ReVISION

BIBLUOGrarFica

EMPLEeO De La Terakla
FOTODINamMICa en ec
TraramienTO De La QueluTIs

acTiNnica

Curto Aguilera, Adrian
Licenciado en Odontologia.
Universidad de Salamanca.

Guinaldo Gil, Noelia
Licenciada en Odontologia.
Universidad Complutense de
Madrid.

Indexada en / Indexed in:
- IME

- IBECS

- LATINDEX

- GOOGLE ACADEMICO

Corresponbencla:
Adrian Curto Aguilera

ClEras, 4

37710 Candelario (Salamanca)
adriancurtoaguilera@gmail.com
Tel.: 695 914 753

Fecha de recepcion: 30 de enero de 2013.
Fecha de aceptacion para su publicacion:
1 de octubre de 2013.

CIEMT. DEMNT. VOL. 10 NUM. 3 SEPTIEMBRE-OCTUBRE-NOVIEMBRE-DICIEMBRE 2013. PAG. 185-188 23

Curto Aguilera A., Guinaldo Gil N. Empleo de la terapia fotodinamica en el tratamiento de la queilitis actinica.

RESUMEN

La queilitis actinica, enfermedad comun del
labio causada por la exposicién solar
cronica, es una lesion premaligna con la
capacidad de transformarse en carcinoma
de células escamosas. El diagnéstico
y tratamiento temprano y efectivo de
la lesién es importante. La crioterapia, qui-
mioterapia tépica, inmunomodulacion vy
extirpacion  quirdrgica se han propuesto
como intervenciones terapéuticas. Algunos
de los tratamientos disponibles son invasi-
vos, tienen resultados poco estéticos y
requieren varias sesiones. Se revisaron 11
articulos publicados en los ultimos afos
sobre el uso de la terapia fotodindmica
como tratamiento de la queilitis actinica.

La terapia fotodinamica se ha introducido
como una modalidad terapéutica para los
tumores de la piel obteniendo buenos resul-
tados estéticos. La terapia fotodinamica es
eficaz en el tratamiento de la queilitis acti-
nica.

El andlisis histopatol6gico de la lesion es
fundamental. La limitacion en la exposicion
solar del labio es esencial para prevenir su
aparicion. Son necesarios estudios a largo
plazo para la evaluacion de las recidivas y
definir el nimero ideal de sesiones para tra-
tar de forma eficaz estas lesiones.
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USE OF PHOTODYNAMIC
THERAPY IN THE
TREATMENT OF ACTINIC
CHEILITIS

ABSTRACT

Actinic cheilitis, a common disease of the lip
caused by chronic solar exposure, is a pre-
malignant lesion with the capacity of
transforming into squamous cell carcinoma.
The early and effective diagnosis and treat-
ment of the lesion is important. Cryotherapy,
topical chemotherapy, immunomodulation
and surgical extirpation have been proposed
as therapeutic interventions. Some of the
treatments available are invasive, have anti-
aesthetic results and require various
sessions. Eleven articles were reviewed,
published in recent years on the use of pho-
todynamic therapy as a treatment for actinic
cheilitis.

Photodynamic therapy has been introduced
as a therapeutic modality for skin tumours
obtaining good aesthetic results. Photodyna-
mic therapy is effective in the treatment of
actinic cheilits. The histopathological analy-
sis of the lesion is basic. The limitation of
sun exposure on the lip is essential in pre-
venting its appearance. Long-term studies
are necessary for the evaluation of the recu-
rrences and for defining the ideal number of
sessions in order to treat these lesions effec-
tively.
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INTRODUCCION

La queilitis actinica es un tipo de queratosis actinica causada
por la exposicion cronica a la radiacion solar y que afecta fun-
damentalmente al labio inferior!. Se trata de la lesion
precancerosa del labio mas comun. Los queratinocitos expe-
rimentan una alteracién formando un campo de epitelio con
potencial neoplasico?.

El riesgo de transformacién en carcinoma de células escamo-
sas oscila, segun autores, entre el 1y el 20%34.

La presencia de induracién a nivel de la lesion, dolor (también
se puede presentar de forma asintomatica), aumento de
tamafo, hiperqueratosis, aparicion de ulceracion, sangrado y
crecimiento rapido son marcadores clinicos de progresion de
la queilitis actinica en carcinoma de células escamosas®*.

A nivel anatomopatoldgico los criterios para clasificar una
lesién como queilitis actinica son diversos.

Segun Markopoulos Ay cols., los indicadores histopatologicos
de queilitis actinica son: 1) lesion blanca o erosiva clinica-
mente localizada en el labio; 2) cambios epiteliales iguales o
mayores a la displasia epitelial leve; 3) cambios histopatol6gi-
cos basofilicos del tejido conectivo subyacente®.

