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CAPITULO INTRODUCTORIO.

“MARCO CLINICO Y METODOLOGICO PARA

EL USO DE MODULOS DE AMINOACIDOS EN LA
PREVENCION/TRATAMIENTO DE LA MUCOSITIS”.

Autora: Dra. Marta Barrado Los Arcos
Servicio de Oncologia Radioterapica, Hospital Universitario de Navarra.

RESUMEN:

La mucositis inducida por radioterapia y por quimiorradioterapia constituye una
complicacidon frecuente y clinicamente trascendente en la practica de la Oncologia
Radioterapica. Su aparicion condiciona dolor, odinofagia o disfagia, infecciones
secundarias, pérdida ponderal y, en no pocos casos, interrupciones o reducciones de
dosis con potencial impacto sobre el control tumoral. En este capitulo se presenta una
sintesis narrativa del fundamento biologico y de la evidencia clinica disponible para
el empleo de modulos de aminoacidos —con especial atencién a la glutamina y a
combinaciones que incluyen arginina y leucina— como estrategia coadyuvante para
prevenir o mitigar la mucositis de localizacion orofaringea, esofdgica e intestinal.
Asimismo, se propone un marco operativo para su integracion en protocolos
asistenciales, con criterios de seleccion de pacientes, pautas de administracién y
monitorizacion de resultados clinicos y nutricionales.

MAGNITUD E IMPACTO CLINICO DE LA MUCOSITIS:

La mucositis representa una de las toxicidades no hematoldgicas de mayor prevalencia
en los pacientes sometidos a tratamientos loco-regionales y sistémicos. En tumores
de cabeza y cuello su incidencia supera habitualmente el 60-80 % durante cursos
convencionales de radioterapia, especialmente en concomitancia con platinos.
En el contexto de radioterapia toracica, la esofagitis aguda aparece con tasas del
20-40 % dependiendo de la técnica, del volumen irradiado y de la asociacion con
quimioterapia; en pelvis, la enteritis clinica es variable y depende de condiciones
anatomicas y dosimétricas. Mas all4 de los porcentajes, su relevancia se explica por la
carga sintomatica, por la mayor utilizacién de recursos sanitarios —visitas urgentes,
ingresos y necesidad de soporte de la via de alimentacion— y por el riesgo de
comprometer la continuidad terapéutica, aspecto especialmente critico en protocolos
con fraccionamientos convencionales.



BASES FISIOPATOLOGICAS Y DIANAS DE INTERVENCION:

La mucositis se comprende hoy como un proceso dinamico y multifactorial
que evoluciona en fases que se solapan: inicio de dafio epitelial y del estroma
subyacente por radicales libres, amplificacion inflamatoria mediada por citoquinas
y vias de sefializacion, ulceracion con disbiosis y, finalmente, fase de curacion con
proliferacion y repitelizacion. En este escenario, la integridad de la barrera epitelial
y la capacidad antioxidante local son determinantes. La glutamina, como sustrato
preferente de enterocitos y células de la mucosa, y precursor del glutation, se postula
como modulador del estrés oxidativo y de la respuesta inflamatoria, favoreciendo
la recuperacion tisular. La arginina, por su papel en la sintesis de 6xido nitrico y en
la funcién inmune, y la leucina —o su metabolito HMB—, por su capacidad para
estimular la sintesis proteica a través de mTORCI1, completan un racional bioldgico
que apunta a preservar tejidos, sostener masa muscular y facilitar la reparacion.

EVALUACION NUTRICIONAL COMO PRERREQUISITO TERAPEUTICO

La aproximacién a la mucositis debe partir de una evaluacion nutricional sistematica.
Todo paciente que inicie radioterapia o quimiorradioterapia deberia ser cribado al
ingreso con herramientas validadas —MUST o PG-SGA—y, en caso de positividad,
evaluado bajo criterios GLIM para establecer el diagndstico de desnutricion. Esta
valoracion permite fijar objetivos calorico-proteicos individualizados, determinar la
necesidad de intervencidn dietética o de suplementos, y definir la via de alimentacion
mas adecuada. La revision semanal durante el tratamiento, con registro del peso, de la
ingesta estimada y de los sintomas limitantes, es esencial para anticipar deterioros y
ajustar precozmente el soporte.

EVIDENCIA CLINICA DEL USO DE MODULOS DE AMINOACIDOS

La literatura disponible es heterogénea en disefos, formulaciones y desenlaces, pero
ofrece sefales consistentes en determinados escenarios. En cabeza y cuello, varios
ensayos controlados y metandlisis han descrito reducciones en la severidad y la duracién
de la mucositis oral con glutamina por via oral, asi como un retraso en su apariciony, en
algunos estudios, menor necesidad de analgésicos opioides. En radioterapia toracica, se
han comunicado tasas inferiores de esofagitis de grado moderado-severo y una menor
pérdida ponderal en pacientes que recibieron glutamina, sin evidenciarse un perjuicio
en el control tumoral. En la esfera pélvica, los resultados son mas dispares: aunque
existen series que apuntan a una menor sintomatologia intestinal, los metanalisis no
permiten recomendar la suplementacion como medida universal de prevencién. En
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conjunto, la evidencia respalda un posicionamiento como coadyuvante en pacientes
seleccionados, integrado siempre en programas de cuidados estandar.

SELECCION DE PACIENTES Y CRITERIOS DE USO

La decision de emplear moddulos de aminoacidos debe individualizarse. Son
candidatos preferentes los pacientes con riesgo nutricional basal o pérdida ponderal
reciente, aquellos sometidos a quimiorradioterapia concomitante o a irradiaciones
con volumenes y dosis previsiblemente asociadas a mucositis significativa, y quienes
presentan sintomas incipientes de grado 1 en las primeras semanas de tratamiento. De
igual modo, merecen consideracion los pacientes en los que la preservacion de la via
oral y la adherencia a la pauta constituyen prioridades clinicas, siempre que no existan
contraindicaciones relevantes.

