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RESUMEN

Se realizé una revisién bibliografica acerca de la leucoplasia bucal, como lesion
potencialmente maligna para el cancer de cabeza y cuello; se consultaron bases de datos
como Scielo, Hinari y PubMed, se citaron 30 fuentes, entre libros, articulos cientificos, revistas
y trabajos publicados en peridédicos. Con esta investigacion se persiguidé el objetivo de
sintetizar informacidn actualizada sobre el tema y se pudo constatar que esta lesion de la
mucosa bucal posee un potencial de transformacion maligna, por lo que se clasifica como una
lesion precancerosa, que puede afectar tanto a hombres como mujeres y esta determinada
por diversos factores etioldgicos, como el tabaco.
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ABSTRACT

A literature review on oral leukoplakia as a potentially malignant lesion for head and neck
cancer was conducted; databases such as Scielo, Hinari and PubMed were consulted; 30
sources were cited, including books, scientific articles, magazines and newspaper articles.

The aim of this research was to synthesize updated information on the subject, and it was
found that this lesion of the oral mucosa has a potential for malignant transformation; so it is
classified as a precancerous lesion, which can affect both men and women, determined by
various etiological factors like tobacco.

Keywords: oral leukoplakia, pre-malignant lesions, dysplasia
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Introduccion

La prevencion del cancer de cabeza y cuello requiere de diversas acciones, entre las cuales
puede ser clave el estudio de las lesiones bucales potencialmente malignas, que por orden de
frecuencia son: leucoplasia bucal (LB), eritroplasia bucal y paladar del fumador invertido.?

El término leucoplasia fue utilizado por primera vez por E. Schwimmer, a finales del siglo XIX,
y procede de las palabras griegas “leuco”, que significa blanco, y “plakos”, que significa placa.
Alo largo de los afos este ha ido evolucionando y ha adquirido diversas denominaciones.?

En 1978, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) pretendié consensuar la terminologia
utilizada hasta el momento, y precisé su definicidn como una mancha blanca que no puede

caracterizarse como otra entidad clinica ni patolégica.(a’

La leucoplasia oral como lesidn precancerosa fue definida en Uppsala, en 1994, por un grupo
de expertos en patologia oral, como una lesidn predominantemente blanca de la mucosa oral
gue no puede ser caracterizada como ninguna otra lesidn, ni clinica ni histopatolégicamente y

gue tiene tendencia a la transformacién maligna.“”
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El hecho de que algunos carcinomas escamosos aparezcan junto a lesiones leucoplasicas y
leucoplasias orales hayan sufrido con el paso del tiempo una transformacién hacia lesiones
cancerosas, es razon suficiente para considerar a la leucoplasia oral como una lesién

premaligna.“”

En el taller coordinado por el Centro de Colaboracidn para el Cancer y Precancer de la Cavidad
Bucal de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), celebrado en Londres en el afio 2005, se
definié a la LB como una placa blanca de riesgo dudoso que excluye otras enfermedades o
trastornos que no tienen riesgo para el cancer.*

En Warnakulasuriya en el 2007 se expuso lo siguiente: placas blancas de riesgo cuestionable,
gue, habiendo excluido (otras) enfermedades conocidas o alteraciones, no suponen un

aumento del riesgo de céncer. ©)

Desde el punto de vista clinico las leucoplasias se subdividen en homogéneas y no
homogéneas; sin embargo, en Cuba la nomenclatura mas utilizada es la de Santana Garay,
gue las clasifico en queratosis difusa, focal y leucoplasia, a la que posteriormente se le agrego
la leucoplasia maculosa bucal (LMB), debido a que esta ultima variedad constituyo la lesion
paradigmatica de una dindmica agresiva, que de una simple queratosis difusa culmind en un
carcinoma epidermoide bucal (CEB). Aproximadamente entre el 15,8 % al 48,0 % de los CEB se

han asociado a lesiones leucopldsicas en el momento de su diagndstico. (6)

La leucoplasia es una enfermedad que se caracteriza por la presencia de placas blanquecinas
en las mucosas que no desaparecen al lavarse. Una leucoplasia se origina, entre otras cosas,
por la inflamacién de la capa superior de la mucosa. En una leucoplasia existe un elevado
riesgo de que esta alteracién producida en la mucosa dé paso a una lesién maligna, el
denominado carcinoma espinocelular. (6)

