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1.RESUMEN

Introduccion: Las crecientes tasas de incidencia del cancer oral se han atribuido
en parte a cambios en los factores de riesgo, entre los cuales se destacan las
practicas sexuales. Por su parte, el semen posee componentes y caracteristicas
Gnicas, y su influencia en relacion con otros tejidos ha sido materia de debate,
exponiéndolo en algunos estudios como un factor de riesgo, y en otros como un
posible factor protector. La exposicion oral repetitiva al semen y sus posibles efectos
en los tejidos aun no es clara, por esto el objetivo de esta revision es determinar la
asociacion entre la ororecepcion de fluido seminal y el riesgo de desarrollar cancer
oral, en personas jovenes de 18 a 36 afos.

Metodologia: Se realizd una revision sistematica de tipo cualitativa. Se utilizaron
los criterios declarados en PRISMA-P para el reporte de revisiones sisteméticas. La
basqueda se realizO en bases de datos utilizando algoritmos de busqueda
determinados. La seleccion de articulos se realiz6 sometiéndolos a las etapas de
identificacion, revision, elegibilidad e inclusion. Se llevo a cabo la lectura in extenso
y se seleccionaron aquellos mas relevantes aplicando criterios de inclusion y
exclusion. Finalmente, se elaboré una sintesis de la informacion obtenida.
Resultados: Se obtuvo un total de 14 articulos después de un proceso de busqueda
en dos fases. La mayoria de los resultados se centraron en explorar el sexo oral
como un posible método de transmisién del Virus del Papiloma Humano (VPH) y su
asociacion con el aumento del riesgo de cancer oral, en lugar de considerarlo como
un factor etioldgico relevante por si mismo. Cabe destacar que algunos estudios
también investigaron la posible implicacion del fluido seminal en la transmision del
VPH.

Conclusiones: Existen estudios que respaldan la relacién entre el sexo oral y el
desarrollo de cancer oral, pero estos aun son limitados. No hay estudios de
prevalencia ni especificos sobre las practicas de exposicion e ingesta y su posible
incidencia en el riesgo de cancer oral. La evidencia sugiere que las personas
jovenes podrian estar expuestos/as a factores de riesgo diferentes a los
tradicionales, con énfasis en las conductas sexuales. Sin embargo, la evidencia es
escasa por lo que se necesita mayor investigacion y estudios especificos sobre el

tema.



2.INTRODUCCION

El cancer oral, caracterizado por su alta mortalidad y prevalencia, es una de las
principales preocupaciones de la salud publica global, especialmente en regiones
con un acceso limitado a la atencién médica (Global Burden of Disease 2019 Cancer
Collaboration y cols., 2022). Las crecientes tasas de incidencia, atribuidas en parte
a cambios en los factores de riesgo, incluidas las practicas sexuales, abren nuevas
lineas de investigacion (Melo y cols., 2021). Este estudio investiga como el semen
y Su ororecepcion, considerado tanto un factor de riesgo como un potencial factor
protector, influyen en el desarrollo de cancer oral en jovenes de 18 a 36 afios.
Ademas, se profundiza en la etiologia y factores de riesgo del cancer oral,
enfocandose especialmente en el rol del Virus del Papiloma Humano (VPH), un
agente clave en su etiopatogenia. Al comprender estos elementos, el estudio
pretender orientar mejor las estrategias de prevencién y tratamiento, esenciales

para abordar la carga de esta enfermedad.

3.MARCO TEORICO

CANCER ORAL

El cancer de cabeza y cuello es un término amplio que se utiliza para describir una
variedad de neoplasias que ocurren en diferentes estructuras anatomicas, incluidas
la cavidad oral, la orofaringe, la hipofaringe y la laringe (Hussein y cols., 2017). El
cancer de la cavidad oral corresponde a la neoplasia maligna mas comun de cabeza
y cuello (excluyendo el cancer de piel no melanoma), y comprende el espacio
anatomico especifico comprendido por la mucosa labial, mucosa bucal, piso de
boca, cresta alveolar, encia, dos tercios anteriores de la lengua (anterior a las
papilas circunvaladas), paladar duro y trigono retromolar (Chi y cols., 2015). La
cavidad oral se encuentra subyacente a la cavidad orofaringea, pero estas no se
superponen, comprendiéndose ambas como espacios anatomicos separados. Sin

embargo, es comun encontrar en la literatura que estos tumores a menudo se
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informan en conjunto con otras neoplasias malignas de faringe o de cabezay cuello,
y las definiciones de los subsitios anatémicos en ocasiones no son claras o pueden
no permitir la distincion entre la cavidad oral y la cavidad orofaringea (Chi y cols.,
2015).

