategias de prevencion efectivas.
El objetivo de la presente investigacion es identificar la asociacion causal entre algunos factores de riesgo

y la aparicién del carcinoma epidermoide de cavidad bucal.

METODOS

Disefio del estudio y contexto temporal y espacial
Se realizd un estudio observacional, analitico, con disefio de tipo casos y controles, en el servicio de
cirugia maxilofacial del Hospital General Provincial “Carlos Manuel de Céspedes” en el periodo
comprendido entre el 1 de enero de 2018 y el 31 de diciembre de 2020.
Sujetos

Fueron considerados casos todos los pacientes con diagndstico histolégico de CE intraoral, tratados de
forma hospitalizada (pacientes intervenidos quirdrgicamente) o ambulatoria (pacientes tratados con
quimioterapia y radioterapia), en el periodo estudiado. Por cada caso se incluyeron dos controles. Se
realiz6 un emparejamiento de los controles con los casos con respecto a la edad y el sexo. En el periodo
se diagnosticaron 33 pacientes y 4 fueron excluidos; finalmente la serie formé con 29 casos.

Criterios de inclusion para los casos:

a) diagnostico histolégico de CE primario en cualquiera de las estructuras bucales en estudio
(lengua, suelo de boca, rebordes alveolares, espacio retromolar, carrillos y paladar duro);

b) capacidad psiquica para responder las preguntas de la entrevista;

¢) contar con un colaborador (familiar o amigo allegado) para la entrevista en caso de dudas sobre
los datos de la investigacion;

d) documentos oficiales completos y actualizados que contribuyan al esclarecimiento de la
informacidn en caso de dudas u olvido; y

e) manifestar por escrito su consentimiento para participar en el estudio, segun criterios bioéticos.
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Se excluyeron los pacientes con diagnostico histoldgico de CE con localizacién primaria en los labios,
la bucofaringe o en las glandulas salivales, asi como quienes en el momento de la investigacion residieran
fuera del territorio provincial y fallecidos.

Los criterios de inclusion para los controles fueron los siguientes:

a) sin antecedentes personales de CE del complejo bucal;

b) capacidad psiquica para responder a las preguntas de la entrevista;

¢) contar con un colaborador (familiar o amigo allegado) para la entrevista en caso de dudas sobre
alguno de los datos de la investigacion; y

d) residir en el territorio provincial.

e) manifestar por escrito su consentimiento para participar en el estudio, segun criterios bioéticos.

Fueron seleccionados 58 controles, emparejados con los casos, segun edad y sexo.
Variables
La variable dependiente fue la presencia del CE (cualitativa, nominal y dicotomica (enfermo “caso” o

sano “control”) y las independientes las siguientes:

e Edad: segin afos cumplidos, en el momento del diagnostico histoldgico para los casos y de la
consulta para los controles.

e Sexo bioldgico: masculino y femenino.

e Procedencia: urbana o rural.

e Nivel de escolaridad: segun nivel escolar vencido (primaria, secundaria, técnico medio,
preuniversitario y universitario).

e Antecedentes patoldgicos personales: con antecedentes, sin antecedentes. Se preguntd por
enfermedades asociadas con la génesis del CB: diabetes mellitus, sifilis, anemia, hepatitis viral,
cirrosis hepatica, hipovitaminosis, neoplasia benigna, neoplasia maligna (fuera del complejo bucal)

y trastornos dermatoldgicos congénitos (xerodermia o epidermdlisis).¥
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e Antecedentes oncoldgicos familiares: con antecedentes o sin antecedentes. Se indagd por los
antecedentes oncoldgicos malignos de cavidad bucal en los familiares de primer grado de
consanguinidad (padres, hijos y hermanos).®4

e Consumo de tabaco: fumador o no fumador. Se investigo por la presencia del habito y el tiempo de
exposicion en afos (de 1 a 10, de 11 a 20 y > 21). Se considerd fumador a aquella persona que en el
momento del estudio fue fumadora activa, en cualquiera de sus formas, al menos 1 vez al dia, y
también a los exfumadores con un tiempo inferior a los 5 afios.??

e Consumo de alcohol: consumidor o no consumidor. Se determind la ingesta habitual de bebidas
alcoholicas y el tiempo del habito en afos (de 1 a 10, de 11 a 20 y > 21). Se consideraron como
consumidores a los pacientes con consumo semanal de al menos 200 mL de bebidas alcohdlicas
fuertes (ron, vodka, etc.) o sus equivalentes (1 botella de vino o 5 latas de cerveza), o bien 12 estados
de embriaguez ligera en el transcurso de 1 afio.?%

e Consumo de café: expuesto o0 no expuesto. Se preguntd por el consumo habitual del café y el tiempo
de exposicion al habito en afios (de 1 a 10, de 11 a 20 y > 21). Se consideré como expuesto al que
consumid, al menos, 1 taza diaria 3 veces por semana.?”