Las manchas tipicas de una leucoplasia suelen aparecer principalmente en la cavidad bucal,
especialmente en la mucosa de la mejilla, la lengua, el paladar y el suelo de la boca o los
labios. El término médico para esta forma de leucoplasia es leucoplasia oral. Pero una
leucoplasia también puede desarrollarse en otras zonas del cuerpo, por ejemplo, en la
mucosa anal. En este caso, los facultativos prefieren hablar de una NIPA, es decir, neoplastia

intraepitelial perianal. )
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En la practica médica la leucoplasia de la mucosa bucal es la mds importante. Las causas que
originan una leucoplasia oral son especialmente las irritaciones provocadas por aparatos
mecanicos permanentes, como puede ser el caso de prdtesis dentales mal colocadas y un

consumo de nicotina cronico.

Si no existen causas desencadenantes, estaremos hablando de la denominada leucoplasia
idiopatica. Por lo general, una leucoplasia no causa molestias, por lo que suele descubrirla el
médico de familia o el estomatdlogo de forma casual. )

Sin embargo, existen formas de la enfermedad que si causan dolores o escozores y se
caracterizan por su superficie verrugosa. Estas leucoplasias verrugosas entrafian un gran

. . 4
riesgo de degenerar en un tumor maligno. )

Microscopicamente se observaron diferentes alteraciones histoldgicas como desarrollo de un
proceso de queratinizacion, que es su rasgo esencial, pues le da su aspecto clinico blanco, los
cambios en el grosor epitelial, las ulceraciones en el epitelio de la mucosa y la presencia de
displasia epitelial, asi como los cambios celulares en el tejido conjuntivo subyacente. La
transformacién maligna de la leucoplasia oscila, seguin los estudios revisados, desde 0,13% a
17,0%, ya que depende de varios factores fundamentales, como la presencia y la severidad de

la displasia epitelial. 7)

El médico puede reconocer facilmente una leucoplasia examinando y palpando la alteracion
de la mucosa. Para poder diagnosticar y diferenciar la leucoplasia de otras enfermedades (por
ejemplo, de un lupus eritematoso), el médico puede extraer muestras del tejido de la mucosa
para examinarlas en el microscopio. Si la enfermedad no desaparece por si misma en el plazo
de unas semanas, una vez eliminada la causa desencadenante de la leucoplasia, entonces el
médico practicard una pequefia operacidon para extirpar la mucosa afectada. Debido a la
frecuente formacién de nuevas leucoplasias, es conveniente realizar controles posteriores

regulares. 7)

Existe una gran variabilidad en los reportes encontrados, dada por la valoracion subjetiva de

los diferentes examinadores en relacidn con su presencia, severidad y significado.
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El hecho de que algunos carcinomas escamosos aparezcan junto a lesiones leucoplasicas y
leucoplasias orales hayan sufrido con el paso del tiempo una transformacién hacia lesiones
cancerosas, es razon suficiente para considerar a la leucoplasia oral como una lesidn
premaligna. Se plantea que el indice de transformacion maligna en la displasia ligera,
moderada y severa va desde el 3,0%, 4,0%y  43,0%, respectivamente. (®)

En este trabajo, se propone la busqueda de informacidn relacionada con la leucoplasia bucal,
basado en criterios clinicos y un diagndstico definitivo para el que se requiere la eliminacion
de los factores etioldgicos y, ante lesiones persistentes, el examen histopatolégico. La
importancia de estas lesiones radica en su capacidad de transformacién en un carcinoma oral.
(8)

Problema Cientifico: Insuficiente investigacién en la Atencién Primaria de Salud sobre la

aparicion y evolucion de la Leucoplasia asociada a la aparicién del cancer de cabeza y cuello.

Objetivo
Sintetizar informacion actualizada acerca de la leucoplasia bucal como lesién potencialmente

maligna y su implicacién como lesién precancerosa.