El cancer oral es el decimotercer tipo de cancer mas comun y representa la sexta
causa principal de muerte por cancer en paises de ingresos bajos y medios (Ferlay
y cols., 2019). Mas del 90% de estas neoplasias malignas son carcinomas de
células escamosas (Hussein y cols., 2017). En 2022, se estimaron globalmente
188.438 muertes y 389.846 nuevos casos de cancer en los labios y la cavidad bucal.
La tasa ajustada por edad es de 6,0 por cada 100.000 hombres y 2,3 por cada

100,000 mujeres, segun la Organizacién Mundial de la Salud.

En América Latina, las tasas ajustadas por edad son de 3,58 por cada 100.000
hombres y 2,42 por cada 100.000 mujeres, similares al promedio mundial (Herrera
Serna y cols., 2020). Segun GLOBOCAN, aunque la tasa bruta y la tasa de
incidencia estandarizada por edad son mas altas en las regiones més desarrolladas,
la mortalidad es mayor en las areas menos desarrolladas, lo que refleja un marcado
impacto de la desigualdad social. La distribucién global del cancer oral es desigual,
con una mayor incidencia en Asia, Europa y América, destacando las variaciones

regionales en la carga de esta enfermedad (GLOBOCAN, 2022).

El cancer oral ocurre con mayor frecuencia en personas mayores de 40 afios y
afecta a mas del doble de hombres que de mujeres (Instituto Nacional de
Investigacion Dental y Craneofacial, 2018), sin embargo, en los ultimos 30 afios, un
namero cada vez mayor de pacientes en todo el mundo estan siendo diagnosticados

con cancer oral a una edad mas temprana (Melo y cols., 2021).

El desarrollo del carcinoma de células escamosas de la cavidad oral se considera
un proceso complejo de varios pasos. Los queratinocitos normales de la mucosa
oral estan crénicamente expuestos a factores de riesgo citotdxicos y mutagénicos
gue dafan al ADN, éstos pueden ser enddégenos o exégenos. Estos pueden romper

la homeostasis celular y generar inestabilidad genética. Se estima que las
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alteraciones genéticas clave ocurren en la proteina supresora de tumoresTP53,
NOTCH1 (homélogo 1 de Notch, asociado a translocacion), EGFR (receptor del
factor de crecimiento epidérmico), CDKN2A (inhibidor de quinasa dependiente de
ciclina 2a), genes STAT3 (transductor de sefial y activador de transcripcion 3),
Ciclina D1, Rb (retinoblastoma) sumado a pérdida de heterocigosidad (Rivera, 2015;
Mateo-Sidron Antdn, 2015). Las alteraciones en estas proteinas sumadas a los
estados premalignos epiteliales crean estados celulares de hiperproliferacién que
favorecen la adquisicion de errores oncogénicos confiriendo capacidad invasiva.
Esta mutagenicidad se adquiere cuando los genes y proteinas que detectan y
reparan el ADN son inactivados dando como resultado células mutagénicas y el
posible sobrecrecimiento de los descendentes mutados, ya que ademas la
apoptosis, proceso por el cual se eliminan las células dafiadas, esta inactivo. La
diferencia entre una célula normal y una neoplasica es la estimulacion mitogénica,
es decir, la proliferacién celular normal depende de factores de crecimiento externos
de su alrededor, mientras que las neoplésicas tienen una reducida dependencia
debido a las actividades de los oncogenes que generan estimulaciéon propia (Mateo-
Sidrén Anton, 2015).

La proliferacion y el crecimiento descontrolado otorgan ventajas adaptativas sobre
las células circundantes, que promueven la invasion local y orquestan la
colaboracion de las células estromales circundantes. Entre los factores secretados
por las células tumorales se encuentran MMP2 (metaloproteinasa de matriz 2),
MMP9 (metaloproteinasa de matriz 9), MMP13 (metaloproteinasa de matriz 13),
ROS (especies reactivas de oxigeno), VEGF (factor de crecimiento endotelial
vascular), CXCL1 (quimiocina ligando 1), CXCL8 (ligando 8 de quimiocina), PDGF
(factor de crecimiento derivado de plaguetas), IL-8 (inteleucina 8), FGF-2 (factor de
crecimiento de fibroblastos 2), TGF-f3 (factor de crecimiento transformante -), TNF-
a (factor de necrosis tumoral-a), IL-1 (inteleucina 1), GMCSF (factor estimulante de