e Irritantes térmicos: expuesto 0 no expuesto. Se indagdé por la exposicion frecuente de agentes
irritantes calientes y el tiempo de esta en afos (de 1 a 10, de 11 a 20 y > 21). Se identificaron como
expuestos a los pacientes que se expusieron al menos 1 vez al dia y hasta 3 veces por semana.!¥

e Irritantes traumaticos: expuesto 0 no expuesto. Se examino la presencia de protesis desajustadas (5
afios 0 mas en uso, inestables o mal confeccionadas), jugueteos con esta, dientes con bordes filosos,
obturaciones defectuosas y habito de morderse el labio (queilofagia), la lengua o el carrillo. Se
preguntd por el tiempo de exposicion a estos irritantes en afios (de 1 a 10, de 11 a 20 y > 21). Se
consideraron como expuestos a aquellos pacientes que presentaron al menos 1 de los irritantes
descritos.4

e Higiene bucal: eficiente o deficiente. Se determin6 segln el indice de O’Leary y el examen minucioso
de la cavidad bucal.®? Se us6 el gel Placdent como sustancia reveladora de la placa dentobacteriana
y se clasifico como deficiente (paciente expuesto) cuando el indice fue > 20 %. En los desdentados
totales se examinaron las protesis y se evaluaron otros elementos como la lengua y los rebordes

alveolares, en busca de placa o depositos de alimentos.®
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e Medicamentos irritantes: expuesto 0 no expuesto. Se interrogo sobre el uso de antisépticos bucales o
medicamentos capaces de irritar las mucosas bucales, sin precisar su indicacion especifica. Se
pregunt6 por el tiempo de exposicion en afios (de 1 a 10, de 11 a 20 y > 21). Se consideraron como

expuestos a quienes refirieron el uso de al menos un medicamento irritante. 4

Procedimientos para la recoleccion de la informacion y analisis estadistico

La informacion se obtuvo mediante entrevista, con el formulario de Hermidas Rojas.®* Se realiz6 el
analisis descriptivo de las variables mediante frecuencias absolutas y relativas. Se realiz6 analisis
bivariados entre cada variable independiente y la dependiente, con la prueba de ji cuadrado. Se trabajé
con un nivel de significacion del 95 % y se consideraron como significativos valores p <0,05. Se precis
la estimacion puntual de la asociacion mediante odds ratio (OR).

Para cada valor del OR, se calcularon sus intervalos de confianza del 95 % (IC 95 %). Se descarté la
asociacion individual entre el factor estudiado y la presencia de CE cuando no hubo significacion
estadistica (p > 0,05) o cuando el intervalo de confianza del OR contenia a la unidad. Se realizé el anélisis
multivariado, con las variables significativas resultantes del andlisis bivariado. Se obtuvieron los OR
ajustados (controlando el resto de las variables) con los IC 95 %. Se utiliz6 el programa estadistico IBM-
SPSS v 23.0.

Aspectos éticos

Para participar en el estudio, fue necesario manifestar por escrito un consentimiento informado. Se
respetaron los aspectos de la Declaracién de Helsinki para la investigacion en seres humanos. El proyecto
de esta investigacion se aprobd en el comité de ética y en el consejo cientifico del hospital donde se

realizo el estudio.

RESULTADOS

Los valores minimo, maximo y medio de la edad fueron 41, 80 y 63,03 £ 10,28 por ese orden. Fueron
hombres 20 pacientes (68,97 %). EI 82,76 % de los casos fumaba, mientras que el 79,31 % consumian
café y estuvieron expuestos a irritantes traumaticos, por ese orden. Mas del 58 % de los casos estuvieron

expuestos al tabaco, al alcohol, al café y a los irritantes térmicos por 21 0 mas afios (tabla 1).
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Tabla 1 - Distribucién temporal de algunos posibles factores de riesgo que actuaron sobre los casos

Tiempo en afios Total

Variables 0all 11a20 =11 m=19)

% |n| % n i n L]
Consumo de tabaco 6 | 23,00 | 4| 1667 | 14 | 3833 | 24| 8276
Consumo de cafg 1| 4535 |0 000 [22] 0565 23| 7851
Irritantes traumaticos 13 | 36352 | 2| 870 | 8 | 3478 23 | 7831
Consumg de alcohol 3| 1429 | 41905 | 14 | 66,67 | 21| 7241
Imitantes térmicos 3| leg7 | 21101 (13 7222 | 18| 62,07

hiedicamentos irTitantes 1 100 |0 000 | O 000 | 1| 345

En el analisis bivariado (tabla 2), la morbilidad por CE se asocid significativamente con el antecedente
de consumo de alcohol (OR: 22,75; IC 95 %: 7,0-73,56; p < 0,001), la higiene bucal deficiente (OR:
8,85; IC 95 %: 2,73-28,75; p < 0,001) y el consumo de tabaco (OR: 5,51; IC 95 %: 1,85-16,44; p =
0,002), asi como con la exposicion a irritantes traumaticos (OR: 4,40; IC 95 %: 1,56-12,40; p = 0,005) y
térmicos (OR: 3,64; IC 95 %: 1,43-9,25; p = 0,007).

