UNIVERSIDAD DE MURCIA
ESCUELA INTERNACIONAL DE DOCTORADO

Estudio de la Eficacia de la Fotobiomodulacion
en el Tratamiento de la Xerostomia

D2 Alba Ferrandez Pujante
2022






UNIVERSIDAD DE MURCIA
ESCUELA INTERNACIONAL DE DOCTORADO

DEPARTAMENTO DE DERMATOLOGIA,
ESTOMATOLOGIA, RADIOLOGIA Y MEDICINA FiSICA

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION
EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA.

MEMORIA DE TESIS DOCTORAL

Doctorando: Alba Ferrandez Pujante

Directora: Dra. Pia L6pez Jornet

2022







“Empty your mind; Be formless, shapeless like water.
Now you put water into a cup, it becomes the cup;
You put water into a bottle, it becomes the bottle,
You put it in a teapot, it becomes the teapot.

Now water can flow or it can crash.

BE WATER, MY FRIEND.”

-Bruce Lee
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1. RESUMEN
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1.1 Resumen

Introduccion: La xerostomia tiene consecuencias organicas y funcionales, causando un
impacto negativo en la calidad de vida de estos pacientes, que no encuentran en la
actualidad un protocolo terapéutico unico establecido para resolver su sintomatologia.
El laser de diodo es una herramienta importante en la biisqueda de un mejor tratamiento
de estos pacientes.

Objetivos: Investigar la eficacia de la Fotobiomodulaciéon (PBM) en la hiposalivacion y
sintomas de la xerostomia; y, valorar la calidad de vida de pacientes con xerostomia de
un grupo Casos respecto a un grupo Placebo; asi como estudiar la duraciéon del efecto a
largo plazo, con periodo de seguimiento de 1 afio, después de la fototerapia léser.
Material y método: Estudio realizado en Murcia, en la Clinica Odontologica del
Hospital Morales Meseguer. Un total de 60 pacientes con xerostomia (30 sujetos Casos
y 30 sujetos Placebo) fueron inscritos en el estudio y citados una vez por semana
durante un periodo de 6 semanas para tratamiento con laser de diodo (810nm, 6J/cm?) o
tratamiento simulado (segin el grupo). Se realizd, en la 1%, 3* y 6 sesion, medidas de
flujo salival: Test de Drenaje Salival, Tasa de Saliva Global Basal (TSG I) y Tasa de
Saliva Global Estimulada (TSG II). Ademas, se registro la Xerostomia mediante VAS;
y, para investigar cambios del perfil psicologico se utilizd: Escala de Ansiedad y
Depresion Hospitalaria (HAD), Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14), Test de
Severidad para Xerostomia (Xerostomia Inventory, XI), indice de Calidad del Suefio de
Pittsburgh (PSQI) y Escala de Somnolencia diurna de Epworth (ESS). Tras 1 afio se
realizd una 7% sesion de seguimiento a los pacientes.

Resultados: Los pacientes del grupo Casos presentaron mejoria significativa en todos
los test de medicion de la xerostomia y calidad de vida oral (p<0.001); no siendo
significativa la mejoria para los test de ansiedad-depresion (HAD-D) y trastornos del
suefio (ESS) (p>0.05), en comparacion con el grupo placebo que no mostré cambios
significativos en ninguna de las variables estudiadas (p>0.05). El efecto del laser de
diodo en los pacientes del grupo Casos se mantiene con leves cambios (no
significativos) tras 1 afio de la terapia laser.

Conclusiones: Los hallazgos de nuestro estudio revelaron la evidencia de un efecto
beneficioso de la Fotobiomodulacion en los pacientes con xerostomia e hiposalivacion,
estableciendo el Laser de diodo como una opcion eficaz en el tratamiento de estos

pacientes y confirmando la duracién de su efecto a largo plazo (1 afio).
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1.2 Abstract

Introduction: Xerostomia has organic and functional consequences, causing a negative
impact on the quality of life of these patients, who currently do not find a single
established therapeutic protocol to resolve their symptoms. The diode laser is an
important tool in the search for a better treatment of these patients.

Objectives: To investigate the efficacy of Photobiomodulation (PBM) in hyposalivation
and symptoms of xerostomia; and assess the quality of life of patients with xerostomia
in a Cases group compared to a Placebo group; as well as to study the duration of the
long-term effect, with follow-up period of 1 year, after laser phototherapy.

Material and method: A study was conducted in Murcia at the Dental Clinic of the
Morales Meseguer Hospital. A total of 60 patients with xerostomia (30 Cases subjects
and 30 Placebo subjects) were enrolled in the study and cited once a week for a period
of 6 weeks treatment with diode laser (8§10nm, 6J/cm2) or sham treatment (according to
the group). Measures of salivary flow were held in the 1%, 3" and 6 session: Salivary
Drainage Test, Basal Global Saliva Rate (TSG I) and Stimulated Global Saliva Rate
(TSG II). In addition, xerostomia was recorded by VAS; and, to investigate changes in
the psychological profile, the following were used: the Hospital Anxiety and Depression
Scale (HAD), the Oral Health Impact Profile (OHIP-14), Severity test for Xerostomia
(Xerostomia Inventory), the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) and the Epworth
daytime Sleepiness Scale (ESS). After 1 year, a 7% follow-up session was performed on
the patients.

Results: The patients in the Cases group presented significant improvement in all tests
measuring xerostomia and quality of oral life (p<0.001); not being significant
improvement for test anxiety-depression (HAD-D) and sleep disorders (ESS) (p>0.05),
compared to the Placebo group, which did not show significant changes in any of the
studied variables (p>0.05). The effect of the diode laser in the patients of the Cases
group is maintained with slight changes (not significant) after 1 year of laser therapy.
Conclusions: The findings of our study revealed evidence of a beneficial effect of
Photobiomodulation in patients with xerostomia and hyposalivation, establishing Diodo
Laser as an effective option in the treatment of these patients and confirming the

duration of its long-term effect (1 year).
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2. INTRODUCCION
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2.1 XEROSTOMIiA

2.1.1 Concepto

La saliva es un fluido corporal esencial para mantener la salud y la funcion oral.
La sensacion subjetiva de sequedad bucal se conoce como xerostomia, y cuando se
constata de forma objetiva una disminucion de las tasas de flujo salival por debajo de
0,1-0,2 ml/min en la saliva total en reposo y por debajo de 0,4-0,7 ml/min en la saliva
total estimulada se habla de hiposialia o hiposecrecion salival (también denominada
sialopenia) (1,2).

La saliva en reposo se define como aquella producida espontianeamente, en
ausencia de estimulos exdgenos o farmacoldgicos, y en situaciones de relajacion. En
contraposicion, la saliva estimulada es la obtenida después de haber sometido al sujeto a
estimulos; y difiere de la saliva en reposo tanto en cantidad como por presentar cambios
en la composicion (3).

Si la disminucion del flujo salival no es parcial, sino que existe una
hiposecrecion total se denomina asialia o aptialismo, y se produce solamente en
ausencia congénita o en atrofia total de todas las glandulas salivales (4).

El 70% de la secrecion salival, aproximadamente, procede de las glandulas
sublinguales y submandibulares, un 15-20% es producida por las gldndulas parétidas y

un 5-8% de las glandulas salivales menores (5).

2.1.2 Epidemiologia

La prevalencia de este sintoma es alta. En encuestas poblacionales, se ha

observado una prevalencia de xerostomia en torno a un 20 %, siendo mayor en mujeres

que en varones, y en individuos polimedicados (2,6-10).

2.1.3 Etiopatogenia

La causa mas comun de la xerostomia es el consumo de farmacos. El 80% de

los medicamentos mas frecuentemente prescritos provocan disminucion de la excrecion

glandular salival (9,10) (Tabla 1).
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Tabla 1. Farmacos implicados en la hiposialia (4).

Farmacos xerogénicos
Anoréxicos Diuréticos

Antidepresivos Hipotensores

Antihistaminicos Hipnéticos
Antiespasmaodicos Narcéticos

Anticolinérgicos Relajantes musculares
Anticonvulsivantes Simpaticomiméticos
Antiparkinsonianos Tranquilizantes

Ademas de la xerostomia de origen farmacoldgico sabemos que, si bien en
muchas ocasiones la sequedad bucal esta relacionada con los hdbitos de vida destacando
los habitos alimentarios, existen diversos factores locales y sistémicos que intervienen
en su etiopatogenia y deben ser considerados, como son el Sindrome de Sjogren y la
radioterapia, previamente nombrados, o el VIH, la deshidratacion o eventos

emocionales entre otros (Tabla 2) (5,9,10).

Tabla 2. Causas de sequedad bucal (5).

Causas de sequedad bucal

Afectacion del parénquima glandular

o Enfermedades infecciosas recidivantes o crénicas de las glandulas mayores (bacterias, virus).
o Enfermedad autoinmunitaria primaria o secundaria (Sindrome de Sjogren), sialoadenitis.

e Destruccion de tejido glandular tras radioterapia.

Disfuncién glandular

e Debida a deshidratacion.
e Ausencia de estimulacion mecanica.
e Accion de farmacos anticolinérgicos o agonistas.

e Interaccién de farmacos entre si o con inductores enzimaticos (alcohol, tabaco).
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2.1.4 Clinica

Con la disminucion de la cantidad de saliva pueden aparecer un gran margen de
manifestaciones clinicas ampliamente estudiadas (Tabla 3).
Por un lado hay manifestaciones organicas, en buena parte relacionadas por el
incremento de la acumulacion de microorganismos en las superficies orales, que dan
lugar a: caries dental, enfermedades periodontales (gingivitis y periodontitis), problemas
mucosos (atrofia, fisuracion y ulceracion de los tejidos blandos), problemas protésicos
(de adaptacion e inestabilidad de protesis dentales removibles y lesiones por roce o
friccion), halitosis y predisposicion a infecciones orales (destacando la colonizacion de
Candida albicans). Por otra parte, puede producir manifestaciones funcionales,
dificultad en el habla, la masticacién y la deglucion, y se alteran las percepciones
gustativas; todo ello puede suponer un impacto negativo en la calidad de vida de estas
personas y mayor predisposicion a padecer irritabilidad y depresion (10,11).

Ademas, en muchas ocasiones la xerostomia se acompafia de sintomas
extraorales: sequedad de ojos (xeroftalmia), piel y otras mucosas (fosas nasales, faringe,

garganta, aparato respiratorio y genitales) (4).

Tabla 3. Principales alteraciones detectables en un paciente con xerostomia (5).

Clinica frecuente en paciente con xerostomia

e Sensacion de sequedad bucal.

e Saliva viscosa, pegajosa.

e Disgeusia.

e Olfato alterado.

o Dificultad para hablar.

o Dificultad masticatoria.

e Aumento de caries dentales destructivas.

e Erosiones dentarias (en forma de cufias cervicales).
o Halitosis.

e Dolor retroesternal por reflujo gastroesofagico.
e Boca ardiente (glosodinia, estomatopirosis).

e Labios fisurados.

e Candidiasis persistentes o de repeticion.

o Ulceras orales.

e Mala adaptacion a las protesis dentales.

Nota. La clinica de boca seca dependera de su intensidad y también de la causa de la hiposalivacion (5).
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2.1.5 Diagnostico

La xerostomia es un sintoma y, por tanto, puede cursar o no con hiposecrecion
salival. Debido a esto, se han desarrollado gran diversidad de métodos para medirlo.
En primer lugar, se realiza a los pacientes una historia clinica detallada y exhaustiva,
que permita identificar los posibles factores etiologicos implicados. La sensacion de
boca seca, a veces real y en otras ocasiones imaginaria, requiere siempre ser
clinicamente verificada. En esta inspeccion se observara la presencia de signos como
fisuras y atrofia de las papilas filiformes, lengua con lobulaciones, mucosa de aspecto
seco y eritematoso, comisuras y labios secos y con descamaciones, dientes cariados,
encia inflamada, desembocadura de los conductos salivales inflamada y eritematosa. Se
realiza la palpacion de los conductos salivales excretores para comprobar su
permeabilidad y observar la aparicion de saliva (a veces escasa, mas viscosa y
pegajosa).

Seguidamente, se valora la hipofunciéon glandular mediante Sialometria, que es
un procedimiento objetivo para medir el flujo salival en condiciones tanto de reposo

como estimuladas.

A los pacientes con xerostomia se les diagnostica realizandoles, para la saliva
mixta en reposo, el Test de drenaje salival. Dicho test consiste en calcular la cantidad de
saliva que genera el sujeto durante 15 minutos en los cuales éste deja caer la saliva que
va apareciendo en su boca (sin ingerirla durante estos minutos y estando en posicion
sentada y sin hablar) en una probeta milimetrada a la que se acopla un embudo para
facilitar su recogida. Tras ese tiempo se le retira y se observa la medida de la cantidad
drenada, considerando que existe hiposalivacion en caso de que ésta sea inferior a

0,1ml/min (4).

Ademas, se les realiza el Test de saliva global basal (TSG I), también
denominado Test de Schirmer Modificado u Oral (TSM), ya que fue desarrollado a
partir de la prueba de Schirmer utiliza rutinariamente por el oftalmélogo para medir la
humedad ocular. Esta prueba se basa en medir la cantidad de saliva producida, durante 5
minutos, mediante la impregnacion de una tira de papel de 5 x 35mm, milimetrada (0-

35mm) por la que trascurre el fluido salival al entrar en contacto (12).
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Para su realizacion se pide a los pacientes que se sienten en una silla, que
traguen toda la saliva presente en la boca antes de la prueba y que no traguen mas
durante el desarrollo de ésta. También se les pide que mantengan en reposo la lengua
durante su transcurso. La tira TSG I se coloca verticalmente con el extremo inicial en
contacto con el suelo de la boca, ya sea a la derecha o a la izquierda del frenillo lingual,
cubierta de un sobre de pléstico del que sobresale 1mm de tira que es el que contacta
con el fluido, apoyandose dicho plastico entre los labios de paciente, que a su vez lo
sujeta con la mano. Cuando el extremo de la tira entra en contacto con la humedad, el
fluido la impregna y registra inmediatamente la cantidad de fluido durante 5 minutos.
Tras estos, la tira se retira para su lectura. En este estudio, se evalud la hiposalivacion si

el fluido salival se trasladé menos de 42mm en 5 minutos (4,12).

Se realiza a los pacientes, también, el Test de Saliva Global Estimulada (TSG
IT), siguiendo el mismo procedimiento llevado a cabo para el TSG I pero estimulando
las glandulas salivales por medio del estimulante quimico gustativo 4cido citrico. Este
es colocado con una pipeta (2 gotas de acido citrico) sobre la lengua, previo a la
introduccion de la tira TSM en boca. Se evaluo la hiposalivacion si el fluido salival se

trasladdé menos de 75mm en 5 minutos (4).

Podemos encontrar una extensa discusion de los diferentes instrumentos
(objetivos y subjetivos) para medir la xerostomia, disponible en el articulo de Sasportas
y cols. (13). Entre ellos, numerosos cuestionarios utilizados para evaluar el sintoma de
boca seca, como son varias escalas de calidad de vida y algunos instrumentos
especificos véase Xerostomia Questionnaire (XQ) (13) o Xerostomia Inventory (XI)

para valorar la severidad de la xerostomia de forma subjetiva.

Otros métodos diagnosticos, no utilizados en este estudio, que se pueden
emplear para evaluar la xerostomia son analiticas, sialoquimica, técnicas de imagen
(radiografia simple convencional, sialografia, estudios salivales con is6topos,

tomografia axial computarizada, resonancia magnética) y biopsia de glandulas salivales

4).
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2.1.6 Tratamiento

Es prioridad en el tratamiento determinar el factor o factores implicados y la
etiologia que ha originado la hiposialia. Tras haber detectado la causa, ésta debe ser
eliminada, si es posible, o bien, como sucede en muchas ocasiones, habra que enfocar el
tratamiento hacia la busqueda de alivio sintomatico, es decir, llevar a cabo una
estrategia terapéutica paliativa para las consecuencias. En los casos donde exista una
base organica irreversible (como puede ser, en casos de radioterapia o enfermedad
inmunitaria, la destruccion del parénquima) el prondstico sera peor y el tratamiento
debera dirigirse de manera diferente que en las situaciones que posean reserva glandular
o el problema sea temporal (4,5).

El tratamiento de la xerostomia no tiene un protocolo establecido actualmente y

las diversas estrategias se recogen en la Tabla 4.

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

29



Tabla 4. Sistematica de actuacion en el paciente con xerostomia (4,5,14,15).

Sistematica de actuacion en paciente con boca seca

1. Valoracion critica de los farmacos que toma y tratamiento de la afeccion subyacente o enfermedad de base:
Ajuste de la medicacién (reduccién/supresion de los farmacos xerogénicos, o sustitucion por otros no xerogénicos,
si fuera posible).

En pacientes con Sindrome de Sjégren secundario debe ser tratada la enfermedad sistémica que acomparie.

2. Medidas complementarias:
Beber 2-3 | de agua/dia (infusiones, zumos sin azucares afiadidos, leche, etc.).
Evitar ambientes secos (como el aire acondicionado y calefaccion excesivos) y controlar la humedad del dormitorio
(con humidificador nocturno si fuera necesario).
Evitar tabaco.
Asesoramiento dietético: evitar alcohol y elevadas dosis de cafeina (café, bebidas de cola, etc.) e irritantes
alimentarios.
Evitar y combatir el estrés (mediante ejercicio fisico regular).
Higiene bucodental periédica (mediante programa de higiene oral individualizado).
Aplicacion preventiva de preparados fluorados y productos antimicrobianos (en colutorios, dentifricos, geles o
barnices).

Visitas frecuentes al dentista para prevenir y tratar lesiones incipientes.

3. Medidas especificas:
Estimular la funcion remanente de las glandulas salivales, si es posible.
Si no hay funcion salival remanente, contrarrestar las consecuencias negativas con proteccion y lubricacion
externa.
Tratar precozmente los trastornos asociados a la boca seca (caries, candidiasis, gingivitis, periodontitis, etc.).
Paliar los signos y sintomas de boca seca (sequedad oral, candidiasis, Ulceras, dolor, etc.).
Valorar el control de la ansiedad y el estrés si se presentan.

4. Estimular la funcién salival:
Masticar chicle sin azucares cariogénicos, de sabores intensos, o consumir caramelos sin azucar.
Chupar pastillas o comprimidos de parecida composicion.
Masticar alimentos consistentes.
Estimulos gustativos (como el acido citrico: bebidas acidas e ingesta de limonadas).
Estimulacién eléctrica (aparato Biosonics®).

Acupuntura.

5. Administrar sialogogos (estimulantes farmacolégicos, con accién agonista colinérgica).
Deben administrarse con precaucion, teniendo en cuenta sus contraindicaciones: anetol tritiona, pilocarpina,

cevimelina, betanecol, carbacol, piridostigmina, neostigmina y distigmina.

6. Sustitutos salivales (deben reunir algunas caracteristicas: pH fisiolégico, de sabor agradable, sin acidos ni azucares,
con antisépticos; de viscosidad similar a la saliva, con iones [F, Ca, P, K, Mg, Cl] y enzimas [lisozima, peroxidasa]).
Leche, soluciones que contienen glicoproteinas o enzimas, soluciones de carboximetilcelulosa, aceite de oliva.
Sustitutos salivales comerciales (combinaciones de lo anterior).

Saliva autégena.
Técnicas especiales de sustitucion salival (como los dispositivos intramucusos y los depdsitos de sustituto salival

incorporados en prétesis dentales, asi como muchos otros sistemas).

Nota. El tratamiento de los pacientes con xerostomia muchas veces exige un abordaje multidisciplinar.
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El primer paso del tratamiento de la xerostomia empieza por el propio paciente,
que debe evitar factores de riesgo o agravantes (como el tabaco y estrés). Con
independencia de la causa de la xerostomia, el paciente debe beber abundante agua para
mantener una hidratacion adecuada. El uso de humidificadores en su domicilio y lugar
de trabajo puede ser de ayuda. Un aspecto que con frecuencia se olvida es valorar la
presencia de patologia nasofaringea subyacente, que pueda inducir a dormir con boca
abierta y por tanto aumentar la sequedad nocturna.

Sin embargo, el alivio sintomético depende de diversos factores, desde el tipo de
enfermedad de base, grado de afeccion glandular y, en gran medida, de la existencia de
reserva glandular.

En el caso de pacientes que vayan a recibir tratamiento con radioterapia, o
aquéllos que ya la reciben, es esencial mantener una adecuada higiene bucodental, ya
que con ello se contribuye a mejorar su sintomatologia y a evitar la apariciéon de
complicaciones secundarias como caries, candidiasis o problemas periodontales, que
podrian empeorar el cuadro.

Con relacion a la prescripcion de medicamentos, resulta esencial que el

facultativo considere y valore de modo preciso el tipo de farmaco a prescribir en todos
aquellos pacientes con susceptibilidad de desarrollar este cuadro.
Si la causa de la xerostomia es reversible, como la producida por firmacos, la pieza
clave del tratamiento, si es posible, serd sustituir ese por otro farmaco sin accion
xerogénica y estimular la produccion salival. Sin embargo, el resto de las causas de
xerostomia suelen ser enfermedades crdonicas en las que solo cabe un tratamiento
sintomatico o paliativo.

Los pacientes que mantengan reserva glandular podran beneficiarse del uso de
estimulantes de la funcion salival, que segiin el mecanismo de accion se dividen en:

1. Mecanicos: Se basan en el estimulo local de la masticacion y también gustativo,
como masticar alimentos consistentes o el uso de chicles o caramelos sin azicar. La
utilizacion continua de estos ultimos puede alterar el sabor de los alimentos y provocar
aumento de caries por su contenido en hidratos de carbono.

2. Farmacos sialogogos: Se deben evitar compuestos con yodo, ya que pueden provocar
inflamacion de las parétidas. Estos sialogogos (anetol tritiona, betanecol, cevimelina,...)
deben administrarse con precaucion, siempre teniendo en cuenta sus contraindicaciones.
Uno de los mas usados en la actualidad es la Pilocarpina. Es un agente

parasimpaticomimético con moderada accion beta-adrenérgica, que estimula la
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secrecion glandular exocrina. Su efecto aparece durante la primera hora tras su
administracion oral y se mantiene durante aproximadamente 3 horas. Puede tener en
algunos pacientes efectos secundarios tras la primera hora relacionados con su accion
colinérgica, del tipo: sudoracion, escalofrios o nauseas, que desaparecen al disminuir la
dosis.

Otra alternativa en estos pacientes se basa en el uso de saliva artificial. Se
presenta como solucion acuosa salina, en forma de vaporizador, con distintas
concentraciones de flior y sustancias lubricantes que aumentan su viscosidad. Actian
como lubricantes orales, sin apenas efectos secundarios. Se puede aplicar las veces
necesarias, de forma abundante por toda la boca para a continuacion tragar el contenido.
Bien empleado se puede obtener una adecuada lubrificacion durante unos 30 minutos,
pero algunos pacientes refieren cierta sensacion pastosa y rechazan su uso.

En los pacientes con xerostomia grave y que usan protesis dental se pueden
utilizar sustitutivos salivales o gel lubricante por la noche. Se debe evitar el uso
continuo de lubricantes con sabor 4cido (limén) que pueden afectar al esmalte dental. Se
han desarrollado distintos reservorios para depositar saliva artificial en protesis dentales

o dispositivos intramucosos, con aceptacion dudosa por los pacientes (4,5,14,15).

Hasta el momento actual, la xerostomia s6lo ha podido ser abordada de modo
paliativo, siendo los resultados obtenidos a menudo mediocres en cuanto a efectividad.
Esto ha hecho que nos veamos en la situacion de buscar un abordaje clinico y
terapéutico en alternativas médicas como la Fotobiomodulacion o terapia laser, muy

empleada con éxito en otras patologias, pero poco estudiada en este campo.
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2.2 LASER

Laser es un acrénimo inglés que significa “Light Amplification by Stimulated
Emission of Radiation” y se define como “amplificacion de luz por emision estimulada
de radiaciones”. Debe ser entendido como una luz especial, pero en el fondo como una
luz. La luz es una forma de energia transmitida por ondas. Desde un enfoque practico, el
laser se puede considerar como un equipo que produce un haz estrecho de luz
amplificada, monocromatica, unidireccional y coherente de una determinada longitud de
onda (caracteristicas que diferencian la luz laser de la luz puntual, ya sea la luz solar, la
de una bombilla u otras). Esta puede variar dentro del espectro electromagnético desde

el rango de luz visible hasta la no visible, ya sea el infrarrojo o el ultravioleta (16).
2.2.1 Introduccion al laser

En sus inicios, los laseres empezaron a utilizarse en Medicina en el ambito
quirtrgico, como instrumento de corte térmico de alta precision, pues se caracterizaban
por su alta potencia dirigida a una diana muy especifica y daban una solucion perfecta
para suplir a los métodos tradicionales tipo bisturi.

Posteriormente, se comenzé a estudiar el efecto de la luz a bajas densidades de
energia, sin apenas efecto térmico, descubriéndose las acciones a nivel celular y en
distintos tejidos, apreciandose los diversos beneficios que su aplicacion podia suponer
en el campo de la salud.

El fisico americano, director del departamento de Electronica Cuantica,
Theodore Maiman, desarrolld el primer laser de rubi, en julio de 1960, en los
laboratorios de Hughes Research en Malibu (California) (17). Pocos meses después,
Peter Sorokin y M.J. Stevenson, presentaron el primer laser de cuatro niveles usando
U3" en un cristal de CaF, (18). Y, en diciembre de 1960, A. Javan desarrollé el primer
laser de He-Ne, aunque el articulo en el que daba la noticia del hecho aparecié un poco
después (19). El primer laser de CO», fue obtenido por Kumar Patel en 1964 (20). Y,
desde la primera aplicacion del laser en un diente, en el afio 1965, por el Dr. Leonard
Goldman (21), hasta el presente, el avance de la tecnologia es un hecho y los diferentes
tipos de laser son cada vez mas utilizados en la practica diaria de la Odontologia

moderna.
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La tecnologia laser es empleada desde 1988 en la cirugia de los tejidos blandos
aprobada por la FDA, y desde 1990 en Odontologia conservadora como alternativa al

instrumental rotatorio (22).

Se deben diferenciar dos grandes grupos de laseres: los quirurgicos o de alta
potencia y los denominados terapéuticos o de baja potencia. Los primeros producen un
efecto térmico, ya que son capaces de concentrar una gran cantidad de energia en un
espacio muy reducido y con ello aportan su capacidad de corte, coagulacion y
vaporizacion. Por otro lado, los laseres de baja energia carecen de este efecto térmico,
ya que la potencia que emplean es menor y la superficie donde actian mayor, y de este
modo el calor se dispersa; sin embargo, producen un efecto celular bioestimulante (23).
Este ultimo tipo de laser serd mas desarrollado a continuacion, pues es el empleado en

este estudio clinico.

2.2.2 Terapia laser de baja potencia (LBP o LLLT) o
Fotobiomodulacion (PBM)

La LBP (Laserterapia de Baja Potencia) o LLLT (Low Level Laser Therapy)
denominada como Laserterapia o mas recientemente como Fotobiomodulacion (PBM),
se efectua con los laseres terapéuticos o de “baja potencia”, también conocidos como
laseres frios o de bioestimulacion (24,25).