colonias de granulocitos-macrofagos) (Rivera, 2015).
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Actualmente, se considera que el consumo de tabaco y alcohol son los principales
factores de riesgo indiscutibles, prevenibles, y que actian de forma sinérgica en la
patogénesis de la enfermedad. Se estima que los carcinégenos presentes en el
tabaco y sus metabolitos se unen de forma covalentemente al &cido
desoxirribonucleico (ADN) de las células madre de queratinocitos formando aductos
de ADN. Estos aductos serian responsables de mutaciones criticas involucradas en
la replicacion del ADN. Por su parte, el papel del alcohol como factor independiente
en la carcinogénesis oral aun no esta claro, aunque la evidencia epidemiolégica
establece el papel sinérgico que desempefia el alcohol con el tabaco. Se ha
demostrado que el alcohol aumenta la permeabilidad de la mucosa oral,
produciendo una alteracion en la morfologia caracterizada por atrofia epitelial, que
a su vez conduce a una penetraciéon mas facil de carcindégenos en la mucosa oral
(Agarwal, 2020; Kumar y cols., 2016).

En Asia también se ha destacado de forma particular la practica de masticacion de
Betel o Paan como factor de riesgo local especifico, que corresponde a una mezcla
de hoja de betel, nuez de areca, hidroxido de calcio y tabaco, similar a la practica

de masticacion de tabaco en Latinoamérica (Kumar y cols., 2016).

Otros factores de riesgo declarados con relacién al cancer oral refieren a la infeccién
oral por virus del Papiloma Humano (VPH), bajo consumo de frutas y verduras, edad
avanzada y exposicion reiterativa a luz ultravioleta (Chamoli y cols., 2021;
Stasiewicz & Karpinski, 2022).

En el Gltimo tiempo también se han sugerido en la literatura factores de riesgo aun
controvertidos que incluyen el uso de enjuagues bucales con alto contenido de
alcohol, practicas deficientes de higiene bucal, ulceracion crénica por uso de
prétesis removibles mal ajustadas y presencia de periodontitis. Sin embargo, se
desconoce aun la etiopatogenia exacta del cancer oral (Castafieda-Avila y cols.,
2021).
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El aumento de casos de cancer oral en la poblacién joven y poblacion no fumadora
han obligado a la comunidad cientifica a buscar otros factores de riesgo potenciales
no asociados al tabaco. La evidencia sugiere que el patrén demogréafico de esta
enfermedad entre los pacientes jovenes y no fumadores difiere en cuanto a los
factores etioldgicos y el género. En particular, estos pacientes presentan diferentes
factores de riesgo y distribucion de género en comparacién con los pacientes
mayores y fumadores (Hussein y cols., 2017). El Virus del Papiloma Humano (VPH)
ha sido indicado especialmente como la posible causa del reciente aumento en la

incidencia de cancer oral y orofaringeo (de Martel y cols., 2017).

VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

El Virus del Papiloma Humano (VPH) consiste en un circulo de ADN bicatenario (de
aproximadamente 8.000 pares de bases de largo) encerrado en una capside
proteica sin envoltura y que pertenece a la familia Papilomaviridae. Su infeccion
generalmente ocurre en la piel y mucosas, afectando las células epiteliales basales,
causando lesiones benignas y malignas de la piel y mucosas del tracto anogenital y
aerodigestivo superior. Hasta la fecha, se han descrito mas de 202 genotipos de
VPH, de los cuales aproximadamente 40 infectan las regiones de la mucosa
anogenital y oral (de Martel y cols., 2017; Shigeishi & Sugiyama, 2016). Los
genotipos a su vez se clasifican como de bajo o alto riesgo segun su potencial
oncogénico. De estos, comunmente se relacionan a lesiones orales por VPH a los
subtipos 16 y 18, categorizados como de alto riesgo. Se estima que un 35% de los
casos de cancer oral se asocian con estas cepas, y de estos casos, el 70% son
clasificados como canceres de alto riesgo. (Chairez y cols., 2015; Melo y cols.,
2021; Tanaka & Alawi, 2018).

La literatura ha indicado que aproximadamente el 80% de las lesiones de displasia
epitelial oral positivas para VPH16 finalmente progresan a cancer. Estos hallazgos
indican que la infeccion oral por VPH se asocia significativamente con la

transformacion maligna de las lesiones precursoras (Shigeishi & Sugiyama, 2016).
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El potencial oncogénico de los VPH de alto riesgo se atribuye a su capacidad para
insertar fragmentos especificos de su ADN, los genes E6 y E7, en el genoma de las
células infectadas. Esta insercién conduce a la abolicion de algunas funciones de
los principales genes supresores de tumores, lo que resulta en alteraciones en la
regulacion de la proliferacion celular, la apoptosis y la estabilidad genética (Melo y
cols., 2021).