En el andlisis multivariado (tabla 3), mantuvieron la asociacion el antecedente de consumo de alcohol
(OR: 16,03; IC 95 %: 3,47-74,15; p < 0,001), la higiene bucal deficiente (OR: 5,23; IC 95 %: 1,18-23,29;
p = 0,030) y la exposicion a irritantes traumaticos (OR: 4,41; IC 95 %: 1,01-19,23; p = 0,048); ajustados

por el consumo de tabaco y los irritantes térmicos.
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Tabla 2 - Andlisis bivariado de los factores de riesgo asociados a la presencia de CE intraoral

n (%) OR
Variables Total Controles | Casos Valor p
(IC 95 24)
n(87) (n=358) (n=29)
Mivel de escolzridad
Primaria 15(17.24) | 11(73.33) | 4(26.67) Ref. Ref.
Secundaria 2703103} | 16¢30.26) | 1104074y | 1,89 (0.48-7.50) 0,365

Técmico medio | 20 (22,99) | 12 (70.00) | 6 (30.00) | L.18(0.27-5.24) | 0.829
Premmiversitario | 16 (18,39) | 10(62.50) | 6(37.30) | 1.63 (0.36-7.60) | 0521

Universitario 91034y | TCTNIE) | 242222y | 079 (0.11-5.49) 0,808
Procedencia
Bural 283218y | 18(84.2%) | 1003571 Ref. Ref.
Urbana 39(67.82) | 40067.80) | 19032200 | 0.86(0,33-2.20) 0,745
Antecedentes patologicos personales
Sin antecedentes | 63 (72,413 | 45 (71,43} | 18 (28.5T) Bef. Ref.

Con antecedentes | 24 (27,390 | 133417y | 11{45,83) [ 2.12(0,80-3.6) 0,131
Antecedentes oncoldgicos familiares
Sin amtecedentes | 40 (£3,98) | 26 (63,000 | 14 (35.00) Ref. Ref.
Con antecedentes | 47 (54,02) | 32(68,00) | 15(31,91) | 0,87 (0,36-2,13) 0,761

Consumo de tabaco

No expuesto 36(41.38) | 31(86,11) | 3(138%) Ref. Eef.
Expuesto S1{38,62) | 27(32,94) | 24(47.06) | 5.51(1,85-16.44) | 0002
Conzumo de aleohol
Mo expussto 60 (68.07) | 52(86,67) | 8(1333) Ref. Eef.
Expuesto 273103y | 6(2222) | 21(77,78) | 22,75 (7.04-73.36) | =0,001
Consume de café
No expuesto 1710 54) | 11(64,71) | 6(35.2D0) Ref Eef
Expuesto 10(8046) | 47(67,14) | 23(32.86) | 0,90 (0,20-273) 0,348
Imitantes térmicos
No expuesto 138,62y | £0(7843) | 112157 Bef. Eef.
Expuesto 36(4138) | 18 (30,00) | 18 (30,000 | 3.64(1.43-02%) 0,007
Imitantes traumaticos
Mo expuesto 374253y | 31(83,78) | 6(1622) Ref. Eef
Expuesto SO3T 4Ty [ 27034000 | 23(46,000 | 4.40(1,56-12.40) | 0003
Higiene bucal
Eficients 38 (4368) | 34 (304T) | 4(10353) Ref Eef
Deficients 49(36,32) | 24 (4808) | 25(31,02) | 8,85(2,73-2875) | =0,001
Medicamentos writantes
No expuesto 320425} | 540(85,85) | 28 (34,13) Ref. Eef
Expuesto 3¢3,73) | 4¢R000) | 1C20000 | 048 (005452 0,323

Ref. (categoria de referencia para la comparacion).
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Tabla 3 - Anéalisis multivariado de los factores de riesgo asociados a la presencia de CE intraoral

Variahle S.E. z | Valorp | OR _IC 5% _
Inferior | Superior
Consume de alcohol 12,52 335 | =0,001 | 1603 347 7415
Higiene bucal deficients 398 | 217 | 0030 523 1,18 2329
Iritantes fraumaticos 351 | 197 | 0048 441 1.01 18,23
Iritantes térmicos 127 | 094 | 0348 1.88 0.50 7.06
Consume de tabaco 080 (002 098 ([ 099 0,20 4 87
DISCUSION