Estos laseres comenzaron a emplearse en el campo de la medicina en el afo
1903, cuando Finsen utiliz6 la luz ultravioleta en el tratamiento del Lupus (26);
continu6 Patel, en 1962, desarrollando el primer laser terapéutico de He-Ne, y unos afios
después, en 1966, Mester public6 las primeras aplicaciones clinicas de “bioestimulacion
con laser”. Se sucedieron, a partir de entonces, las aplicaciones en las diferentes
especialidades, incluida la Odontoestomatologia (27).

Los laseres terapéuticos se pueden clasificar por su longitud de onda. Son léseres
que se hallan entre la luz roja visible y el infrarrojo cercano dentro del espectro
electromagnético, desde los 630ni hasta los 980nm. Para mayor precision, se podria
decir que el rango seria desde los 632.8nm del He-Ne (laser de Helio-Neo6n) hasta los
1064nm del Nd:YAG (laser de Neodimio-Oxido de Itrio y Aluminio); siendo los mas
empleados los laseres de diodo, con longitudes de onda entre 635 y 830nm (27).
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En Odontologia, los laseres de diodo son los més usados en laserterapia, que
estan constituidos por un medio activo solido, compuesto por un semiconductor que
frecuentemente usa una combinacion de galio, arsenio y otros como el aluminio o el
indio para transformar la energia eléctrica en energia luminica (28).

Destacan aquellos con medio activo GaAlAs (laser de Arseniuro de Galio y
Aluminio transmisible por fibra Optica) y dentro de estos, se encuentran aquellos que
emiten entre 808-830nm, con potencias entre los 20-100mw, cuya gran ventaja es su
capacidad para atravesar los tejidos blandos con mayor profundidad que otros tipos de
laseres sin causar dafio colateral (23,29); tal es el caso del laser de diodo terapéutico
LaserSmile™, que se emplea en el presente estudio, que presenta longitud de onda de
810nm.

Sin embargo, los laseres cuyo medio activo es InGaAIP, que tienen longitudes
de onda entre 635-690nm y potencias entre 1 y 250mw, como es el laser de He-Ne,
presentan menor penetrabilidad en profundidad (27).

Otros también muy conocidos, son los laseres de medio activo GaAs (laser de

Arseniuro de Galio) que son laseres pulsados con longitud de onda de 904nm (23).

2.2.3 Aplicaciones del laser en Odontologia

La tecnologia laser se ha venido implementando, en los ultimos afios, en las
distintas disciplinas odontologicas, como son la odontologia restauradora, medicina
bucal, cirugia oral, periodoncia, implantologia, odontopediatria, ortodoncia, y cosmética
dental.

Muestra de ello son la gran variedad de tratamientos en los que estd siendo
utilizada por los distintos especialistas, tales son la preparacion de cavidades dentales y
la prevencion de caries, el tratamiento de tejidos blandos orales inflamados, acelerar la
curacion de diversas ulceraciones, aftas, queilitis, ... (por el efecto bioestimulante,
analgésico, cicatrizante y reparador de los laseres) (30) o para realizar blanqueamiento
dental (28).

Ademas, se emplea en disfunciones de la articulacion temporomandibular
(ATM), trismus, dolor de tipo muscular, dolor post-traumatismo dentario, dolor neural,
paralisis facial, endodoncia, afectacion del nervio Dentario Inferior y Lingual (23),
activacion del drenaje linfatico en ganglios linfaticos regionales de cabeza y cuello

(31,32), aplicacion en mucositis orales radioinducidas o por quimioterapia en pacientes
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oncologicos (32-35) o tratamiento de osteonecrosis de los maxilares relacionada con el

uso de bifosfonatos (36).

También encontramos su aplicacion en terapia periodontal no invasiva en
enfermedades periodontales, para reducir la inflamacion y los patdégenos de las bolsas
periodontales (por el efecto bactericida y modulador de la inflamacion de los laseres) y
proporcionar una solucion sin antibioticos; desensibilizacion dentaria y curetaje de la
pared de las bolsas periodontales; gingivoplastias y gingivectomias en alargamientos
coronarios estéticos o reduccion de hipertrofia gingival; asi como tratamiento de
periimplantitis (27,30,37) o para el acondicionado del esmalte en el cementado de
brackets con menor desmineralizacion del esmalte y un menor riesgo de caries alrededor
de éstos (27,38) e incluso su uso en pulpotomias con vaporizacioén de la pulpa cameral

o0 en apicogénesis (39,40).

Su aportacion en la remocion de la placa bacteriana y el céalculo dental; incision
de abcesos y drenaje; incisiones en biopsias y otras cirugias orales como la extirpacion
de fibromas, frenectomias, exposicion de dientes sin erupcionar u operculectomias; vy,
sobre todo, como hemostatico o instrumento de coagulacion demostrando ser eficaz y
seguro, siendo la reduccion del dolor postquirtirgico una de las indicaciones mas

aceptadas por parte de los pacientes (27,30).

Sin embargo, hay estudios que indican que la aplicacion clinica de la LLLT en
odontologia cuenta con la dificultad de la dosimetria, y que, realmente, seria necesario
valorar el coste-beneficio, ya que, si bien se necesitan sesiones cortas de tiempo, son

precisas las repeticiones en cortos periodos de tiempo (27).

LaserSmile™ viene indicado para los siguientes procedimientos médicos y

odontoldgicos (Tabla 5):
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Tabla 5. Indicaciones para las que se recomienda el uso de LaserSmile™ (41).

Especialidad

Aplicacion

Dental

Tejidos Blandos

Biopsias excisionales e incisionales.
Operculectomias.
Fibroma.
Frenectomias.
Alargamiento coronario.
Gingivectomia.
Gingivoplastia.

Incision y excision gingival.
Hemostasias.

22 fase implantes.

Incision y drenaje de abcesos.
Leucoplasias.
Eliminacion papilomas.
Esterilizacion del conducto radicular.
Reduccion de hipertrofia gingival.
Sensibilidad dentaria.
Tratamiento de aftas y fistulas.
Vestibuloplastia.

Procedimientos periodontales

Curetaje gingival.
Eliminacion del tejido blando enfermo, infectado,
inflamado y necrosado en las bolsas periodontales.

Blanqueamiento

Activacion del gel de blanqueamiento.

Bioestimulacion

Dolor articular o de ATM.
Mejora del postoperatorio en cirugias ayudando a

cicatrizacion.

2.2.4 Mecanismo de accion

La aplicacion de laser a baja intensidad (LLLT) produce algunos cambios en el
metabolismo celular sin aumentar de manera significativa la temperatura de los tejidos.

De esta forma, su actividad sobre los tejidos no responde a efectos térmicos sino a la

interaccion de las ondas electromagnéticas de esta radiacion con las células (23).

Los fotoaceptores primarios absorben la luz y se desencadena asi la maquinaria
habitual del mecanismo de regulacion celular existente (42). La generalidad de los

efectos del laser a baja potencia y la posibilidad de emplear diferentes longitudes de
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onda para la irradiacion se basan en que los fotoaceptores primarios de luz visible
monocromatica son los componentes de la cadena respiratoria.

Las longitudes de onda registradas en la literatura cientifica con efecto
bioestimulante corresponden a los laseres de He-Ne, Er:YAG, Diodo, CO; y Nd:YAG.

La intensidad de los efectos depende de la longitud de onda empleada, asi como
del estado fisiologico celular en el momento de la irradiacion. El haz de luz laser tiene
probablemente un mecanismo fotoquimico con energia que absorben en primer lugar los
cromoforos mitocondriales intracelulares y que, por tanto, se convierte en energia
metabolica con la participacién de la cadena respiratoria citocromatica (43). Esta luz
laser aumenta el oxigeno en estado simple que actlia como radical libre e interviene en
la produccion de ATP y la formacion de gradientes transmembranosos de concentracion
electroquimica de protones en las mitocondrias. La irradiacion parece incrementar la
proliferacion celular y la sintesis de proteinas, asi como la liberacion de PGE,, y esta
reaccion favorece al proceso de consolidacion 6sea y de cicatrizacion de la mucosa,

ayudando a la reparacion del tejido (44, 45).

2.2.5 Contraindicaciones

El empleo de la tecnologia laser en Odontologia presenta ciertas

contraindicaciones absolutas y relativas, las cuales se detallan a continuacion (Tabla 6).

Tabla 6. Contraindicaciones absolutas y relativas para uso del laser en Odontologia (23).

Contraindicaciones absolutas Contraindicaciones relativas
e |Irradiacion directa e indirecta sobre el globo
ocular. e Alteraciones del tiroides.
e [rradiacién de la glandula tiroides. e Embarazo.
e Pacientes con neoplasias. o Pieles fotosensibles.
e Pacientes epilépticos. e Combinacion con farmacos que producen
e Pacientes con mastopatia fibroquistica. fotosensibilidad.
e Irradiacion prolongada en nifios en edad de e Infecciones bacterianas sin previa cobertura
crecimiento. antibiotica.
e Pacientes que llevan marcapasos. e Dolor de origen visceral u organico.
e Pacientes con infarto de miocardio reciente.
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Algunas de las contraindicaciones anteriormente citadas estdn relacionadas con
el efecto de bioestimulacion que posee el laser terapéutico y las hipotéticas
consecuencias que habria que esperar sobre las células germinativas tanto benignas

como malignas (23).

2.2.6 Efectos biologicos

En funcion de la longitud de onda del laser, de las caracteristicas Opticas del
tejido, de la densidad de potencia con que se actie, y de la duracion de la irradiacion, se

pueden producir diferentes efectos, que principalmente son los siguientes:

Efecto Fotoquimico (16):

Consiste en convertir la energia luminica en energia quimica. En el caso de la
laserterapia, con laseres de baja potencia, se pretende aportar energia a nivel celular,
esencial en las respuestas de este tipo de tratamientos (mecanismo explicado
anteriormente en el apartado 2.2.4). También es la base de actuacion de la Terapia

Fotodinamica (PDT) y de la Desinfeccion Fotoactivada (PAD).

Efecto Fototérmico (16):
Se entiende por efecto fototérmico la conversion de energia luminica en calor.
Es el efecto mas habitual en los laseres visibles e infrarrojos. Segin la temperatura

alcanzada en el tejido diana se pueden producir distintos efectos (Tabla 7).

Tabla 7. Efecto que se produce en los tejidos dependiendo de la temperatura

alcanzada (16).

Temperatura Efecto tisular
42-45°C Hipertermia transitoria
>65°C Desecacion, desnaturalizacion proteica y coagulacion
70-90°C Coagulacion y fusion tisular
>100°C Vaporizacion
>200°C Carbonizacién
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Hay otros efectos como la Ablacion fotoquimica o Fotoablacién, que es
caracteristica de los laseres ultravioletas, pero éstos no son utilizados en Odontologia.
Es importante conocer entonces el Tiempo de Emision del laser a usar (16):

Dependiendo de la forma en que emiten los laseres se pueden distinguir dos grupos:

- Laseres que emiten en modo continuo.

- Laseres que emiten en modo pulsado.

Como se ha dicho anteriormente, el efecto del laser también depende del tiempo
de irradiacion o de aplicacion de dicho laser. En aquellos laseres de emision en modo
continuo (tal es el caso de los laseres de diodo) se produce un mayor incremento de
temperatura cuanto mayor es el tiempo ininterrumpido de irradiaciéon. Estos permiten
trabajar en un modo “pulsado” (emision llamada en “tren de disparos”) que difiere de
los llamados laseres pulsados en que cuando estan emitiendo lo hacen en fracciones de
tiempo mucho mas largas que estos ultimos (16).

Sin embargo, Los laseres pulsados emiten el total de la luz dividida en una tasa

de repeticion, de forma que entregan cierta cantidad de energia en cada pulso (16).

2.2.7 Daiios por radiacion laser

Los riesgos a nivel ocular son los més frecuentes, pues los ojos son los 6rganos
mas sensibles a los efectos del laser terapéutico. Esto es debido a que, en el ojo, las
células vivas de la cornea estan protegidas solamente por una capa fina de lagrimas. Las
enfermedades oftdlmicas mas comunmente causadas por estas radiaciones son
conjuntivitis, cataratas y queratitis (22,23,28).

La retina se ve afectada por laseres que emiten en el espectro de luz visible e
infrarrojo cercano (400 a 1400nm). Al trabajar en esta region del espectro, el rayo se va
a transmitir sin ser absorbido en la region anterior del ojo alcanzando la retina, donde se
focaliza en un punto muy pequeiio, pero con una energia 100.000 veces mayor que la
luz que entro6 por la pupila (de la misma forma que una lente de aumento, por ejemplo
una lupa, puede ser empleada para concentrar la luz solar y quemar un material)

pudiéndose producir una sustancial pérdida de vision (46-48).
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El dafio que pudiera producirse en el ojo dependeréd de la longitud de onda del
haz. Esta longitud de onda determina el lugar, en el ojo, donde se produce la absorcion
de la energia del laser (48):

Los laseres en el espectro visible y en el infrarrojo cercano tienen el mayor
potencial para causar una lesion en la retina: la absorciéon maxima de energia laser en la
retina se produce en el rango comprendido entre los 400 — 550nm. Los laseres de argon
y YAG actuan en esta franja, siendo los mas peligrosos para el ojo (48).

Sin embargo, laseres con longitudes de onda de menos de 550nm pueden generar
un dafio fotoquimico similar a una quemadura solar. Los efectos fotoquimicos son
acumulativos, y se producen tras lo que se consideran “exposiciones largas”: mas de 10
segundo de luz difusa (48).

Los protectores oculares contra la radiacion laser deben ser utilizados por toda
persona que se encuentre en zonas donde se use un aparato laser y han de ser adaptados
al sistema de laser empleado. Debe tenerse especial precaucion cuando se usa laser
sobre areas en la cabeza. No utilizar gafas de proteccion o seleccionar unas gafas de
proteccion inapropiadas para la aplicacion especifica puede causar una lesion a nivel
ocular. Las gafas nunca deben usarse para observar directamente el haz laser (23,28).
Los filtros de dichas gafas de seguridad no deben presentar defectos que pueden alterar
su funcion protectora como rayas, agujeros o degradacion del filtro; por lo que se deben
revisar periddicamente.

Por otra parte, el profesional debe prestar especial atencion a las caracteristicas
de la piel del area a tratar por laser. Esto se debe al riesgo de producir quemaduras
térmicas en casos de piel pigmentada, marcas de nacimiento, tatuajes, ... debido a la
absorcion fotonica de la melanina de los colores en el tejido. En funcion de la longitud
de onda, el haz puede penetrar tanto a través de la epidermis como a través de la dermis
(48).

Las quemaduras térmicas cutaneas no son comunes y requieren habitualmente
una exposicion a rayos laser de alta energia durante un periodo largo de tiempo. Los
laseres de CO, y otros de tipo infrarrojo son los que de manera habitual estan mas
asociados con quemaduras térmicas, ya que tienen longitudes de onda que pueden
penetrar en la piel profundamente. Pueden darse quemaduras de primer grado

(enrojecimiento), segundo (ampollas), y tercer grado (destruccion de tejido) (48).
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2.3 ESTUDIOS CIENTIFICOS SOBRE TERAPIA LASER EN CASOS
DE HIPOSALIVACION

La literatura cientifica sobre la fotobioestimulacion laser o Fotobiomodulacion
para el manejo de la hiposalivacion o xerostomia es limitada. Se van a exponer a
continuacion estudios cientificos al respecto que se encuentran en la actualidad,
mostrando asi la gran variedad de protocolos y paradmetros que emplean;
diferenciandolos segun ciertas condiciones que establecen para elegir los sujetos que

evaluan.

A. Estudios dirigidos a pacientes con hiposalivacion por padecer Sindrome de

Sjogren:

- Fidelix T y cols. en 2018, publicaron un estudio titulado “Low-level laser
therapy for xerostomia in primary Sjogren’s syndrome: a randomized trial.” en
el que evaluaron la efectividad de la LLLT en 66 pacientes que presentaban
Xerostomia por Sindrome de Sjogren Primario, llevando a cabo un ensayo
aleatorizado con 33 de esos pacientes que formaron el grupo de tratamiento laser
y 33 pacientes que conformaron el grupo Placebo. El protocolo de estudio
consistié en aplicar al Grupo de Tratamiento el dispositivo de diodo Laser
GaAlAs, extraoralmente sobre las G.Parotidas y Submandibulares, e
intraoralmente en las G.Sublinguales, a una Longitud de onda de 808nm,
Potencia de salida de 100nW y Densidad de energia de 4.0 J/cm? por punto de
irradiacion por sesion, realizdndolo 2 veces por semana durante 6 semanas, para
un total de 12 sesiones de tratamiento. El tratamiento del grupo Placebo se
realizé siguiendo el mismo protocolo que en los pacientes irradiados y utilizando
el mismo dispositivo laser para imitar la irradiacion real, pero sin emision laser
activa y con la punta de la sonda laser cubierta con papel de aluminio. Se
puntudé la Xerostomia, se midi6 la tasa de flujo salival, los niveles de
Microglobulina Beta-2 salival y las concentraciones de Sodio y Cloro salivales
en ambos grupos y no mostraron mejoria en la xerostomia ni mejoria
significativa en ningun parametro estudiado. Tampoco hubo diferencias en los
niveles de Microglobulina Beta-2 salival, la concentracion de sodio y la

concentracion de cloro antes y después de la intervencion laser o entre ambos
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grupos. Por ello, concluyeron que el protocolo LLLT utilizado en su estudio no
produjo mejora en la xerostomia o tasa de flujo salival en pacientes con

Sindrome de Sjogren Primario (49).

- Cafaro A y cols. difundieron su estudio “Effect of laser acupuncture on salivary
flow rate in patients with Sjogren’s syndrome.” en 2015, en el que evaluaron el
efecto de la terapia laser utilizando el Pointer Pulse, que emite luz en el espectro
visible rojo (650nm, con potencia SmW, 120s por punto de acupuntura, area de
3'14mm?, 19'2J/cm?, densidad de potencia 0'16W/cm?, dosis total de 0°6J;
sobre 6 puntos distintos de acupuntura estimulados bilateralmente, durante 5
semanas de protocolo. Se midi6 la cantidad de saliva antes y después del
tratamiento, a los 3 meses y a los 6 meses. Concluyeron que la terapia laser
condujo a una cantidad significativamente mayor de saliva tras las 5 semanas y
después del periodo de 6 meses, siendo estos resultados estables hasta los 3
meses siguientes al tratamiento y mostrando una disminucién leve pero

significativa tras 6 meses en los pacientes con Sindrome de Sjogren (50).

- Simoes A y cols. hicieron ptblico en 2009 el articulo “Laser as a therapy for dry
mouth symptoms in a patient with Sjogren’s syndrome: a case report.” en el que
informaron de un caso clinico: mujer de 60 afios, diagnosticada de Sindrome de
Sjogren que presentaba xerostomia severa, y a quien se tratd empleando un
Laser de diodo de 780nm, 3'8J/cm?, 15mW, para irradiar las G.Parotidas,
Submandibulares y Sublinguales, 3 veces por semana durante un periodo de 8
meses. Se midieron la tasa de flujo salival y los sintomas de xerostomia antes,
durante y después de la fototerapia laser. Los resultados mostraron mejoria en
los sintomas de boca seca, y el dolor y la hinchazéon de la glandula salival
Parotida ya no estaban presentes tras la terapia laser, mejorando la calidad de

vida de esta paciente con Sindrome de Sjogren (51).

B. Estudios enfocados en pacientes con hiposalivacion derivada de recibir
tratamientos de Radioterapia y/o Quimioterapia en Cancer de cabeza y

cuello:
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- Campos Louzeiro G y cols. en enero de 2020, divulgaron un estudio titulado
“Effect of photobiomodulation on salivary flow and composition, xerostomia
and quality of life of patients during head and neck radiotherapy in short term
follow-up: a randomized controlled clinical trial.” en el que evaluaron si la
fotobioestimulacion puede reducir la hiposalivacion, minimizar la xerostomia,
mejorar cualitativamente la saliva y la calidad de vida en 21 pacientes sometidos
a radioterapia, divididos aleatoriamente en dos grupos (grupo de tratamiento y
grupo simulado). Se utilizé un laser de diodo intraoralmente de 660nm, 10J/cm?,
0'28]J por punto irradiado, 40mW; y extraoralmente de 810nm, 25J/cm?, 0°7]
por punto irradiado, 40mW; sobre las glandulas salivales mayores, 3 veces por
semana, durante todo el periodo de radioterapia. En el grupo simulado la punta
del diodo laser se sell6 con goma azul para evitar el paso de la luz. Se midieron
la xerostomia, el pH salival, la tasa de flujo salival estimulada y no estimulada;
antes del inicio de la radioterapia, después de 15 sesiones, tras finalizar la
radioterapia y 60 dias después de la radioterapia. Se analizaron las
concentraciones de calcio, proteinas totales, cloruro, sodio, potasio y actividades
de amilasa y catalasa en muestras de saliva estimulada. Ademas, se evaluo la
Calidad de vida antes de iniciar la radioterapia y 60 dias después de terminar
¢ésta. Los resultados sugirieron que la fotobioestimulacion puede ayudar a
preservar el pH salival durante la radioterapia, pero no se observaron diferencias
significativas entre los grupos en cuanto al flujo y la composiciéon salival, la
xerostomia o la calidad de vida; todos los pacientes evaluados mostraron
empeoramiento en el flujo salival no estimulado y estimulado, xerostomia y
calidad de vida durante la radioterapia. Se observdo un aumento en las
concentraciones de cloruro y una reduccion de la actividad de la amilasa después

de finalizar el tratamiento de radioterapia (52).

- En 2019, El Mobadder M y cols. revelaron su estudio ‘“Photobiomodulation
therapy in the treatment of oral mucositis, dysphagia, oral dryness, taste
alteration, and burning mouth sensation due to cancer therapy: a case series.” en
el que evaluaron 3 pacientes que recibieron tratamiento de fotobioestimulacion
para el manejo de distintas complicaciones orales relacionadas con la terapia
contra el cancer, entre ellas la sequedad oral, para lo que emplearon un

dispositivo de diodo Léser de 635nm, con densidad de energia de 3J/cm?,
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potencia de salida de 100mW, tiempo de irradiacién de 30s en cada punto
irradiado, modo continuo y de contacto; en las glandulas salivales principales:
Paro6tidas y Submandibulares, y en glandulas salivales menores bilateralmente
(10 puntos en el dorso de la lengua). Se realizaron 5 sesiones intercaladas con
descansos de 24h para el tratamiento de la sequedad oral. Se midieron la tasa de
flujo salival estimulada y no estimulada, antes del tratamiento laser y después de
24h de casa sesion de tratamiento laser. Los resultados de Ia
fotobioestimulacion aplicada en el caso clinico para tratar la sequedad oral
mostré un aumento significativo tanto en la cantidad de saliva en reposo como la
estimulada después de la terapia laser. Concluyeron indicando que la terapia con
fotobioestimulacion laser puede considerarse segura, ahorra tiempo y es un
enfoque prometedor para el tratamiento de muchas complicaciones orales

debidas a la terapia contra el cancer y la calidad de vida de estos pacientes (53).

- Palma LF y cols. en 2017, manifestaron su estudio “Impact of low-level laser
therapy on hyposalivation, salivary pH, and quality of life in head and neck
cancer patients post-radiotherapy.” en el que evaluaron el efecto de la LLLT
sobre la hiposalivacion, el pH salival y la calidad de vida en 29 pacientes con
cancer de cabeza y cuello después de la radioterapia. Estos pacientes con
xerostomia inducida por la radioterapia recibieron 2 sesiones laser por semana
durante 3 meses (24 sesiones en total). Para ello emplearon un dispositivo de
diodo Laser de Indio-Galio-Aluminio-Fosforo de onda continua, en las
glandulas salivales principales (extraoralmente en las G.Pardtidas y
Submandibulares, e intraoralmente en las G.Sublinguales), a 808nm,
0"75W/cm?, 30mW, en area iluminada 0'04cm?, 7°5J/cm?, 10s, 0°3]). Se midio al
inicio y al final del tratamiento la tasa de flujo salival estimulada y no
estimulada, el pH (en 2 escalas con diferentes gradaciones) y la Calidad de Vida
mediante el Cuestionario de Calidad de Vida de la Universidad de Washington
para pacientes con cancer de cabeza y cuello. Encontraron aumentos
significativos en todos los parametros estudiados por lo que concluyeron que la
LLLT parece ser efectiva para mitigar la hipofuncion salival y aumentar el pH
Salival de los pacientes sometidos a radioterapia por cancer de cabeza y cuello

(54).
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- Gonnelli FAS y cols. en 2016, publicaron el articulo “Low-Level Laser for
Mitigation of Low Salivary Flow Rate in Head and Neck Cancer Patients
Undergoing Radiochemotherapy: A Prospective Longitudinal Study.” en el que
evaluaron el impacto de la LLLT en la tasa de flujo salival de pacientes
sometidos a radioterapia y quimioterapia para el cancer de cabeza y cuello. Para
ello, 10 de estos pacientes sOlo recibieron atencion clinica y 17 pacientes
recibieron durante su tratamiento de radioquimioterapia la terapia con un
dispositivo de diodo Laser InGaAlP, a nivel intraoral con caracteristicas: 660nm,
40mW, 10J/cm?, en érea iluminada 0'04cm?, 10s; y a nivel extraoral: 780nm,
15mW, 3’8J/cm?, en 4rea iluminada 0'04cm?, 10s; establecido en 3 sesiones por
semana y en dias alternos para un total de 21 sesiones. La tasa de flujo salival se
midi6 antes de la primera sesion (NO), en la sesion 15 de radioterapia (N15), en
la ultima sesion de radioterapia (Nf), a los 30 dias (N30) y 90 dias después de
finalizar el tratamiento oncoldgico (N90). Encontraron que las tasas de flujo
salival de los pacientes tratados con LLLT en las sesiones N15, Nf y N30
mostraron promedios mayores en comparacion con los pacientes que solamente
recibieron atencion clinica, concluyendo que la LLLT parece ser una

herramienta eficaz para mitigar la hipofuncion salival en estos pacientes (55).

- Saleh J y cols. en su estudio “Effet of low-level laser therapy on radiotherapy-
induced hyposalivation and xerostomia: a pilot study.” anunciado en 2014, en el
que evaluaron el efecto de la LLLT sobre la hiposalivacion severa y xerostomia
como secuelas tras la radioterapia de cabeza y cuello. Se seleccionaron 23
pacientes con antecedentes de neoplasia maligna de cabeza y cuello que fueron
tratados con radioterapia fraccionada con dosimetria de 45 a 70Gy en la region
cervicofacial (12 conformaron el grupo de Tratamiento y 11 el grupo Control).
Se empled el dispositivo Laser GaAlAs con caracteristicas: 830nm, 100mW,
area iluminada 0°028cm?, 3'57W/cm?, 20s, 2.0J, 71J/cm?;, en las glandulas
salivales mayores, 2 veces por semana durante 6 semanas, con un total de 12
sesiones. Se midieron la tasa de flujo salival estimulada y no estimulada, asi
como la xerostomia y la Calidad de vida relacionada con la salud oral
(QLROH). No encontraron cambios significativos con los parametros utilizados
en los datos estudiados en ninguno de los grupos tras la terapia laser, e indicaron

que los resultados podian estar asociados con los efectos tardios de la
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radioterapia en la estructura glandular, como la fibrosis y la atrofia acinar

irreversible (56).