Se ha sugerido una posible contribucién del VPH en la carcinogénesis del cancer
oral, basados en el tropismo tisular, el potencial oncogénico de los VPH en la
patogénesis de la neoplasia anogenital, especialmente en los carcinomas de células
escamosas cervicales, y las morfologicas entre los epitelios orofaringeo y genital
(Melo y cols., 2021; Rettig y cols., 2014).

La infeccién por el VPH es considerada la infeccion de transmision sexual (ITS) méas
comun. Se estima que mas del 80% de las personas sexualmente activas
contraeran la infeccion por VPH en algin momento de su vida, segun estudios
epidemioldgicos realizados en diversas poblaciones a nivel global (WHO, 2022). La
maxima incidencia de dicha infeccion ocurre dentro de la primera década después
del inicio sexual, generalmente entre las edades de 15 a 25 afios, estando
intimamente relacionada con el nuimero de parejas y contactos sexuales

(Sendagorta-Cudés y cols., 2019).

La incidencia de los canceres orales relacionados con el VPH ha aumentado. Este
aumento puede atribuirse a cambios en los comportamientos sexuales y al aumento
de la persistencia del VPH. EI modo de transmision del VPH a la cavidad bucal no
se conoce bien, pero se ha sugerido la transmision por contacto sexual via oral,
principalmente mediante la practica de sexo oral, y besos a boca abierta. Se estima
gue las conductas sexuales de alto riesgo facilitan la infecciéon y la persistencia del
VPH, por lo que estas también se han sugerido como un potencial factor de riesgo
individual (Farsi y cols., 2015; Shigeishi & Sugiyama, 2016; Tumban, 2019).
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SEXUALIDAD Y ODONTOLOGIA

La sexualidad es un componente integral del ser humano, definida por un conjunto
de conocimientos, creencias, actitudes, valores y comportamientos que las
personas exhiben. Esta multifacética area incluye la anatomia, la fisiologia, la
bioguimica del sistema de respuesta sexual, y se extiende a la identidad, la
orientacidn, los roles, la personalidad, asi como a los pensamientos, sentimientos y
relaciones interpersonales (OPS y OMS, 2000).

Aunqgue la investigacion en sexualidad ha permeado diversas disciplinas, desde las
ciencias de la salud hasta las ciencias del comportamiento, y ha ganado atencion
en un amplio espectro social, la odontologia ha permanecido en gran medida al
margen de estas discusiones. Este desfase se hace evidente al observar que temas
de salud oral estan notoriamente ausentes en los Estandares Nacionales de
Educacién en Sexualidad en su segunda edicion de 2020 (FoSe, 2020), una omision
que subraya la necesidad de integrar la odontologia en el didlogo sobre educacién

sexual integral.

La cavidad oral juega un papel significativo en el descubrimiento y desarrollo de la
sexualidad, siendo también central en practicas sexuales no coitales como el sexo
oral. No obstante, la inclusién de la educacién sexual en la odontologia ha sido
limitada, enfocAndose mas en un enfoque curativo que en estrategias preventivas
(Godoy & Lee, 2019).

Se dice que el comportamiento y las practicas sexuales han ido cambiando en las
Gltimas décadas, y asi mismo es como lo indica la evidencia. Esto se ha reflejado
en cambios en la prevalencia de practicas sexuales especificas, patrones y
profundidad de relaciones interpersonales, la vision y valoracion de las personas
respecto a su sexualidad, y también en la tendencia de enfermedades prevalentes

en las poblaciones (D’'Souza y cols., 2014; Twenge y cols., 2015).

Segun la literatura, la edad de iniciacion sexual ha disminuido en los ultimos afos,

tanto en nuestro pais como a nivel mundial (D’Souza y cols., 2014; Rettig y cols.,
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2014), siendo la edad promedio de 16,5 afios segun la Encuesta Nacional de
Juventudes realizada por el Instituto Nacional de la Juventud (INJUV) el afio 2018.
Esto se ha traducido en una mayor cantidad de parejas sexuales en la vida, tanto

vaginales como orales (D’Souza y cols., 2014).

Las nuevas generaciones tienen actitudes significativamente mas permisivas hacia
las relaciones sexuales fuera del matrimonio, viéndose estos disminuidos en
cantidad en la actualidad, y al mismo tiempo aumentando la edad promedio del
primer matrimonio. Segun estudios, en 1970 la edad promedio del primer
matrimonio era 21 aflos en mujeres y 23 afios en hombres, mientras que, en el 2010,
la edad promedio ascendi6 a 27 afios en mujeres y 29 en hombres. Estas ultimas
cifras se han mantenido en aumento. Dado que cada vez mas personas pasan la
mayor parte de su juventud solteros, estas tienen mas oportunidades de tener
relaciones sexuales con una mayor cantidad de parejas, y a Su vez menos motivos
para desaprobar las relaciones sexuales fuera del matrimonio (Twenge y cols.,
2015). Segun la Encuesta Social General de Estados Unidos, los adultos
estadounidenses en 2000-2012, en comparacion con las décadas de 1970 y 1980,
tienen mas parejas sexuales, son mas propensos a haber tenido relaciones
sexuales con una cita casual, una cita o un conocido, y aceptaron en mayor medida

la mayoria de las relaciones sexuales fuera del matrimonio.