Nieto Pimentel DR y cols., han establecido una clasificacion
de las queilitis actinicas, semejante a la utilizada en las que-
ratosis actinicas: 1) queilitis atrofica (epitelio delgado sin
elongacion de la red de crestas); 2) queilitis hipertréfica
(engrosamiento moderado o intenso de la red de crestas con
o sin alargamiento de las mismas); 3) queilitis ulcerada (pér-
dida parcial del epitelio o deterioro de una o mas de las capas
del estrato espinoso); 4) queilitis acantolitica (zonas de ruptura
suprabasal con o sin células atipicas acantoliticas); 5) queilitis
simple (sin atipia y con o sin engrosamiento del epitelio)®.

La localizacion de la queilitis actinica en el labio condiciona las
diferentes modalidades de tratamiento.

La mayoria de los tratamientos empleados tienen como incon-
venientes el prolongado tiempo de accién y de recuperacion,
el compromiso estético labial y, en algunos casos, una eficacia
limitada.

Entre los tratamientos empleados actualmente se encuentran
la crioterapia, la quimioterapia tépica, los inmunomoduladores
y la bermellectomia.

La crioterapia es una técnica apropiada para queilitis actinicas
localizadas, pero si son mas extensas se suele acompafiar de
cicatrices hipopigmentadas y tiempos de recuperacion prolon-
gados (aproximadamente tres semanas).

La quimioterapia topica (5-fluorouracilo) y los inmunomodula-
dores (imiquimod) se pueden emplear en queilitis actinicas
mas extensas; sin embargo, y al igual que el uso de la criote-
rapia, el tratamiento y el tiempo de recuperacion se prolonga
alo largo de varias semanas y bajo grado de cumplimiento por
parte de los pacientes por la intensa reaccién inflamatoria con-
duce a altas tasas de fracaso’.

Por dltimo esta la bermellectomia como tratamiento mas radi-
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cal e invasivo en la queilitis actinica. Es necesario el uso de
anestesia local o general. Como principal efecto secundario se
encuentra la aparicién de una cicatriz labial inestética. La ber-
mellectomia se puede llevar a cabo mediante el uso de bisturi
frio, electrobisturi o con el empleo del laser de diéxido de car-
bono. El uso del laser de didxido de carbono se asocia con
menos cicatrices y un resultado méas estético’®.

Entre los factores de riesgo de la aparicion de queilitis actinica
se encuentra basicamente la exposicion solar, la eversién del
labio inferior y también se ha descrito cierta relacion con el
consumo de alcohol y/o tabaco; aunque estos dos Ultimas con-
diciones no se consideran actualmente factores de riesgo de
aparicion de queilitis actinica. Es necesario remarcar las medi-
das preventivas entre las que se deben incluir la limitacion de
la exposicion solar durante las horas principales del dia asi
como el uso de protectores labiales con factor de proteccién
solar®1,

Se han revisado 11 articulos publicados en los Ultimos afios
acerca del empleo de la terapia fotodinamica como tratamiento
de las lesiones de queilitis actinica.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los datos de los 11 articulos seleccionados se esquematizan
en latabla 1.

Estos 11 articulos nos ofrecieron un total de 147 pacientes
diagnosticados de queilitis actinica y que fueron tratados
mediante el empleo de la terapia fotodinamica.

La terapia fotodinamica es una modalidad de tratamiento
aceptado en queilitis actinicas, enfermedad de Bowen y carci-
nomas basocelulares superficiales??. Stender IM y cols., en
1996 publicaron los primeros casos de pacientes con queilitis
actinica tratados mediante la terapia fotodinamica?®.

El uso de la terapia fotodindmica ofrece una serie de ventajas
respecto a otro tipo de tratamientos empleados habitualmente
en el tratamiento de la queilitis actinica. Se trata de una terapia
poco invasiva, ofrece buena tolerancia, se caracteriza por la
especificidad por el tejido diana y no presenta toxicidad acu-
mulada ofreciendo la posibilidad de poder repetir el
tratamiento. A nivel estético los resultados son mejores que
con otros tratamientos mas invasivos (crioterapia, exéresis
quirdrgica)®2,

La terapia fotodinamica se basa en la aplicacion de una fuente
de energia en forma de luz con una determinada longitud de
onda sobre un tejido previamente fotosensibilizado mediante
una sustancia quimica, con presencia de oxigeno. De esta
forma se consigue la generacion de gran cantidad de radicales
libres y derivados del oxigeno que conducen a una necrosis
tisular. La longitud de onda necesaria para activar el com-
puesto fotosensibilizador oscila entre 600 y 800 nanémetros
debido a que las longitudes de onda mayores de 900 nm son
insuficientes para generar radicales libres.