- Oton-Leite AF y cols. en 2013, hicieron publico el articulo “Effects of low level
laser therapy in the reduction of oral complications in patients with cancer of the
head and neck submitted to radiotherapy.” en el que estudiaron el efecto de la
LLLT en la reduccién de la aparicion y severidad de complicaciones orales en
sujetos sometidos a radioterapia por cancer de cabeza y cuello. La muestra fue
de un total de 60 pacientes asignados al azar en dos grupos de 30: grupo Laser
(se irradid con laser InGaAlP) y grupo control (laser simulado). Se valoraron las
complicaciones (mucositis oral, dolor, xerostomia) tras una semana de iniciarse
la radioterapia, en la sesion 15 y en la sesion 30 de radioterapia. Todos los
pacientes desarrollaron algun grado de mucositis oral. En las sesiones de
seguimiento se encontraron resultados mejores significativamente (tanto grados
mas bajos de mucositis oral como menor dolor y mayor flujo salival) en el grupo

laser respecto al grupo control (57).

- Simoes A y cols. en su estudio “Laser phototherapy as topical prophylaxis
against radiation-induced xerostomia” de 2010, buscan verificar como la
fototerapia laser empleada en el tratamiento de la mucositis oral puede influir en
los sintomas de xerostomia e hiposalivacion de los pacientes que reciben
radioterapia. Dividieron a los pacientes en 2 grupos: G1 (12 pacientes que
recibieron 3 sesiones laser por semana) y G2 (10 pacientes que recibieron 1
sesion laser por semana). Emplearon para ello un laser de diodo (660nm, 6J/cm?,
0.24J, 40mW) hasta que las lesiones se curaron por completo o se finalizo el
tratamiento de radioterapia. Se midio el flujo de saliva en reposo y estimulada en
la primera y tltima sesion laser y se administraron cuestionarios. Los resultados
mostraron que la xerostomia para el G1 fue menor significativamente que para el
2. La tasa de flujo salival no tuvo diferencias significativas antes y después de
la radioterapia, excepto en el caso de la saliva estimulada del G2 que fue menor
significativamente que para el G1. Resultados que sugieren que la terapia laser
puede ser beneficiosa como tratamiento auxiliar para la hipofuncion glandular

(58).
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- Campos L y cols. reportaron en 2009 en su articulo “Improvement in quality of
life of an oncological patient by laser phototherapy.” un caso clinico basado en
una nifia de 15 afios con carcinoma mucoepidermoide, al que se realizo exéresis
quirtrgica del tumor maxilar y posteriormente fue sometida a 35 sesiones de
radioterapia. En el examen clinico se observo la diseminacion de graves
ulceraciones por la mucosa yugal, encias, paladar duro, lengua y labios, con
mucositis de grado 3, presentando dificultad de movimiento en la lengua e
imposibilidad de comer ningin alimento so6lido. En este estudio tenian por
objetivo evaluar el efecto de la fototerapia laser en la calidad de vida del
paciente oncoldgico; para lo que se realizd orientacion en higiene oral a la
paciente y le aplicaron a lo largo de todas las sesiones de radioterapia el laser de
diodo (660nm, en modo continuo, modo en contacto, 40mW, 6J/cm?, 0.24] por
punto irradiado, con potencia de 1W durante 10 sec por cm de mucositis,
aproximadamente 10J/cm?, y en modo desenfocado solo en lesiones ulcerativas).
Los resultados observados tras la primera sesion laser se notificaron disminucion
del dolor y reduccion de la xerostomia; sin embargo, una mejora significativa se
observo después de 5 sesiones laser, cuando pese a presentar todavia una
mucositis grado 2, la paciente refirid6 no tener ya dolor, pudiéndose realizar
entonces una placa palatina para rehabilitar toda la zona de la cirugia. Para
eliminar todas las lesiones de mucositis oral se necesitaron 17 sesiones de

irradiacién laser (59).

C. Estudios orientados a pacientes con hiposalivacion favorecida por el

consumo de farmacos:

- Zarvos Varellis ML y cols. en abril de 2020, presentaron un estudio titulado
“Evaluation of photobiomodulation in salivary production of patients with
xerostomy induced by anti-hipertensive drugs: study protocol clinical trial
(SPIRIT Compliant).” en el que analizaron el efecto de la fotobioestimulacion
en las glandulas salivares de pacientes con xerostomia inducida por farmacos
antihipertensivos (y que no presentaran patologias de diabetes, enfermedad renal
o SS). Se dividié aleatoriamente a 60 pacientes en dos grupos de 30 (grupo
Tratamiento y grupo Placebo). El dispositivo de diodo Laser utilizado emite

onda continua de 808nm con 100mW, 4J/cm?, y 40s de exposicion por punto en
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las glandulas salivales (extraoralmente en G.Paro6tidas, Submandibulares e
intraoralmente en G.Sublinguales), una vez por semana durante 4 semanas. En el
grupo Placebo se siguid el mismo protocolo, pero el dispositivo laser
permanecid apagado. Se midio la tasa de flujo salival estimulada y no
estimulada antes y después del tratamiento, se les realizardn examenes clinicos y
de evaluacion de los medicamentos utilizados y ser realizd el cuestionario
OHIP-14 sobre Calidad de Vida y Xerostomia, asi como un andlisis de
deshidratacién de la mucosa labial y oral. Se realizd un analisis bioquimico de
las proteinas salivales totales, los niveles de urea y calcio (analisis con Kits
colorimétricos y un espectofotometro). Los resultados de este estudio todavia no

se han publicado (60).

- Terlevic Davic D y cols. expusieron su articulo “The effectiveness of low-level
laser therapy in patients with drug-induced hyposalivation: a pilot study.” en
2016, en el que compararon la terapia laser de baja potencia (Laser GaAlAs de
830nm) activada y desactivada (simulada) en el tratamiento de la hiposalivacion
inducida por farmacos en las G.Parétidas, Submandibulares y Sublinguales de
un total de 43 pacientes, divididos en dos grupos (Tratamiento y Placebo).
Antes y después de la terapia se cumplimentaros cuestionarios para evaluar la
Calidad de Vida (OHIP-CROI14), las tasas de flujo salival estimulada y no
estimulada. Se establecieron sesiones todos los dias, excepto los fines de
semana, durante 14 dias. Concluyeron que la LLLT aumento significativamente
la tasa de flujo salival no estimulado en el grupo Tratamiento, aunque no
aumento significativamente el flujo salival estimulado tras la LLLT. En el grupo
Placebo ni la Tasa de flujo salival estimulada ni la basal aumentaron

significativamente tras la LLLT (61).

D. Estudios que apuntan a evaluar pacientes con Xerostomia/Hiposalivacion,

sin patologias médicas/farmacos influyentes a priori:

- Loncar Brzak B y cols. en 2018, enunciaron un estudio titulado “Different
protocols of photobiomodulation therapy of hyposalivation.” en el que evaluaron
el efecto de diferentes longitudes de onda del Laser de diodo de baja potencia

BTL2000 (Medical Technologies, sro, Republica Checa) en la salivacion de 30
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pacientes con hiposalivacion. Se emple6 el laser sobre las glandulas salivales
mayores durante 10 dias consecutivos. Se dividio al azar a los pacientes en 2
grupos de 15 personas cada uno, y tratados con Laser de 830nm y 685nm,
respectivamente. Se midio la tasa de flujo salival estimulada y no estimulada,
antes del tratamiento, cada dia del tratamiento, después del tratamiento y 10 dias
después de finalizar el tratamiento. Los resultados demostraron que ambas
longitudes de onda del laser mejoran significativamente la salivacion en ambos
grupos después de 10 dias de tratamiento y sigue mejorando tras 10 dias de
finalizar éste, lo que indica el potencial regenerativo de la PBM. Los pacientes
tratados con Laser a 830nm tuvieron valores continuamente mas altos en la

cantidad de saliva que los pacientes tratados con longitud de onda 685nm (62).

- Pavlic V en 2012, realizaron una revision sistematica nombrada “The effect of
low-level laser therapy on Xerostomia (Mouth dryness).” en la que englobaron
los pocos articulos publicados en la fecha sobre los efectos de la terapia laser de
baja potencia en pacientes con xerostomia. Concluy6 que la literatura publicada
sugeria que la terapia con laser de baja potencia podria mejorar el flujo salival y
la regeneracion de las células epiteliales del conducto salival, siendo necesarios
estudios adicionales in vivo, in vitro y clinicos que utilizaran diferentes
parametros de irradiacion para determinar los mejores protocolos laser a utilizar

(63).

- Loncar Brzak B y cols. en su estudio de 2011 “The effect of low-level laser
therapy on salivary glands in patients with xerostomia. Photomed Laser Surg in
patients with xerostomia.” realizaron una investigacion en relacion con el efecto
de la irradiacién laser de baja potencia sobre la funcion secretora de las
glandulas salivales en 34 pacientes con xerostomia, empleando un Laser GaAs
pulsado a 904nm, a 246mW/cm?, con densidad de energia promedio de
exposicion de 29°5J/cm?, a una distancia de area irradiada de 0'5cm, 120s;
aplicado bilateralmente en cada éarea de las G.Pardtidas y Submandibulares
(extraoralmente) y Sublinguales (intraoralmente), diariamente durante 10 dias
consecutivos. El grupo control formado por 16 pacientes fue tratado con 15ml de
una solucion de acido citrico al 2% aplicada como enjuague bucal durante 30s.

Los resultados indicaron que los efectos de la terapia con laser de baja potencia
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en las glandulas salivales no solo fueron estimulantes sino también regenerativos
en un grado dado que la respuesta glandular a la misma cantidad de energia laser

aplicada aument6 linealmente con el tiempo (64).

- Vidovic Juras D y cols. en 2010, informaron en su articulo “Effects of low-level
laser treatment on mouth dryness.” de los efectos de la LLLT en la salivacion de
17 pacientes que padecian xerostomia. Se aplico PBM con laser de diodo de baja
potencia BTL2000 (Praga, Republica Checa) con diodo de densidad 1.8)/cm?,
frecuencia 5.2Hz, 30mW, 5 dias por semana durante 2 semanas consecutivas
haciendo un total de 10 sesiones. Cada G.Pardétida fue expuesta extraoralmente a
una dosis de energia de 7.2] durante 5 minutos, cada G.Submandibular expuesta
extraoralmente a una dosis de energia de 2.88) durante 2minutos y cada
G.Sublingual, intraoralmente, a una dosis de energia de 1.44J durante 1 minuto,
en cada sesion de tratamiento. Para cubrir toda el area de las glandulas salivales
se realizaron movimientos circulares lentos con el diodo laser aproximadamente
a Smm de distancia de la superficie en la zona anatomica de cada glandula. Se
registraron la tasa de flujo salival estimulada y no estimulada antes y después del
tratamiento, y 3 dias después de éste. Se analizaron en las muestras de saliva no
estimulada las concentraciones de Inmunoglobulina secretora A (sIgA)
utilizando el método ELISA y se calcul6 su cantidad en unidad de tiempo, asi
como se realizd VAS para evaluar el ardor y/o la intensidad del dolor en tres
ocasiones. Los resultados revelaron una mejora estadisticamente significativa de
la salivacion cuantitativa y cualitativamente, es decir, un aumento en la cantidad
de saliva y sIgA; ademads, la puntuacion VAS también mejoro significativamente

y no se observaron efectos secundarios (65).

- Pezelj-Rivaric S y cols. realizaron en 2010 una investigacion titulada “Salivary
flow rate before and after low level laser therapy.” en la que buscaban responder
a la pregunta jEs la LLLT capaz de aumentar la tasa de flujo salival en
pacientes con xerostomia?. Para ello aplicaron el dispositivo de diodo laser
GaAlAs (Medio LASER Combi Dental, Iskra Medical, Ljubljana, Slovenia)
aplicado durante 10 minutos en las G.Par6tidas con emision de onda continua a
685nm, 30mW, 3.0J/cm?; 5 dias a la semana durante 4 semanas consecutivas, en

una muestra de 20 pacientes a los que se midio la tasa de flujo salival antes y

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

51



después del tratamiento laser. Los resultados mostraron un aumento significativo
de la cantidad de saliva tras la terapia laser, por lo que concluyeron que el
tratamiento con laser de baja potencia fue un método eficaz, no invasivo, rapido,
seguro y no farmacologico para mejorar la calidad de vida de los pacientes con

xerostomia (66).

E. Estudios realizados en animales de laboratorio:

- Cruz de Jests V y cols. llevaron a cabo en 2015 una investigacion en animales,
publicada como “Influence of laser photobiomodulation (GaAlAs) on salivary
flow rate and histomorphometry of the submandibular glands of hupothyroid
rats.” cuyo objetivo fue analizar el efecto de la fotoestimulacion laser en el flujo
salival y la histomorfometria de las G.Submandibulares en ratas de laboratorio
con o sin patologia tiroidea. La muestra seleccionada fue de 56 ratas Wistar
albino macho, que se dividieron en grupo eutiroideo y grupo hipotiroideo
(inducido mediante tratamiento con Propiltiouracilo); y a su vez, cada grupo se
dividié en grupos Control (sin terapia laser) y grupos Tratamiento (con laser
GaAlAs) con diferentes longitudes de onda y potencias: 660nm (40mW), 780nm
(40mW) y 780nm (70mW). Tras pasar 2 semanas de la induccion del
hipotiroidismo en las ratas correspondientes se comenzo la aplicacion del laser
en las G.Submandibulares repetidamente cada 48h durante 2 semanas
consecutivas (total de 8 sesiones laser). Después de finalizar el tratamiento, las
ratas fueron anestesiadas y traqueostomizadas y se evalud el flujo salival por el
peso de la saliva recolectada durante 15min desde la primera gota. Tras la
muerte de los animales, se disecaron las G.Submandibulares y fueron procesadas
para su analisis histologico. Encontraron una disminucion significativa en la tasa
de flujo salival de las ratas hipotiroideas en todos los grupos respecto al grupo
eutiroideo. No hallaron cambios significativos en la cantidad de flujo salival de
las ratas que recibieron tratamiento laser en comparacién con sus grupos control.
En el anélisis histolégico se reveld una reduccion del parénquima glandular de
las ratas hipotiroideas, pero el laser no fue capaz de revertir este proceso. En el
caso de las ratas hipotiroideas (tanto las irradiadas como las que no) se observd
acinos y células acinares con areas significativamente mas pequefias que los

grupos eutiroideos. El protocolo de terapia laser empleado no pudo modificar

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

52



significativamente el flujo salival ni revertir el proceso de atrofia acinar en las

G.Submandibulares de ratas hipotiroideas (67).

- Simoes A y cols. en su articulo presentado en 2008, con titulo “Effect of
defocused infrared diode laser on salivary flow rate and some salivary
parameters of rats.” se pretendia investigar si el tratamiento con LLLT podia
aumentar la tasa de flujo salival y modificar el pH, la concentracion de proteinas
y la actividad de la peroxidasa y amilasa salivales en ratas. Para ello, utilizaron
ratas Wistar macho que se dividieron en 3 grupos: A (ratas que recibieron laser
de diodo a 808nm con dosis de energia 4J/cm?, en 2 dias consecutivos sobre
G.Parotidas, Submandibulares y Sublinguales), B (ratas que recibieron laser de
diodo a 808nm con dosis de energia 8J/cm?, en 2 dias consecutivos sobre
G.Pardtidas, Submandibulares y Sublinguales), en ambos grupos se empled para
visualizar el area a irradiar una luz roja como guia; C (ratas en las que se aplico
un haz piloto rojo, formaron el grupo control). Se midieron el flujo salival, la
actividad de la Amilasa y Peroxidasa, las concentraciones de proteinas y el valor
del pH salival después de las irradiaciones tanto el primer dia como el segundo y
nuevamente 1 semana después de la primera sesion. Los resultados observados
mostraron mayor tasa de flujo salival en el séptimo dia que en el primero para
los grupos A y B, de forma significativa, no siendo asi en el grupo C. La
actividad de la Amilasa se incrementod el segundo dia en todos los grupos. Sin
embargo, en los grupos A y B irradiados con léaser, el aumento fue menor,
aunque no estadisticamente significativo en el grupo B. La actividad de la
Peroxidasa fue significativamente menor el segundo dia para los grupos A 'y C
en comparacion con el primer dia mientras que en el grupo B también
disminuyo, pero no de forma estadisticamente significativa. Disminuciones,
todas ellas que volvieron a incrementarse en el séptimo dia alcanzando los
valores iniciales. La concentracion de proteinas disminuyo el segundo dia en los
grupos B y C respecto al primer dia, aunque estos valores se incrementaron en
todos los grupos al séptimo dia. Los valores de pH fueron similares en todos los

grupos y en todas las sesiones de seguimiento (68).
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2.4 SUENO

El suefio es un proceso activo que ocupa aproximadamente un tercio de la vida
de los seres humanos; sin embargo, existen pocos estudios de trastornos del suefio en
pacientes con xerostomia (69). La interrupcion del suefio en los pacientes con
xerostomia puede afectar significativamente la calidad de vida y en algunas situaciones
incluso puede dar lugar a exacerbaciones de las condiciones médicas del paciente (69-
71). El suefio es un factor critico para mantener el equilibrio mental y la salud fisica
(72).

Cualquier persona que no duerma las horas suficientes para satisfacer sus
necesidades presentara problemas. La privacion de suefio puede llegar a ser grave.
Estudios que han examinado las diferencias entre la calidad del suefio interrumpido y no
interrumpido confirman que, el suefio interrumpido, aunque en total sume ocho horas o
mas, produce mas cansancio que seis horas de suefio ininterrumpido. La observacion de
personas que permanecen despiertas durante periodos de tiempo prolongados muestra
que pasan por varias fases: en un primer momento aparece irritabilidad seguida de
dificultad para prestar atencion y finalmente surgen alucinaciones (73).

Las principales alteraciones de la privacion del suefio incluyen efectos fisicos,
tales como la somnolencia, el sindrome de fatiga cronica, hipertension, trastorno
cognitivo (atencion, disminucion de la concentracion); ademas, deteriora la capacidad
de pensar, manejar el estrés y mantener un sistema inmunologico saludable (48,69-
72,74,75).

Se debe realizar primero una revision referente a la fisiologia del suefio normal y
los mecanismos suefo-vigilia, ya que la familiarizacion con estos conceptos es
fundamental para la comprension de los trastornos del suefio (76).

El suefio representa uno de los cambios basicos que cada ciclo de 24 horas tiene
lugar en el sistema nervioso, estando vinculado el ciclo suefio-vigilia a la edad (el recién
nacido duerme 16-20h/dia, el nifio de 10 a 12, y el adulto aproximadamente 7 horas) y
aprecidandose amplias diferencias individuales, debidas aparentemente a factores
genéticos, al condicionamiento de las primeras etapas de vida, y al estado fisico y
psicologico del individuo (76). Ademas, el suefio se desarrolla con periodicidad
circardiana, es decir, el reloj circardiano localizado en el nucleo supraquiasmatico del
hipotalamo ajusta los periodos de suefio y vigilia a las duraciones apropiadas durante el

ciclo de 24 horas de luz y oscuridad (77).
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Loomis y sus colaboradores y Dement y Kleitman hicieron importantes
contribuciones a nuestra comprension del suefio por medio del andlisis
electroencefalografico (EEG) y poligrafico (76).

El suefio se compone de dos estados que se alternan de forma perioddica en el
curso de una sesion completa de suefio (aparecen segin un patron de alternacion tipica).
Uno de los estados se caracteriza por sueios vividos, durante los cuales el sujeto
muestra movimientos oculares rapidos, MOR (en inglés, REM, rapid eye movement), y
se denomina por esto, suefio MOR o suefio REM. Y el otro estado de suefio, no MOR o
sin movimientos rapidos oculares (denominado también NMOR o NREM) (78).

Durante el suefio REM, los centros del tronco encefalico producen de manera
tipica un estado de paralisis muscular, por lo que mas alld de los MOR y de las
flexiones espasmoddicas de los dedos de las manos y pies, y de otras partes del cuerpo,
éste permanece casi inmovil. Pese a esto, los registros de EEG obtenidos durante el
suefio presentan patrones similares a los que se observan en el sujeto cuando esta
despierto (78).

Sin embargo, el suefio NREM se caracteriza por los movimientos amplios, como
el de moverse y dar vueltas en la cama, y por un patréon de ondas lentas de amplitudes
variables en el EEG. En general, este suefio se divide en cuatro estadios: el estadio 1
tiene el menor potencial de actividad eléctrica y el estadio 4 presenta la actividad mas
alta, mientras que en los estadios 2 y 3 la actividad esté entre estos dos (78).

Estudios en pacientes tratados con algunos antidepresivos demuestran la
aparente inocuidad de la privacion del suefio REM, que en estos pacientes se produce a
consecuencia de la toma de estos medicamentos sin tener efectos adversos obvios atn
después de meses o afios de tratamiento; lo cual contrasta mucho de los efectos de la
privacion total de suefio (77).

Como sabe la mayoria de la gente a partir de su propia experiencia, la privacion
total de suefio tiene tremendos efectos sobre la eficiencia del funcionamiento mental (y
motor). Las investigaciones en los seres humanos sobre la privacion del suefio no han
llegado mas lejos del periodo documentado de 288 horas (aprox. 12 dias) debido a los
resultados obtenidos en estudios con animales, que constatan que, si se impide el suefio
durante varias semanas en ratas, los animales siempre mueren como resultado del fallo
de los mecanismos homeostaticos (77). De estos hallazgos se deduce que podemos

prescindir del suefio REM, pero necesitamos del suefio NREM para sobrevivir (77).
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3. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

57



La xerostomia tiene consecuencias orgdnicas y funcionales que merman la
calidad de vida de estos pacientes. No hay en la actualidad un protocolo terapéutico
establecido, y el laser de diodo es una opcion innovadora en la busqueda de un mejor
tratamiento. Los laseres de baja potencia han sido aprobados como tratamientos seguros
y utilizados en multitud de estudios clinicos para diferentes enfermedades con éxito.

La literatura cientifica sobre el laser avala su accion analgésica, antiedematosa,
mediadora de la inflamacion, cicatrizante, reparadora, con activaciéon del sistema
inmunolégico; y lo que posiblemente convierta a esta terapia en una herramienta
importante para tratar la xerostomia: su accion bioestimulante, con lo que se espera una
mejora subjetiva y objetiva (cantidad de saliva) de la sintomatologia existente (37).

La terapia con laser de diodo parece aumentar la salivacion y mejorar los
sintomas de los pacientes con xerostomia en los escasos estudios existentes (también se
encuentran resultados exitosos en investigaciones de laboratorio sobre animales) (67),
pero aportan resultados tras tratamientos de multiples sesiones semanales durante muy
pocas semanas o muchos meses realizdndose de manera continuada (51,65); y hay
también quienes enfocan sus resultados al efecto placebo.

Considerando la necesidad de investigar mas al respecto y verificar los efectos
del laser de diodo en menor numero de sesiones distribuidas de forma mas comoda para
los pacientes, se centra la hipotesis del presente estudio en que “El laser de diodo tiene
efecto beneficioso en la sintomatologia y cantidad de flujo salival de los pacientes con
xerostomia”.

Ademas, un punto importante poco explorado en la literatura es la relacion entre
la xerostomia y la calidad del suefio. Es conocido que las alteraciones del suefio
aumentan la importancia patologica de cualquier enfermedad y reducen el bienestar
general (79-84), pero la importancia bioldgica de la disminucion de saliva durante el
suefio todavia es desconocida.

Los investigadores creen que los mecanismos de proteccion que ofrece la saliva
durante el dia deben permanecer durante el suefo. La prevalencia de quejas por boca
seca durante el suefio en una encuesta a los pensionistas suecos se estimo en 13,7% para
los hombres y 24,1% para las mujeres (85). Un estudio de la poblacion de Northern
mostrod que la prevalencia de la queja por boca seca durante el suefio (asociada con el
despertar y la ingesta de agua) suponia el 23% de toda poblaciéon (86). Mientras que
Oksenberg et al (79) inform6 de solo el 3,2% de poblacion con sequedad de boca al

despertar.
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Dado que las investigaciones sobre la calidad del suefio en pacientes con
xerostomia son importantes y, sin embargo, todavia son escasas y contradictorias, y la
casi total ausencia de estudios a largo plazo del efecto del laser de diodo sobre la
xerostomia; este estudio también esta enfocado a estudiar como influye la xerostomia en
las alteraciones del suefio y estados de ansiedad — depresion que frecuentemente
padecen estos pacientes, y observar posibles cambios en dichas alteraciones tras el
tratamiento laser, asi como evaluar el efecto del laser y su duracion sobre la xerostomia

a corto y a largo plazo.

El objetivo principal del presente estudio fue, por tanto, investigar la eficacia de
la Fotobiomodulacién (PBM) aplicada semanalmente durante seis sesiones consecutivas

y cémo puede influir en la hiposalivacion y sintomas de la xerostomia.

Se establecieron los siguientes objetivos especificos:

- Valorar cambios en el perfil psicologico, mediante la Escala de Ansiedad y
Depresion Hospitalaria (HAD), de pacientes con xerostomia que han sido tratados
(grupo Casos) o con tratamiento simulado (grupo Placebo) mediante laser de
diodo.

- Evaluar cambios en la calidad de vida oral, mediante el Perfil de Impacto en Salud
Oral (OHIP-14) de pacientes con xerostomia del grupo Casos versus grupo
Placebo, mediante laser de diodo.

- Analizar cambios en la calidad del suefio, a través del Indice de Calidad del Suefio
de Pittsburgh (PSQI), de pacientes con xerostomia del grupo Casos y grupo
Placebo, mediante laser de diodo.

- Evaluar si se producen cambios en las variables estudiadas en los pacientes con

xerostomia tras un periodo de 1 afo de finalizar el tratamiento laser.
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4. MATERIAL Y METODO
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4.1 MATERIAL

4.1.1 Tipo de estudio

Este estudio analitico, longitudinal y prospectivo, se llevo a cabo en el Departamento de
Medicina Oral de la Facultad de Medicina y Odontologia de la Universidad de Murcia, en el

Hospital General Universitario Morales Meseguer de Murcia, Espaiia.

4.1.2  Seleccion y Muestra

La muestra del presente estudio consistio en pacientes previamente diagnosticados de
xerostomia que asistian al Departamento de Medicina Oral (Facultad de Medicina y
Odontologia de la Universidad de Murcia, Espafia). El protocolo de estudio siguio6 los principios
establecidos en la Declaracion de Helsinki y fue aprobado por el Comité de Etica de la
Universidad de Murcia (ID:1229/2015) (Anexo I). Todos los pacientes eran voluntarios,
siempre con Consentimiento Informado para participar (Anexo II), previamente al cual se les
habia informado del estudio, y no recibieron remuneracion alguna.

Este estudio se realizo siguiendo las guias clinicas establecidas The Consort Statement

(http://www.consortstatement.org/) y fue registrado en clinicaltrials.gov (NCT05336981).
4.1.2.1 Criterios de inclusion

Los criterios de inclusion se basan en:

(a) Paciente mayor de 18 afios.

(b) Presentar sintomatologia continua de sequedad bucal de mas de tres meses de
evolucion y Tasa de saliva global, en reposo, menor de 0,1 ml/min.

(c) Firmar el Consentimiento informado.

4.1.2.2 Criterios de exclusion

Los criterios de exclusion fueron los siguientes:

(a) Paciente menor de 18 afios.

(b) Pacientes con condiciones médicas inestables o patologias debilitantes.

(c) Pacientes con cancer o que reciben radioterapia o quimioterapia en la actualidad.
(d) Hipertiroidismo.

(e) Epilépticos o pacientes que tomen farmacos que produzcan fotosensibilidad.

(f) Enfermedades no controladas (Diabetes no controlada, ...).

(g) Embarazadas y madres en periodo de lactancia.

(h) Litiasis en glandulas salivales y Parotiditis.