Segun otro estudio ya mencionado, la tendencia hacia una mayor permisividad
sexual y con ello cambios en los patrones de practicas sexuales se asocian
principalmente a la generacion o cohorte de nacimiento y edad (Twenge y cols.,
2015).

Dentro de las practicas sexuales mas prevalentes en el dia de hoy estéa la practica
de sexo oral. El sexo oral, definido como la estimulacidén de los genitales mediante
la boca, lengua, dientes o garganta, es una practica significativamente comuin entre
los adolescentes y se presenta con mayor frecuencia que las practicas coitales
(Saini y cols., 2010). Diversos estudios indican que un considerable nimero de

adolescentes practican el sexo oral antes de tener su primer acto sexual vaginal,
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con cifras que varian entre el 14% y el 50% (Saini y cols., 2010).Ademas, se reporta
que la mitad de los adolescentes han realizado sexo oral en el ultimo afio y un 20%
ha practicado sexo anal en el mismo lapso (INJUV, 2015). A pesar de la prevalencia
de estas practicas sexuales entre los jovenes, el uso de métodos de barrera para la
proteccion durante el sexo oral es notoriamente bajo por diversas razones (Halpern-
Felsher y cols., 2005).

Por el contrario, las personas mayores de 60 afios suelen estar menos implicadas
en practicas de sexo oral. En comparacion con cohortes de edad mas jovenes, las
personas mayores (60 a 69 afios) tenian una edad mas avanzada en el inicio sexual
(promedio de 18,8 afios) y tenian menos probabilidades de haber practicado sexo
oral alguna vez o de haber tenido 5 0 mas parejas sexuales en la vida (D’'Souza y
cols., 2014).

Por otra parte, se sugiere que estas practicas también varian considerablemente
segun raza y etnia. Investigaciones han demostrado que los hombres blancos
americanos tuvieron un mayor nimero de parejas sexuales orales a lo largo de su
vida y una edad mas temprana en la que practicaron sexo oral por primera vez en
comparacion con otros grupos raciales/étnicos. Personas de otras etnias en el
mismo estudio demostraron una menor proporcion de parejas sexuales e
involucramiento en sexo oral. En particular, las personas asiaticas informaron
niveles mas conservadores de experiencia sexual y frecuencia de comportamientos
sexuales, menos parejas de por vida, menos prevalencia de practica de sexo oral,
menor prevalencia de experiencias sexuales de un solo encuentro a lo largo de su
vida y edades mas tardias de debut sexual que sus homélogos euroamericanos o
hispanos (Meston y Ahrold, 2010).

Las actitudes y comportamientos sexuales son factores criticos debido a su papel
en una variedad de resultados, incluidas las infecciones de transmision sexual (ITS).
El sexo oral, aunque comunmente practicado, representa una ruta directa para la
transmision ITS como la clamidia, herpes genital, gonorrea, sifilis, tricomoniasis,
Virus del Papiloma Humano (VPH) y el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH),

algunas de las cuales tienen un alto potencial cancerigeno (Ballini y cols., 2012).
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Actualmente, se estima que la mayor prevalencia de VPH en hombres podria
deberse a su mayor involucramiento en practicas de sexo oral (D’Souza y cols.,
2014). Las investigaciones indican que los hombres, las cohortes de edad mas
jovenes y las personas blancas tienen una mayor exposicion a los comportamientos
sexuales orales asociados con la infeccién oral por VPH16 y el cancer oral y
orofaringeo de células escamosas. El estudio de D’Souza y cols. (2014) encontrd
que el comportamiento sexual oral y el género estan asociados con la presencia de
una infeccién oral por VPH16, mientras que la cohorte de edad y la raza no lo estan.
Esto sugiere que las diferencias epidemioldgicas observadas en la infeccion son el
resultado de diferencias en el comportamiento sexual oral, y no de diferencias de

cohorte de edad o raza (D’Souza y cols., 2014).

FLUIDO SEMINAL

En el contexto de la practica de sexo oral, la exposicion de los tejidos orales al fluido
seminal, e incluso la ingesta de este, puede estar implicada. Pese a la alta
prevalencia del sexo oral, no hay estudios epidemiolégicos especificos relacionados
a practicas de ingesta o exposicion oral del plasma seminal hasta la fecha, por lo

gue su prevalencia e influencia en las poblaciones es desconocida.