La terapia fotodinamica se fundamenta en tres elementos
basicos: el fotosensibilizante, la fuente de luz y el oxigeno. El
fotosensibilizante ideal debe ser poco toxico, con capacidad
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TABLA 1. EMPLEO DE LA TERAPIA FOTODINAMICA EN EL TRATAMIENTO DE LA
QUEILITIS ACTINICA

Autor Pacientes Fuente de Dosis Respuesta Seguimiento Fotosensibilizante
irradiacion
Ribeiro CF 19 Luz roja 37J/cm2 16 RC 3 meses MAL
etal., 2012 630 nm
(omnilux)
Fai D 29 Luz roja 37J/lcm2 21 RC8 ND 20 meses MAL
etal., 20122 630 nm
(Omnilux)
Zaiac M 15 Luz roja 37J/cm2 3RC12RP 9 semanas MAL
etal., 2011*® 630 nm
(Omnilux)
Sotiriou E 30 Luz roja 37J/lcm2 24 RP 6 ND 12 meses MAL
etal., 2011% 630 nm
(Omnilux)
Castafio E 3 Luz roja 50-60J/cm2 3RC 3-6 meses MAL
et al., 2009'° 630 nm
(Omnilux)
Sotiriou E 10 Waldmann PDT 40 Jlem2 9 RC1ND 3 meses ALA
etal., 2008% 1.200/570-670 nm
Kodama M 1 Laser excimer 30 Jlcm2 1RP No Descrito ALA
et al., 20077 630 nm
Berking C 15 Aktilite 630 nm 37 J/lcm2 7 RC7 RP1 ND 3 meses MAL
etal., 2007
Hauschild A 3 Aktilite 630 nm 20 J/cm2 3RC 13 meses MAL
et al., 2005*°
Alexiades- 19 PDL 595 nm 7-7,5 Jlcm2 13 RC2 RP4 ND 12 meses ALA
Armenakas MR
et al., 2004
Stender IM 3 Luz no coherente 55 J/cm2 3RC 6-12 meses ALA
etal., 19962

MAL: acido metilaminolevulinico; ALA: acido 5-aminolevulinico; RC: remisién completa; RP: remision parcial;

ND: no descrito

de penetracion a nivel tisular y ser selectivo por el tejido diana.
Los dos fotosensibilizantes mas empleados son el acido meti-
laminolevulinico y &cido 5-aminolevulinico?®. Empleando una
longitud de onda de 630 nm se alcanza una profundidad de
accion de entre 2 y 3 mm; entre 5y 6 mm de profundidad se
alcanzan a una longitud de onda de 700-800 nm?".

Las dosis empleadas dependen de la fuente de irradiacion uti-
lizada, oscilando entre 7 J/cm? (la minima dosis empleada) y
60 J/cm? (la dosis maxima), utilizando la mayoria de autores
como dosis 37 J/icm? asi como luz roja a 630 cm como fuente
de irradiacion. El nimero de sesiones oscila entre 2 y 3, segun
los autores. Como sustancia fotosensibilizante, en la mayoria
de los estudios, se emplea el acido metilaminolevulinico. El
tiempo medio de seguimiento de las lesiones se sitta en 32,7
semanas.

Del total de sujetos analizados (147 pacientes), 78 pacientes
presentan remision completa de la lesion tras el empleo de la
terapia fotodinamica y 46 pacientes remision parcial; en
23 sujetos no se describe la mejoria 0 no en las lesiones?

(Fig. 1).

w Remisién completa

= Remision parcial

© No descrito

Fig. 1. Respuesta en el tratamiento de la queilitis actinica mediante terapia
fotodinamica.
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CONCLUSIONES

- La queilitis actinica es la lesion precancerosa mas comuin
del labio inferior. El riesgo de transformacion en carcinoma
de células escamosas se encuentra entre el 1y el 20%.

- El estudio anatomopatoldgico de la lesién es imprescindi-
ble en todos los casos para asegurar la deteccion
temprana de posible malignizacion.

- La terapia fotodindmica se demuestra eficaz en el trata-
miento de la queilitis actinica, obteniendo mejores
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resultados estéticos en comparacion con métodos de tra-
tamiento convencionales mas invasivos.

- El control de los posibles factores de riesgo (fundamental-
mente la exposicion solar) es también esencial.

- Futuros estudios a largo plazo son necesarios para anali-
zar las posibles recidivas que puedan aparecer asi como

definir el nimero ideal de sesiones para tratar de forma efi-

adecuada.
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