Desarrollo

Epidemiologia

La incidencia de la leucoplasia oral ha sido evaluada longitudinalmente por estudios
realizados en India y Japdn. Esta incidencia estd condicionada por la edad, el sexo y el habito
tabaquico de los sujetos. De esta forma, en India se encontraron incidencias anuales de
5,2/1000-30/1000 en varones fumadores, de 0,6/ 1000-5,8/1000 en varones no fumadores, y
de 0,2/ 1000-1,3/1000 en mujeres, independientemente de su habito tabaquico. En Japdn, a
pesar de tener habitos muy diferentes a los existentes en India, la incidencia anual se mostré

muy parecida a la observada en India: 4,1/1000 entre hombres y 0,7/1000 entre mujeres. @)

En cuanto a los datos de prevalencia de leucoplasia oral, referida a los casos identificados en
una poblaciéon en un momento determinado, existe un acuerdo mundial en cuanto a las cifras.
Estos datos oscilan entre 1%-5%, en dependencia del pais estudio, poblacion, tipo de habito

tabaquico y de la definicidn clinica de leucoplasia utilizada. G)
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En una revisién sistemdatica de 2003, Petti y cols. agruparon datos de 17 paises en los que se
realizaron estudios de prevalencia entre 1986-2002. A pesar de la gran heterogeneidad de los
estudios, las técnicas estadisticas utilizadas arrojaron una prevalencia mundial unificada del
2,6%.

En los paises desarrollados la leucoplasia parece afectar a individuos entre la cuarta y séptima
décadas de la vida. En paises en desarrollo, la aparicion de este tipo de lesiones se adelanta

entre 5-10 afios.

La distribucién por sexos varia segun la diferente distribucién del habito tabaquico, aunque
puede unificarse en un 3:1, mas frecuentemente en hombres que en mujeres. La localizacién
oral en la que se presenta la leucoplasia también tiene relaciéon con el tipo de habito
tabaquico. Estudios realizados en India han mostrado que, en sujetos fumadores, en el 85%
de los casos las lesiones aparecen en mucosa vestibular o comisuras bucales. Sin embargo,
cuando se analizan los datos de los sujetos que tienen habito de fumar invertido, la
localizacién preferente pasa a ser el paladar, que engloba el 70% de las lesiones. )

En estudios de paises desarrollados, las localizaciones mas habituales son la mucosa

vestibular y las comisuras orales, que engloban el 90% de todas las leucoplasias orales. (6)

Etiologia

Tabaco

El tabaco es un potente carcindgeno reconocido como el factor de riesgo mds importante
para el desarrollo de carcinomas de cabeza y cuello. Actualmente se admite que el consumo
del tabaco es el factor predisponente mdas comun relacionado con la produccidon de

leucoplasias orales, aunque una pequeia proporcion de ellas no se asocian con esta causa. )

En los paises en desarrollo, el consumo de tabaco y de la nuez de areca, juntos o combinados,
son los principales responsables de la mayoria de las leucoplasias orales, tanto que el estudio
longitudinal de 10 anos de Gupta y Cols., realizado en India, concluia que, de no existir el
consumo de tabaco en la poblacidn/estudio, la leucoplasia seria practicamente inexistente.?
En los paises desarrollados, la importancia del tabaco en la aparicidon de leucoplasias orales es
también muy importante, al observar como los grandes fumadores tienen hasta 7 veces mas

riesgo de tener leucoplasia oral que los no fumadores.®
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La importancia del tabaco en la etiologia de la leucoplasia oral se ve confirmada por la mejoria
y en muchos casos la desaparicion de las lesiones con el cese del habito tabaquico. En
general, segun estudios realizados en Dinamarca y Estados Unidos, entre el 50% y el 78% de
las lesiones desaparecen tras 12 meses del cese del habito de fumar. %

Otras formas de consumo, como el fumar con lacandela para adentro, usual en comunidades
aisladas de la India, el Caribe y Sudamérica, se vincula con una elevada incidencia de
leucoplasia y cancer en el paladar. En este tipo de consumo hay que considerar el efecto

térmico como un cofactor importante. ©)

Alcohol

La importancia del consumo de alcohol en la etiologia de la leucoplasia oral es controvertida,
si bien, en muchos casos no puede estudiarse de forma independiente al consumo de tabaco,
pero parece tener un efecto sinérgico con este; no hay estudios realizados en pacientes que
suprimen el habito, pero si se estudia la existencia de riesgo de lesiones premalignas, como
en el estudio de Maserejian y cols. en 2006, que considera que el alcohol aumenta el riesgo,

independientemente del tipo de bebida y del patrdn de consumo."”