Sin embargo, estudios previos han sugerido que el plasma seminal puede tener
efectos en los tejidos receptores con los que se correlaciona en diferentes
contextos. El semen es rico en sustancias organicas e inorganicas bioactivas,
incluidas proteinas, enzimas, poliaminas, citocinas, quimiocinas, hormonas e iones.
Ademas, este posee tanto factores proinflamatorios como antiinflamatorios. Estos
componentes solubles pueden inducir cambios transitorios tanto en las células de
los tejidos receptores como en patdégenos (Muller y cols., 2018; Parsons y cols.,
2021). Por tanto, es previsible que, en el entorno adecuado, el semen pueda mejorar
la capacidad de respuesta de las células inmunitarias o, por el contrario, favorecer
el reclutamiento, estimular la replicacion y activacion de células diana de patdogenos
(Doncel y cols., 2014; Parsons y cols., 2021; Welch y cols., 2020).
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Estudios en varias especies han demostrado que el liquido seminal contiene
moléculas de sefializacion que interactian con las células epiteliales que recubren
el tracto reproductivo femenino para desencadenar la expresion genética, el
reclutamiento de leucocitos y la activacion de eventos inmunes innatos y adaptativos
en una secuencia que se asemeja a una respuesta inflamatoria. Por su parte, los
cambios inmunologicos inducidos por el liquido seminal facilitan la preparacion de
los tejidos reproductivos femeninos para el embarazo mediante la eliminacion de
desechos y patdgenos, la seleccion de espermatozoides y la induccion de tolerancia

inmunologica hacia el embrion semialogénico (Sharkey y cols., 2012).

El efecto del liquido seminal sobre los parametros inmunolégicos femeninos se
desencadena a las pocas horas del apareamiento. Los macrofagos, las células
dendriticas y los granulocitos son reclutados en el estroma y la luz del endometrio
(Sharkey y cols., 2012). A través de un proceso de presentacion cruzada por parte
de las células dendriticas femeninas en los ganglios linfaticos que drenan el tracto
genital, los Ag del liquido seminal activan y expanden poblaciones de células T
reguladoras inducibles que posteriormente migran al endometrio para mediar la
tolerancia inmune del feto en el momento de la implantacién. La respuesta
reguladora de las células T al liquido seminal depende de factores del plasma
seminal que se originan en la glandula de la vesicula seminal, en particular el TGF-
B, que se sintetiza en forma latente y se activa en el tracto femenino después de la
eyaculacion. Se ha comprobado que la exposicién al liquido seminal durante el coito
provoca cambios sustanciales en las poblaciones de leucocitos en el cuello uterino,
iniciando una respuesta similar a la inflamacién con efectos que penetran a través
de la capa epitelial estratificada y hasta varios milimetros de profundidad en el
estroma del exocérvix. Las acciones especificas del liquido seminal en el cuello
uterino estan relacionadas con la induccién de varias citocinas y quimiocinas,
incluidas GM-CSF, IL-6, IL-8 e IL-12 (Koelman y cols., 2000; Sharkey y cols., 2012).

Se ha sugerido que la exposicion a los fluidos seminales también podria influir en la
incidencia y progresion del cancer de cuello uterino. Se estima que las citocinas que

influyen en el nimero y los fenotipos de la célula procesadora de los antigenos
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podrian interactuar con la expresion de factores tumorogénicos y angiogénicos
inducida por el plasma seminal para favorecer el crecimiento del carcinoma
(Sharkey y cols., 2012).

También se ha estimado que este puede tener un efecto de modulacion dentro del
microambiente vaginal, afectando la susceptibilidad de los tejidos a patdgenos
(Doncel y cols., 2014; Muller y cols., 2018).

Existe evidencia de que el semen mejora e impide la infectividad del VIH, teniendo
efectos contradictorios que aun no se han dilucidado. El plasma seminal contiene
varios factores inhibidores que acttan para suprimir la transmision mucosa del VIH.
El liquido seminal y el semen completo han demostrado actividad anti-VIH in vitro
en lineas celulares de linfocitos T. Los polipéptidos catiénicos contenidos en el
plasma seminal y las especies reactivas de oxigeno producidas por los leucocitos
seminales y los espermatozoides proporcionan actividad antiviral intrinseca contra
el VIH. También hay evidencia preliminar que sugiere que el liquido seminal es
capaz de aumentar la integridad de la monocapa epitelial del tracto genital femenino,
fortaleciendo asi también la barrera fisica contra la infeccion (Abdulhaqq y cols.,
2019; Doncel y cols., 2014).