PAUTA DE ADMINISTRACION, DURACION Y CONSIDERACIONES DE
SEGURIDAD

En términos operativos, puede iniciarse la suplementacion de forma profilactica desde
el inicio de la radioterapia o bien al primer signo de mucositis/esofagitis de grado
1. La duracién razonable se extiende a lo largo del tratamiento y hasta dos a cuatro
semanas después de su finalizacion, o hasta la resolucion clinica. La via preferente es
la oral, recurriéndose a administracion por sonda nasogastrica o gastrostomia cuando
la ingesta sea insuficiente. En cuanto a seguridad, la tolerancia digestiva suele ser
buena; no obstante, deben extremarse precauciones en situaciones de insuficiencia
renal o hepatica avanzadas y revisarse posibles interacciones con otras intervenciones
nutricionales. La monitorizacion periddica de sintomas, peso, necesidad de opioides y
continuidad del tratamiento permite objetivar el impacto de la intervencion.

INTEGRACION EN PROTOCOLOS DE ONCOLOGIA RADIOTERAPICA

La incorporacion de modulos de aminodcidos debe realizarse en el marco de rutas
asistenciales definidas. Un circuito practico incluye la identificacion precoz del
riesgo nutricional en la consulta de planificacion, la educacion del paciente sobre
higiene oral y cuidados generales, la prescripcion de la suplementacion cuando esté
indicada y el seguimiento semanal coordinado con Enfermeria y Nutricion Clinica.
La documentacion estructurada de la toxicidad segin NCI-CTCAE, de la variacion
ponderal y de las posibles interrupciones o retrasos del tratamiento facilita la evaluacion
interna de resultados y la mejora continua del proceso.



LIMITACIONES ACTUALES Y LINEAS DE MEJORA

La heterogeneidad metodoldgica de los estudios, la diversidad de formulaciones
y dosis empleadas y la falta de desenlaces homogéneos limitan la fortaleza de las
recomendaciones. Persisten interrogantes sobre qué combinaciones aportan mayor
beneficio, qué subgrupos de pacientes se benefician con mayor probabilidad y cual es
el coste-efectividad real en practica clinica. Estas incertidumbres no invalidan el uso
prudente e individualizado en contextos de alto riesgo, pero si subrayan la necesidad
de ensayos pragmaticos y de registros prospectivos que armonicen la recogida de
datos clinicos y nutricionales.

CONCLUSIONES

Los modulos de aminodacidos, especialmente aquellos que contienen glutamina vy,
en determinadas situaciones, combinaciones con arginina y leucina, representan una
herramienta coadyuvante razonable para prevenir o atenuar la mucositis en pacientes
seleccionados que reciben radioterapia o quimiorradioterapia. Su utilizacion debe
enmarcarse en un programa integral de cuidados que priorice la evaluacion nutricional,
la educacion terapéutica y la vigilancia estrecha de la toxicidad. La meta no es
sustituir las medidas estandar, sino reforzarlas para preservar la via oral, mantener la
continuidad del tratamiento y mejorar la experiencia del paciente sin comprometer los
objetivos oncologicos.
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1. “USO DE MODULOS DE AMINOACIDOS PARA LA
PREVENCION/TRATAMIENTO DE LA MUCOSITIS EN
EL CANCER DE CANAL ANAL: CASO CLINICO?”.

Autora: Dra. M.2 Jesus Vega Chicote

Servicio de Oncologia Radioterapica, Complejo Asistencial de Zamora.

ANTECEDENTES Y MOTIVO DE CONSULTA:

Varon de 72 anos, remitido por Dermatologia por lesion dolorosa, exudativa y no
purulenta en region interglutea de un afio de evolucion. Como antecedentes personales:
hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2, hipercolesterolemia y psoriasis. No
reacciones adversas medicamentosas conocidas. Toéxicos: fumador activo (=10
cigarrillos/dia desde los 15 afos) y consumo regular de vino con las comidas.
Intervenciones previas: desprendimiento de retina, hernioplastia inguinal derecha y
extraccion abierta de calculo vesical. Tratamiento cronico: lisinopril 20 mg, metformina
850 mg, atorvastatina 40 mg y calcipotriol 0,005%/betametasona 0,05%.

Motivo de consulta: valoracion oncoldgica por sospecha de neoplasia de canal anal.

EXPLORACION Y DATOS RELEVANTES

Primera valoracion oncologica (22/10/2024): buen estado general (PS 1). Ritmo
intestinal con una deposicion diaria, escala de Bristol tipo 4. Sin rectorragia, dolor
con la defecacion, apetito conservado. Pérdida ponderal leve (59 kg frente a peso
habitual >60 kg). En la exploracion fisica: placas psoriasiformes bilaterales en region
glitea; masa mamelonada e indurada en el extremo superior del pliegue intergluteo
con alteracion de la pigmentacion; tacto rectal doloroso e indurado en su vertiente
posterior.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Histologia: punch-biopsia (06/09/2024) informada como carcinoma epidermoide
bien diferenciado (G1); nueva toma (10/10/2024) confirma el diagnéstico. Estudio
de extension con TAC, colonoscopia y RM hepatica (lesion nodular en segmento VI
compatible con hemangioma) sin evidencia de metastasis a distancia. RM pélvica
(08/10/2024): tumoracioén de canal anal de 87x46x42 mm, polilobulada, sélida y
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heterogénea, con extension por pliegue intergluteo; contacto con coxis y extremo
distal de sacro, extension por debajo de ultima vértebra coccigea; infiltracion de grasa
interglatea, insercidon caudal del gluteo mayor derecho y borde posterior del esfinter
anal con retraccion y probable infiltracion; sin adenomegalias locorregionales.