Candida albicans

La implicacién de especies de Candida en la etiologia o en la progresion de la leucoplasia es
controvertida. Diversos tipos de Candida productores de nitrosaminas se han aislado en
leucoplasias clinicamente heterogéneas con displasia histoldgica. La erradicacién de esta
micosis superficial no conlleva la resolucion de la lesidon. Sin embargo, la eliminacion de la
Candida si provoca la transformacion de la variante heterogénea de alto riesgo de la
leucoplasia en la forma homogénea de bajo riesgo. Por ello, se considera a esta

sobreinfeccion fangica como un factor prooncogénico relevante. ¥

Virus del papiloma humano (VPH)

La posible implicacion del VPH en la etiologia y en el potencial de transformaciéon maligna de
las lesiones orales premalignas ha sido estudiada extensamente, dada la gran importancia de
este agente en el cancer ginecoldgico. Sin embargo, es debatida la implicacion como agente

etiolégico en el desarrollo de la leucoplasia 0 como una simple sobreinfeccidn. (1)
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El virus del papiloma humano es un virus de unos 55nm aproximadamente, pertenece a la
familia del papilomaviridae y consiste en un genoma de ADN de doble hebra circular cerrado.
Existe una asociacidn bien establecida entre la infeccién por VPH16 y 18 y el desarrollo de
carcinoma escamoso de cérvix. Sin embargo, existe controversia en la existencia de asociacion

en la region oral. (1)

En una revision de la literatura de Syrjanen y Syrjanen, antes de 1998, se estudio la presencia
del virus del papiloma humano en 890 personas con leucoplasia oral, de las cuales el 25,4%
presentaban positivo en el virus del papiloma humano. Szarka y cols. en 2009, detectaron que
el virus del papiloma humano era mas frecuente en pacientes con leucoplasia que en los
controles. *Y

También detectaron que la prevalencia se incrementaba gradualmente con el ampliacién de
la severidad de la lesion: 32,8% en el liquen plano oral, 40,9% en leucoplasias y 47,7% en

. , 11
carcinoma de células escamosas.

En 2000, Syrjanen y Syrjanen evaluaron tan solo 11 eritroleucoplasia y determinaron que el
54,5% de los pacientes presentaron VPH 16 positivo. Hay conflictos en la presencia VPH en la
leucoplasia verrucosa, Van der Waal y Reichart (2008) y Mete y cols. en 2010 revelan que
existe un marcado riesgo de esta forma de leucoplasia, en contraposicidén con los estudios de
Palefsky y cols. en 1995 y Bagan y cols 2007. *!

En el mismo estudio de Syrjanen y Syrjanen de 2000, citado anteriormente, en lo que se

refiere a la leucoplasia verrucosa apuntan que el 26,5% de los 215 pacientes con la lesion

presentabanel  VPH. !V

Virus Epstein-Barr

La leucoplasia vellosa estd mds asociada a la presencia del virus del Epstein-Barr que a la
leucoplasia oral y la mucosa sana, como se demuestra en el estudio realizado en 2012 por
Salehi y cols. en el que el 83% de leucoplasia vellosa, el 44% le la leucoplasia homogénea vy el
20% de la mucosa sana eran Epstein-Barr positivo. En este estudio no existen diferencias
estadisticamente significativas entre la leucoplasia oral y la mucosa oral sana. Se ha detectado
su presencia en pacientes con carcinoma de células escamosas, en leucoplasias y en mucosa

oral sana, pero no se ha podido considerar un factor etioldgico (Kis y cols. 2009). (1)
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Dietéticos

El papel de la dieta en la incidencia de precancer y cancer ha sido también estudiado y se ha
hallado que algunos micronutrientes, como las vitaminas A, C, E y los carotenoides pueden
disminuir la incidencia de cancer epitelial. Este efecto de proteccion se atribuye a sus
actividades antioxidantes, al reducir las reacciones de radicales libres que pueden ocasionar
mutaciones en el ADN, cambios en los lipidos de las membranas celulares y en las actividades

enzimaticas. *#*?)