Estudios en trabajadoras sexuales han sugerido que el trabajo sexual sin condén a
largo plazo puede dar lugar a mdultiples cambios dentro del compartimento
cervicovaginal producto de una exposicion repetitiva al semen. Esto contribuirian a
mantener una menor susceptibilidad a la infeccion por VIH en ausencia de

respuestas especificas al VIH (Abdulhaqq y cols., 2016).

Se estima que las respuestas adaptativas mediadas por células en la sangre
periférica y la inmunoglobulina A (IgA) anti-VIH de la mucosa vaginal estan
frecuentemente ausentes o son débiles en las trabajadoras sexuales. Esto sugiere
gue las trabajadoras sexuales pueden mantener un estado de quiescencia inmune
0 una activacion inmune reducida que puede contrarrestar la infectividad a pesar de

exposiciones agudas repetidas al VIH/semen. Es importante destacar que se
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desconoce hasta qué punto el semen frente a otros factores (como por ejemplo la
exposicion repetida al VIH) puede contribuir a estos cambios observados en el
microambiente del tejido cervical y en la modulacién inmune sistémica (Abdulhaqq
y cols., 2016).

Los mecanismos propuestos para mantener un estado seronegativo en personas
altamente expuestas y por consiguiente que podrian contribuir a una disminucion
de la susceptibilidad a la infeccion por VIH incluyen una menor activacion inmune
del tejido mucoso, mayor expresion epitelial de interferon e (IFNe) y menor
expresion de genes del huésped permisivos al VIH, siendo determinantes en los
cambios sistémicos compatibles con una menor susceptibilidad al VIH (Abdulhaqq
y cols., 2016).

Sin embargo, se ha comprobado que el semen también induce cambios
significativos en la mucosa que regulan positivamente genes y factores de
transcripcion que conducen al reclutamiento y activacion de células diana del VIH,
estimulacién de la replicacion del VIH y potenciacion de las respuestas del receptor
tipo Toll. Por otro lado, el amiloide seminal tiene una carga superficial positiva que
le permite unirse y concentrar las particulas de VIH cargadas negativamente,
aumentando asi su union y entrada viral en objetivos celulares. Se estima ademas
gue plasma seminal humano inhibe potentemente la capacidad de respuesta de las
células NK y T humanas a los estimulos activadores in vitro. Aunque aun se
desconoce la relevancia de este fendmeno para la transmision del VIH, se ha
planteado la hipotesis de que la naturaleza inmunosupresora del plasma seminal
podria contribuir a la transmision del VIH. La inflamacion y la activacion inmune
generalizada se consideran condiciones que favorecen la transmision sexual del
VIH en la mucosa cervicovaginal. El VIH prospera en un estado proinflamatorio y la
inflamacion crénica se correlaciona con un aumento de la viremia impulsada por
citoquinas proinflamatorias. Esto producto de la atraccion de las células diana del
VIH, el aumento de la expresién de los receptores virales y la alteracion de la
integridad de la barrera epitelial que facilitaria la entrada viral. Es por esto por lo que

el rol del semen dentro de la transmision de VIH alun no es claro, faltando dilucidar
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claramente los efectos colectivos resultantes de todos estos factores (Doncel y cols.,
2014; Parsons y cols., 2021; Welch y cols., 2020).

Por otro lado, estudios han investigado el posible rol del semen en la infectividad y
transmision del virus Zika, que se ha informado puede ser transmitido a través de
relaciones sexuales. Los informes de casos describen la transmision sexual del virus
no solo por personas sintomaticas, sino también por personas asintomaticas. Se ha
encontrado que el semen de un individuo infectado puede albergar el virus Zika en
concentraciones extremadamente altas, de hasta 108 copias de ARN viral por
mililitro, lo cual es de 4 a 5 log veces mayor que las concentraciones presentes en
el suero, la orina y la saliva. Ademas, el virus puede permanecer detectable en el
plasma seminal hasta mas de 6 meses después del inicio de los sintomas. Debido
a su alto contenido de carga viral, se estima que el semen podria servir como un
vector importante para la transmision del virus; sin embargo, estudios in vitro y ex
vivo han demostrado que, en presencia de semen, la infeccion por el virus Zika y
otros flavivirus queda potentemente inhibida. Todos estos hallazgos han sido

reportados por Miiller y colaboradores (2018).