(1) Lesiones en piel del area a tratar.
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4.1.3  Instrumentos
4.1.3.1 Aparato Laser Diodo (GaAlAs)

Este estudio emplea el LaserSmile™ (2002 Biolase Technology, Irvine CA
USA). Es un instrumento disefiado para una amplia variedad de procedimientos
realizados en los tejidos blandos de la cavidad bucal y para blanqueamiento dental.

Es un laser de baja potencia (LLLT o PBM), de 810nm de longitud de onda, por
tanto, emite en la region del espectro visible rojo o del infrarrojo cercano. Usa un diodo
en estado solido como fuente de energia del laser, y la energia es repartida en el area de
operacion por un sistema de distribucion, que consiste en una fibra flexible conectada a

la fuente del laser y a la pieza de mano. El aparato es activado por un pedal.

Siguiendo las clasificaciones internacionales en cuanto a las medidas de
seguridad, tanto en la Union Europea (ISO) como de los EE. UU. (ANSI), este laser de
diodo es de clase IV.

Esta clase IV significa que el haz de energia laser puede ser reflejado por instrumentos
proximos a la zona operatoria o incluso por el propio tejido irradiado, y hay que tomar
ciertas precaucionas cuando se utiliza esta tecnologia (que puede constituir incluso
peligro de incendio). El principal riesgo que implica la manipulacion de radiaciones
visibles o infrarrojas cercanas es la posibilidad de dafar la piel o el globo ocular,
concretamente la retina (como se explicaba anteriormente en el apartado 2.2.6.) (23,28).
Por ello, su uso exige al profesional un entrenamiento adecuado previo y poseer los

conocimientos de seguridad necesarios para su manejo con extrema precaucion.

Componentes del LaserSmile™ (Fig.1):
e (Consola (panel de control, caracteristicas de la unidad).
e Sistema de distribuciéon (Pieza de mano con mango arqueado y
Fibra optica de 400mm).
e Pedal.
e (able de potencia.

e Accesorios (clavija de control remoto, llave de contacto, etc.).
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Fig.1 y 2 LaserSmile™ (Consola y panel de control anterior y posterior,

respectivante).

Fig.3 Pedal de funcionamiento de LaserSmile™.

El equipo del laser cuenta con un par de gafas de proteccion especiales (Fig. 4).

Fig.4 Gafas de proteccion del LaserSmile™.
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Especificaciones técnicas del LaserSmile™ (41):

Tipo de laser: Diodo (GaAlAs).

Clase: IV.

Longitud de onda: 815 +- 15nm.

Potencia maxima (nivel maximo de salida de potencia): 10 — 12 Watts
(vatios) por una fibra de 600um o 400um.

Modos de potencia: Continuo, Pulsaciones repetidas, Pulsaciones
simples.

Duracion de la pulsacion: 20ms a 9.9 segundos.

Intervalo entre pulsaciones: 20ms — 9.9 segundos.

Sistemas de descarga: Fibra y piezas de mano para Blanqueamiento,
Tejidos blandos y Fotobioestimulacion.

Rayo apuntador: LED, Max SMw, 630-670nm.

Voltaje: 90-132 VAC, 3Amp, 47-63hz.

Dimensiones (Ancho x Alto x Profundidad): 22 x 23 x 32 cm.

Peso consola Laser: 6 kg.

Caracteristicas operativas del LaserSmile™ (41):

e Suministro eléctrico (110-240V): medida de corriente = 3* - 1.5A,

frecuencia 50/60Hz.

e Temperatura externa: 20-25°C.

e Humedad relativa externa: 15-95%.

Precauciones y medidas de seguridad:

La capacidad de un laser para producir un riesgo vendra principalmente

determinada por tres factores: longitud de onda, tiempo de exposicion y potencia del

haz.

Las medidas de seguridad que se deben tomar durante la utilizacion de un equipo

laser de baja potencia en un tratamiento médico pueden resumirse en dos grandes

aspectos: las precauciones relacionadas con el terapeuta y el paciente, y las medidas con

relacion al equipo laser, como se detallan en las Tablas 8 y 9, respectivamente.
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Tabla 8. Precauciones y seguridad para el operador y el paciente (41).

Precauciones para el operador y el paciente

® No mirar directamente la luz laser por el riesgo ocular que presenta el uso de estos aparatos sin

el debido cuidado, riesgo que corren tanto el paciente como el operador.

® No efectuar tratamientos sin proteccion. Todas las personas presentes en la habitacion deben
llevar gafas de seguridad especiales para proteger los ojos durante el uso del aparato laser,
especificas para esta longitud de onda.

® FEvitar que en la habitacion de tratamiento haya espejos, azulejos, paredes cromadas y otros
objetos de brillo similares que puedan hacer que los haces sean reflejados de otras superficies

(deben ser retirados o cubiertos).
® No utilizar en presencia de materiales explosivos o inflamables por existir riesgo de incendio.

® Usar protector de la pieza de mano para que ésta no contacte directamente sobre el paciente
(film muy fino transparente). El plastico protector debe ser desechado y renovado para cada

paciente por medidas de higiene.

Tabla 9. Precauciones con el equipo laser (41).

Comprobacién y cuidados del aparato laser

® Enviar periodicamente el aparato laser a personal especializado de mantenimiento para

examinar su correcto funcionamiento (e inmediatamente si se sospecha anomalia).

® |as gafas protectoras especiales deben ser inspeccionadas periddicamente por personal

especializado de mantenimiento para revisar que no presenten ningun desperfecto.

® Mantenerlo en lugares secos y a temperatura adecuada (evitando el calor excesivo),

preferentemente en ambiente climatizado.
® Colocarlo en lugares limpios, preservandolo del polvo y del agua.
® No cubrir la zona posterior de la consola del laser, debe haber buena ventilacion del equipo.
® No utilizar sustancias abrasivas en la limpieza de la pieza de mano.
® No permitir el empleo del equipo a personal no entrenado en el manejo de la técnica.

® Transporte y almacenaje: al finalizar el tratamiento, el equipo debe desconectarse y guardarse.
El proceso debe ser muy cuidadoso por riesgo de sufrir dafio el aparato y los componentes
opticos. (El equipo se acompafia de un maletin de aluminio que dispone de un acolchado para
un buen cuidado y proteccion de la pieza de mano, la fibra éptica de 400mm, y accesorios

como llaves de contacto o clavija de control remoto).
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4.1.3.2 Registros Salivales

Para el diagnostico, de manera objetiva, de los pacientes con xerostomia (tanto

en el grupo Casos como en el grupo Placebo), previo al presente estudio clinico (antes

de la 1* sesion) y estudiar si existen variaciones en la cantidad de saliva del paciente,

durante y tras las seis sesiones (en la 3% sesion y en la 6 sesion), fue preciso realizar:

Sialometria (Anexo III): Se recogieron, en probetas milimetradas (con ayuda de
embudos), muestras enteras de saliva sin estimulantes quimicos, utilizando el
método de drenaje de Navazesh et al (87). Los pacientes recibieron instrucciones
de no comer, beber, fumar, masticar (chicles, caramelos, ...), o realizar la
higiene oral, durante los 60 minutos previos a la recogida de saliva. La tasa de
saliva global, en reposo, menor de 0,1 ml/min se considera patologica.

Ademas, el Test de saliva global basal (TSG I) y estimulada (TSG II) mediante
acido citrico, a través de la impregnacion de la tira TSM de papel de 5 x 35mm,
milimetrada (0-35mm) por la que trascurre el fluido salival al entrar en contacto.
Los valores inferiores a 42mm y 75mm, respectivamente, para 5 minutos en

ambos casos, se consideran patoldgicos (4).

4.1.3.3 Cuestionarios o Test

Para diagnosticar la intensidad de la xerostomia, de forma subjetiva, de los

pacientes (tanto en el grupo Casos como en el grupo Placebo) en la 1? sesion y estudiar

si existe variacion durante y tras las seis sesiones (en la 3* sesion y en la 6 sesion) se

empled:

Escala Visual Analogica para xerostomia (EVA o VAS, Visual Analogue Scale):
Instrumento de respuesta psicométrica que permite medir estados subjetivos, en
este caso la intensidad de xerostomia que describe el paciente. Consiste en una
linea horizontal en cuyos extremos se encuentran las expresiones extremas del
sintoma: 0 y 10, en la que el paciente especifica su nivel de xerostomia

indicando una posicion a lo largo de la linea continua.

Test de severidad para xerostomia (Xerostomia Inventory, XI) (Thomson et al,
1999) (14,88): Este test refleja de forma fiable muchas manifestaciones de la
clinica de la xerostomia. El XI se utiliz6 para obtener informacioén sobre la

gravedad de los sintomas de la xerostomia. Es la suma de una escala de
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calificacion de 11 items que combina respuestas. Se pide a los pacientes que
elijan 1 de 5 respuestas para cada una de las 11 situaciones: Nunca (con valor 1),
casi nunca (con valor 2), de vez en cuando (con valor 3), con bastante frecuencia
(con valor 4), y muy a menudo (con valor 5), con el periodo de referencia de las
ultimas 4 semanas. La puntuacion total estard comprendida entre 11 y 55, y
representa la intensidad de la xerostomia subyacente. Una puntuacion de 11
indicaria xerostomia muy leve o ausente y 55 representa la xerostomia severa;
considerando que puntuaciones totales iguales o superiores a 14 significan

xerostomia intensa (Tabla 10) (Anexo IV).

Tabla 10. Test de severidad para xerostomia (Xerostomia Inventory, XI).

CRErTee Nunca. Rara vez. Ocasionalmente. | Bastantes Muchas
1 2 3 veces. 4 veces. 5

1) ¢ Con qué frecuencia ha sentido su
boca seca?

2) Mi boca esta seca

3) Mis labios estan secos

4) Me levanto en mitad de la noche a
beber liquido

5) Mi boca esta seca cuando como
comida

6) Tomo liquidos para ayudarme a tragar
la comida

7) Chupar caramelos mejora la sensacion
de boca seca

8) Mi garganta esta seca

9) La piel de mi cara esta seca

10) Mis ojos estan secos

11) El interior de mi nariz esta seco

Para estudiar el Perfil psicoldgico, concretamente la ansiedad y la depresion, que

padecian los pacientes (tanto en el grupo Casos como en el grupo Placebo) previamente

a las sesiones, y durante y tras las seis sesiones (en la 3" sesion y en la 6* sesion) se

utilizo:

Hospital Anxiety-Depression Scale (HAD) (89): los perfiles psicologicos de los
pacientes fueron evaluados utilizando la Escala de Ansiedad-Depresion
Hospitalaria (HAD) (89). Este instrumento consta de dos subescalas
relacionadas con la ansiedad y la depresion. Cada subescala contiene siete items
relacionados con el trastorno de estado de dnimo. Para la interpretacion de

puntuaciones de la escala HAD: puntuaciones >10 indican la probable presencia
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de ansiedad o depresion; puntuaciones de siete o menos indican que no hay
ansiedad o depresion significativa; y, puntuaciones de ocho a diez estarian en el

limite de la significacion (Anexo V).

Para estudiar la Calidad de vida oral de los pacientes (tanto en el grupo Casos

como en el grupo Placebo) previamente a las sesiones, y durante y tras las seis sesiones

(en la 3" sesidon y en la 6 sesidon) se empleo:

Oral Health Impact Profile (OHIP-14) (90): Este cuestionario (Perfil de Impacto
en Salud Oral, OHIP-14) (90), en su version corta, se aplicd para evaluar la
calidad de vida oral. El instrumento consta de 14 items que exploran diferentes
aspectos de la funcion oral y la calidad de vida. Los pacientes fueron
interrogados acerca de problemas relativos a hablar, la percepcion del gusto,
molestias para comer y problemas con las prétesis dentales. El rango de
puntuacion va de 0 a 70, y cudnto mas alta es la puntuacion obtenida se

corresponde a una peor calidad de vida oral (Anexo VI).

Para estudiar la Calidad del suefio de los pacientes (tanto en el grupo Casos

como en el grupo Placebo) previamente a las sesiones, y durante y tras las seis sesiones

(en la 3* sesidon y en la 6 sesidon) se emplearon:

Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) (91): La calidad del suefio se mide con el
ndice de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQI) (91). El PSQI es un
cuestionario autoadministrado que consta de 19 preguntas relacionadas con siete
dominios: calidad subjetiva del suefio, latencia del suefo, duracion del suefio,
eficiencia habitual del suefio, trastornos del suefio, uso de medicamentos para
dormir, y disfuncion diurna. Cada dominio recibe una puntuacion directa de 0-3.
Una puntuacion de cero indica que no hay problema en este dmbito, mientras
que una puntuacion de tres indicaria un problema grave. La suma de las siete
puntuaciones da una puntuacion global de 0-21; y cuando ésta es superior a 5 se

considera patoldgico (Anexo VII).

Epworth Sleepiness Scale (ESS) (92): La Escala de Somnolencia diurna de
Epworth es un cuestionario tipo Likert que tiene como objetivo determinar o
medir la somnolencia durante el dia a través de ocho items. Al sujeto se le
realizan cuestiones referentes a la frecuencia (o probabilidad), en una escala de

0-3, de quedarse dormido en ocho situaciones diferentes que la mayoria de las
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personas experimentan en la vida diaria. Las puntuaciones de los ocho items se
suman para dar una puntuacion total de 0 a 24, siendo las puntuaciones mas altas
indicativas de una mayor somnolencia durante las actividades diarias comunes.
Una puntuacion de 0 a 9 se considera normal. Y, una puntuacion de 11 a 15
indica la posibilidad de leve a moderada Apnea del suefio, mientras que una
puntuacion de mas de 16 indica Apnea del suefio severa o Narcolepsia (Anexo

VII).
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4.2 METODO

4.2.1 Estudio clinico

La recopilacion de datos fue obtenida a partir de un total de 62 pacientes con
xerostomia, que cumplieron los Criterios de inclusion y exclusion, y fueron invitados a
participar de forma consecutiva en el estudio; sin embargo, 2 de dichos pacientes
abandonaron el estudio antes de iniciar la terapia por motivos laborales (falta de tiempo
al empezar a trabajar) o personales (familiar enfermo que atender), dejando un grupo
total de 60 pacientes con xerostomia que se sometieron a analisis. De éstos, 30 sujetos
conformaron el grupo Casos (2 hombres y 28 mujeres) y 30 constituyeron el grupo
Control (0 hombres y 30 mujeres).

En este estudio se utilizan bloques de aleatorizacion. Se crean bloques o
secuencias de bloques de 4 en 4 (AABB, ABAB, BABA, etc.) de manera que el primer
participante que entre en el estudio se le asigne el primer puesto del primer bloque, y asi
sucesivamente.

El tamafio muestral fue determinado segun la bibliografia Fidelix T y cols, 2018

(49), Oton-Leite AF y cols, 2013 (57) y Zarvos Varellis ML y cols, 2020 (60).

La recoleccion de datos se realizd por medio de una entrevista clinica
estandarizada. Se constataron caracteristicas demograficas como: edad, sexo,

tabaquismo (si/ no), y el consumo de alcohol (si / no) (Anexo IX).

4.2.2 Protocolo clinico

Se emplea el laser de diodo de baja potencia y longitud de onda 810nm para
irradiar (limpiando previamente el area cutanea a tratar) externa y bilateralmente las
glandulas salivares mayores, concretamente la gldndula Pardétida, cuyo tamafio medio es
6¢cm de longitud y 4cm de anchura (aproximadamente 24cm? a estimular) y la glandula
Submandibular, con tamafio medio de 4cm de longitud y 3cm de anchura

(aproximadamente 12cm? a estimular).
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El laser se aplicara en el grupo Casos, externamente sobre la G.Paro6tida en dosis
de 6J/cm? durante 2minutos 24segundos (24cm? x 6J/cm? = 144seg. en total a lvatio) y
sobre la G.Submandibular también en dosis de 6J/cm? aunque durante lminuto
12segundos (12cm? x 6J/cm? = 72 seg. en total a lvatio), deslizando el laser muy
lentamente por la zona de localizacion de las G.Parotida y Submandibular, en contacto
con la piel (siempre con la pieza de mano cubierta por papel film fino transparente,

desechado y renovado para cada paciente).

A diferencia de dicho grupo de pacientes, en el grupo Control se simula dar el
laser externamente sobre las G.Parotida y Submandibular, siguiendo el mismo protocolo
que en el anterior grupo, deslizando el laser de igual forma y el mismo tiempo, pero sin

dosis alguna, de manera que estos pacientes piensen que reciben tratamiento laser.

Este proceso se repetira en 6 sesiones establecidas durante un periodo de mes y
medio (una sesidon semanal, separadas unas de otras por 5 + 2 dias) en cada paciente con
xerostomia (tanto del grupo Casos como del grupo Placebo), que cumplen los criterios
de inclusion y exclusion establecidos. Ademas, antes (en la 1? sesion), durante (en la 3?
sesion) y después de las sesiones (en la 6 sesion) de fototerapia laser se recogeran datos
de saliva total en reposo y estimulada (Test de drenaje salival, Tasa de Saliva Global
Basal o TSG I y Tasa de Saliva Global Estimulada o TSG II), y se administraran
cuestionarios de bienestar y salud oral: VAS de Xerostomia, Test Xerostomia Inventory
(XTI), Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14), Escala de Ansiedad y Depresion
Hospitalaria (HAD), Cuestionario de Somnolencia diurna de Epworth (ESS), y
Cuestionario de Calidad del Sueo de Pittsburgh (PSQI).

Para analizar la evolucion de los 60 pacientes pasado un periodo de 1 afio se
realizan entrevistas mediante llamada telefonica para actualizar los cuestionarios de
bienestar y salud oral expuestos anteriormente (VAS de Xerostomia, Test Xerostomia
Inventory (XI), Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14), Escala de Ansiedad y
Depresion Hospitalaria (HAD), Cuestionario de Somnolencia diurna de Epworth (ESS),
y Cuestionario de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQI)).
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Y, se solicita a los pacientes que acudan a una revision clinica para recoger
nuevos datos de saliva total en reposo y estimulada (Test de drenaje salival, Tasa de

saliva global basal o TSG I y Tasa de saliva global estimulada o TSG II).
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Se plasma el método empleado en un diagrama de flujo a continuacion (Fig.5):

Evaluados por seleccién (n=62)

Abandonan (n=2)

v

Aleatorizados (n=60)

Motivos laborales: falta de tiempo al empezar a trabajar.
I * Motivos personales: familiar enfermo al que atender.

¥

Tratamiento por 1mes y medio (1sesién/semana)

Grupo Casos=
Tratamiento Laser (n=30)

(n=30)
Test de Drenaje salival, TSG.I, TSG.II
+
Cuestionarios de bienestar y salud oral
+
Tratamiento Laser

(n=30)
Tratamiento Laser

(n=30)
Test de Drenaje salival, TSG.I, TSG.II
+
Cuestionarios de bienestar y salud oral
+
Tratamiento Laser

(n=30)
Tratamiento Laser

(n=30)
Tratamiento Laser

(n=30)
Test de Drenaje salival, TSG.I, TSG.II
+
Cuestionarios de bienestar y salud oral
+
Tratamiento Laser

Entrevista telefénica: Cuestionarios de bienestar y salud oral
(Analizados n= 27; Perdidas de seguimiento n=3)

+
Revision clinica: Test de Drenaje salival, TSG.|, TSG.II

Asignacion

12 sesién

22 sesion

32 sesion

42 sesion
v
52 sesion

62 sesion

Tras 1 afio - 72 sesion

¥

Grupo Control =
Simulacién de Tratamiento Laser (n=30)

(n=30)
Test de Drenaje salival, TSG.I, TSG.II
+
Cuestionarios de bienestar y salud oral
+
Simulacién de tratamiento Laser

(n=30)
Simulacién de tratamiento Laser

(n=30)
Test de Drenaje salival, TSG.I,TSG.II
+
Cuestionarios de bienestar y salud oral
+
Simulacién de tratamiento Laser

(n=30)
Simulacién de tratamiento Laser

(n=30)
Simulacién de tratamiento Laser

(n=30)
Test de Drenaje salival, TSG.|, TSG.II
+
Cuestionarios de bienestar y salud oral
+
Simulacién de tratamiento Laser

(euewas/ugIses|) olpsw A saw | Jod ojuaiwelel} 9p UQIOBINWIS

Entrevista telefénica: Cuestionarios de bienestar y salud oral

(Analizados n=26; Perdidas de seguimiento n=4)
+

Revision clinica: Test de Drenaje salival, TSG.I,TSG.II

Fig.5 Diagrama de flujo de la investigacion.
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4.2.3 Método estadistico

El andlisis Estadistico se realizd utilizando el Paquete Estadistico para las
Ciencias Sociales (Statistical Package for the Social Sciences) (SPSS) para Windows
(version 19.0; SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Se aplicaron contrastes Anova de
comparacion de mas de dos medias, matrices de correlacion bivariadas en las que se
analizo el Coeficiente de Correlacion de Pearson, y contraste con la prueba de
Kolmogorov-Smirnov (Kolmogorov-Smirnov test) para determinar la normalidad de las
distribuciones muestrales. Se realizé un estudio descriptivo para cada variable como
media o desviacion estandar (SD). Se emple6 la prueba T de Student para muestras
relacionadas (Student’s t-test) referente al grupo Casos y al grupo Placebo, y dentro de
éste, se usod el Test Levene para conocer la igualdad o no de varianzas. El nivel de

significacion estadistica se establecié como p<0,05.
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5. RESULTADOS
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Se estudiaron un total de 60 sujetos con xerostomia, de los cuales la edad
minima fue 22 afos y la maxima de 85, siendo la edad media 66,9 afios.

El grupo Casos estd conformado por 30 de ellos (con edad media de 65,4 afios),
de los cuales 2 (6.7%) son hombres y 28 (93.3%) son mujeres. Respecto al tabaco en
este grupo, se encontr6 que 4 (13.3%) eran fumadores y 26 (86.7%) no fumadores. Y, al
analizar el consumo de alcohol en este grupo, 3 (10%) indicaron que tomaban mas de
una bebida alcoholica al dia y 27 (90%) refirieron no ser bebedores habituales de
alcohol.

El grupo Placebo esta conformado por los 30 sujetos restantes (con edad media
de 68,4 anos), siendo el 100% mujeres. En este segundo grupo se observa que 25
(83.3%) no eran fumadores, mientras que 5 (16.7%) indicaron si fumar habitualmente.
Las 30 participantes de este grupo (100%) indicaron no consumir alcohol

habitualmente.

Se realizd la prueba T de Student para comparar las medias de los grupos Casos
y Placebo, y dentro de ésta se uso el Test Levene para conocer la igualdad de varianzas;
y se analizd la normalidad de las variables diferencia mediante la prueba Kolmogorov-

Smirnoff, y se certifica que son normales.

El analisis estadistico con prueba T de Student para muestras relacionadas

referente al grupo Casos nos muestra que (Tabla 11 y Tabla 12):

e Enrelacion con la VAS de Xerostomia (Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual
Analogica) realizada en la 1? sesion (con media 8,6 = 1,3), en la 3% sesion (con
media 5,8 = 1,9) vemos un cambio muy significativo del -32,82% (con p<0.001), y
en la 6" sesion (con media 3,9 = 2,3) observamos que, desde la anterior sesion, de
nuevo se ha producido un cambio significativo del -32,76% (con p<0.001). Por lo
que se encontrd que existe mejoria significativa (disminucion del 54,83% de la
sensacion de xerostomia) tras las 6 sesiones de laser realizadas (con p<0.001). Y, en
la 7% sesion de revision (con media 4,1 + 2,4) se observo, respecto a la 6* sesion, un
ligero aumento de la sensacién de xerostomia del 5,41% que no fue significativo
(con p=0.834), y que visto desde la 1 sesién es un cambio del -52,38% que sigue

siendo significativo (con p<0.001).
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En cuanto al Test de drenaje salival realizado en la 1* sesion (con media 0,7 £+ 0,9),
en la 3% sesion (con media 2,8 £ 3,1) vemos un aumento muy significativo del
301,91% (con p<0.001) y en la 6* sesién (con media 3,6 + 4,1) observamos que,
desde la anterior sesion se ha producido un aumento del 28,57% y este cambio es
significativo (con p=0.010). Por lo que se encontr6 que existe un aumento
significativo (416,73%) de la cantidad de flujo salival en reposo tras las 6 sesiones
de laser realizadas (con p<0.001). Y, en la 7% sesion de revision (con media 6,09 +
8,5) se observo, respecto a la 6* sesion, que la cantidad de flujo salival en reposo
aumento en un 66,44% que no fue significativo (con p=0.502), y que visto desde la

1* sesidn es un aumento del 760,05% que sigue siendo significativo (con p=0.051).

De igual modo, el TSG I realizado en la 1* sesion (con media 15,6 + 13,1), en la 3?
sesion (con media 39,6 + 20,8) vemos un aumento muy significativo del 153,95%
(con p<0.001), y en la 6 sesion (con media 46,3 + 27,3) observamos que, desde la
anterior sesion, se ha producido un cambio del 16,81% aunque éste no es
significativo (con p=0.088). Por lo que mostré un aumento significativo (196,65%)
en la tasa de flujo salival no estimulado tras las 6 sesiones de laser realizadas (con
p<0.001). Y, en la 7* sesion de revision (con media 47,08 + 15,9) se observo,
respecto a la 6" sesion, que la tasa de flujo salival no estimulado aument6
ligeramente en un 1,66% que no fue significativo (con p=0.221), y que visto desde

la 1* sesidn es un cambio del 201,56% que sigue siendo significativo (con p<0.001).

Referente al TSG Il realizado en la 1? sesion (con media 39,8 &+ 14,4), en la 3% sesion
(con media 72,8 £ 33,2) vemos un aumento muy significativo del 82,93% (con
p<0.001), y en la 6 sesion (con media 85,6 = 61,6) observamos que, desde la
anterior sesion, se ha producido un cambio del 17,53% aunque éste no es
significativo (con p=0.209). Por lo que se encontrd6 un aumento significativo
(114,99%)) en la tasa de flujo salival estimulado tras las 6 sesiones de laser
realizadas (con p<0.001). Y, en la 7 sesion de revision (con media 95,6 = 56,1) se
observo, respecto a la 6 sesion, que la tasa de flujo salival estimulado aumentd
ligeramente en un 11,76% que es significativo (con p=0.028), y que visto desde la 1?

sesion es un cambio del 140,28% que sigue siendo significativo (con p=0.005).

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

79



Para el Test Xerostomia Inventory realizado en la 1* sesioén (con media 38,9 + 7,06),
en la 3* sesion (con media 26,1 + 7,1) vemos una disminucion muy significativa del
32,85% (con p<0.001), y en la 6* sesidon (con media 22,5 + 6,2) observamos que,
desde la anterior sesion, de nuevo se ha producido un cambio significativo del -
13,89% (con p=0.001). Por lo que se encontrd que existe mejoria significativa
(disminucion del 42,17%) en la sintomatologia de boca seca en estos pacientes tras
las 6 sesiones de laser realizadas (con p<0.001). Y, en la 7* sesion de revision (con
media 21,5 + 8,2) se observo, respecto a la 6* sesion, que la sintomatologia de boca
seca en estos pacientes disminuy¢ ligeramente en un 4,17% que no fue significativo
(con p=0.176), y que visto desde la 1 sesioén es un cambio del -44,59% que sigue

siendo significativo (con p<0.001).