La Vitamina A, como protectora de las mucosas, en situaciones de carencia o disminucion,
puede provocar una hiperqueratinizacién de los epitelios cornificados, lo que ha sugerido una
posible causa de leucoplasia. El consumo de mas de dos porciones de frutas y verduras ricas
en B-caroteno, precursor de la vitamnina A, reduce significativamente el riesgo de padecer

.y . . 12
una alteracién potencialmente maligna. (12)

Anemia

La anemia ferropénica, que constituye parte del Sindrome de Plummer-Vinson, caracterizado
por disfagia, coiloniquia e hiperproteinemia, presenta a nivel oral queilitis angular, atrofia
papilar lingual y leucoplasia. La anemia perniciosa también predispone a la leucoplasia y al

cancer. ¥

Niveles de lipidos

En los ultimos afios se ha buscado relacionar enfermedades locales con signos sistémicos.
Fluidos corporales como la saliva, sangre y orina se utilizan para un diagndstico precoz, prever
el prondstico y el seguimiento de enfermedades. Una analitica sanguinea nos puede ser de
mucha utilidad, ademas de ser de facil obtencién, econémica y repetible. ¥

Los lipidos son biomoléculas esenciales para el mantenimiento de diversas funciones
biolégicas, incluyendo la estabilizacion de la hélice del acido desoxirribonucleico, el

crecimiento y la divisidn celular, tanto en tejidos normales como malignos. (4)
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La variacion de los niveles de colesterol, triglicéridos en sangre, ha sido ampliamente
estudiada en el diagndstico y el tratamiento de diversas enfermedades. Un aumento en el
nivel de colesterol es un factor de riesgo en enfermedades cardiovasculares y, por otra parte,

la disminucion se ha asociado con un mayor riesgo de cancer. *¥

Los lipidos se saben que juega un papel crucial del desarrollo y progresion del tumor o lesién
precancerosa. La proliferacién de células malignas requiere un suministro constante de lipidos
para la biogénesis de la membrana. Ademas, las células cancerosas requieren mayores

. ;. . P ., . . . 1
cantidades de lipidos para mejorar la sefializacion y la resistencia contra la apoptosis. (3]

Por tanto, es plausible que las lipoproteinas desempenian un papel fundamental en la
progresion del cancer a través de suministro de lipidos a las células y tumores malignos. Ya en
1969 Sugar y cols. comentan en su estudio que la hipercolesterolemia puede ser un factor
predisponente en la leucoplasiaoral. (15)

Es el caso de las lesiones premalignas como la leucoplasia, recientes estudios han evidenciado

gue esta relacionada con alteraciéon de los lipidos en sangre. (15)

Diabetes Mellitus:

El epitelio bucal proporciona una barrera protectora natural a los agentes carcindégenos. En
los pacientes diabéticos, se produce una atrofia progresiva de la mucosa oral debido a una
disminucién de la tasa de excrecién de saliva, aumentando la posibilidad de lesiones. En
teoria, la pérdida de la barrera protectora natural puede aumentar la permeabilidad de la
mucosa oral a agentes carcindgenos. Sin embargo, esta hipétesis debe ser correlacionada con
los estudios epidemioldgicos, muchos estudios sugieren una tendencia en aumento de la

prevalencia de las lesiones premalignas, como la leucoplasia, en pacientes diabéticos.

Esto nos indica Albrecht ycols en su estudio de 1992, la prevalencia de la leucoplasia oral fue
mayor entre los pacientes diabéticos (86,2%) en comparacién con el grupo control (2,2%).°

Dietrich y cols en 2004 nos dice que las personas con diabetes tienen un riesgo mas de dos
veces superior de sufrir leucoplasia oral. Segun Ujpal y cols. en 2004, las personas con
diabetes tienen una prevalencia del 8% de presentar lesiones precancerosas frente al 3,2%

del grupo control. (18)
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Se ha sugerido que el pobre control de la diabetes se asocia con un mayor riesgo de cancer
debido al dafo oxidativo del ADN. El aumento del dafio oxidativo puede ser debido a la
generacion de radicales superdxido por los monocitos a través de la nicotinamida adenina
dinucleétido fosfato oxidasa (NADPH). ¢

El superéxido puede sufrir ya sea enzimatica o no enzimdtica dismutacién para generar
perdxido de hidrogeno en la presencia de metales de transicidn, tales como Fe y Cu, por lo
tanto, estas sustancias pueden contribuir a la generacién de radicales hidroxilo altamente
reactivos que causan dafio a las células. Por lo tanto, las personas con diabetes no controlada

. . 1
se encuentran en mayor riesgo de desarrollar cancer oral (Dandona y cols1996). (16)

Hay numerosos estudios que exponen que en la poblacidon en general los hombres son mas
propensos a sufrir lesiones premalignas y cancer oral, pero entre las personas con diabetes
son mas frecuentes en las mujeres (Dikshit y cols 2006, Ujpal y cols 2004). (16)

Se ha sugerido que las mujeres podrian tener un control metabdlico mas pobre con mas dafio
oxidativo al ADN. En cuanto a pacientes con diabetes tipo | y tipo Il no hay una determinacién

clara de cudl tiene mayor prevalencia, hay estudios que dicen que los pacientes con diabetes

tipo | presentan mayor prevalencia de leucoplasia y liquen plano oral (Albrecht ycols, 1992).