Figura 2. Tumoracidn de canal anal de 87x46x42 mm.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En presencia de una lesion exofitica dolorosa en region anal y perianal con afectacion
del canal anal, el diagnostico diferencial debe incluir: carcinoma epidermoide de canal
anal, enfermedad de Paget perianal, hidradenitis supurativa complicada, neoplasias
anexiales cutdneas, abscesos/fistulas complejas y patologia inflamatoria cronica
con cambios pseudo-tumorales. La confirmacion histoldgica orientd a carcinoma
epidermoide.

JUICIO DIAGNOSTICO

Carcinoma epidermoide de canal anal localmente avanzado cT4 ¢cNO cMO.

TRATAMIENTO

Se indica tratamiento radical con quimiorradioterapia concomitante. Radioterapia
externa con técnica de arcoterapia volumétrica (VMAT) guiada por imagen (CBCT
diario) en acelerador TrueBeam (Varian) con fotones de 6 MV. Planificacion 3D con
inmovilizador tipo belly board. Definicion de volumenes: GTVpl (lesion tumoral)
y GTVp2 (segmento de canal anal retrococcigeo origen de la lesion); CTV_ High =
(GTVpl + GTVp2) + margen 2-2,5 cm; PTV_High = CTV_High + 4 mm; dosis
total 54 Gy en 30 fracciones de 1,8 Gy. CTV_Low: cadenas ganglionares pé€lvicas
(iliacas internas y externas hasta S2, obturatrices, inguinales) y mesorrecto; PTV
Low =CTV_Low + 3 mm; dosis 45 Gy en 30 fracciones de 1,5 Gy. Organos de riesgo:
bulbo peneano, genitales, cabezas femorales, intestino, vejiga y prostata. Calendario
de RDT: 30/10/2024—-12/12/2024. Quimioterapia concomitante: cisplatino semanal.

HIV G89 dco WT A0 Tt spmbad - BecemicinD-C1.1
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Figura 3. Imagenes de contorneo y dosimetria. Canal anal y mesorecto incluidos en
los volumenes.

VALORACION Y ABORDAJE NUTRICIONAL NUTRICIONAL

Se realiza cribado nutricional con MNA de 23,5 (riesgo de malnutricion). Se pauta
suplemento nutricional oral hiperproteico/hipercaldrico (1 unidad/24 h) y modulo
de aminoacidos (con 5g de glutamina), 4 sobres/dia (=20 g glutamina/dia) desde el
inicio de la radioterapia hasta dos semanas tras finalizarla. Se instruye en hidratacion,
cuidados locales y manejo precoz de toxicidades.

EVOLUCION Y SEGUIMIENTO

Toxicidad durante el tratamiento: mucositis oral grado 1 atribuible a QT con buena
tolerancia a la via oral; meteorismo aislado en sesion 8/30; diarrea autolimitada en
sesion 14/30 (control con loperamida); ausencia de rectorragia; dermitis/mucositis
perianal grado 1-2 desde sesion 15/30; dermitis grado 2 en region inguinal; al finalizar
el tratamiento, mucositis/dermitis perianal grado 3. Dolor intenso con la defecacion
(EVA 10) desde el inicio. No se produjeron interrupciones del tratamiento.

Control posradioterapia (12/12/2024): mucositis/epitelitis grado 3 en region anal
y dermitis grado 1 inguinal; manejo analgésico con parches de fentanilo 50 pg/h y
rescate con morfina de liberacion rapida (sevredol 10 mg).

Revision a 10 dias (23/12/2024): mejoria de la epitelitis; reduccion de la masa

exteriorizada con aparente trayecto fistuloso entre las 12—13 h; zona de induracién
dolorosa a las 19 h (lado izquierdo).
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Revision a 30 dias (13/01/2025): sin dermitis; reduccion aproximada del 50% de
la masa exteriorizada; desaparicion de lesiones psoriasicas; retirada de morficos
(fentanilo y sevredol).

12/12/24 23/12/24 13/01/25 02/06/25
Finde RDT 10 dias post RDT 30 dias postRDT Post Cirugia

Figura 4. Evolucion de la masa y mucositis al finalizar el tratamiento, 10 y 30 dias
después, y postcirugia.

Evaluacion por imagen: RM (13/02/2025) con lesion residual de 30x20%55 mm (previa
87x46x42 mm) con trayecto fistuloso desde coxis hasta superficie, compatible con
cambios fibréticos/granulomatosos, sin evidencia clara de tumor viable ni adenopatias
regionales. TAC TAP (15/02/2025): confirma trayecto fistuloso, sin enfermedad a
distancia.

Endoscopia (23/02/2025): anoscopia con estenosis anal cicatricial y cambios post-
tratamiento. Anatomia patoldgica: infiltrado inflamatorio cronico intersticial profundo
sin signos de malignidad.

Tratamiento quirtrgico (13/03/2025): reseccion en bloque sacrococcigea y legrado
del sacro por multiples fistulas y osteomielitis (cultivo: Pseudomonas aeruginosa,
Streptococcus oralis, Actinotignum schaalii, Bacteroides spp. y Actinomyces spp.).

Anatomia patoldgica: quiste epidermoide con cambios reactivos, tejido de granulacion

y signos de regresion pos-tratamiento; no se evidencia carcinoma residual (respuesta
patologica completa).
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DISCUSION BREVE

El manejo estandar del carcinoma epidermoide de canal anal localmente avanzado
es la quimiorradioterapia con intencion curativa. En este caso, el empleo de VMAT
con IGRT permiti6 una cobertura adecuada de volumenes a dosis diferenciadas y
preservacion de organos de riesgo. La toxicidad dérmico-mucosa fue significativa
pero manejable y no condiciono interrupciones. La evolucion clinica y la imagen,
junto con la pieza quirurgica, apoyan respuesta completa.