Para el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) realizado en la 1* sesidén (con
media 17,9 £ 9,8), en la 3* sesidon (con media 11 £+ 7) vemos un cambio significativo
del -38,66% (con p<0.001), y en la 6 sesion (con media 8,6 + 7,1) observamos que,
desde la anterior sesion, se ha producido un cambio del -21,52% que es significativo
(con p=0.017). Por lo que se encontré un aumento significativo de la calidad de vida
oral (disminucion del OHIP-14 del 51,86%) tras las 6 sesiones de laser realizadas
(con p<0.001). Y, en la 7* sesidon de revision (con media 8,4 + 7,1) se observo,
respecto a la 6 sesion, que la calidad de vida oral en estos pacientes aumento, con
una disminucion del OHIP-14 del 1,76% que no fue significativo (con p=0.435) y
que visto desde la 1* sesion es un cambio del -52,71% que sigue siendo significativo

(con p<0.001).

Para el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HAD) referente a la Ansiedad,
realizada en la 1? sesion (con media 9,3 &+ 4,3), en la 3? sesion (con media 7,5 £ 3,5)
vemos un cambio del -19,29% que es significativo (con p=0.016), y en la 6* sesion
(con media 7,1 £ 3,7) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un
cambio del -4,87% aunque éste tampoco es significativo (con p=0.438). Pese a ello,
se encontré6 menor nivel de ansiedad (disminucion del 19,29%) con diferencias
significativas tras las 6 sesiones de laser realizadas (con p=0.002). Y, en la 7% sesién
de revision (con media 6,9 + 3,5) se observo, respecto a la 6* sesion, disminucion
del nivel de ansiedad en estos pacientes del 3,36% que no fue significativo (con
p=0.769), y que visto desde la 1* sesion es un cambio del -46,07% que sigue siendo

significativo (con p=0.002).
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Para el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HAD) referente a la Depresion,
realizada en la 1?* sesion (con media 5,4 + 4,3), en la 3? sesion (con media 5 + 4,1)
vemos un cambio del -6,79% que no es significativo (con p=0.407), y en la 6 sesion
(con media 4,7 £+ 4,3) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un
cambio del -6,62% aunque éste tampoco es significativo (con p=0.397). Por lo que
se encontré menor nivel de depresion (3,36% menos) pero no existen diferencias
significativas tras las 6 sesiones de laser realizadas (con p=0.218). Y, en la 7% sesién
de revision (con media 5,1 & 5,3) se observo, respecto a la 6* sesion, un aumento del
nivel de depresion en estos pacientes del 8,75% que no fue significativo (con
p=0.822), y que visto desde la 1?* sesion es un cambio del -28,68% que no es

significativo (con p=0.528).

Para el Test de Calidad del Sueiio de Pittsburgh (PSQ I) realizado en la 1* sesion
(con media 9,6 £+ 3,7), en la 3? sesioén (con media 8,2 + 3,7) vemos un cambio del -
13,89% que es significativo (con p=0.011), y en la 6 sesion (con media 7,5 + 3,8)
observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido una disminucién del
8,47% que no es significativa (con p=0.099). Pese a ello, se encontré mejoria en la
calidad del suefio (disminucion del 21,18% del PSQ 1) con diferencias significativas
tras las 6 sesiones de laser realizadas (con p<0.001). Y, en la 7% sesion de revision
(con media 8,1 + 3,7) se observd, respecto a la 6* sesidn, una ligera disminucion de
la calidad del suefio en estos pacientes, con un aumento del PSQ I del 8,17% que no
fue significativo (con p=0.312), y que visto desde la 1* sesidon es un cambio del -

14,74% que es significativo (con p=0.012).

Y, por ultimo, para La Escala de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) realizada
en la 1% sesion (con media 7,9 £ 5,2), en la 3? sesion (con media 7,3 + 4,7) vemos un
cambio del -7,59% que no es significativo (con p=0.315), y en la 6 sesion (con
media 7,9 + 5,3) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un
aumento del 8,22% aunque éste tampoco es significativo (con p=0.291). Por lo que
no se encontraron diferencias significativas (0%) en la somnolencia diurna tras las 6
sesiones de laser realizadas (con p=1.000). Y, en la 7% sesion de revision (con media
6,6 = 4,3) se observo, respecto a la 6* sesion, una disminucion de la somnolencia
diurna de estos pacientes del 15,61% que no fue significativa (con p=0.058), y que
visto desde la 1" sesion es un cambio del -15,61% que no es significativo (con

p=0.096).
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El analisis estadistico prueba T de Student para muestras relacionadas

referente al grupo Placebo nos muestra que (Tabla 13 y Tabla 14):

En relacion con la VAS de Xerostomia (Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual
Analogica) realizada en la 1? sesion (con media 8,2 + 1,5), en la 3? sesion (con
media 7,7 = 1,7) vemos un cambio del -5,89% que es significativo (con p=0.001), y
en la 6 sesion (con media 7,5 + 1,9) observamos que, desde la anterior sesion, se ha
producido un cambio del -1,73% aunque éste tampoco es significativo (con
p=0.467). Por lo que se hall6 una mejoria (-7,52%) tras las 6 sesiones realizadas,
siendo estas diferencias significativas (con p=0.009). Y, en la 7* sesion de revision
(con media 7,7 £ 1,6) se observo, respecto a la 6* sesion, un ligero aumento de la
sensacion de xerostomia del 2,70% que no fue significativo (con p=0.274), y que
visto desde la 1* sesion es un cambio del -5,02% que tampoco es significativo (con

p=0.054).

En cuanto al Test de drenaje salival realizado en la 1? sesion (con media 0,8 + 1,09),
en la 3% sesién (con media 1,6 £ 3,07) vemos un cambio del 105,35% que no es
significativo (con p=0.123), y en la 6 sesion (con media 1,7 + 3,1) observamos que,
desde la anterior sesion, se ha producido un cambio del 7,11% aunque éste tampoco
es significativo (con p=0.625). Por lo que se encontré un aumento (119,96%) no
significativo de la cantidad de flujo salival en reposo tras las 6 sesiones realizadas
(con p=0.085). No se pudo evaluar el Test de drenaje salival en la 7* sesion de

revision debido a la falta de asistencia presencial de los pacientes.

De igual modo, el TSG I realizado en la 1* sesion (con media 24,1 + 11,3), en la 3?
sesion (con media 31,6 £ 25,5) vemos un cambio del 31,22% que no es significativo
(con p=0.160), y en la 6* sesion (con media 32,4 + 26,8) observamos que, desde la
anterior sesion, se ha producido un cambio del 2,53% aunque éste tampoco es
significativo (con p=0.624). Por lo que mostr6 un aumento (34,53%) no
significativo en la tasa de flujo salival basal tras las 6 sesiones realizadas (con
p=0.15). No se pudo evaluar el TSG I en la 7* sesion de revision debido a la falta de

asistencia presencial de los pacientes.
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Referente al TSG Il realizado en la 1? sesion (con media 47,5 + 12,9), en la 3% sesion
(con media 56,3 = 53,5) vemos un cambio del 18,58% que no es significativo (con
p=0.335), y en la 6* sesion (con media 57,1 + 52,3) observamos que, desde la
anterior sesion, se ha producido un cambio del 1,42% aunque éste tampoco es
significativo (con p=0.657). Por lo que se encontr6 un aumento (20,27%) no
significativo de la tasa de flujo salival estimulado tras las 6 sesiones realizadas (con
p=0.278). No se pudo evaluar el TSG II en la 7* sesion de revision debido a la falta

de asistencia presencial de los pacientes.

Para el Test Xerostomia Inventory realizado en la 1* sesion (con media 37,2 + 6,7),
en la 3* sesion (con media 35,3 £ §8,3) vemos un cambio del -5,02% que no es
significativo (con p=0.134), y en la 6 sesion (con media 34,9 + 8,2) observamos
que, desde la anterior sesion, se ha producido un cambio del -1,04% aunque éste
tampoco es significativo (con p=0.735). Por lo que se encontré una disminucion de
la sensacion de xerostomia del 6%, aunque no existen diferencias significativas, tras
las 6 sesiones realizadas (con p=0.073). Y, en la 7* sesioén de revision (con media
37,1 £ 4,8) se observo, respecto a la 6* sesion, un aumento de la sensacion de
xerostomia del 6,32% que no fue significativo (con p=0.475), y que visto desde la 1?

sesion es un cambio del -0,06% que tampoco es significativo (con p=0.945).

Para el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) realizado en la 1* sesidén (con
media 14,7 £+ 8,8), en la 3% sesioén (con media 12,7 = 7,07) vemos una disminucion
del 13,61% que no es significativo (con p=0.087), y en la 6* sesién (con media 13,1
+ 8,4) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un aumento del
3,15% aunque éste tampoco es significativo (con p=0.571). Por lo que se encontr6d
disminucién del 10,88% de la calidad de vida oral, aunque éste no es significativo,
tras las 6 sesiones realizadas (con p=0.188). Y, en la 7% sesion de revision (con
media 15,2 + 6,8) se observo, respecto a la 6* sesion, un ligero aumento de la calidad
de vida oral del 16,30% que no fue significativo (con p=0.342), y que visto desde la

1? sesidn es un cambio del 3,64% que tampoco es significativo (con p=1.000).

Para el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HAD) referente a la Ansiedad,
realizada en la 1? sesion (con media 8,7 & 4,5), en la 3? sesion (con media 8,2 + 4,8)

vemos un cambio del -6,46% que no es significativo (con p=0.185), y en la 6 sesion
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(con media 8,2 + 4,8) observamos que, desde la anterior sesion, no se ha producido
cambio (0%) aunque éste tampoco es significativo (con p=1.000). Por lo que se
encontrd6 una disminucion del 6,46% en el nivel de ansiedad, aunque no es
significativo, tras las 6 sesiones realizadas (con p=0.170). Y, en la 7% sesion de
revision (con media 10,05 + 3,8) se observd, respecto a la 6* sesion, un ligero
aumento del nivel de ansiedad del 22,67% que fue significativo (con p=0.023), y
que visto desde la 1* sesion es un cambio del -22,43% que tampoco es significativo

(con p=0.385).

Para el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HAD) referente a la Depresion,
realizada en la 1? sesion (con media 6,8 £+ 5,5), en la 3? sesion (con media 6,8 + 4,9)
vemos un cambio del -0,97% que no es significativo (con p=0.889), y en la 6 sesion
(con media 7,2 £ 5,1) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un
cambio del 6,86% aunque éste tampoco es significativo (con p=0.095). Por lo que se
encontrd6 un aumento de la depresion del 22,67% aunque no existen diferencias
significativas, tras las 6 sesiones realizadas (con p=0.293). Y, en la 7* sesion de
revision (con media 9,6 £ 4,7) se observo, respecto a la 6* sesidon, un ligero aumento
del nivel de depresion del 32,76% que no fue significativo (con p=0.299), y que
visto desde la 1? sesion es un cambio del 17,65% que tampoco es significativo (con

p=0.394).

Para el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQI) realizado en la 1* sesion
(con media 8,6 + 3,3), en la 3? sesion (con media 8,5 + 3,02) vemos una disminucion
del 0,77% que no es significativo (con p=0.844), y en la 6 sesion (con media 8,5 +
3,5) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un cambio de -0,39%
aunque éste tampoco es significativo (con p=0.933). Por lo que se encontrd una
mejoria de la calidad del suefo (-1,16%) aunque esta diferencia no es significativa
tras las 6 sesiones realizadas (con p=0.817). Y, en la 7% sesion de revision (con
media 9,2 £+ 2,9) se observo, respecto a la 6* sesion, empeoramiento de la calidad del
suefio (aumento del PSQI) del 8,23% que no fue significativo (con p=0.727), y que
visto desde la 1? sesion es un cambio del 6,97% que tampoco es significativo (con

p=0.933).

Y, por ultimo, para la Escala de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) realizada en

la 1* sesion (con media 8,1 +4,5), en la 3% sesidon (con media 8,1 &+ 4,8) no se aprecia
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cambio (0%) por tanto, no es significativo (con p=1.000), y en la 6 sesion (con
media 7,8 + 4,3) observamos que, desde la anterior sesion, se ha producido un
cambio del -4,10% aunque éste tampoco es significativo (con p=0.580). Por lo que
se encontrd una leve mejoria de la somnolencia diurna (-4,10%) aunque esta
diferencia no es significativa tras las 6 sesiones realizadas (con p=0.547). Y, en la 7°
sesion de revision (con media 7,1 + 3,9) se observo, respecto a la 6* sesion, ligera
disminucién de la somnolencia diurna del 8,75% que no fue significativo (con
p=0.361), y que visto desde la 1? sesion es un cambio del -12,49% que tampoco es

significativo (con p=0.470).

Por tanto, las comparativas de las medias (4 medias) con la Prueba T de Student
muestran que:
- En los pacientes del grupo Casos todas las variables estudiadas mejoran
significativamente salvo dos variables: la Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria
(HAD), especialmente para la Depresion, y la Escala de Somnolencia de Epworth
(ESS). La media de estos dos test son los tnicos que no tienen cambios significativos
entre las distintas sesiones, lo cual podemos interpretar como que la depresion y la
somnolencia diurna que sufren los pacientes puede estar influenciada por muchos otros
motivos a parte de la xerostomia y éstos continuan afectando al paciente pese a haber

mejorado su cantidad de saliva.

- En contraposicion, en el grupo Placebo las variables estudiadas no varian
significativamente entre las distintas sesiones realizadas, a excepcion de la variacion en
la Puntuacion en Escala Visual Analogica o VAS de Xerostomia entre la 1 y la 3?
sesion con p: 0,001, que deja de tener un cambio significativo entre la 3* y la 6* sesion
con p:0,467. Lo que podemos interpretar como que los pacientes del grupo Placebo
inicialmente por las ganas e ilusidbn puestas en el tratamiento propuesto creen
subjetivamente que pueden estar mejorando su cantidad de saliva debido el tratamiento
laser que creen estar recibiendo y con el paso de los dias son conscientes que esa
mejoria que creian estar sufriendo no se esta produciendo porque siguen encontrandose
igual que referian al principio (y en las variables objetivas lo que se observa es que no

hay mejoria significativa tras las distintas sesiones).
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Se plasma, en graficos a continuacion, la comparacién de los valores de las
medias estadisticas de las variables objetivas estudiadas (Test de drenaje salival e
indices de flujo salival no estimulado o TSG I y estimulado o TSG II) entre el grupo
Casos y el grupo Placebo al inicio en la 1* sesion, 3* sesion y 6° sesion (Fig.6, Fig.7 y

Fig.8).
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Fig.6 Grafico que compara el Drenaje salival medio (x SD) (ml/15min) entre el grupo
Casos (COLOR AZUL) y el grupo Placebo (COLOR AMARILLO) en la 12 sesion (DRENAJE
1), 32 sesion (DRENAIJE 2) y 62 sesion (DRENAIJE 3).
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Fig.7 Grafico que compara el indice de flujo salival medio (* SD) sin estimular o TSG |
(mm/5min) entre el grupo Casos (COLOR AZUL) y el grupo Placebo (COLOR
AMARILLO) en la 12 sesién (TSG 1 1), 32 sesidn (TSG | 2) y 62 sesion (TSG | 3).
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Fig.8 Grafico que compara el indice de flujo salival medio (+ SD) estimulado o TSG I
(mm/5min) entre el grupo Casos (COLOR AZUL) y el grupo Placebo (COLOR
AMARILLO) en la 12 sesidn (TSG Il 1), 32 sesion (TSG Il 2) y 62 sesion (TSG 11 3).

Se realizé entonces el analisis del Coeficiente de Correlacion de Pearson

referente al grupo Casos; éste nos muestra que (Tabla 15):

e Existe relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial
(Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analogica) y el Test de Drenaje Salival
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,282); de forma que si aumentaba la sensacion
de boca seca (VAS de Xerostomia), la cantidad de flujo salival global en reposo
(Test de Drenaje Salival) disminuia, y viceversa, aunque no de forma significativa

en su origen.

e Existe fuerte relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial y el
Test de Saliva Global Basal (TSGI) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,184); de
forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de Xerostomia), la tasa de
flujo salival global basal (TSG 1) disminuia, y viceversa, aunque no forma

significativa en su origen.
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Existe fuerte relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial y el
Test de Saliva Global Estimulada (TSGII) inicial (Coeficiente de correlacion= -
0,162); de forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de Xerostomia),
la tasa de flujo salival global estimulado (TSG II) disminuia, y viceversa, aunque no

de forma significativa en su origen.

Existe una intensa relacién de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial
y el Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,370); de
forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de Xerostomia), la
sintomatologia de xerostomia (XI) también aumentaba, y viceversa, de forma

significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el
Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,479); de forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de
Xerostomia), el OHIP-14 también aumentaba (la calidad de vida oral empeoraba), y

viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A) inicial (Coeficiente
de correlacion= +0,123); de forma que si aumentaba la sensacién de boca seca
(VAS de Xerostomia), el nivel de ansiedad (HAD-A) también aumentaba, y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D) inicial (Coeficiente
de correlacion= +0,328); de forma que si aumentaba la sensacién de boca seca
(VAS de Xerostomia), el nivel de depresion (HAD-D) también aumentaba, y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Calidad del Sueno de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,116); de forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de
Xerostomia), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.
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Existe relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,025);
de forma que si aumentaba la sensacién de boca seca (VAS de Xerostomia), la
somnolencia diurna (ESS) disminuia, y viceversa, aunque no significativamente en

su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Saliva Global Basal (TSG 1) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,349); de
forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test de
Drenaje Salival), la tasa de flujo salival global basal (TSG I) también aumentaba, y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Saliva Global Estimulado (TSG II) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,289); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo
(Test de Drenaje Salival), la tasa de flujo salival global basal (TSG II) también

aumentaba, y viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,282); de
forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test de
Drenaje Salival), la sintomatologia de xerostomia (XI) disminuia, y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de correlacion= -
0,386); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test
de Drenaje Salival), el OHIP-14 disminuia (mejoraba la calidad de vida oral), y

viceversa, de forma significativa ya en su origen (con p<0.05).

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A) inicial

(Coeficiente de correlacion= -0,265); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo
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salival global en reposo (Test de Drenaje Salival), el nivel de ansiedad (HAD-A)

disminuia, y viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0,212); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo
salival global en reposo (Test de Drenaje Salival), el nivel de depresion (HAD-D)

disminuia, y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Calidad del Suefo de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,270); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo
(Test de Drenaje Salival), el PSQ I aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y la
Escala de Somnolencia Diurna (ESS) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,325);
de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test de
Drenaje Salival), la somnolencia diurna (ESS) disminuia, y viceversa, pero no

significativamente en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Basal
(TSG 1) inicial y el Test de Saliva Global Estimulada (TSG II) inicial (Coeficiente
de correlacion= +0,481); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
basal (TSG I), la tasa de flujo salival estimulada (TSG II) también aumentaba, y

viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG I)
inicial y el Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de correlacion= -
0,205); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global basal (TSG I), la
sintomatologia de xerostomia (XI) disminuia, y viceversa, aunque no de forma

significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG I)

inicial y el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de
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correlacion= -0,274); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global basal
(TSG 1), el OHIP-14 disminuia (la calidad de vida oral mejoraba), y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG 1)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A)
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,063); de forma que si aumentaba la Tasa de
flujo salival global basal (TSG I), el nivel de ansiedad (HAD-A) disminuia, y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG I)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D)
inicial (Coeficiente de correlacion= +0,073); de forma que si aumentaba la Tasa de
flujo salival global basal (TSG I), el nivel de depresion (HAD-D) aumentaba, y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG I)
inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de
correlacion = +0,377); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
basal (TSG I), PSQ I aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y viceversa, de

forma significativamente (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG I)
inicial y la Escala de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial (Coeficiente de

correlacion= -0.284), pero no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1II) inicial y Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de
correlacion= -0,452); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
estimulada (TSG II), la sintomatologia de xerostomia (XI) disminuia, y viceversa,

de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1) inicial y el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente

de correlacion= -0,280); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
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estimulada (TSG II), el OHIP-14 disminuia (mejoraba la calidad de vida oral), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1I) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para Ansiedad
(HAD-A) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,178); de forma que si aumentaba la
Tasa de flujo salival global estimulada (TSG II), el nivel de ansiedad (HAD-A)

disminuia, y viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG II) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para Depresion
(HAD-D) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,114); de forma que si aumentaba la
Tasa de flujo salival global estimulada (TSG II), el nivel de depresion (HAD-D)

disminuia, y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1I) inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ I) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,153); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo
salival global estimulada (TSG II), el PSQ I aumentaba (la calidad del suefio

empeoraba), y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1II) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0.053); pero esta relacion de dependencia inversa no

es significativa en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory
(X1I) inicial y el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de
correlacion= +0,643); de forma que si aumentaba la sintomatologia de xerostomia
(XI), el OHIP-14 también aumentaba (la calidad de vida oral empeoraba), y

viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A)

inicial (Coeficiente de correlacion= +0,529); de forma que si aumentaba la
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sintomatologia de xerostomia (XI), el nivel de ansiedad también aumentaba, y

viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D)
inicial (Coeficiente de correlacion= +0,278); de forma que si aumentaba la
sintomatologia de xerostomia (XI), el nivel de depresion también aumentaba, y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de
correlacion= +0,351); de forma que si aumentaba la sintomatologia de xerostomia
(XTI), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial (Coeficiente de
correlacion= +0,150); de forma que si aumentaba la sintomatologia de xerostomia
(XI), la somnolencia diurna también aumentaba, y viceversa, pero no

significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad
(HAD-A) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,537); de forma que si aumentaba
el OHIP-14 (empeoraba la calidad de vida oral), el nivel de ansiedad también
aumentaba (HAD-A), y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su

origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion
(HAD-D) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,561); de forma que si aumentaba
el OHIP-14 (empeoraba la calidad de vida oral), el nivel de depresion también
aumentaba (HAD-D), y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su

origen.
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Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ 1) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,356); de forma que si aumentaba el OHIP-14
(empeoraba la calidad de vida oral), el PSQ I también aumentaba (la calidad del

suefio empeoraba), y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0,038); de forma que si aumentaba el OHIP-14
(empeoraba la calidad de vida oral), la somnolencia diurna disminuia, y viceversa,

pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Ansiedad (HAD-A) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion para la Depresion
(HAD-D) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,389); de forma que si aumentaba
el nivel de ansiedad (HAD-A), el nivel de depresion (HAD-D) también aumentaba,

y viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Ansiedad (HAD-A) inicial y el Test Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ 1) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,336); de forma que si aumentaba el nivel de
ansiedad (HAD-A), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefo),

y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Ansiedad (HAD-A) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS)
inicial (Coeficiente de correlacion= +0,195); de forma que si aumentaba el nivel de
ansiedad (HAD-A), la somnolencia diurna también aumentaba (ESS), y viceversa,

pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Depresion (HAD-D) inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ 1)
inicial (Coeficiente de correlacion= +0,518); de forma que si aumentaba el nivel de
depresion (HAD-D), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefo),

y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.
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Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Ansiedad y Depresion para
la Depresion (HAD-D) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS)
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,026); de forma que si aumentaba el nivel de
depresion (HAD-D), la somnolencia diurna disminuia (ESS), y viceversa, pero no

significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Calidad del Suefio de
Pittsburgh (PSQ 1) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0,273); de forma que si aumentaba el PSQ I
(empeoraba la calidad del suefio), la somnolencia diurna disminuia (ESS), y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

De igual forma, se realizo entonces el analisis del Coeficiente de Correlacion

de Pearson referente al grupo Placebo; éste nos muestra que (Tabla 16):

Existe relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial
(Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analogica) y el Test de Drenaje Salival
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,400); de forma que si aumentaba la sensacion
de boca seca (VAS de Xerostomia), la cantidad de flujo salival global en reposo
(Test de Drenaje Salival) disminuia, y viceversa, de forma significativa (con

p<0.05) ya en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial y el
Test de Saliva Global Basal (TSG 1) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,346); de
forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de Xerostomia), la tasa de
flujo salival global basal (TSG 1) disminuia, y viceversa, aunque no forma

significativa en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial y el
Test de Saliva Global Estimulada (TSG 1II) inicial (Coeficiente de correlacion= -
0,443); de forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de Xerostomia),
la tasa de flujo salival global estimulado (TSG II) disminuia, y viceversa, de forma

significativa (con p<0.05) ya en su origen.
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Existe una intensa relacién de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial
y el Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,380); de
forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de Xerostomia), la
sintomatologia de xerostomia (XI) también aumentaba, y viceversa, de forma

significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el
Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,300); de forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de
Xerostomia), el OHIP-14 también aumentaba (la calidad de vida oral empeoraba), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A) inicial (Coeficiente
de correlacion= +0,379); de forma que si aumentaba la sensacién de boca seca
(VAS de Xerostomia), el nivel de ansiedad (HAD-A) también aumentaba, y

viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D) inicial (Coeficiente
de correlacion= +0,432); de forma que si aumentaba la sensacién de boca seca
(VAS de Xerostomia), el nivel de depresion (HAD-D) también aumentaba, y

viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Calidad del Sueno de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,110); de forma que si aumentaba la sensacion de boca seca (VAS de
Xerostomia), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre VAS de Xerostomia inicial y el Test de
Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,148);

de forma que si aumentaba la sensacién de boca seca (VAS de Xerostomia), la
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somnolencia diurna (ESS) disminuia, y viceversa, aunque no significativamente en

su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Saliva Global Basal (TSG 1) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,430); de
forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test de
Drenaje Salival), la tasa de flujo salival global basal (TSG I) también aumentaba, y

viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Saliva Global Estimulado (TSG II) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,274); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo
(Test de Drenaje Salival), la tasa de flujo salival global basal (TSG II) también

aumentaba, y viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,172); de
forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test de
Drenaje Salival), la sintomatologia de xerostomia (XI) disminuia, y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de correlacion= -
0,263); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test
de Drenaje Salival), el OHIP-14 disminuia (mejoraba la calidad de vida oral), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0,166); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo
salival global en reposo (Test de Drenaje Salival), el nivel de ansiedad (HAD-A)

disminuia, y viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el

Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D) inicial
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(Coeficiente de correlacion= -0,207); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo
salival global en reposo (Test de Drenaje Salival), el nivel de depresion (HAD-D)

disminuia, y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Drenaje Salival inicial y el
Test de Calidad del Suefo de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de correlacion=
+0,131); de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo
(Test de Drenaje Salival), el PSQ I aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Drenaje Salival inicial y la
Escala de Somnolencia Diurna (ESS) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,061);
de forma que si aumentaba la cantidad de flujo salival global en reposo (Test de
Drenaje Salival), la somnolencia diurna (ESS) disminuia, y viceversa, pero no

significativamente en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Basal
(TSG 1) inicial y el Test de Saliva Global Estimulada (TSG II) inicial (Coeficiente
de correlacion= +0,385); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
basal (TSG I), la tasa de flujo salival estimulada (TSG II) también aumentaba, y
viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG 1)
inicial y el Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de correlacion= -
0,200); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global basal (TSG I), la
sintomatologia de xerostomia (XI) disminuia, y viceversa, aunque no de forma

significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG 1)
inicial y el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de
correlacion= -0,269); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global basal
(TSG 1), el OHIP-14 disminuia (la calidad de vida oral mejoraba), y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG 1)

inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A)
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inicial (Coeficiente de correlacion= -0,056); de forma que si aumentaba la Tasa de
flujo salival global basal (TSG I), el nivel de ansiedad (HAD-A) disminuia, y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG 1)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D)
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,262); de forma que si aumentaba la Tasa de
flujo salival global basal (TSG I), el nivel de depresion (HAD-D) disminuia, y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG I)
inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de
correlacion = +0,107); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
basal (TSG I), PSQ I aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Basal (TSG 1)
inicial y la Escala de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial (Coeficiente de

correlacion= -0,046), pero no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1I) inicial y Test Xerostomia Inventory (XI) inicial (Coeficiente de
correlacion= -0,352); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
estimulada (TSG II), la sintomatologia de xerostomia (XI) disminuia, y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1) inicial y el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente
de correlacion= -0,280); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo salival global
estimulada (TSG II), el OHIP-14 disminuia (mejoraba la calidad de vida oral), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1I) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para Ansiedad

(HAD-A) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,283); de forma que si aumentaba la
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Tasa de flujo salival global estimulada (TSG II), el nivel de ansiedad (HAD-A)

disminuia, y viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG II) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para Depresion
(HAD-D) inicial (Coeficiente de correlacion= -0,457); de forma que si aumentaba la
Tasa de flujo salival global estimulada (TSG II), el nivel de depresion (HAD-D)

disminuia, y viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1I) inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ I) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,038); de forma que si aumentaba la Tasa de flujo
salival global estimulada (TSG II), el PSQ I aumentaba (la calidad del suefio

empeoraba), y viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Saliva Global Estimulada
(TSG 1II) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0.190); pero esta relacion de dependencia inversa no

es significativa en su origen.