Sin embrago, otros estudios mds recientes determinan que es el diabético tipo Il el que
presenta en mayor numero lesiones precancerosas y mdas malignizacidon (Ujpal y cols2004)
pero ninguno aporta diagndstico histopatolégico definitivo. *¢

Existen algunos casos en que la etiologia de la leucoplasia es desconocida. Estos casos

suponen entre un 4.2% y un 26% y se conocen como leucoplasias idiopaticas. (16)

Variedades clinicas

Existen dos tipos fundamentales de leucoplasias: las homogéneas y las no homogéneas, que
se subdividen a su vez en eritroleucoplasias, nodulares y exofiticas.!*”

La leucoplasia homogénea es una lesién predominantemente blanca de la mucosa oral,
uniformemente plana, con una fina apariencia que puede presentar grietas o hendiduras
poco profundas y de consistencia no indurada; suelen ser asintomaticas, el paciente a lo sumo
suele referir rugosidad. El descubrimiento suele ser casual, por lo que el tiempo de evolucién

de la lesién en muchos casos es incierto. *”
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Por el contrario, una leucoplasia no homogénea es una lesién predominantemente blanca o
. . . L - (17)

roja (eritroleucoplasia) con una superficie irregular, nodular o exofitica.

Especial atencion merece la leucoplasia verrucosa proliferativa. Se describié por primera vez

en 1985 y se ha definido como una lesidon predominantemente blanca exofitica, verrucosa,

persistente, multifocal, clinicamente agresiva, resistente al tratamiento, y con gran potencial

de malignizacion. "

Suele darse en sujetos de edad avanzada. Se desconoce la causa de este tipo de leucoplasia,
aunque esta forma clinica es la mas asociada al virus del papiloma humano. En muchas

. ;. . .. . . 17
ocasiones es clinicamente indistinguible de un carcinoma verrucoso. an

Histopatologia

La leucoplasia puede presentar un patrén histopatoldgico variable, desde una hiperqueratosis
sin displasia epitelial, hasta una displasia severa con fendmenos de atrofia o hiperplasia
epitelial.(ls)

Atendiendo a la presencia de displasia como dato fundamental, clasicamente se han
distinguido dos tipos de leucoplasia: las displasicas y las no displasicas. Las leucoplasias con
displasia suelen corresponderse con las formas clinicas no homogéneas y pueden estar

sobreinfectadas por Candida albicans. (18)

Por definicion, el término de displasia hace referencia al crecimiento desordenado del
epitelio. (18)
El porcentaje de leucoplasias con displasia varia en gran manera en la literatura cientifica. Las

leucoplasias con displasia pueden suponer entre el 6-23%.1%

Topografia

La localizacidon mas frecuente de la leucoplasia es la mucosa retrocomisural y luego la mucosa
yugal. Otras localizaciones frecuentes son el paladar duro, los rebordes alveolares
desdentados, sobre todo en la zona molar de los inferiores, la lengua y el labio,
particularmente el inferior. La encia, el paladar blando, la cara ventral de la lengua y el suelo
de la boca son localizaciones menos frecuentes. En un porcentaje importante de casos

pueden ser bilaterales. (2021)
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Se han considerado como zonas de alto riesgo al suelo de la boca, la cara ventrolateral de la
lengua y el paladar blando, al ser las areas de mayor incidencia para el Carcinoma Oral de
Células Escamosas (COCE) y con una mayor exposicidon a los agentes carcinogénicos. En este
sentido, los estudios han sefialado un mayor potencial de malignizacidon en las leucoplasias

localizadas en estas areas (Kramer, 1978). %)

Sin embargo, otros estudios han relacionado a las leucoplasias localizadas en el suelo de la
boca con el tabaco, pero no han encontrado una mayor tasa de transformacién (Schepman et
al. 1998). Igualmente, en un estudio reciente, se encontré que el potencial de malignizacidn

fue independiente de la localizacién de la leucoplasia (Holmstrup et al. 2006). (21,22)