Respecto al soporte con glutamina, la evidencia es solida para mucositis oral en
pacientes sometidos a QT/RDT de cabeza y cuello, con beneficios en incidencia,
retraso de aparicion y duracion de tlceras. En patologia recto-anal, la evidencia es mas
heterogénea y no concluyente en metaandlisis agregados; no obstante, existen series
que sugieren reduccion de toxicidad y menor tasa de interrupciones del tratamiento.
En pacientes con riesgo nutricional, la suplementacion con mdédulos de aminoacidos
puede ser una estrategia razonable y segura, con potencial impacto en calidad de vida
y adherencia a la RDT, siempre individualizando y monitorizando respuesta y eventos
adversos.

PUNTOS CLAVE

e Carcinoma epidermoide de canal anal ¢T4 cNO cMO tratado con QT (cisplatino
semanal) + VMAT 54/45 Gy sin interrupciones.

e Riesgo nutricional basal (MNA 23,5) y soporte con SNO + glutamina 20 g/dia
durante RDT y dos semanas posteriores.

e Toxicidad dérmico-mucosa relevante (maximo G3 perianal) controlada sin
suspender tratamiento.

e Respuesta clinica/radioldgica favorable; reseccion sacrococcigea posterior por
fistulas con AP sin carcinoma residual.

e [a evidencia de glutamina es concluyente en mucositis oral; en recto-anal es
heterogénea, aunque razonable en contextos seleccionados.
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2. “CARCINOMA EPIDERMOIDE DE SUPRAGLOTIS:
INTERVENCION CON MODULOS DE AMINOACIDOS
ENRIQUECIDOS EN GLUTAMINA DURANTE QT/RT?”.
Autor: Dr. Uriel A. Corro Verde

Servicio de Oncologia Radioterapica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla.

ANTECEDENTES Y MOTIVO DE CONSULTA:

Varon de 76 afios, fumador activo (=50 paquetes-afnio). Comorbilidad relevante:
hipertension arterial y dislipemia en tratamiento. En febrero de 2025 es diagnosticado
de carcinoma epidermoide de laringe supraglética, estadio clinico IVA (¢T3 cN2
cMO), remitido para tratamiento con intencidn curativa.

EXPLORACION Y DATOS RELEVANTES

Sintomas iniciales: disfonia de varios meses de evolucion y episodios de expectoracion
con estrias hematicas. Exploracion fisica y laringoscopia compatible con tumor
supraglotico con afectacion ganglionar laterocervical derecha (nivel I11). Buen estado
general (PS 0-1).

Figura 5. Videolaringoscopia flexible diagndstica: tumor infiltra supraglotis y glotis.
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PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Estudio de extension: tomografia computerizada cervicotoracoabdominopélvica sin
metastasis a distancia. La adenopatia laterocervical derecha patoldgica condiciona
la clasificacion N2. Se decide quimiorradioterapia concomitante como tratamiento
estandar.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En lesiones laringeas supragloticas: carcinoma epidermoide (95% de tumores
laringeos), linfoma, lesiones inflamatorias granulomatosas y secuelas cicatriciales. La
histologia confirmé carcinoma epidermoide.

JUICIO DIAGNOSTICO

Carcinoma epidermoide de laringe supragldtica, clinicamente estadio IVA (¢T3 cN2
cMO).

TRATAMIENTO

Radioterapia externa con VMAT helicoidal en tomoterapia. Calendario: del 24/03/2025
al 15/05/2025, 33 fracciones. Esquema de dosis simultaneo: 2,12 Gy/fraccion al PTV
de alto riesgo (PTV70) y 1,67 Gy/fraccion al PTV de bajo riesgo (PTV54). PTV70
comprendido por la tumoracion laringea y la adenopatia patologica del nivel 111
derecho. PTV54: niveles [la—1V bilaterales y expansion geométrica de CTV_T70 (+5
mm).

Quimioterapia concomitante: cisplatino 100 mg/m? trisemanal. Medidas de soporte

y profilaxis de mucositis: cuidado oral intensivo y enjuagues con solucion salina/
bicarbonato. Analgesia escalonada seguin OMS y tratamiento topico segun tolerancia.
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Figura 6. Planificaciéon de quimiorradioterapia en carcinoma supraglotico: vistas

axial, sagital y coronal con isodosis; DVH comparativo de PTV70/PTV54 y OAR

(parotidas, submandibulares, médula cervical, cavidad oral). Se observan criterios de
plan cumplidos.

VALORACION E INTERVENCION NUTRICIONAL

Valoracion nutricional basal: peso habitual 73 kg; talla 1,65 m (IMC 26,8 kg/m?);
MUST 2; perimetro de pantorrilla 34 cm; dinamometria 28 kg (normal). Criterios
GLIM: paciente en riesgo de desnutricidn, sin desnutricion establecida. Via oral con
dieta habitual.

Intervencidén con modulos de aminoacidos: complejo enriquecido en glutamina, via

oral, desde el inicio de la RT/QT hasta un mes tras finalizar. Dosis consignada en el
protocolo presentado: 25-30 g glutamina/dia.

EVOLUCION Y SEGUIMIENTO

Toxicidad durante el tratamiento: mucositis grado 1 (NCI-CTCAE); sintoma
predominante, hipersecrecion de flemas nocturnas con ocasionales estrias hematicas.
Disfonia persistente conocida.
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A las 19/33 fracciones: pérdida ponderal a 65,7 kg y odinofagia que limita la ingesta
(mucositis grado 2). Se pauta suplemento nutricional oral hipercaldrico/hiperproteico 2
botes/dia (=800 kcal/dia) y dieta de consistencia tirmix. Tras una semana, recuperacion
ponderal a 67,2 kg, que se mantiene hasta el final del tratamiento.

Resultado oncologico precoz: a los 2 meses post-QT/RT persiste mucositis grado 1 a
nivel glotico. TAC (julio de 2025): desaparicion aparente de la tumoracion laringea
y practica desaparicion de la adenopatia laterocervical derecha; se recomienda
seguimiento evolutivo.