Existe fuerte relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory
(X1I) inicial y el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14) inicial (Coeficiente de
correlacion= +0,360); de forma que si aumentaba la sintomatologia de xerostomia
(XI), el OHIP-14 también aumentaba (la calidad de vida oral empeoraba), y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad (HAD-A)
inicial (Coeficiente de correlacion= +0,105); de forma que si aumentaba la
sintomatologia de xerostomia (XI), el nivel de ansiedad también aumentaba, y

viceversa, aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion (HAD-D)

inicial (Coeficiente de correlacion= +0,162); de forma que si aumentaba la
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sintomatologia de xerostomia (XI), el nivel de depresion también aumentaba, y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ I) inicial (Coeficiente de
correlacion= +0,078); de forma que si aumentaba la sintomatologia de xerostomia
(XTI), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefio), y viceversa,

aunque no de forma significativa en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test Xerostomia Inventory (XI)
inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial (Coeficiente de
correlacion= +0,189); de forma que si aumentaba la sintomatologia de xerostomia
(XI), la somnolencia diurna también aumentaba, y viceversa, pero no

significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Ansiedad
(HAD-A) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,521); de forma que si aumentaba
el OHIP-14 (empeoraba la calidad de vida oral), el nivel de ansiedad también
aumentaba (HAD-A), y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su

origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion Hospitalaria para la Depresion
(HAD-D) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,498); de forma que si aumentaba
el OHIP-14 (empeoraba la calidad de vida oral), el nivel de depresion también
aumentaba (HAD-D), y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su

origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ 1) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,414); de forma que si aumentaba el OHIP-14
(empeoraba la calidad de vida oral), el PSQ I también aumentaba (la calidad del

suefio empeoraba), y viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.
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Existe relacion de dependencia directa entre el Perfil de Impacto en Salud Oral
(OHIP-14) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,029); de forma que si aumentaba el OHIP-14
(empeoraba la calidad de vida oral), la somnolencia diurna aumentaba, y viceversa,

pero no significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Ansiedad (HAD-A) inicial y el Test de Ansiedad y Depresion para la Depresion
(HAD-D) inicial (Coeficiente de correlacion= +0,709); de forma que si aumentaba
el nivel de ansiedad (HAD-A), el nivel de depresion (HAD-D) también aumentaba,

y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Ansiedad (HAD-A) inicial y el Test Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ 1) inicial
(Coeficiente de correlacion= +0,571); de forma que si aumentaba el nivel de
ansiedad (HAD-A), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefio),

y viceversa, de forma significativa (con p<0.01) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Ansiedad y Depresion para
la Ansiedad (HAD-A) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS)
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,166); de forma que si aumentaba el nivel de
ansiedad (HAD-A), la somnolencia diurna disminuia (ESS), y viceversa, pero no

significativamente en su origen.

Existe relacion de dependencia directa entre el Test de Ansiedad y Depresion para la
Depresion (HAD-D) inicial y el Test de Calidad del Suefio de Pittsburgh (PSQ 1)
inicial (Coeficiente de correlacion= +0,417); de forma que si aumentaba el nivel de
depresion (HAD-D), el PSQ I también aumentaba (empeoraba la calidad del suefo),

y viceversa, de forma significativa (con p<0.05) ya en su origen.

Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Ansiedad y Depresion para
la Depresion (HAD-D) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS)
inicial (Coeficiente de correlacion= -0,265); de forma que si aumentaba el nivel de
depresion (HAD-D), la somnolencia diurna disminuia (ESS), y viceversa, pero no

significativamente en su origen.
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e Existe relacion de dependencia inversa entre el Test de Calidad del Suefio de
Pittsburgh (PSQ 1) inicial y el Test de Somnolencia Diurna de Epworth (ESS) inicial
(Coeficiente de correlacion= -0,232); de forma que si aumentaba el PSQ I
(empeoraba la calidad del suefio), la somnolencia diurna disminuia (ESS), y

viceversa, pero no significativamente en su origen.

En resumen, el Analisis de Coeficiente de Correlacion de Pearson de los valores
iniciales que presentaban los pacientes con Xerostomia del presente estudio muestra las
siguientes relaciones significativas de dependencia directa e inversa que se muestran a

continuacion (Tabla 17).

Tras haber recibido los pacientes del grupo Casos y Placebo sesiones de
tratamiento Laser (o su simulacion) se volvio a analizar el Coeficiente de
Correlacion de Pearson referente a las distintas variables estudiadas; en éste
destaca que (Nota: ** La correlacion es significativa al nivel 0.01. * La correlacion es significativa al
nivel 0,05): encontrandose que existen mas relaciones significativas de dependencia

directa e indirecta que las halladas entre los valores iniciales.

Se realizo Test de Anova para comparar los resultados de los distintos
Cuestionarios y pruebas realizadas a los pacientes participantes en este estudio
para estudiar la influencia en estos en funcion de padecer Sindrome de Sjogren o
no. Para ello, los test Anovas compararon los resultados obtenidos por los tres grupos:
aquellos pacientes que saben que padecen Sindrome de Sjogren (SS); aquellos con
diagnostico de no tener SS; y aquellos que no saben si lo padecen o no. Finalmente, se
comparan aquellos que si padecen SS respecto a los que no lo padecen, dejando fuera de
la comparacion a aquellos que no lo saben. Los resultados obtenidos no son
significativos para poder sugerir si padecer o no Sindrome de Sjogren influye en la
obtencion de resultados mas desfavorables o no tras el tratamiento Laser o incluso tener
resultados iniciales peores, probablemente debido al escaso nimero de pacientes

diagnosticados de SS incluidos en este estudio (n=13 del total de 60 pacientes).

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

103



Y, por ultimo, se realizo Prueba T de Student para comparar los resultados de
los distintos Cuestionarios y pruebas realizadas a los pacientes participantes en
este estudio para analizar la influencia en estos en funcion de que consuman 5
farmacos o mas respecto de aquellos que toman menos de 5 fiarmacos. Los
resultados obtenidos sugieren que la influencia en los datos de los pacientes no estéd
relacionada con el nimero de fairmacos que consumen sino con el tipo de farmacos

ingeridos.

Resumen de los principales resultados obtenidos en este estudio en las siguientes

Tablas (Tabla 11,12,13,14,15,16 y 17):
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Tabla 11. Variaciones entre 12, 32 y 62 sesion de las variables estudiadas en el grupo Casos.

GRUPO GRUPO GRUPO % de Valor-p GRUPO % de Valor-p
VARIABLES CASOS CASOS CASOS Variacion | de 1? a CASOS Variacion | de 12 a
ESTUDIADAS 12 Sesion 32 Sesion 6 Sesion | de 12a 62 6° 72 Sesion de12a7? 72
(n=30) (n=30) (n=30) sesion sesion sesion sesion
VAS do Xerostomia | 8613 | 58%19 | 39223 | -5483% | <0001 | Y1Z24 | -5238% | <0,001
Test Drenaje Salival 6,09+8,5
R 0709 | 285%31 | 3641 | 41673% | <0,001 | O V7O | 760,05% | 0,051
47,08 +
TSG | 46,3 + ’
(mmi5min) 562104 | 62208 | D | 1omesn <0001 | 15 | 20156% | <000
95,6 +
i) 308144 | 7285332 | o | 114.99% | <0001 | 561 | 140,28% | 0,005
: (n=12)
Xerostomia Inventory | 389+7,06 | 261+71 | 225%62 | -42,17% | <0,001 21(;,5=§78)’2 -44,59% | <0,001
OHIP-14 179£98 1127 8,6+71 | -51,86% | <0,001 8&‘:'2;’)1 52,71% | <0,001
HAD-A 93+43 75435 | 71£37 | -1929% | 0,002 6(’2:'2%5 46,07% | 0,002
HAD-D 5.4+ 43 5441 47+43 | -336% | 0218 5(’:]:'2%3 28,68% | 0,528
PSQ 06437 | 82+37 | 75£38 | -21,18% | <0,001 8(’:]:'2%7 14,74% | 0,012
ESS 79%52 | 7347 | 7953 | 0% | 1000 | %0503 | -1561% | 0,006

Nota. VAS de Xerostomia: Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analogica. TSG I: Tasa de Saliva Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global Estimulada.
Xerostomia Inventory: Test de severidad para xerostomia. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A: Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Ansiedad.
HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Depresion. PSQI: indice de Calidad del suefio de Pittsburgh. ESS: Escala de Somnolencia de Epworth.
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Tabla 12. Cambios constatados entre 12, 32 y 62 sesion de las variables estudiadas en

el grupo Casos, en % y nivel de significacion (Valor-p).

0, 0, o,

RIS Var{‘i)a?:?én el Val{‘i)a?:?én Vel Var{‘i)ai?én VElEED
ESTUDIADAS para de 12 2 3 de 12 a 3° de 3% 2 6 de 3% a 6° de 62 a 72 de 6% a 7°
el Grupo Casos L. sesion L. sesion L. sesion

sesion sesion sesion

VAS de Xerostomia | -32,82% <0,001 -32,76% <0,001 5,41% 0,834
Test Drenaje Salival | 301,91% <0,001 28,57% 0,010 66,44% 0,502

TSG | 153,95% <0,001 16,81% 0,088 1,66% 0,221

TSG I 82,93% <0,001 17,53% 0,209 11,76% 0,028
Xerostomia Inventory | -32,85% <0,001 -13,89% 0,001 -4,17% 0,176
OHIP-14 -38,66% <0,001 -21,52% 0,017 -1,76% 0,435
HAD-A -19,29% 0,016 -4,87% 0,438 -3,36% 0,769
HAD-D -6,79% 0,407 -6,62% 0,397 8,75% 0,822

PSQ -13,89% 0,011 -8,47% 0,099 8,17% 0,312

ESS -7,59% 0,315 8,22% 0,291 -15,61% 0,058

Nota. VAS de Xerostomia: Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analdgica. TSG I: Tasa de Saliva
Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global Estimulada. Xerostomia Inventory: Test de severidad para
xerostomia. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A: Escala de Ansiedad-Depresion
Hospitalaria = Ansiedad. HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresién Hospitalaria = Depresion. PSQI:
indice de Calidad del suefio de Pittsburgh. ESS: Escala de Somnolencia de Epworth.
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Tabla 13. Variaciones entre 12, 32 y 62 sesion de las variables estudiadas en el grupo Placebo.

GRUPO GRUPO GRUPO % de Valor- % de Valor-
VARIABLES PLACEBO PLACEBO PLACEBO Variacion de 12 a%a GRUPO PLACEBO | Variacion p de
ESTUDIADAS 12 Sesidn 32 Sesion 62 Sesion de 12 a 62 sesion 72 Sesion de1?a72 | 12a7°
(n=30) (n=30) (n=30) sesion sesioén sesioén
VAS de 77+16
ps de 8215 77417 | 75+19 | -752% | 0,009 - -5,02% | 0,054
Test Drenaje
Salival 0,8+ 1,09 16£307 | 1,7+31 |119,96% | 0,085 . (n=0) ; -
(ml/15min)
(mLS/E?m'm) 241+113 | 316255 | 324+268 | 3453% | 0,150 - (n=0) - -
TSG I
(mm/5min) 475+12,9 56,3+535 | 57,1+52,3 | 20,27% 0,278 - (n=0) - -
ﬁi@ojjﬁﬂa 372467 353:83 | 349:82 | -6% 0,073 37(;]1;5';)’8 -0,06% | 0,945
OHIP-14 147 +88 1274707 | 131£84 |-1088% | 0,188 152;]2;66)’8 3,64% | 1,000
HAD-A 87445 82448 | 82:48 | -646% | 0170 10&2256?’8 -22,43% | 0,385
HAD-D 6,855 68+49 | 72%51 | 2267% | 0,293 e 17,65% | 0,394
oS . 9,229 :
Ql 86+33 8,5+ 3,02 8,56+35 -1,16% 0,817 (n=26) 6,97% | 0,933
ESS 8,145 8148 | 7843 | -410% | 0547 e -12,49% | 0,470

Nota. VAS de Xerostomia: Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analogica. TSG I: Tasa de Saliva Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global Estimulada.
Xerostomia Inventory: Test de Severidad para Xerostomia. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A: Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Ansiedad.
HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Depresion. PSQI: Indice de Calidad del suefio de Pittsburgh. ESS: Escala de Somnolencia de Epworth.
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Tabla 14. Cambios constatados entre 12, 32 y 62 sesion de las variables estudiadas en

el grupo Placebo, en % y nivel de significacion (Valor-p).

VAR 5 Va:'Ai)attj:?én el Va‘:'Ai)ai?én VElEEg Va(:‘/'i,a?:(iaén el
ESTUDIADAS para de 12 2 3 de 12 a 3° de 3% 2 6 de 3% a 6° de 62 a 72 de 6% a 7°
el Grupo Placebo L. sesion L. sesion L. sesion
sesion sesion sesion
VAS de Xerostomia -5,89% 0,001 -1,73% 0,467 2,70% 0,274
Test Drenaje Salival | 105,35% 0,123 7.11% 0,625 - -
TSG | 31,22% 0.160 2,53% 0,624 - -
TSG I 18,58% 0,335 1,42% 0,657 - -
Xerostomia Inventory | -5,02% 0,134 -1,04% 0,735 6,32% 0,475
OHIP-14 -13,61% 0,087 3,15% 0,571 16,30% 0,342
HAD-A -6,46% 0,185 0% 1,00 22,67% 0,023
HAD-D -0,97% 0,889 6,86% 0,095 32,76% 0,299
PsSQl -0,77% 0,844 -0,39% 0.930 8,23% 0,727
ESS 0% 1.000 -4,10% 0.580 -8,75% 0.361

Nota. VAS de Xerostomia: Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analdgica. TSG I: Tasa de Saliva
Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global Estimulada. Xerostomia Inventory: Test de severidad para
xerostomia. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A: Escala de Ansiedad-Depresion
Hospitalaria = Ansiedad. HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresién Hospitalaria = Depresion. PSQI:

indice de Calidad del suefio de Pittsburgh. ESS: Escala de Somnolencia de Epworth.
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Tabla 15. Analisis de Coeficiente de Correlacidon de Pearson para el grupo Casos.

Relaciones de dependencia directa o inversa entre las variables estudiadas (previas a recibir el tratamiento laser).

Variables  VAS ', e  TSGI TSGI  XI  OHIP-14 HAD-A HAD-D PSQI  ESS

(Iniciales) X.

VAS X. -0,282 -0,184 -0,162  +0,370*  +0,479**  +0,123 +0,328 +0,116 -0,025
Drenaje +0,349 +0,289  -0,282 -0,386* -0,265 -0,212 +0,270 -0,325
TSG 1 +0,481*%*  -0,205 -0,274 -0,063 +0,073 +0,377* -0,284
TSG 11 -0,452% -0,280 -0,178 -0,114 +0,153 -0,053
XI +0,643**  +0,529** 40,278 +0,351 +0,150
OHIP-14 +0,537*%*  +0,561**  +0,356 -0,038
HAD-A +0,389%* +0,336 +0,195
HAD-D +0,518**  -0,026
PSQ1I -0,273
ESS

Nota. ** La correlacion es significativa al nivel 0,01. * La correlacion es significativa al nivel 0,05. VAS X.: VAS de Xerostomia (Puntuacion de Xerostomia en Escala
Visual Analogica). Drenaje: Test de Drenaje Salival en reposo. TSG I: Tasa de Saliva Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global Estimulada. XI: Test Xerostomia
Inventory. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A: Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Ansiedad. HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresion
Hospitalaria = Depresion. PSQI: Indice de Calidad del suefio de Pittsburgh. ESS: Escala de Somnolencia de Epworth.
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Tabla 16. Analisis de Coeficiente de Correlacion de Pearson para el grupo Placebo.

Relaciones de dependencia directa o inversa entre las variables estudiadas (previas a recibir el tratamiento laser-placebo).

Variables  VAS ', e  TSGI TSGI  XI  OHIP-14 HAD-A HAD-D PSQI  ESS

(Iniciales) X.

VAS X. -0,400* -0,346 -0,443*  +0,380* 40,300 +0,379*  +0,432* +0,110 -0,148
Drenaje +0,430%*  +0,274  -0,172 -0,263 -0,166 -0,207 +0,131 -0,061
TSG 1 +0,385*  -0,200 -0,269 -0,056 -0,262 +0,107 -0,046
TSG 11 -0,352 -0,280 -0,283 -0,457* +0,038 -0,190
XI +0,360 +0,105 +0,162 +0,078 +0,189
OHIP-14 +0,521%*  +0,498**  +0,414* 40,029
HAD-A +0,709**  +0,571**  -0,166
HAD-D +0,417* -0,265
PSQ1I -0,232
ESS

Nota. ** La correlacion es significativa al nivel 0.01. * La correlacion es significativa al nivel 0,05. VAS X.: VAS de Xerostomia (Puntuacion de Xerostomia en Escala
Visual Analogica). Drenaje: Test de Drenaje Salival en reposo. TSG I: Tasa de Saliva Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global Estimulada. XI: Test Xerostomia
Inventory. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A: Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Ansiedad. HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresion
Hospitalaria =  Depresion.  PSQI:  Indice de  Calidad del suefio de  Pittsburgh. ESS: Escala de  Sommnolencia de  Epworth.
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Tabla 17. Resumen del Analisis de Coeficiente de Correlacidon de Pearson referente a
relaciones de dependencia significativas (Directas e Inversas) para grupo Casos y
grupo Placebo.

Relaciones Significativas de dependencia directa o inversa entre las variables

estudiadas (previas a recibir el tratamiento laser-placebo).

Analisis de Coeficiente de Correlacion de Pearson

Relacién Significativa de Dependencia DIRECTA

GRUPO CASOS GRUPO PLACEBO
e VAS X.-XI.
e TSGI-TSGII

e OHIP-14 — HAD-A.
e OHIP-14 — HAD-D.
e HAD-A - HAD-D.
« HAD-D-PSQI.

o VAS X.-HAD-A.
e VAS X.-HAD-D.

e VAS X. - OHIP-14.

e TSGI-PSQI.

e Drenaje — TSG I.
e Xl—OHIP-14.

e TSG Il-HAD-D.
e Xl-HAD-A.

e OHIP-14 -PSQ .

Relacién Significativa de Dependencia INVERSA

GRUPO CASOS GRUPO PLACEBO
e Drenaje — OHIP-14. e VAS X. —Drenaje.
e TSGII-XI. e VASX. —-TSGIL

Nota. VAS X.: VAS de Xerostomia (Puntuacion de Xerostomia en Escala Visual Analdgica). Drenaje:
Test de Drenaje Salival en reposo. TSG I: Tasa de Saliva Global Basal. TSG II: Tasa de Saliva Global
Estimulada. XI: Test Xerostomia Inventory. OHIP-14: Perfil de Impacto en Salud Oral-14. HAD-A:
Escala de Ansiedad-Depresion Hospitalaria = Ansiedad. HAD-D: Escala de Ansiedad-Depresion
Hospitalaria = Depresion. PSQ I: Indice de Calidad del suefio de Pittsburgh.
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6. DISCUSION
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El laser es una herramienta de tratamiento importante para la hiposalivacion. En
nuestro estudio encontramos que la Fototerapia laser (LLLT) puede aumentar la
produccion de saliva y reducir los sintomas de xerostomia; proporcionando mejoria

clinica y reduciendo la sensacion de sequedad oral de los pacientes con xerostomia.

Al analizar los trabajos de investigacién encontramos una gran variabilidad entre
los protocolos empleados por los distintos autores, lo cual dificulta recomendar y aplicar

un protocolo tnico de terapia laser en el tratamiento de la hiposalivacion (49-68).

En la literatura cientifico-técnica podemos encontrar un heterogéneo abanico de
estudios que evaluan el efecto de la terapia ladser en pacientes con xerostomia. La
extensa diversidad de laseres, asi como la amplitud de sus indicaciones, generan
incertidumbre y hacen que los resultados a veces sean confusos; no existiendo una

metodologia estandarizada.

Encontramos grandes diferencias entre los estudios cientificos hallados al

respecto, expuestos en el apartado 2.3, y nuestro estudio.

Los disefios son diferentes, el tamafio muestral o numero de pacientes que
emplean en los grupos Casos-Control en la mayoria de los articulos esta entre 10 y 22
sujetos por grupo (52,55,56,61,64); encontrando varios articulos que sélo estudian un
grupo Casos, con muestras mas pequefias de tratamiento, o casos clinicos aislados, sin
establecer un grupo Control (50,51,53,54,59,65). O, que estudian varios grupos Casos

con diferentes protocolos de tratamiento también sin establecer grupo Control (58,62).

A nuestra apreciacion es fundamental establecer un grupo Control o Placebo que
permita distinguir aquellos posibles cambios en los resultados que puedan darse en el

paciente de forma subjetiva y no objetivamente, para evitar sesgos.

Por otro lado, muestras con mayor nimero de pacientes y con grupos Casos-
Control similares a las de nuestro estudio (30 sujetos Casos - 30 sujetos Placebo)
encontramos pocos articulos: Fidelix T y cols, 2018 con tamafio muestral de 33
pacientes en grupo Casos y 33 en grupo Control (49), y con el mismo tamafio de

muestra que el presente estudio: Oton-Leite AF y cols, 2013 (57) y Zarvos Varellis ML
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y cols, 2020 (60). No hallando ningun estudio con mayor tamafio muestral, y siendo ésta
suficiente para detectar cambios significativos en las variables estudiadas de nuestros

pacientes con xerostomia.

El tipo de laser empleado también varia entre los estudios, y encontramos desde
Laser Pointer Pulse empleado en acupuntura en el estudio de Cafaro A y cols de 2015
(50), pasando por 3 estudios que utilizan laser de InGaAlP (54,55,57), a una gran
mayoria de estudios que refieren emplear Laser de diodo sin especificar de qué tipo (51-
53,59,60,62,65), hasta aquellos similares a nuestro estudio que usan Laser de diodo
GaAlAs (49,56,61,64). Diferenciandose de nosotros el estudio de Loncar Brzak B y cols
de 2011 al emplear como tratamiento en el grupo Control enjuagues con 15ml de
solucion de acido citrico al 2% durante 30segundos en vez de usar el mismo laser de

diodo, pero inactivo, como es nuestro caso.

Un parametro importante del laser que también varia mucho entre los articulos
cientificos revisados es la longitud de onda (nm): 635 (53), 650 (50), 660
(52,55,58,59,67), siendo esta longitud de onda (660nm) la que mas se repite en los
estudios para bioestimulacion de la Glandula Sublingual a nivel intraoral. Mientras que
otros estudios utilizan longitudes de onda mayores, especialmente para bioestimulacion
de glandulas a nivel extraoral: 780 (51,55), 808 (49,54,60), 830 (56,62), y hasta 904nm
(64). Solo el articulo de Campos Louzeiro G y cols de 2020 (52) emplea para la

bioestimulacion extraoral la misma longitud de onda que nosotros: 810nm.

De igual forma existe gran variabilidad en el resto de los parametros del laser,
como puede ser la Tasa de flujo (J/em?): 1'8 (65), 3 (53,66), 3’8 (51,55), 4 (49,60,68), a
6 J/cm?, como es el caso del presente estudio y que también emplean autores como
Simoes A y cols (58) o Campos L y cols (59). Otros superan esta longitud de onda: 10
(52, 55), 192 (50), 25 (52), 29°5 (64), y hasta 71 J/cm? (56).

Pocos son los articulos que indican si la emision del laser empleado es de forma
continua o discontinua, pero en los pocos que informan de esto utilizan al igual que
nosotros emision de luz continua (50,53,54,59,60,65,66) y s6lo un articulo refiere usar

emision pulsada o discontinua (64).
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Cuanto tiempo son irradiadas las glandulas salivares es otra de las incdgnitas en
muchos estudios. Aquellos que lo indican confirman las grandes diferencias entre los
protocolos terapéuticos: 10sec (54,55,59), 20sec (56), 30sec (53), 40sec (60), 120sec
(50,64), o aquellos como Vidovic Juras D y cols (65) que estimulan durante tiempos
diferentes seglin sea sobre G.Pardtida, Submandibular o Sublingual (5min, 2min, 1 min,
respectivamente); o Pezelj-Rivaric S y cols (66) que llega a los 10min en la G.Paroétida.
No encontramos entre los estudios tiempos similares al que se emplea en este estudio

(144sec en G.Pardtida y 72sec en G.Submandibular).

Por ultimo, observamos las diferentes sesiones que se les realizan a los
pacientes y la durabilidad del tratamiento. Sefialando que encontramos desde estudios
en animales de laboratorio que so6lo realizan 2 sesiones en dias consecutivos (68), a 4
sesiones en estudios en pacientes que consumen farmacos xerogénicos: 1vez/semana
durante 4semanas como Zanos Varellis ML y cols de 2020 (60) (Tabla 18), o 5 sesiones
en estudios con pacientes que padecen SS: lvez/semana durante 5 semanas (50), o
intercaladas por 24h cada una, en estudios con pacientes que reciben o han recibido
radioterapia/quimioterapia (53); 8 sesiones: 1/48h durante 2 semanas (67), o 10
sesiones: en dias consecutivos (62,64) o exceptuando los fines de semana (61,65); 12
sesiones: 2veces/semana durante 6 semanas (49,56), hasta otros autores que realizan 20
sesiones (66), 21 sesiones (55), 24 sesiones (54) o mas sesiones por realizar el
tratamiento laser durante todo el periodo de radioterapia que reciben los pacientes
(51,52,57-59). No hallamos otros estudios que realicen el protocolo con 6 sesiones:
Ivez/semana, separadas por 5+- 2 dias, durante un mes y medio, como es nuestro

estudio.
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Tabla 18. Estudios cientificos sobre Terapia Laser en casos de Hiposalivacion en

Pacientes que consumen farmacos xerogénicos.

Autor, afio i L .
Laser |Caracteristicas| Protocolo de Terapia Resultados
Estudio en: de i i
... |empleado del Laser Laser observados
publicaciéon

30 pacientes en grupo
Tratamiento vs 30 pacientes
en grupo Placebo.
Aplicacion laser 1 vez por
semana durante 4 semanas
(en el grupo Placebo el
dispositivo laser permanecio
apagado).