Diagndstico

La interpretacion del término leucoplasia es estrictamente clinica (sin connotaciones
histoldgicas) y su diagndstico se realiza respetando esta premisa: Se empieza por establecer
una aproximacion diagnostica (diagndstico provisional), basada en las caracteristicas
morfoldgicas de la lesion (lesion elemental, localizacién, extensidon, sintomatologia

acompafante, etc.).(zs)

El diagndstico definitivo se obtendra después de establecer unas pautas de comportamiento
qgue conllevan la identificacion y eliminacién de los posibles factores etioldgicos (traumaticos,
micdticos, etc.) y en el control evolutivo de la lesidn. En el caso de persistir esta, pasado un
periodo de 2-4 semanas, tras el cese de los posibles factores etioldgicos, se hara necesario el

estudio histopatoldgico. ?*

Es preciso realizar un hemograma y una bioquimica sanguinea para detectar posibles estados
sistémicos asociados, principalmente una anemia sideropénica. En algunos casos puede estar
indicado el practicar una serologia luética. (23)

En las lesiones pequenas se recomienda realizar una biopsia excisional, mientras que en las

mas extensas se recomienda la incisional. ?®
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Estas ultimas requerirdn la toma de varias muestras simultaneas, en las que se deberdan incluir
tanto dreas clinicamente sospechosas (areas rojas, ulceradas, dolorosas o induradas), como
aquellas de apariencia benigna, debido a que en ocasiones no hay correlaciéon entre las
alteraciones histolégicas y la apariencia de benignidad clinica de la lesion.

La técnica quirdrgica y la fijacion de la muestra son fundamentales para asegurar una lectura
microscépica éptima. La citologia y la coloracidon con azul de toluidina tienen un interés
limitado. La citologia fue utilizada en el pasado, pero teniendo en cuenta las dificultades que
se presentan para establecer un diagndstico con una muestra que carece de informacion
sobre las modificaciones epiteliales profundas, la citologia no debe ser utilizada en el

diagnéstico de las Ieucoplasias.m’

La coloracion vital con azul de toluidina, que permite detectar zonas epiteliales displasicas,
posee una baja especificidad; Unicamente puede ser util en la orientacion de la biopsia o en el
seguimiento de lesiones extensas que no son subsidiarias mas que de un control por biopsias

de repeticion. (23)

Diagndstico diferencial

El diagnodstico diferencial debe realizarse con las siguientes entidades:

— Candidiasis oral. El primer paso para establecer el diagndstico diferencial de una lesidon
blanca en la mucosa bucal es determinar si se puede desprender (como ocurre en la
candidiasis ssudomembranosa) o no, mediante el empleo de una gasa, un depresor lingual u
otro instrumento atraumatico. En otras ocasiones el diagndstico se realiza mediante cultivo o
mediante la tincion de PAS que determinara la presencia de hifas en el epitelio.(24)

— Liquen plano y lupus eritematoso. Si la lesidn se localiza en ambas mucosas yugales, deberd
establecerse el diagndstico diferencial con el liguen plano y el lupus eritematoso. El
diagndstico definitivo se confirmara con la biopsia y el empleo de técnicas histoquimicas de
inmunofluorescencia y PAS. En el caso del lupus eritematoso se requerird ademads una

determinacién analitica complementaria. (24)
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— Lesiones traumadticas. Las lesiones traumaticas mds frecuentes son la mucosa
mordisqueada y la queratosis focal. Se caracterizan por el binomio causa/efecto y porque,
una vez eliminada la causa (por ejemplo, superficies dentarias anfractuosas), se evidenciara la
mejoria de la lesién. *¥

— Lesiones blancas hereditarias. En el nevus blanco esponjoso el antecedente familiar es un
aspecto orientador muy importante y que se debe recoger en la anamnesis. Mediante el
estudio histopatoldgico, el hallazgo de un marcado edema en el estrato espinoso confirmara
el diagnéstico. (24)

— Lupus eritematoso. Las lesiones discoides orales son frecuentes en los individuos con
lesiones cutaneas de lupus discoide y en los que padecen lupus eritematoso sistémico,
pudiendo en ocasiones ser la primera manifestacién de dichos cuadros. Algunas lesiones
discoides orales pueden ser muy semejantes a la leucoplasia, si bien suelen tener un mayor
componente eritematoso y presentan una caracteristica disposicién radial de capilares en la
periferia de la placa. (24)

Cuando existen, las manifestaciones cutaneas y generales son fundamentales en el
diagnostico.