Figura 7. Laringoscopia de evaluacion posterior a la finalizacion del tratamiento donde
se observa importante respuesta tumoral.

DISCUSION BREVE

La quimiorradioterapia con cisplatino es el estandar en carcinoma de laringe
supragldtica localmente avanzado, con VMAT/tomoterapia como técnicas Optimas
para cobertura de volumenes y preservacion de organos a riesgo. La mucositis y la
odinofagia condicionan el riesgo de interrupciones y la desnutricidén; en este caso, el
soporte nutricional temprano y el uso de mdédulos de aminoacidos enriquecidos en
glutamina permitieron mantener el peso y completar el plan sin escalas.

La evidencia clinica sobre glutamina en mucositis inducida por QT/RT es heterogénea:

existen fundamentos bioldgicos plausibles (combustible de enterocitos y mucosa,
precursor de glutation, modulacion inflamatoria y mantenimiento de barrera) y ensayos
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con resultados favorables en subgrupos; sin embargo, las guias no la recomiendan
universalmente y la sitian como complemento a los cuidados estandar. La seleccion
de pacientes (concomitancia QT/RT, riesgo nutricional, sintomas incipientes) puede
maximizar el beneficio.

PUNTOS CLAVE

e QT/RT con VMAT helicoidal (33 fracciones; 2,12 Gy/1,67 Gy) para supraglotis
estadio IVA con adenopatia nivel I1I derecha.

e Mucositis G1—G2 a mitad de tratamiento; intervencion precoz con Suplemento
nutricionales orales y dieta adaptada revierte pérdida ponderal.

e Uso adyuvante de modulos de aminoacidos enriquecidos en glutamina hasta 1
mes post-RT como complemento a cuidados estandar.

e Respuesta radioldgica favorable en TAC de julio de 2025; seguimiento estrecho
recomendado.

e Evidencia de glutamina: fundamento bioldgico soélido y resultados clinicos
mixtos; individualizar en pacientes con QT/RT y riesgo nutricional.
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3. “CARCINOMA ESCAMOSO DE HEMILENGUA
DERECHA P16+: ADYUVANCIA CON QT/RT Y MODULOS
DE AMINOACIDOS”.

Autora: Dra. Lucia Flores Barrenechea
Servicio de Oncologia Radioterapica, Hospital Universitario de Basurto.

ANTECEDENTES Y MOTIVO DE CONSULTA:

Mujerde 51 afios, exfumadoradesde hace mas de 10 anos. Antecedente de hipotiroidismo
en tratamiento con levotiroxina. Trabajadora en clinica dental. Consulta por lesion
dolorosa en borde derecho de lengua de dos meses de evolucion con crecimiento
progresivo.

A la exploracion: lesion indurada, eritroplasica y ulcerada >20 mm en borde derecho
de lengua (tercio medio-posterior). Biopsia inicial: carcinoma escamoso (G2) pl6
positivo. TC de estadiaje sin metastasis: cT2 cNO cMO.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Anatomia patoldgica definitiva: carcinoma escamoso bien diferenciado de 2,5 cm,
con infiltracion muscular (DOI 5 mm). Margenes libres (minimo 3 mm en el lateral).
Ausencia de invasion linfovascular y perineural. Vaciamiento cervical derecho: 2/15
ganglios positivos (maximo 10 mm) con evidencia de extension extracapsular focal
en ambas adenopatias. Estadio patologico: pT2 pN2b (2+/15) LO VO (p16+).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Lesion ulcerada en borde lingual: carcinoma escamoso oral, eritroplasia/carcinoma
in situ, leucoplasia displéasica, traumatismo cronico por borde dentario, lesiones
ulceronecroéticas infecciosas y tumores menores de glandulas salivales. La positividad
para p16 sugiere posible etiologia relacionada con VPH, de implicacion prondstica.

JUICIO DIAGNOSTICO

Carcinoma escamoso de hemilengua derecha p16+, estadio patologico pT2 pN2b con
extension extracapsular ganglionar.
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TRATAMIENTO

El 11.03.2025 se realiza hemiglosectomia derecha + vaciamiento -cervical
suprahomohioideo derecho modificado + reconstruccion con colgajo antebraquial.

Tratamiento adyuvante indicado por extension extracapsular: quimiorradioterapia
concomitante. Radioterapia de intensidad modulada/VMAT sobre lecho quirtrgico
lingual y niveles cervicales:

e [.echo quirtrgico hemilengua derecha: 60 Gy a 2 Gy/fraccion.
e Niveles [-II-III derechos (area de alto riesgo): 66 Gy a 2,2 Gy/fraccion.
e Niveles IV derechos + [-II-1II-1V izquierdos (electivos): 54 Gy a 1,8 Gy/fraccion.

e Concomitancia: cisplatino semanal 40 mg/m? (5 ciclos). Fechas: 28/04/2025—
07/06/2025.

VALORACION E INTERVENCION NUTRICIONAL

Se registra peso de 83.1 Kgs y talla de 169 cm (IMC = 29, sobrepeso). Grasa corporal
37.8%, masa muscular 48.6 Kgs, complexion 2.

En consulta posquirargica: portadora de sonda nasogastrica (posteriormente
convertida a PEG). Odinodisfagia grado 1 por molestias relacionadas con la SNG/
PEG. Xerostomia grado 1 y disgeusia grado 1 al inicio. Dentadura en buen estado.
Injerto de antebrazo en hemilengua derecha bien prendido, con puntos de sutura.
Cicatriz de vaciamiento cervical derecho sin incidencias. Sin adenopatias palpables;
fibrosis cervical posquirargica.

Medidas de soporte previas al inicio del tratamiento: derivacion a salud bucodental con
cubetas de fllior; cambio de SNG a PEG; inicio de mddulos de aminoacidos (Prosup
aminocomplex) 2 sobres tras cada comida, 3 veces al dia; cremas hidratantes para
cuidado cutdneo; saliva artificial (MUCAVI) para xerostomia.