Varias investigaciones®>?%24 evidencian que la gran mayoria de los canceres son, en principio,
prevenibles, porque los factores que determinan su incidencia son en mayor medida exdgenos. Si bien
los factores genéticos son importantes en términos de influenciar la susceptibilidad individual a los
carcindgenos,®® la mayoria de los canceres bucales pueden ser atribuidos a ciertos FR asociados a estilos
de vida que representan la mayor oportunidad para la prevencion primaria. @324

La mayor incidencia de CB en relacién al aumento de edad, puede deberse a la exposicion acumulada
por largo tiempo a agentes carcinogénicos, a la incorporacion de alteraciones genéticas o epigenéticas
del ADN, entre otros.®® Con respecto al sexo, las tendencias actuales consideran que no existe una
predisposicion bioldgica entre ambos sexos Y solo la conducta es capaz de influir en que uno sea mas
vulnerable que el otro. El sexo bioldgico, de forma general, define las diferencias de género y roles de
riesgo como la practica de habitos toxicos, que son mas comunes en el sexo masculino y por eso existe
un criterio tradicional de que el CB es maés frecuente en los hombres, si se comparan con las mujeres. 4
Lo anterior ha condicionado que varios estudios recientes de casos y controles®®+252) sobre cancer de
cavidad bucal y orofaringe no evallen a la edad ni al sexo como FR, sino que los utilicen como criterios
de estratificacion, similar a esta investigacion.

La valoracién de la frecuencia del conjunto de agentes externos que conforman los FR es el primer paso
en su identificacion. Su temporalidad tiene un importante valor en la definicion de su efecto acumulativo.

De esta forma, resultd peculiar que la mayoria de los pacientes estuvo expuesta a estos factores por
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tiempos superiores a los 21 afios, tanto en el consumo de tabaco, alcohol o café, como en la exposicion
a los irritantes térmicos, lo cual coincide con el reporte de Hermida Rojas en Ciego de Avila.14

En el analisis bivariado se encontrd que los antecedentes de consumo de tabaco, alcohol e higiene bucal
deficiente, asi como la exposicién a irritantes térmicos y traumaticos, se asociaron a la morbilidad por
CE, lo cual es similar a reportes nacionales.!*16:17:18)

Dado que la carcinogénesis bucal es un proceso multifactorial, considerar el riesgo en un individuo por
el hecho de presentar solo uno de los factores estudiados, significa desestimar el efecto conjunto,
sinérgico o antagonico de todos, lo cual justifico el analisis multivariado. Arrojo que el antecedente de
consumo de alcohol, asi como la exposicidn a irritantes traumaticos y la higiene bucal deficiente, fueron
los factores asociados a la morbilidad por CE, los cuales estan bien documentados en la literatura
cientifica.?":2®)

Es interesante encontrar que el consumo de tabaco no estuvo entre esos factores asociados, algo que no
es singular de este estudio y coincide con reportes previos.® Estos resultados pueden tener tres aristas
de analisis. Primero, no todos los fumadores desarrollan la enfermedad. Segundo, en una poblacion como
la estudiada, con un consumo de tabaco generalizado, desarrollan CB solo aquellos que exceden cierto
umbral de consumo o aquellos en quienes el tabaco se asocia a otros factores sinérgicos. Tercero, al
tratarse de un estudio con una muestra pequefia de casos, estos resultados pueden considerarse como
preliminares y servir de base para investigaciones futuras. En otro reporte,®® alrededor de la mitad de
los pacientes con CB no fumaron nunca, lo cual da la medida de la influencia de otros carcindgenos.
Los otros dos factores asociados tienen mecanismos conocidos®’?® que justifican su relacion con la
enfermedad, ya sea por su naturaleza quimica, fisica o bioldgica. No se encontré asociacion en el
consumo de café. Tampoco fue significativo el uso de medicamentos irritantes, pues su Unica frecuencia
en los casos y su limitada presencia en los controles, lo descartaron como FR.

La investigacion posee las siguientes limitaciones: no se evaluaron como potenciales FR las lesiones y
condiciones o estados premalignos, ni los antecedentes del virus del papiloma humano, pues no se pudo
acceder a registros de la atencion primaria de salud para obtener informacion confiable como para no
introducir sesgos, asi como por la carencia de pruebas de laboratorios institucionales capaces de detectar

el virus y por ultimo, los casos estudiados, fueron pocos.
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Se identifico una fuerte asociacion entre el carcinoma epidermoide de cavidad bucal y el antecedente de
consumo de alcohol, la exposicion a irritantes traumaticos y la higiene bucal deficiente.
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