— Otras lesiones blancas que intervienen en el diagnodstico diferencial son la leucoplasia
vellosa, la lengua geogréfica, las quemaduras quimicas, las verrugas vulgares u otras lesiones

papilomatosas blancas de origen viral. 24)

Clasificacién y estadiaje clinico

Para la clasificacién se distinguen dos categorias: el tamafio de la leucoplasia y los resultados
histoldgicos, sefialando la presencia o no de displasia epitelial. Con ello se realizé un intento
de estadiaje de la leucoplasia oral, en cierto modo similar al del cdncer oral, pero con

diferentes matices. *°

Clasificacidon y sistema de estadiaje de la leucoplasia oral:

L (tamafio de la leucoplasia):

e L1: leucoplasias Unicas o multiples juntas de tamafio < 2 cm.
e | 2: leucoplasias Unicas o multiples juntas de tamafio 2-4 cm.
e |3: leucoplasias Unicas o multiples juntas de tamafio = 4 cm.

e Lx: tamafio no especificado.
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P (patdlogo):

e PO: sin displasia epitelial (incluye “quiza displasia epitelial leve”).

* P1: con displasia epitelial (incluye displasia epitelial “leve a moderada”).

® Px: ausencia o presencia de displasia epitelial no especificada en el informe del patdélogo.

S (sistema de estadiaje):

OLEP.

e Estadio I: L1PO.

e Estadio Il: L2PO.

e Estadio lll: L3P0 o L1L2P1.

e Estadio IV: L3P1.

Reglas generales para el sistema de estadiaje de la leucoplasia oral:

e Si existen dudas sobre en qué categoria L o P incluir un determinado caso, se seleccionara la
categoria menos avanzada.

* Lo mismo sucederd respecto al sistema de estadiaje.

* En los casos en que existan multiples biopsias de leucoplasias Unicas multiples se empleara

el resultado del patélogo mas severo.

Evolucidn y prondéstico

La evolucion de la lesion de leucoplasia oral puede estar marcada por una modificacion del
aspecto clinico o por una degeneracién maligna. Esto hace que la vigilancia clinica e
histoldgica sea indispensable. (25)

La evolucion clinica puede hacerse en el sentido de una regresidén o en el de una extension de

la lesion. )

La leucoplasia simple regresa en un buen nimero de casos. La leucoplasia verrugosa puede
tanto extenderse y volverse erosiva como remitir; por Ultimo, la leucoplasia erosiva aumenta
de tamafio mas a menudo que remite. Estas modificaciones tienen una incidencia diferente
en funcién de la localizacién de la lesién y, sobre todo, en funcion de la supresién de los

factores etiolégicos. (25)
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Malignizacion

La leucoplasia oral esta considerada por la OMS como una lesidn precancerosa, con dos
circunstancias que ratifican esta apreciacion. La primera es que en las proximidades de gran
numero de carcinomas epidermoides se han diagnosticado vestigios de Ieucoplasias.(zs)

En segundo lugar, se ha podido observar que con el paso del tiempo algunas leucoplasias han
malignizado. Ademads, ambas entidades patoldgicas comparten cambios morfoldgicos vy
citolégicos observados en carcinomas in situ y comparten alteraciones cromosémicas,

, . , . . 2
gendmicas y moleculares detectadas en canceres orales invasivos.

El porcentaje estimado de transformacién maligna varia en funcion del pais donde se haya
realizado el estudio y de dénde y cdmo se haya seleccionado la muestra, bien de un centro
hospitalario, bien de una muestra aleatoria. El rango de transformacion maligna de la

leucoplasia oral oscila, segun los estudios, entre el 0,13% y el 17,5%.(25)

Conclusiones

La leucoplasia es la lesidon premaligna mas frecuente de la cavidad oral. El tabaco es un
potente carcindgeno que constituye el factor predisponente mas relacionado con la
produccidn de leucoplasia. La localizacion mas frecuente es la mucosa retrocomisural y la
mucosa yugal. El examen histopatoldgico ocupa un lugar muy importante en el diagndstico de

la leucoplasia.
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