EVOLUCION Y SEGUIMIENTO

Durante QT/RT:

e 7/30 fracciones (DA 15,4 Gy; CDDPx%2): peso 87,2 kg (+4 kg), dieta solida + 500
ml por PEG; sin odinodisfagia; xerostomia G1; disgeusia G2; reflujo gastroesofagico
tras aminoacidos orales (se administra por PEG). Sin radiodermitis.
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e 12/30 fracciones (DA 26,4 Gy; CDDPx3): peso 85,4 kg; disminucion de ingesta
por disgeusia G2; 300 ml por PEG 3—4 veces/dia; odinodisfagia G1 en el despertar;
sin radiodermitis.

e 16/30 fracciones (DA 35,2 Gy; CDDPx4): peso 83,4 kg; sin VO; 900 ml/dia
por PEG con plenitud; odinodisfagia G1; disgeusia G2 e hipoestesia lingual;
estrefiimiento >5 dias; sin radiodermitis. La noche previa desarrolla rash cutaneo
cervicofacial pruriginoso con febricula (37,2 °C).

e 22/30 fracciones (DA 48,4 Gy, CDDPx5 — STOP): peso 82,6 kg; VO nula;
900 ml/dia por PEG; odinodisfagia G2; analgesia con fentanilo parche 12 mcg/72
h + paracetamol; tos con expectoracion densa; pirosis y RGE; sin radiodermitis. Se
diagnostica reactivacion de VHS vy se inicia aciclovir.

e 27/30 fracciones (DA 59,4 Gy): peso 79 kg; VO nula; 900 ml/dia por PEG
(disminuye por malestar general); odinodisfagia G2; analgesia: fentanilo 25 mcg/72
h + metamizol 2 g/8 h + dexametasona 8 mg/dia; radiodermitis cervical G1.

Figura 8. Evolucion de la lesion. A) 7/30 fracciones; B) 12/30 fracciones; C) 16/30
fracciones; D) 22/30 fracciones; E) 27/30 fracciones.
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Figura 9. Rush cutdneo a a nivel de zona de tratamiento cervical y facial, pruriginoso,
con episodio de febricula 37.2 °C, tras administracion del 4° ciclo de QT.

A las 2 semanas post-tratamiento:

Peso 76,6 kg (=10 kg desde inicio); mantiene 900 ml/dia por PEG; odinodisfagia
G1; Tratamiento analgésico: Fentanilo parche 25 mcg/72h + DXM 8mg/dia. STOP
Nolotil.

Xerostomia G1. Disgeusia G2. Tos con expectoracion densa. Afebril. Sigue con
modulos de aminoacidos hasta completar 2 semanas pos-RT.

Complicaciones intercurrentes: episodio catarral febricula y tratamiento antibiotico
por pericoronaritis.

Figura 10. Evolucion de la lesion a las 2 semanas post-tratamiento.
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Figura 11. Evolucién de la radiodermitis 2 semanas post-tratamiento.

A los 2 meses post-adyuvancia:

TC (24/07/2025) con cambios postquirtrgicos sin signos de recidiva ni diseminacion.
Peso 90 kg (+14 kg); dieta solida sin PEG; disgeusia G1; xerostomia G1; exploracion
sin muguet ni adenopatias palpables; No tos ni expectoracion, afebril; fibrosis
submandibular derecha; sin radiodermitis.

DISCUSION BREVE

Laextension extracapsular ganglionar tras cirugia de carcinoma oral confiere alto riesgo
de recaida locorregional, por lo que la quimiorradioterapia adyuvante con cisplatino
semanal constituye el estdndar. La IMRT/VMAT permite escalado diferencial de
dosis sobre volimenes de alto riesgo manteniendo dosis seguras a estructuras criticas
(glandulas salivales, médula, mandibulas). El uso de PEG temporal facilita la cobertura
calorica cuando la mucositis/odinodisfagia limitan la via oral.
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PUNTOS CLAVE

e pT2pN2b(2/15+) con extension extracapsular — QT/RT adyuvante con cisplatino
semanal.

e IMRT/VMAT con dosis 66/60/54 Gy a volimenes de riesgo; adecuada tolerancia,
sin interrupciones por toxicidad.

e Mucositis/odinodisfagia manejadas con analgesia, cuidados orales, PEG temporal
y modulos de aminodcidos.

e Respuesta radioldgica favorable y recuperacion ponderal a los 2 meses.

e Glutamina y combinaciones: posible reduccion de severidad de mucositis; uso
complementario e individualizado.
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4. “CARCINOMA ESCAMOSO PULMONAR
OLIGOMETASTASICO/SINCRONICO: QT/RT CON SBRT
Y PROFILAXIS CON MODULOS DE AMINOACIDOS

PARA ESOFAGITIS/MUCOSITIS”.
Autor: Dr. Iiiigo San Miguel Arregui

Servicio de Oncologia Radioterapica, Complejo Asistencial Universitario de
Salamanca.

ANTECEDENTES Y MOTIVO DE CONSULTA:

Mujer de 55 afios, administrativa. Antecedentes personales: hipotiroidismo
autoinmune, insuficiencia venosa cronica y trastorno bipolar (sin tratamiento activo ni
seguimiento psiquiatrico). No alergias medicamentosas conocidas. Héabitos toxicos:
fumadora de 30—40 cigarrillos/dia (en retirada activa) y bebedora social (=<3 UBE/
semana). Consulta por dolor de espalda y brazo derecho relacionado con infiltracién
tumoral. Estado funcional: ECOG 1 (Karnofsky 80%).