Midieron la tasa de flujo
salival estimulada y no

estimulada antes y después
808nm, 100mW,

Zarvos ] 4J/ cm?, y 40s de } o ]
. Laser de L examenes clinicos y de Los resultados todavia no
Varellis ML, i exposicion por _, )
Diodo o evaluacion de los se han publicado.
2020 (60) punto irradiado,

onda continua.

del tratamiento. Realizaron

medicamentos utilizados,
cuestionario OHIP-14 sobre
Calidad de Vida y
. Xerostomia,
Pacientes que A . .
analisis de deshidratacion de
consumen _
) . la mucosa labial y oral; y
farmacos xerogénicos e .o
analisis bioquimico de las
proteinas salivales totales,
los niveles de urea y calcio
(analisis con Kits
colorimétricos y un

espectrofotometro).

43 pacientes divididos en 2 )
) En el grupo de tratamiento
grupos: Tratamiento vs ]
aumento
Placebo. o
L significativamente la tasa
Aplicacion laser todos los ) )
) ) de flujo salival no
. dias, excepto los fines de )
Terlevic Laser de ) estimulado, aunque no el
, . semana, durante 14 dias. . ] )
Dabic D, diodo 5 . ) flujo salival estimulado.
Realizaron antes y después
2016 (61) GaAlAs T En el grupo placebo no

de la Terapia Laser
) ) . aumentaron
cuestionarios de Calidad de

Vida (OHIP-CRO14), tasas
de flujo salival estimulada y

significativamente ni el
flujo salival estimulado ni

. el no estimulado.
no estimulada,
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Pese a todas las diferencias nombradas anteriormente en los distintos protocolos

de terapia laser empleados en la literatura publicada, la mayoria observan en sus

resultados que la Fotobioestimulacion con Laser de baja potencia (LLLT) mejora

significativamente la tasa de flujo salival, los sintomas de xerostomia y la calidad de

vida (50,51,53-55,59,61-66,68) e incluso algunos estudios en pacientes que padecen

xerostomia (sin patologias médicas o farmacos influyentes a priori) sugieren la

capacidad de regeneracion de las células epiteliales del conducto salival (62-64) (Tabla

19). Y algunos autores afiaden a esto que no han observado ningln efecto secundario

negativo al tratamiento laser (65), a lo que nos sumamos ya que ningun paciente de este

estudio ha tenido efectos secundarios adversos.

Tabla 19. Estudios cientificos sobre Terapia Laser en casos de Hiposalivacion en

Pacientes que padecen Xerostomia/Hiposalivacion sin patologias médicas/farmacos

influyentes a priori.

Autor, aio i o .
. Laser |Caracteristicas| Protocolo de Terapia Resultados
Estudio en: de i i
... |empleado del Laser Laser observados
publicaciéon
Ambas longitudes de onda
15 pacientes en grupo del laser mejoraron
Terapia con laser de 830nm y significativamente la
15 pacientes en grupo de salivacion después de 10
Terapia con laser de 685nm. dias de tratamiento y
Laser con Aplicacion laser durante 10 continué mejorando tras
Loncar Py diferentes dias consecutivos. 10 dias de finalizar éste, lo
aser de
Brzak B, o longitudes de Midieron la tasa de flujo que indica el potencial
iodo
Pacientes que padecen 2018 (62) onda: 830nmy salival estimulada y no regenerativo de la terapia
Xerostomia/Hiposalivacion 685nm. estimulada, antes del de fotobioestimulacion. El
sin tratamiento, cada dia del laser a 830nm mostré
patologias médicas / tratamiento, después del valores continuamente
farmacos tratamiento y 10 dias mas altos en la cantidad
influyentes a priori después de finalizarlo. de saliva que la longitud
de onda 685nm.
Diferentes La literatura publicada
tipos de sugeria que la terapia con
. laser de laser de baja potencia
Pavlic V, ja p
baja - - podria mejorar el flujo
2012 (63) ) . -
potencia salival y la regeneracion
(Revision de las células epiteliales

Sistematica)

del conducto salival,
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siendo necesarios
estudios adicionales in
vivo, in vitro y clinicos que
utilizaran diferentes
parametros de irradiacion
para determinar los

mejores protocolos laser.

904nm, a
246mW/cm?, con
densidad de
energia promedio

18 pacientes en grupo
Tratamiento Laser (aplicacion
laser diariamente durante 10

Los efectos de la terapia
laser en las glandulas
salivales no solo fueron

estimulantes sino también

dosis de energia
de 2.88J durante
2 minutos y cada
G.Sublingual fue
expuesta
intraoralmente a
dosis de energia
de 1.44J durante
1 minuto, en cada
sesion, a una
distancia del area
irradiada de 5mm

Inmunoglobulina secretora A
(slgA) mediante método
ELISA y calcularon su
cantidad en unidad de
tiempo. Realizaron la Escala
Analdgica Visual (VAS) para
evaluar el ardor y/o la
intensidad del dolor en tres

ocasiones.

Loncar o dias consecutivos) y 16 .
Laser de exposicion de ) regenerativos en un grado
Brzak B, i pacientes en grupo Control
GaAs 29°5J/cm?, a una dado que la respuesta
2011 (64) ) ) ] (tratado con 15ml de una ]
distancia de area . . o glandular a la misma
o solucién de acido citrico al ) o
irradiada de . i cantidad de energia laser
] 2% aplicada como enjuague ) ]
0°5cm, 120s, aplicada aumenté
bucal durante 30sec). ) )
modo pulsado. linealmente con el tiempo.
Diodo de
densidad
1.8J/cm?, ]
) Grupo de 17 pacientes.
frecuencia 5.2Hz, .
Aplicacion laser en 10
30mW. i ]
o sesiones (5 dias por semana
Cada G.Parotida
durante 2 semanas
fue expuesta .
consecutivas). Los resultados revelaron
extraoralmente a ) ) )
) ] Registraron la tasa de flujo una mejora
dosis de energia ) ] o
salival estimulada y no estadisticamente
de 7.2J durante 5 ) ] o
) estimulada antes y después significativa de la
minutos; cada . ) L o
) del tratamiento, y 3 dias salivacion cuantitativa y
C G.Submandibular ) o i
Vidovic ] después de éste. Analizaron | cualitativamente, es decir,
Laser de fue expuesta ) ) )
Juras D, ) en saliva no estimulada las | un aumento en la cantidad
Diodo extraoralmente a ) ) i
2010 (65) concentraciones de de saliva y slgA; ademas,

la puntuacion VAS
también mejoré
significativamente y no se
observaron efectos

secundarios.

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

119




aprox. y
realizandose
movimientos

lentos circulares
en las zonas
anatomicas

glandulares.

685nm, 30mW,
3.0J/cm?, onda

Pezelj- Laser de continua,

Grupo de 20 pacientes.

Rivaric S, diodo aplicado durante
2010 (66) GaAlAs 10minutos en
glandulas

. después del tratamiento.
Parétidas.

Autores como Loncar Brzak B, 2018 (62) ademas refieren que tras emplear
diferentes longitudes de onda (830nm y 685nm) ambas mejoraron significativamente la
salivacion tras el tratamiento, pero el laser a 830nm mostr6 valores continuamente mas
altos en la cantidad de saliva que la longitud de onda 685nm. Longitud de onda (830nm)

similar a la empleada en nuestro estudio (810nm).

Otros autores como Campos L y cols (59) indican que ademas de la mejora en la
xerostomia la paciente estudiada tras 5 sesiones de terapia laser ya no mostraba dolor

pese a sufrir mucositis de grado 2.

Vidovic Juras D, en su estudio de 2010 (65) indica que el VAS de Xerostomia
mejord tras el tratamiento laser, resultado que también constatamos en este estudio, y
que ademas de observar una mejora significativa de la salivacion cuantitativa
(observado también en los resultados de nuestro estudio) muestran resultados salivales

mejores cualitativamente (con aumento de la Inmunoglobulina A salival).

Entre los autores que no encontraron mejorias significativas tras la terapia laser
se encuentra Fidelix T y cols, 2018 (49), que realizan su estudio en pacientes con

Sindrome de Sjogren (Tabla 20).
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semana durante 4 semanas un aumento significativo
consecutivas. Midieron la en la cantidad de flujo
tasa de flujo salival antes 'y | salival tras la terapia laser.




Tabla 20. Estudios cientificos sobre Terapia Laser en casos de Hiposalivacion en

Pacientes que padecen Sindrome de Sjogren.

Estudio en:

Pacientes que
padecen
Sd. de Sjogren

Autor, ano i . .
. Laser Caracteristicas Protocolo de Terapia Resultados
e
... |empleado del Laser Laser observados
publicaciéon
33 pacientes Grupo
Tratamiento vs 33 pacientes
Puntuaron: Xerostomia,
Grupo Placebo. . .
o tasa de flujo salival,
808nm, 100nW y Aplicacion 2 veces por ) ) )
niveles de Microglobulina
o Laser de 4.0 J/cm? por semana durante 6 semanas, )
Fidelix T, ] . Beta-2 salival y
diodo punto de para un total de 12 sesiones ] ]
2018 (49) ) o ) concentraciones de Sodio
GaAlAs irradiacion por de tratamiento (Igual para )
y y Cloro salivales en ambos
sesion. ambos grupos, pero en grupo
o o grupos y no mostraron
placebo se imita la irradiacion o
. ) mejoria significativa.
real, pero con punta inactiva
y cubierta con papel aluminio.
La terapia laser condujo a
una cantidad
Aplicacion laser sobre 6 significativamente mayor
650nm, 5mW, puntos distintos de de saliva tras las 5
120s por punto acupuntura estimulados semanas y después del
Cafaro A Laser de acupuntura, bilateralmente, durante 5 periodo de 6 meses,
2015 50’ Pointer area de 3'14mm?2, semanas de protocolo. siendo estos resultados
=4 Pulse 19°2J/cm?, Se midio la cantidad de saliva estables hasta los 3
0°16W/cm?, dosis antes y después del meses siguientes al
total de 0°6J. tratamiento, alos 3 mesesy | tratamiento y mostrando
6 meses después. una disminucion leve pero
significativa tras 6 meses
de éste.
Caso clinico: mujer 60 afos. Hubo mejoria en los
Aplicacion laser 3 veces por | sintomas de boca seca, y
semana durante un periodo | el dolory la hinchazén de
Simoes A, Laser de | 780nm, 3°8J/cm?, de 8 meses. la glandula salival Parétida
2009 (51) Diodo 15mW. Midieron la tasa de flujo ya no estaban presentes

salival y los sintomas de
xerostomia antes, durante y
después de la fototerapia
laser.

tras la terapia laser,
mejorando la calidad de
vida de la paciente.
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Al respecto, podemos decir que, tras nuestro estudio hemos observado (aunque
con resultados no significativos) que aquellos pacientes con diagndstico de Sindrome de
Sjogren que recibieron tratamiento laser mejoraron en menor cantidad (o incluso no
apreciaron mejoria) respecto al resto de los pacientes tratados con laser que no padecian
el sindrome y si mejoraron enormemente; pero esta consideracion es una de las
limitaciones de nuestro estudio, ya que los resultados obtenidos no son significativos
para poder afirmar con seguridad si padecer o no SS influye en la obtencidon de
resultados mas desfavorables o no tras el tratamiento Laser o incluso tener resultados
iniciales peores, probablemente debido al escaso niumero de pacientes diagnosticados de
SS incluidos en este estudio (n=13 del total de 60 pacientes), que pueden sesgar los

resultados.

Durante nuestro estudio también pudimos observar que aquellos pacientes que
padecian muy alto nivel de depresion parecian tener mayores dificultades o mejoraban
en menor medida la salivacion, que aquellos que no la sufrian, tras la terapia laser. Lo
que no se ha podido demostrar significativamente en este estudio por ser muy pocos los
pacientes que padecian este nivel de depresion tan alto. Si observamos que la Escala de
Ansiedad-Depresion Hospitalaria (HAD) en concreto para la Depresion, es junto con la
Somnolencia Diurna de Epworth los Unicos parametros que no mejoran

significativamente tras el tratamiento laser en nuestros pacientes.

En los articulos de Campos Louzeiro G y cols, 2020 (52), Oton-Leite AF y cols,
2013 (57) y Simoes A y cols, 2010 (58), se estudian pacientes que estan en tratamiento
con Radioterapia o Quimioterapia por cancer de cabeza y cuello. Y, no observan
mejorias significativas en el flujo y composicion salival, xerostomia o la calidad de
vida, ya que todos los pacientes empeoraron en esos parametros o desarrollaron algin
grado de mucositis durante su tratamiento oncoldgico; aunque si refieren que la
Fotobioestimulacion laser puede ayudar a preservar el pH salival durante la radioterapia
y refieren que en las sesiones de seguimiento los pacientes tratados con laser tenian
menos dolor o menor grado de mucositis y mayor flujo salival que aquellos pacientes
que no habian recibido la terapia laser. Sugieren que, aunque la mejoria en la salivacion
y xerostomia no sea significativa, el tratamiento laser si puede ser beneficioso como

tratamiento auxiliar para la hipofuncién de las glandulas salivales.
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Saleh J y cols, en su estudio de 2014 (también en pacientes tratados con
radioterapia), indica que los cambios no significativos que muestran los resultados de su
estudio pueden estar asociados con los efectos tardios de la radioterapia en la estructura

glandular como la fibrosis y la atrofia acinar irreversible (56) (Tabla 21).

Sin embargo, recientes revisiones sistemdticas y metanalisis de 5 ensayos
clinicos (en pacientes sometidos a radioterapia de cabeza y cuello) y 14 ensayos clinicos
(en pacientes con xerostomia relacionada con hiposalivacion) de Campos Louzeiro G y
cols, 2020 (93) y Golez A y cols, 2021 (94), respectivamente, informan del efecto
beneficioso de la terapia de fotobiomodulacion sobre la funcion de las glandulas
salivales, indicando que la terapia laser alivia la xerostomia y la hiposalivacion. A
diferencia de estos, la revision sistematica de Heiskanen V y cols, 2020 (95) transmite
que aun es pronto para determinar con confianza la eficacia del tratamiento laser para la

hiposalivacion o la xerostomia relacionada con el tratamiento del cancer.

Tabla 21. Estudios cientificos sobre Terapia Laser en casos de Hiposalivacion en

Pacientes que reciben o han recibido Radioterapia/Quimioterapia por Cancer de

cabezay cuello.

. Autor, aio de Laser Caracteristicas del L
Estudio en: L i Protocolo de Terapia Laser
publicaciéon empleado Laser
21 pacientes divididos en 2 grupos:
Tratamiento vs Simulado.
Aplicacion laser 3 veces por semana,
durante todo el periodo de
radioterapia (en el grupo simulado la
Intraoralmente: punta del diodo se sellé con goma
) ) 660nm, 10J/cm?, 0°28J azul para evitar el paso de luz).
Pacientes que reciben o han o o ] )
. ) ) por punto irradiado, Midieron xerostomia, pH salival, tasa
recibido Radioterapia/ Campos . . .
o ) . ] ) 40mW; y de flujo salival estimulada y no
Quimioterapia Louzeiro G, Laser de Diodo . o
i extraoralmente: estimulada; antes del inicio de la
por Cancer de 2020 (52) . . . . .
810nm, 25J/cm?, 0°7J | radioterapia, después de 15 sesiones,
cabeza y cuello o o ) ) ]
por punto irradiado, tras finalizar la radioterapia y 60 dias
40mW. después de ésta. Analizaron:
concentraciones de calcio, proteinas
totales, cloruro, sodio, potasio y
actividades de amilasa y catalasa en
muestras de saliva estimulada. Y, se
evaluo la Calidad de vida antes de
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iniciar la radioterapia y 60 dias
después de terminar ésta.

El Mobadder M,
2019 (53)

Laser de Diodo

635nm, 3J/cm?,
100mW, 30s en cada
punto irradiado, modo

continuo y de contacto.

A 3 pacientes les realizaron 5
sesiones intercaladas con descansos
de 24h para el tratamiento de la
sequedad oral. Se midieron la tasa de
flujo salival estimulada y no
estimulada, antes del tratamiento
laser y después de 24h de casa

sesion de tratamiento laser.

Palma LF, 2017
(54)

Laser de Indio-

Galio-Aluminio-

Fosforo (Laser
InGaAIP)

808nm, 0 75W/cm?,
30mW, en area

iluminada 0°04cm?,

7°5J/cm?, 10s, 0°3J,

onda continua.

29 pacientes con xerostomia tras
radioterapia. Aplicacion laser 2 veces
por semana durante 3 meses (Total
de 24 sesiones).

Midieron la tasa de flujo salival
estimulada y no estimulada al inicio y
al final del tratamiento, el pH (en 2
escalas con diferentes gradaciones) y
la Calidad de Vida mediante el
Cuestionario de Calidad de Vida de la
Universidad de Washington para
pacientes con cancer de cabeza y

cuello.

Gonnelli FAS,
2016 (55)

Laser de Indio-

Galio-Aluminio-

Fosforo (Laser
InGaAIP)

Intraoralmente:
660nm, 40mW,
10J/cm?, en area

iluminada 0°04cm?,

10s; y extraoralmente:

780nm, 15mW,
3'8J/cm?, en area
iluminada 0°04cm?,
10s.

10 pacientes solo recibieron atencion
clinica y 17 pacientes recibieron
Terapia Laser durante su tratamiento
de radio/quimioterapia.
Aplicacion laser 3 veces por semana
y en dias alternos para un total de 21
sesiones.

Midieron La tasa de flujo salival antes
de la primera sesion (NO), en la
sesion 15 de radioterapia (N15), en la
ultima sesién de radioterapia (Nf), a
los 30 dias (N30) y 90 dias después
de finalizar el tratamiento oncolégico
(N90).

Saleh J, 2014
(56)

Laser de diodo
GaAlAs

830nm, 100mW, area
iluminada 0°028cm?,
3'57W/cm?, 20s, 2.0J,
71Jlcm?.

12 pacientes en grupo de Tratamiento
vs 11 pacientes en grupo Control.
Aplicacion laser 2 veces por semana
durante 6 semanas, con un total de
12 sesiones. Se midieron la tasa de
flujo salival estimulada y no
estimulada, la xerostomia y la calidad
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de vida relacionada con la salud oral
(QLROH).

Oton-Leite AF,
2013 (57)

Laser de Indio-
Galio-Aluminio-
Fosforo
(Laser
InGaAIP)

60 pacientes divididos en dos grupos
de 30 al azar: grupo laser y grupo
control (laser simulado). Se valoraron
las complicaciones orales (mucositis,
dolor y xerostomia) tras 1 semana de
iniciarse la radioterapia, en la sesion

15y en la sesion 30.

Simoes A, 2010
(58)

Laser de Diodo

660nm, 6J/ cm?2, 0.24J,
40mW.

Pacientes divididos en 2 grupos: G1
(12 pacientes que recibieron 3
sesiones laser por semana) y G2 (10
pacientes que recibieron 1 sesién
laser por semana). Se realizo la
terapia laser hasta la completa
curacion de las lesiones o la
finalizacion del tratamiento de
radioterapia. Se midio la tasa de flujo
salival en reposo y estimulada en la
primera y ultima sesion laser y se

administran cuestionarios.

Campos L,
2009 (59)

Laser de Diodo

660nm, en modo
continuo, modo en
contacto, 40mW, 6J/
cm?, 0.24J por punto
irradiado, con potencia
de 1W durante 10 sec
por cm de mucositis,
aproximadamente 10J/
cm?, y en modo
desenfocado solo en

lesiones ulcerativas.

Caso clinico: Nifa de 15 afios con
carcinoma mucoepidermoide
sometida a exéresis quirurgica del
tumor maxilar y sometida a 35
sesiones de radioterapia. El examen
clinico mostro ulceraciones graves
diseminadas por mucosa yugal,
encias, labios, lengua y paladar duro,
con mucositis grado 3 y con dificultad
de mover la lengua e imposibilidad de
comer alimentos solidos. Se orientd
en higiene oral y se aplicé la terapia
laser a lo largo de todas las sesiones
de radioterapia.

En animales de laboratorio, el estudio de Cruz de Jesus V (67), muestra que el

protocolo empleado no consiguid modificar el flujo salival ni revertir el proceso de

atrofia acinar en las G. Submandibulares de ratas hipotiroideas, por lo que podemos

pensar que esta caracteristica podria estar influyendo en los resultados (Tabla 22).
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Tabla 22. Estudios cientificos sobre Terapia Laser en casos de Hiposalivacion en

animales de laboratorio.

Estudio en:

Autor, ano
de

publicaciéon

Laser

empleado

Caracteristicas

del Laser

Protocolo de Terapia

Laser

Resultados

observados

Animales
de

Laboratorio

Cruz de
Jesus V,
2015 (67)

Laser de
diodo
GaAlAs

Laser con
diferentes
longitudes de
onda segun los
grupos de
tratamiento:
660nm (40mW),
780nm (40mW) y
780nm (70mW).

Sujetos del estudio: 65 ratas
Wistar albino macho,
divididas en Grupo
eutiroideas y Grupo
hipotiroideas (patologia
inducida mediante
tratamiento con
Propiltiouracilo). A su vez,
cada grupo se dividioé en
grupos Control (sin laser) y
Tratamiento (con laser): con
longitudes de ondas y
potencias distintas.
Aplicacion del laser durante 2
semanas repetidamente cada
48h en las
G.Submandibulares (Total de
8 sesiones).

Las ratas fueron
anestesiadas,
traqueostomizadas, y se
evaluo el flujo salival por el
peso de la saliva recolectada
durante 15min desde la
primera gota.

Tras la muerte de los
animales, se disecaron las
glandulas y se procesaron

para su analisis histolégico.

Se observo una
disminucion significativa
del flujo salival de las ratas
hipotiroideas en todos los

grupos respecto a los
grupos eutiroideos.

No se hallaron diferencias
significativas en la
cantidad de saliva

producida en las ratas que

recibieron fotoestimulacion
laser en comparacién con
sus grupos control.

El analisis histoldgico
glandular revelé una
reduccion del parénquima
de las glandulas salivales
de las ratas hipotiroideas,
pero el tratamiento laser
no fue capaz de revertir
este proceso. Las ratas
hipotiroideas (irradiadas o
no con laser) presentaron
acinos y células acinares
con areas
significativamente mas
pequefas que los grupos
eutiroideos.

El protocolo laser
empleado no pudo
modificar el flujo salival ni
revertir el proceso de
atrofia acinar en las
G.Submandibulares de
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ratas hipotiroideas.

Simoes A,
2008 (68)

Laser de
Diodo

808nm, con
distintas dosis de
energia: 4J/cm? o
8J/cm?.

Emplearon luz

guia roja para
visualizar el area

irradiar. En el
grupo control se
empleo haz piloto

rojo.

Sujetos de estudio: Ratas
Wister macho, divididas en 3
grupos: A, B (reciben laser
con distintas dosis de
energia, en 2 dias
consecutivos) y C (no
irradiacion laser sino haz
piloto rojo). Se midieron el
flujo salival, la actividad de la
Amilasa y Peroxidasa, las
concentraciones de proteinas
y el valor del pH salival, el
primer y segundo dia de
irradiacion y a la semana del

primer dia (séptimo dia).

Los resultados mostraron
una mayor tasa de flujo
salival en el dia 7 que en
el 1 para los grupos Ay B,
de forma significativa, no
siendo asi en el grupo C.
La actividad de la Amilasa
se incremento el dia 2 en
todos los grupos; sin
embargo, en los grupos A
y B irradiados con laser, el
aumento fue menor,
aunque no
estadisticamente
significativo en el grupo B.
La actividad de la
Peroxidasa fue
significativamente menor
el dia 2 para los grupos A
y C en comparacion con el
dia 1 mientras que en el
grupo B también
disminuyd, pero no de
forma estadisticamente
significativa.
Disminuciones, todas ellas
que volvieron a
incrementarse en el dia 7
alcanzando los valores
iniciales.

La concentracion de
proteinas disminuyo el dia
2 enlos grupos By C
respecto al dia 1, aunque
estos valores se
incrementaron en todos
los grupos el dia 7.
Los valores de pH fueron
similares en todos los
grupos y en todas las

sesiones de seguimiento.
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La mayoria de los estudios anteriores no emplean cuestionarios mas que el VAS
de Xerostomia o analizan el flujo salivar, pH o niveles de microglobulinas o sodio y
cloro salivales, solo el estudio de Palma LF 2017 (54) emplea ademas el cuestionario de
Calidad de Vida de la Universidad de Washington para pacientes con cancer de cabeza
y cuello con resultados de mejora significativa. No encontramos ningun estudio que

analice el resto de los cuestionarios o parametros que analizamos nosotros.

Cabe senalar que en las revisiones de nuestros pacientes tras el tratamiento laser
observamos que al puntuar el Test de Severidad para Xerostomia (Xerostomia
Inventory) que incluye distintos apartados referentes a padecer de ojos secos, piel seca,
labios y nariz secos, los resultados aparecen alterados respecto a los que se esperarian
encontrar, obteniendo una puntuacion total del cuestionario que podia ser igual o
superior a 14 (indicando Xerostomia intensa) pese a no tener ningun indicativo
(subjetivo ni objetivo) de sequedad oral mas alld de estos otros parametros que pueden
no tener relacion con la xerostomia. Por ello, cabria sugerir la necesidad de modificar
dicho cuestionario para que se enfoque unicamente en datos referentes a xerostomia o
hiposalivacion y no incluya otros como la Xeroftalmia o la sequedad de la piel, que

pueden deberse a otros factores y coexistir con un paciente que no presente Xerostomia.

La mayoria de los estudios anteriores realizan sus pruebas o andlisis durante el
periodo de terapia laser y son muy pocos los estudios que encontramos que lleven un
seguimiento de los pacientes a largo plazo. Cafaro A y cols (50) realiza un seguimiento
tras 3 y 6 meses del tratamiento, observando que la saliva disminuy6 levemente, aunque

de forma significativa tras 6 meses de la terapia laser.

Podemos comprender el motivo de que los estudios no incluyan seguimientos a
largo plazo tras observar en nuestro estudio, en que se realiza un seguimiento tras 1 afio,
la enorme dificultad para obtener esos resultados tras el paso del tiempo, no tanto en
aquellos datos (subjetivos) que se consiguen por entrevista telefénica como los
cuestionarios de bienestar y salud oral (con algunas pérdidas de seguimiento,
concretamente 3 pacientes del grupo Casos y 4 del grupo Placebo) por cambio de
numero telefonico y/o la imposibilidad de localizarlos), pero si para volver a realizar las

pruebas (objetivas) de Drenaje salival, TSG I y TSG II, ya que aquellos pacientes que,
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aleatoriamente, fueron incluidos en el grupo Placebo y realmente no recibieron
tratamiento laser, sin ser conocedores de ello, desestimaban acudir a esa cita de revision

por falta de tiempo o desinterés en el tratamiento.

Por otro lado, en los pacientes del grupo Casos, que en su mayoria habian
mejorado enormemente, 18 de estos pacientes desestimaban acudir a la cita de revision
al afio alegando que “todavia estaban perfectamente y no precisaban ninguna revision”
0 que “pese a haber percibido una leve disminucion de la cantidad salival todavia se
encontraban bien y no necesitaban acudir a revision o a repetir el tratamiento”, y s6lo 12
de estos pacientes, agradecidos por el tratamiento recibido y los resultados obtenidos,
pese a encontrarse todavia bien y no referir sintomas de xerostomia, decidieron acudir a
la cita de revision tras 1 afio de su tratamiento laser. Como se observa en los resultados
estadisticos, las pruebas: Test de Drenaje salival, TSG [ y TSG II realizadas en esa
revision mostraron cantidades de saliva que pese a haber disminuido levemente desde
los resultados obtenidos tras la 6" sesion de laser, seguian manteniendo valores

cuantitativos de normalidad salival.