EXPLORACION Y DATOS RELEVANTES

Exploracion general sin hallazgos fuera del toérax. Dolor a la palpacion de pared
toracica posterior derecha. No sindrome de vena cava superior. Saturacion de O2
conservada en reposo.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

TC TAP (02/06/2025): masa de 6,5 cm en lébulo superior derecho, centrada en
segmento apical, en continuidad con conglomerado adenopatico hiliar ipsilateral;
contacto e invasion de pared toracica (costillas 3.-5.% derechas). Nodulo satélite de
2,2 cm en segmento anterior del LSD. Noédulo cavitado de 1,8 cm en l6bulo inferior
izquierdo. Adenopatia paratraqueal derecha inferior de 22 mm y ndédulo prevascular
derecho de 18 mm. Sin derrame pleural.
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Figura 12. TC toracica axial: masa en lobulo superior derecho con contacto/invasion
de pared toracica y nodulo cavitado en lobulo inferior izquierdo.

PET-TC(02/07/2025): Masa pulmonar hipermetabolicaen LSD, sugerente de neoplasia
maligna primaria conocida. Opacidades hipermetabodlicas en contacto con la masa,
sugerentes de malignidad. Nodulo pulmonar paramediastinico en este mismo l6bulo,
y noédulo pulmonar cavitado en LII, con captacion patologica, sugerentes asi mismo
de malignidad. Adenopatias supraclavicular derecha y mediastinicas con captacioén
patologica, sugerentes de malignidad

Figura 13. PET-TC con fusién axial y coronal: intensa captacion FDG en la lesion
primaria del LSD, actividad en adenopatias mediastinicas/supraclaviculares derechas
y captacion en nodulo cavitado del LII.
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Pruebas funcionales respiratorias: FEV1 2,22 L (88%); DLCO 87% — patréon
obstructivo leve con FEV1 normal.
Anatomia patologica (PTB-EBUY):

e Adenopatia 4R: metastasis de carcinoma escamoso, extensa necrosis.

e [esion pulmonar: carcinoma de células escamosas, extensa necrosis.
Inmunohistoquimica: p40+, TTF1—. PD-L1: 2%.

e No fue posible obtener anatomia del nodulo contralateral

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En el contexto de masa pulmonar central con invasion de pared toracica y captacion
en PET-TC, el diagndstico diferencial incluye: carcinoma escamoso (méas probable),
adenocarcinoma poco diferenciado (TTF1— lo hace menos probable), tumores de
origen pleural con infiltracion pulmonar, y procesos infecciosos cavitados (menos
probable por PET y AP).

JUICIO DIAGNOSTICO

Carcinoma escamoso de pulmon de 16bulo superior derecho ¢T3 cN2 (4R+) cMO con
nodulo cavitado contralateral (LII) cT1b ¢cNO ¢MO; considerado estadio IV (M1a)
por afectacion pulmonar contralateral, en escenario oligometastasico versus Tumor
sincronico de pulmon.

TRATAMIENTO

Decision en comité multidisciplinar: QT/RT sobre la enfermedad del hemitérax derecho

(T3N2) y SBRT sobre el nddulo contralateral, dada la sospecha de oligometéstasis
pulmonar/ tumor sincronico.

e SBRT LII: 54 Gy en 3 fracciones (18/07/2025-23/07/2025).
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Figura 14. SBRT del nédulo del 16bulo inferior izquierdo: distribucién de isodosis
(axial, coronal y sagital) y vista 3D del plan.

e RT VMAT sobre tumor de LSD y areas ganglionares: 60 Gy en 30 fracciones
(24/07/2025-04/09/2025).
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Figura 15. VMAT hemitérax derecho (tumor primario y regiones ganglionares):

distribucion de isodosis en cortes axial, coronal y sagital, con reconstruccion 3D del

plan. Cobertura del PTV_High con buena conformidad y gradiente hacia parénquima
sano.

e Quimioterapia concomitante: paclitaxel 175 mg/m? + carboplatino AUC 5 cada
21 dias.
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INTERVENCION CON MODULOS DE AMINOACIDOS

Cribado nutricional basal (PG-SGA 1): buen estado nutricional sin pérdida ponderal
previa; dieta por via oral. Se decide iniciar profilaxis una semana antes del tratamiento
con mddulo de aminodcidos (5 g de glutamina + cistina), via oral, a intervalos de 8
horas, mantenido hasta la resolucion de la clinica tras finalizar el tratamiento.

EVOLUCION Y SEGUIMIENTO

Esofagitis/mucositis: inicio el dia 22 de tratamiento, grado 2 (CTCAE), localizacion
esofagica; clinica de disfagia y odinofagia. Manejo con sucralfato y oxicodona/
naloxona (analgesia ya pautada por dolor costal). Se dejé metamizol de rescate sin
precisar.

Estado nutricional: estable durante el tratamiento, con ligera ganancia ponderal. No
se registraron eventos adversos atribuibles al médulo de aminoécidos. El tratamiento
oncoldgico se completo sin interrupciones.

2 semanas después del final del tratamiento la mucositis se habia resuelto. La paciente
mantuvo su estado nutricional sin cambios durante el tratamiento llegando incluso
a ganar peso. Pudiendo realizarse el tratamiento sin complicaciones. No presento
eventos adversos relacionados con el aporte de aminoacidos.

DISCUSION BREVE

En céncer de pulmén localmente avanzado/oligometastdsico intratoracico, la
radioterapia radical (VMAT) combinada con QT y SBRT de lesiones contralaterales
seleccionadas es una estrategia aceptada en escenarios oligometastasicos. La esofagitis
aguda inducida por QT/RT es la toxicidad limitante mas frecuente.

La suplementacion oral con glutamina (con o sin cistina) ha mostrado, en estudios
observacionales y algunos ensayos, reduccion de la incidencia de esofagitis grado 2—3
y de la pérdida ponderal, sin detrimento del control tumoral. No obstante, las guias
internacionales no emiten recomendaciones firmes y abogan por un uso individualizado
y cauteloso, especialmente en pacientes con insuficiencia renal o hepatica. En este
caso, la profilaxis comenz6 una semana antes y se mantuvo hasta la resolucion, con
buena tolerancia.
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PUNTOS CLAVE

e Escenario oligometastasico intratoracico: VMAT 60 Gy/30f al primario y SBRT
54 Gy/3f al nédulo contralateral.

e Profilaxis con modulo de aminoacidos (glutamina+cistina) iniciada una semana
antes; buena tolerancia.

e Esofagitis grado 2 controlada sin interrumpir QT/RT; estado nutricional estable
o en leve ganancia.

e Evidencia de glutamina: posible reduccion de esofagitis G>2 y pérdida de peso;
uso individualizado, sin guias formales firmes.
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S.“ADENOCARCINOMA DE CERVIX IIB: RT EXTERNA +

BRAQUITERAPIAHDR CON PROFILAXISDE ENTERITIS
MEDIANTE MODULOS DE AMINOACIDOS”.

Autora: Dra. Aranzazu Iglesias Agiiera
Servicio de Oncologia Radioterapica, Hospital Universitario Central de Asturias.

ANTECEDENTES Y MOTIVO DE CONSULTA:

Mujer de 40 afios, sin comorbilidades cronicas conocidas ni hdbitos toxicos.
Antecedentes obstétrico-ginecoldgicos (GAP): 2-1-1. Intervenciones previas:
correccion de miopia, cirugia de cornetes, cesarea. Sin medicacion cronica. Estado
funcional: ECOG 1 (Karnofsky 90%). Diagnostico anatomopatoldgico y clinico:
adenocarcinoma de cérvix estadio IIB.

EXPLORACION Y DATOS RELEVANTES
Exploracion ginecoldgica con tumor cervical con extension parametrial compatible
con estadio IIB. Estado general conservado. No signos de afectacion extrapelviana en

la valoracion inicial. Estudio de extension sin metastasis a distancia. En planificacion
dosimétrica se documenta restriccion intestinal: V40 Gy = 320 cc.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Lesion cervical infiltrante: adenocarcinoma vs. carcinoma escamoso de cérvix;
patologia benigna infiltrativa menos probable (endometriosis profunda, procesos
inflamatorios granulomatosos). La histologia confirma adenocarcinoma.

JUICIO DIAGNOSTICO

Adenocarcinoma de cérvix estadio IIB (FIGO), candidata a tratamiento radical con
QT/RT + braquiterapia HDR.
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TRATAMIENTO

Radioterapia externa pélvica: 50,4 Gy en 28 fracciones (1,8 Gy/fraccion), seguida de
braquiterapia HDR utero-vaginal 3 fracciones de 7 Gy/fraccion. Concomitancia con
cisplatino semanal (5 ciclos).

Medidas de soporte: hidratacion y antieméticos estandar; educacion sobre cuidado
cutaneo y manejo de sintomas urinarios e intestinales.

VALORACION E INTERVENCION NUTRICIONAL

Situacion basal: talla 169 cm, peso 75 kg (IMC 26,3). Cribado MNA-SF: 12 puntos
(estado nutricional normal). Evaluacion GLIM: no cumple criterios de desnutricion
(fenotipico X; etioldgico v/ por situacién inflamatoria aguda). MUST: 2 puntos
por situacion aguda con ingesta casi nula >5 dias (alto riesgo nutricional). Via de
alimentacion: oral.

Se indica suplementacion oral con mddulos de aminoacidos (ProSUP Aminocomplex,
5 g de glutamina por sobre), como profilaxis de enteritis pélvica en el contexto de
utero en retro y RT pélvica. Dosis: 1 sobre/dia por via oral. Inicio tras la 6.? sesion de
RT. Duracion: 60 dias.

EVOLUCION Y SEGUIMIENTO

Toxicidad aguda: cistitis RTOG 1 (inicio a las 18 sesiones de RT + 4 ciclos de
cisplatino) con urgencia, disuria y polaquiuria leves. No clinica de enteritis aguda
durante el tratamiento ni en los 3 meses posteriores.

Estado nutricional: pérdida ponderal de 5 kg durante el proceso. Tolerancia global al
tratamiento buena. Astenia presente. Nivel de ansiedad en descenso. La calidad de vida
se vio afectada por la asistencia hospitalaria frecuente. Eventos adversos atribuibles al
modulo de aminoécidos: no se registraron.
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Figura 16. Cronograma de tratamiento quimioterapico, radioterapico, modulo de
aminoacidos y de aparicion de toxicidad.

DISCUSION BREVE

El estandar terapéutico del cérvix localmente avanzado (IIB) combina RT externa
pélvica, braquiterapia HDR vy cisplatino semanal. La enteritis aguda es una toxicidad
relevante condicionada por el volumen intestinal en campos pélvicos (p. €j., V40). En
esta paciente, a pesar de un factor anatdmico de riesgo (atero en retro), no se objetivod
enteritis aguda.

Respecto a la glutamina y combinaciones de aminoacidos, la evidencia para prevenir
enteritis pélvica es mixta: algunos estudios sugieren reduccion de sintomas, pero la
mayoria de metaanalisis no muestran prevencion significativa consistente. Por ello, su
uso debe considerarse complementario a las medidas estandar (dieta pobre en residuos,
hidratacién, proteccidon mucosa) y siempre con evaluacion individual.
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PUNTOS CLAVE

e (Cérvix IIB tratado con RT 50,4 Gy/28f+ braquiterapia HDR (3%7 Gy) y cisplatino
semanal x5.

e Profilaxis con modulos de aminoécidos (ProSUP Aminocomplex 1 sobre/dia; 60
dias) iniciada tras 6 sesiones.

e (Cistitis RTOG 1; no enteritis aguda durante el tratamiento ni en los 3 meses
siguientes.

e Pérdida ponderal de 5 kg; buena tolerancia global y descenso de ansiedad.

e Evidencia de glutamina para enteritis pélvica: mixta; uso como complemento,
individualizando.
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