Este trabajo tiene una serie de puntos fuertes como son el seguimiento a largo
plazo y la metodologia utilizada, que nos ha permitido alcanzar los objetivos
principales. Debemos resaltar las limitaciones del estudio ya que se trata de un estudio
realizado en un solo centro y seria muy interesante extender el tratamiento a otros
centros. Debemos indicar que no se han analizado los cambios de la composicion de la

saliva.

Tras nuestro estudio, que muestra grandes mejoras significativas en los pacientes
con xerostomia, consideramos que siguen siendo necesarios mas estudios adicionales in
vivo, in vitro y clinicos que utilicen diferentes parametros de irradiacion para

determinar los mejores protocolos laser para el tratamiento de la Xerostomia.

Una de las lineas relevantes en la presencia de xerostomia esta relacionada con
los farmacos administrados a los pacientes. Por tanto, los nuevos estudios deben
esclarecer cudl es el tipo de farmaco o principio activo que mas influye en la mejoria o

no de estos pacientes o su respuesta al tratamiento laser; ya que, como se indica en este
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estudio la aparicion de la xerostomia no esté relacionada con el nimero de farmacos que
consume el paciente sino con la familia o tipo de farmacos en si.

También seria interesante evaluar los cambios en la composicion y calidad de la saliva
producida después de administrar terapia laser de baja potencia a los pacientes con

xerostomia e hiposalivacion.

Los nuevos estudios que se propongan analizar la terapia con ldser en
xerostomia deberian incluir diferentes grupos, es decir, separar los pacientes por grupos:
pacientes con xerostomia asociada a enfermedades autoinmunes o aquellos con
consumo de farmacos. Otra linea de investigacion podria incluir el estudio para evaluar

la influencia hormonal en los resultados de la terapia laser.

Esta Tesis doctoral abre, por tanto, nuevas perspectivas de futuro a la

investigacion del tratamiento de pacientes con xerostomia.
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7. CONCLUSIONES
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Con el presente estudio hemos obtenido las siguientes conclusiones:

PRIMERA

La Fotobiomodulacion (PBM) aumenta la produccion de saliva y reduce los
sintomas de xerostomia; proporcionando mejoria de la sintomatologia y reduciendo la

sensacion de sequedad oral de los pacientes con xerostomia.

SEGUNDA

El perfil psicologico, evaluado mediante la Escala de Ansiedad y Depresion
Hospitalaria (HAD), revela una disminucion de los niveles de ansiedad y depresion de

los pacientes con xerostomia que han sido tratados mediante laser de diodo activo.

TERCERA

La salud oral, valorada mediante el Perfil de Impacto en Salud Oral (OHIP-14),
mejora notablemente en los pacientes con xerostomia que han sido tratados mediante

laser de diodo activo.

CUARTA

La calidad del suefio, valorada a través del indice de Calidad del Suefio de
Pittsburgh (PSQI) mejora en los pacientes con xerostomia tratados mediante laser de

diodo (grupo Casos) a diferencia del Grupo Placebo sin cambios significativos.

QUINTA

La eficacia del tratamiento de fotobiomodulacion se mantiene con leves cambios
(no significativos) después de un periodo de seguimiento de 1 afio en los pacientes que

recibieron terapia activa con laser de diodo.
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CONCLUSIONS

In this study we detected the following conclusions:

FIRST

Photobiomodulation (PBM) increases saliva production and reduces symptoms
of xerostomia, providing improvement in symptoms and reducing the sensation of oral

dryness in patients with xerostomia.

SECOND

The psychological profile, evaluated using the Hospital Anxiety and Depression
Scale (HAD) reveals a decreased levels of anxiety and depression in patients with

xerostomia who have been treated by active diode laser.

THIRD

Oral health, assessed using the Oral Health Impact Profile (OHIP-14), improves

markedly in patients with xerostomia who have been treated by active diode laser.

QUARTER

Sleep quality, assessed through the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI),
improves in patients with xerostomia treated with diode laser (Cases group) unlike the

Placebo group without significant changes.

FIFTH

The efficacy of photobiomodulation treatment is maintained with slight changes
(not significant) after a follow-up period of 1 year in patients who received active diode

laser therapy.
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9.1 ANEXO L.

INFORME DEL COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION

UNIVERSIDAD DE

MURCIA Vicerrectorado de ¥ . \ ' 4

Investigacién mmm  Etica

INFORME DE LA COMISION DE ETICA DE INVESTIGACION
DE LA
UNIVERSIDAD DE MURCIA

Jaime Peris Riera, Catedratico de Universidad y Secretario de la Comision
de Etica de Investigacion de la Universidad de Murcia

CERTIFICA:

Que D2 Alba Ferrandez Pujante ha presentado el Trabajo de Fin de
Master titulado "Efecto del laser de diodo en el tratamiento de pacientes con
xerostomia", dirigido por D2. Pia Lopez Jornet y D2. Mayra Lucero Berdugo, a la
Comisién de Etica de Investigacién de la Universidad de Murcia.

Que dicha Comisién analizé toda la documentaciéon presentada, y de
conformidad con lo acordado el dia 18 de enero de 2016', por unanimidad, se
emite INFORME FAVORABLE.

Y para que conste y tenga los efectos que correspondan, firmo esta
certificacién, con el visto bueno del Presidente de la Comision, en Murcia a 21

de enero de 2016.
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EL PRESIDENTE DE LA COMISION
DE ETICA DE-HNA GACION
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Fdo.: Antonio Juan Garcia Fernandez

ID: 1229/2015

! A los efectos de lo establecido en el art. 27.5 de la Ley 30/1992 de 26 de noviembre de Régimen Juridico de las
Administraciones Publicas y del P.A.C. (B.O.E. 27-11), se advierte que el acta de la sesion citada esta pendiente de
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9.2 ANEXO II.

PROTOCOLO ESTUDIO CLINICO: PACIENTES CON XEROSTOMIA Y
LASER DE DIODO

DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

) 20 ) T ,de ..... aflos de edad y con DNI
| Rt , manifiesta que ha sido informado/a del propdsito y naturaleza del
tratamiento al que sera sometido, cuyo objetivo es el estudio de los pacientes con
sequedad oral, que forma parte del Proyecto de Investigacion titulado “Efecto del laser
de diodo en el tratamiento de pacientes con xerostomia”, realizado por Dia. Alba

Ferrandez Pujante y dirigido por Dra. Pia Lopez Jornet.

He sido informado/a de los posibles riesgos que pueden existir en el mismo.

Certifico que no padezco ninguna enfermedad que no haya declarado.

Acepto y autorizo la realizacion de los exdmenes complementarios necesarios
para el tratamiento (sialometrias basal y estimulada, mediciones del grado de humedad
en cavidad oral) asi como las encuestas de bienestar y salud oral.

Autorizo la utilizacion del material de mi examen para que se utilice de manera

anénima en la ensefianza, investigacion o publicacion cientifica.

Doy mi consentimiento para realizar el tratamiento programado y las alternativas
al mismo que puedan surgir, eximiendo de las responsabilidades juridicas y legales

derivadas de las causas de la realizacion de dicho tratamiento.

He sido informado/a, y doy mi consentimiento explicito, de que mis datos
personales serdn protegidos e incluidos en un fichero que debera estar sometido a y con
las garantias de la ley 15/1999 de 13 de diciembre.

He sido también informado/a que puedo abandonar en cualquier momento mi
participacion en el estudio sin dar explicaciones y sin que ello me suponga perjuicio
alguno.

Y para que asi conste a todos los efectos.
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9.3 ANEXO III.

REGISTRO DE SIALOMETRIA

1. CODIGO PACIENTE

2. INICIALES PACIENTE

3. NUMERO DE HISTORIA CLINICA

PRUEBAS FUNCIONALES SALIVA (12 VISITA)......... Lo, [......
VAS XEROSTOMIA: O 10

TEST DE DRENAJE SALIVAL: ............. ml / 15 min

TSG |t mm / S5min

TSG Il (estimulado): .............. mm / 5min

PRUEBAS FUNCIONALES SALIVA (32 VISITA)......... [oviiiiiinn.. /......
VAS XEROSTOMIA: O 10

TEST DE DRENAJE SALIVAL: ............. ml / 15 min

TSG i e mm / 5min

TSG Il (estimulado): .............. mm / 5min

PRUEBAS FUNCIONALES SALIVA (62 VISITA)......... [oviiiiiiinn... /......
VAS XEROSTOMIA: O 10

TEST DE DRENAJE SALIVAL: ............. ml / 15 min

TSG i e mm / 5min

TSG Il (estimulado): .............. mm / 5min
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9.4 ANEXO IV.

TEST DE SEVERIDAD PARA XEROSTOMIA (Xerostomia Inventory, XI)
(Thomson v cols., 1999)

Visita 1 [J Visita 3 [] Visita 6 [J

Califique los enunciados siguientes con una puntuacion de 1 a 5, sabiendo que 1
significa Nunca, hasta 5 que significaria Siempre, segln su estado en las ultimas 4
semanas.

.Con qué frecuencia ha sentido su boca seca?

Mi boca esta seca.

Mis labios estan secos.

Me levanto en mitad de la noche a beber liquido.

Mi boca esta seca cuando como.

Tomo liquidos para ayudarme a tragar la comida.

Chupar caramelos mejora la sensacion de de boca seca.

Mi garganta esta seca.

e % RN RN

La piel de mi cara esta seca.
10. Mis ojos estan seos.

11. El interior de mi nariz esta seco.

Espacio a rellenar por el médico:
Suma de todas las puntuaciones anteriores: .....................

Puntuacion total igual o superior a 14 indicaria que usted padece xerostomia intensa
(puntuaciones menores entrarian en valores de normalidad o limites).
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9.5 ANEXO V.

ESCALA DE ANSIEDAD Y DEPRESION HOSPITALARIA (HAD)

Este cuestionario ha sido confeccionado para ayudar a que su médico sepa como se

siente usted afectiva y emocionalmente.

No es preciso que preste atencion a los nimeros que aparecen al margen izquierdo.

Lea cada pregunta y subraye la respuesta que usted considere que coincida con su

propio estado emocional en la tltima semana.

No es necesario que piense mucho tiempo cada respuesta; en este cuestionario las

respuestas espontaneas tienen mayor valor que las que se piensan mucho.

| Visita 1 [J Visita 3 [J Visita 6 [J

I\T0) 1111 D.N.I......c..c...o......Edad:........ Fecha...............

A) Me siento tenso o nervioso:

0- Nunca

1- De vez en cuando
2- QGran parte del dia
3- Casi todo el dia

D) Sigo disfrutando con las mismas cosas de siempre:

0- Ciertamente igual que antes
1- No tanto como antes

2- Solamente un poco

3- Yano disfruto con nada

A) Siento una especie de temor como si algo malo fuera a suceder:

0- No siento nada de eso
1- Si pero no me preocupa
2- Sipero no muy intenso

3- Simuy intenso
D) Soy capaz de reirme y ver el lado bueno de las cosas:

0- Igual que siempre

1- Actualmente algo menos
2- Actualmente mucho menos
3- Actualmente en absoluto
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A) Tengo la cabeza llena de preocupaciones:

0- Nunca

1- De vez en cuando
2- QGran parte del dia
3- Casi todo el dia

D) Me siento alegre:

0
1- En algunas ocasiones

Gran parte del dia

2- Muy pocas veces
3- Nunca

A) Soy capaz de permanecer sentado/a tranquilo/a y relajadamente:

0- Siempre
1- A menudo
2- Raras veces
3- Nunca

D) Me siento lento o torpe:
0- Nunca

1- A veces
2- A menudo
3- Siempre

A) Experimento una desagradable sensacion de “nervios y hormigueo”:

0- Nunca

1- Solo en algunas ocasiones
2- A menudo

3- Muy a menudo

D) He perdido el interés por mi aspecto personal:

0- Me cuido como siempre lo he hecho

1- Es posible que no me cuide como debiera
2- No me cuido como deberia hacerlo

3- Completamente
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A) Me siento inquieto como si no pudiera parar de moverme:

0- En absoluto
1- No mucho
2- Bastante

3- Realmente mucho
D) Espero las cosas con ilusion:

0- Como siempre

1- Algo menos que antes
2- Mucho menos que antes
3- En absoluto

A) Experimento de repente sensaciones de angustia o temor:

0- Nunca

1- Raramente

2- Con cierta frecuencia
3- Muy a menudo

D) Soy capaz de disfrutar con un buen libro o con un buen programa de radio o
television:

0- A menudo

1- Algunas veces

2- Pocas veces

3- Casi nunca

Revise el cuestionario por si ha olvidado responder a alguna pregunta.

Espacio a rellenar por el médico:
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9.6 ANEXO VL.

PERFIL DE IMPACTO EN SALUD ORAL

ORAL HEALTH IMPACT PROFILE- Spanish Version (OHIP-14 sp)

Visita 1 [J Visita 3 [ Visita 6 [J

Piense en los 3 ultimos meses y responda con que frecuencia su sequedad de boca le ha
generado alguna de estas situaciones:

N Rara Ocasional y Bastantes Muchas
SITUACIONES l;;t)ca vez casm;;; mente veces veces
(1) 3) 4)

Problemas al pronunciar
correctamente

Sensacion de mal sabor

Incomodidad dolorosa
en la boca

Incomodidad a la hora
de comer

Timidez

Preocupacion

Insatisfaccion con su
alimentacion

Interrupcién de las
comidas

Tensién o ansiedad

vergiienza o lastima

Susceptibilidad o
irritabilidad con los
demas

Alteracion de sus tareas
normales

Sensacion de tener una
vida menos satisfactoria

Totalmente incapaz de
llevar una vida normal
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9.7 ANEXO VII.

INDICE DE CALIDAD DEL SUENO DE PITTSBURGH (PSQI)

Visita 1 [J Visita 3 [ Visita 6 [J

Nombre:.......oooviiii .. DNI...................... Edad:....... .Fecha:

Instrucciones:
Las siguientes cuestiones solo tienen que ver con sus hédbitos de suefio durante el altimo

mes. En sus respuestas debe reflejar cual ha sido su comportamiento durante la mayoria

de los dias y noches del pasado mes. Por favor, conteste a todas las cuestiones.

1.- Durante el ultimo mes, ;cual ha sido, normalmente, su hora de acostarse?

2.- ;Cuanto tiempo habra tardado en dormirse, normalmente, las noches del
ultimo mes? (Marque con una X la casilla correspondiente)

Menos del5 min Entre 16-30 min Entre 31-60 min Mais de 60 min

3.- Durante el altimo mes, ;a qué hora se ha levantado habitualmente por la
mafnana?

4.- ;Cuantas horas calcula que habra dormido verdaderamente cada noche
durante el Gltimo mes?

5.-Durante el ultimo mes, cuantas veces ha tenido usted problemas para
dormir a causa de:

a) No poder conciliar el suefio en la primera media hora:

[ Ninguna vez en el tltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.

b) Despertarse durante la noche o de madrugada:

[ Ninguna vez en el tltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.
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c) Tener que levantarse para ir al servicio:

[ Ninguna vez en el ltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.
[ Tres o més veces a la semana.

d) No poder respirar bien:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.

[ Una o dos veces a la semana.
[ Tres o mas veces a la semana.

e) Toser o roncar ruidosamente:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.

f) Sentir frio:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.

[ Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.

g) Sentir demasiado calor:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.
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h) Tener pesadillas o malos suefios:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.
[ Tres o mas veces a la semana.
i)  Sufrir dolores:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.

j) Otras razones. Por favor describalas:

[ Ninguna vez en el Gltimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.
[ Tres o mas veces a la semana.

6) Durante el altimo mes, ;como valoraria en conjunto, la calidad de su suefio?
[ Muy buena.
[ Bastante buena.
[ Bastante mala.
[ Muy mala.

7) Durante el Gltimo mes, ;cuantas veces habra tomado medicinas (por su cuenta o

recetadas por el médico) para dormir?

[ Ninguna vez en el ultimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.

[ Tres o mas veces a la semana.

ESTUDIO DE LA EFICACIA DE LA FOTOBIOMODULACION EN EL TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMIA
Tesis Doctoral - Alba Ferrandez Pujante

158



8) Durante el Gltimo mes, ;cuantas veces ha sentido somnolencia mientras
conducia, comia o desarrollaba alguna otra actividad?

[ Ninguna vez en el ultimo mes.
[ Menos de una vez a la semana.
[ Una o dos veces a la semana.
[ Tres o mas veces a la semana.

9) Durante el Gltimo mes, ;ha representado para usted mucho problema el tener

animos para realizar alguna de las actividades detalladas en la pregunta anterior?

[ Ningtn problema.

[ Solo un leve problema.
O Un problema.

O Un grave problema.

10) ;Duerme usted solo 0 acompaiado?

[ Solo.

[ Con alguien en otra cama.
[ En la misma habitacion, pero en otra cama.

[ En la misma cama.

Instrucciones para la baremacion del test de Calidad de Sueiio de Pittsburgh
(PSQI):

El PSQI contiene un total de 19 cuestiones, agrupadas en 10 preguntas. Las 19
cuestiones se combinan para formar siete areas con su puntuacion correspondiente, cada una de
las cuales muestra un rango comprendido entre 0 y 3 puntos. En todos los casos una puntuacioén
de “0” indica facilidad, mientras que una de 3 indica dificultad severa, dentro de su respectiva
area. La puntuacion de las siete areas se suma finalmente para dar una puntuacion global, que
oscila entre 0 y 21 puntos. “0” indica facilidad para dormir y “21” dificultad severa en todas las

areas.
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Item 1: Calidad Subjetiva de Sueiio

Examine la pregunta n°6 y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
Muy buena 0
Bastante Buena 1
Bastante Mala 2
Muy Mala 3

Puntuacion ftem 1:
Ttem 2: Latencia de Sueiio

1. Examine la pregunta n°2 y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
<15 minutos 0
16-30 minutos 1
31-60 minutos 2
>60 minutos 3

Puntuacién Pregunta 2:

2. Examine la pregunta n°5a y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
Ninguna vez en el ultimo mes 0
Menos de una vez a la semana 1
Una o dos veces a la semana 1
Tres o mas veces a la semana 1

Puntuacién Pregunta Sa:

3. Sume la pregunta n°2 y n°Sa

Suma de la Pregunta 2 y Sa:

4. Asigne la puntuacion al item 2 como se explica a continuacion:

Suma de la Pregunta 2 y Sa: Puntuacion:
0 0
1-2 1
3-4 2
5-6 3

Puntuacion ftem 2:
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Ttem 3: Duracién del Sueiio

Examine la pregunta n°4 y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
Mas de 7 horas 0
Entre 6 y 7 horas 1
Entre 5 y 6 horas 2
Menos de 5 horas 3

Puntuacion ftem 3:

Item 4: Eficiencia habitual de Sueiio
1. Escriba el nimero de horas de suefio (Pregunta n°4) aqui:
2. Calcule el numero de horas que pasa en la cama:
a. Hora de levantarse (Pregunta n°3):

b. Hora de acostarse (Pregunta n°1):

Hora de levantarse — Hora de acostarse: Numero de horas que pasas en la cama

3. Calcule la eficiencia habitual de Suefio como sigue:

(Numero de horas dormidas/Numero de horas que pasas en la cama) x 100= Eficiencia
Habitual de Suefio (%)

(_/  H)xl1o0= %

4. Asigne la puntuacién al item 4:

Eficiencia habitual de suefio (%):  Puntuacion:

>85% 0
75-84% 1
65-74% 2
<65% 3

Puntuacion ftem 4:

Ttem 5: Perturbaciones del suefio

1. Examine las preguntas n°Sb-j y asigne la puntuacion para cada pregunta:

Respuesta: Puntuacion:
Ninguna vez en el Gltimo mes 0
Menos de una vez a la semana 1

Una o dos veces a la semana 2

Tres o mas veces a la semana 3

Puntuacion 5b

Puntuacion 5¢
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Puntuacién 5d
Puntuacién Se
Puntuacion 5f
Puntuacién 5g
Puntuaciéon Sh
Puntuacion 51

Puntuacion 5j

2. Sume las puntuaciones de las preguntas n°Sb-j:

Suma puntuaciones Sb-j:
3. Asigne la puntuacion del item 5:

Respuesta: Puntuacion:
0 0
1-9 1
10-18 2
19-27 3

Puntuacion ftem 5:

Item 6: Utilizacion de medicacion para dormir

Examine la pregunta n°7 y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
Ninguna vez en el Gltimo mes 0
Menos de una vez a la semana 1
Una o dos veces a la semana 2
Tres o mas veces a la semana 3

Puntuacion ftem 6:
Item 7: Disfuncion durante el dia

1. Examine la pregunta n°8 y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
Ninguna vez en el Gltimo mes 0
Menos de una vez a la semana 1
Una o dos veces a la semana 2

Tres o mas veces a la semana 3

Puntuaciéon Pregunta 8:
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2. Examine la pregunta n°9 y asigne la puntuacion:

Respuesta: Puntuacion:
Ningtn problema 0
So6lo un leve problema 1
Un problema 2
Un grave problema 3

3. Sume la pregunta n°8 y la n°9

Suma de la Pregunta 8 y 9:
4. Asigne la puntuacion del item 7:
Suma de la Pregunta 8 y 9: Puntuacion:
0 0
1-2 1
3-4 2
5-6 3

Puntuacion ftem 7:

Puntuacion PSQI Total

Sume la puntuacion de los 7 items

Puntuacion PSQI Total:
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9.8 ANEXO VIII.

ESCALA DE SOMNOLENCIA DIURNA DE EPWORTH (ESS)

Visita 1 [J Visita 3 [ Visita 6 [J

Este cuestionario pretende valorar con qué frecuencia o facilidad usted se queda
dormido o adormecido en diferentes situaciones de la vida cotidiana. Incluso si no ha
realizado recientemente alguna de las actividades mencionadas a continuacion, trate de
imaginar en qué medida le afectarian.

Situaciones y probabilidad de tener suefio:
1.- Sentado y leyendo:

a) Nunca tengo suefo.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.

2.- Viendo la television:

a) Nunca tengo suefio.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.

3.- Sentado, inactivo en un lugar publico (Ej.: cine, teatro, conferencia, etc.):
a) Nunca tengo suefio.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.
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4.- Como pasajero de un coche en un viaje de 1 hora sin paradas:
a) Nunca tengo suefio.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.

5.- Estirado para descansar al mediodia cuando las circunstancias lo permiten:
a) Nunca tengo suefio.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.

6.- Sentado y hablando con otra persona:
a) Nunca tengo suefo.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.

7.- Sentado tranquilamente después de una comida sin alcohol:
a) Nunca tengo suefio.

b) Ligera probabilidad de tener suefio.

c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.
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8.- En un coche, estando parado por el transito unos minutos (Ej.: semaforo,
retencion,...):

a) Nunca tengo suefio.
b) Ligera probabilidad de tener suefio.
c) Moderada probabilidad de tener suefio.

d) Alta probabilidad de tener suefio.

Baremacion del cuestionario por el médico:

Utilizando la siguiente escala, se asigna la puntuacion que corresponda cada situacion
segun las respuestas del paciente:

0 puntos = Nunca se dormiria.

1 punto = Ligera o escasa posibilidad de dormirse.

2 puntos = Moderada posibilidad de dormirse.

3 puntos = Alta posibilidad de dormirse.

Si la puntuacion es inferior a 6 puntos la somnolencia diurna que padece usted es baja o
ausente; si estd comprendida entre 7 y 8 se encuentra en la media de la poblacion, y si es
igual o superior a 9 su somnolencia es excesiva y deberia consultar a un especialista.
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9.9 ANEXO IX.

CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS

Visital............ [oo... [oviiin..

Laser:

1. CODIGO PACIENTE

2. INICIALES PACIENTE

3. NUMERO DE HISTORIA CLIiNICA

DATOS DEL PACIENTE

e FEdad; afios. Fecha de nacimiento  ............ [ YT

e Sexo: 1. Masculino [ 2.Femenino [J

e Fumador: NO [J/SI O éCuantos cig/dia?

Exfumador [J tiempo

e (Toma bebidas alcohdlicas? NO[J SI[J masdelaldia [J

¢ Nivel educativo: Ninguno [J Primarios [J Secundarios [J Universitario [J

e PESO TALLA IMC

ENFERMEDADES Y MEDICACION CONCOMITANTE:

SI

HIPERTENSION

DIABETES

DISLIPEMIA

OSTEOPOROSIS

ENF. CORONARIA

ENFERMEDADES REUMATOLOGICAS:

-S. SIOGREN PRIMARIO  (+ / - )

- ARTRITIS REUMATOIDE  (+ / - )

- CONECTIVOPATIA INDIFERENCIADA (+ / - )
- ARTRITIS INDIFERENCIADA (+ / - )

SLES (+/ -)
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- ESPONDILOARTRITIS (+/ -)

OTRAS ENFERMEDADES:

N", de Farmacos:
FARMACOS:

Odontograma 181716151413 1211 ‘ 2122232425262728

N° total dientes presentes incluyendo cordales:

48 47 46 45 44 43 42 4] ‘ 3132333435363738
Habitos de higiene oral

N° cepillados al dia: 0/1/2/3

SOLO me enjuago [J
Utiliza seda dental: No [/ si [ 1/2/3 /de forma ocasional.

Estado bucal

Normal / Alterado

Lengua

Dientes

Paladar

Mejillas

Amigdalas

Suelo de boca

Otros

Protesis: No [J/Si [
Tipo de prétesis: Fija [J/ Removible ]
Superior [/ Inferior [J

Implantes dentales: No [/ Si [J

PLANIFICACION DE LAS VISITAS DEL ESTUDIO Laser
Proxima visita (visita 2): dentro de 5 dias +/- 2 dias............ (e, fooini. ).
Visita 3: 5 dias +/- 2 dias trasla visita 2...............cceeeenen. (...... [ocin.. N ).
Visita 4: 5 dias +/- 2 dias tras lavisita3......................... (o e N ).

Visita 5. 5 dias +/- 2 dias tras la visita4....................eeee. (..o... [ocin.. N ).
Visita 6. 5 dias +/- 2 dias tras la visita4.......................... (...... [ocin.. N ).
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CRITERIOS DE INCLUSION

- Paciente mayor de 18 @fios ......ovivininii i /

- Presentar sintomatologia continua de sequedad bucal de mas de tres meses de evolucién y
Tasa de saliva global, en reposo, menor de <0,1 ml/min.........cccccoeeeviiiiiinnnennnnn. /

- Firma el consentimiento informado escrito antes de participar en el estudio ...... /

CRITERIOS DE EXCLUSION

Sl / NO
- Paciente menor de 18 afios. ..o Y
- Paciente con condiciones médicas inestables o patologias debilitantes............. [
- Paciente con cancer o que recibe radioterapia o quimioterapia..................... .. Y
= HIPertiroIdiSMO. ... Y
- Epilépticos o pacientes que tomen farmacos que produzcan fotosensibilidad.... [/
-Enfermedades no controladas (Diabetes no controlada,...).......ccccoiieviiiiiiieeennee Y
- Embarazadas y madres en periodo de lactancia. .............coooveiiiiiiiiiiiiiieeeie [
- Litiasis en glandulas salivales y Parotiditis.............cooveiiiiiiiiiiiiii e I
- Lesiones en piel del drea a tratar...........ccoooveiieiiiiiiii i /

Firma:
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