Como se menciond previamente, el amiloide seminal posee una carga superficial
positiva que lo que le permite unirse y concentrar las particulas de VIH cargadas
negativamente, aumentando asi su union y entrada viral en objetivos celulares. Sin
embargo, el amiloide seminal no afecta la infeccién por el virus Zika, mientras que
el semen suprime notablemente la su infeccién al bloquear la unién viral a las células
diana. Segun estudios, el factor inhibe reversiblemente un paso temprano en el ciclo
de vida viral, ya que agregar semen después de que se ha iniciado la infeccién no
limita la replicacion viral. De este modo, el plasma seminal anula la union de los

viriones a las células diana (Mdller y cols., 2018).

A pesar de estos antecedentes, la evidencia en seres humanos sobre la respuesta
inmune al liquido seminal, su relevancia e influencia en los tejidos aun es escasa,
incluso en el contexto de investigacion ginecologica y médica (Sharkey y cols.,
2012). Esto también se extrapola a las investigaciones odontolédgicas y el rol que
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podria desempefiar el semen respecto a los tejidos orales, en el contexto de

practicas sexuales.

Sin embargo, existen estudios que han relacionado al sexo oral y la deglucién de
semen con un posible efecto inductor de tolerancia especifica, resultando en una
menor aparicion de preeclampsia y menor prevalencia de abortos espontaneos

(Koelman y cols., 2000; Meuleman y cols., 2019).

Estudios sugieren que la exposicion, y especialmente la exposicion oral, a antigenos
leucocitarios humanos soluble (HLA) o a péptidos derivados de HLA presentes en
el plasma seminal podrian provocar una tolerancia inmune (Koelman y cols., 2000;

Meuleman y cols., 2019).

Esto producto de que la exposicion oral es una ruta bien conocida para inducir la
tolerancia, posiblemente porque el intestino tiene la absorcion mas adecuada en
ausencia de un ambiente inflamatorio (Sosroseno, 1995). Es por ello que se ha
propuesto que la exposicién de la mucosa oral a antigenos paternos presentes en
el liquido seminal podria actuar como una forma de inmunomodulacion del sistema
inmunolégico materno antes del embarazo (Koelman y cols., 2000; Meuleman y
cols., 2019).

Se estima que la tolerancia inmune se llevaria a cabo mediante la induccion de
apoptosis en células T alorreactivas. La induccion de apoptosis podria ser un
mecanismo para inducir una tolerancia especifica contra las moléculas HLA de la
pareja masculina, favoreciendo la implantacion del feto semialogénico y la
supervivencia fetal. Sin embargo, el mecanismo de este efecto tolerante aun se

desconoce (Koelman y cols., 2000; Meuleman y cols., 2019).

Bajo esta misma premisa, estudios también han indicado que la tolerancia inmune
predispuesta por la exposicion oral al semen podria tener un efecto positivo en los

resultados de embarazo, disminuyendo la posibilidad de abortos espontaneos.
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Segun el estudio de Meuleman y cols., 2019, las mujeres con abortos espontaneos
recurrentes tuvieron menos sexo oral en comparacion con las mujeres con

embarazos sin incidentes.

Por otro lado, el semen también puede actuar como un factor de riesgo cuando
interactta con tejidos ya infectados. Investigaciones indican que el semen contiene
altos niveles de mediadores inflamatorios, identificados como reguladores del
crecimiento tumoral, que podrian influir en la regulacion del crecimiento de células
epiteliales cervicales neoplasicas y promover la tumorogénesis, facilitando asi la
progresion del cancer cervical asociado al VPH (Sutherland y cols., 2012). No
existen estudios similares asociados al posible efecto de la exposiciobn seminal en
tejidos afectados por cancer oral u orofaringeo, dependiente o no dependiente de
VPH.

Adicionalmente, se debe tener en consideracion que se ha descrito que la capacidad
para modular las respuestas inmunes anogenitales del semen probablemente
podria depender de la dilucion del semen presente en el sitio de exposicion después
del coito receptivo. Esto podria verse afectado por la presencia de fluidos mucosos
y lubricantes, que, en el caso de la cavidad oral, puede extrapolarse a la posible

influencia por la presencia de saliva (Parsons y cols., 2021).

Dada la alta prevalencia de la practica del sexo oral con recepcién e ingesta de
semen entre los jovenes, a menudo sin el uso de barreras de proteccion en practicas
sexuales no coitales, y teniendo en consideracion la contradictoria y escasa
evidencia disponible en torno a los efectos del fluido seminal en los tejidos, y
particularmente la falta de estudios epidemiologicos especificos que analicen la
asociacion y efecto en los tejidos orales y el cancer oral, se hace imprescindible
investigar mas a fondo en esta area. Se propone realizar una revision sistematica
de estudios para detallar y evaluar de manera precisa la evidencia disponible sobre
los efectos de la exposicion al semen en tejidos orales y su relacion con el cancer

oral.
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4. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Existe un mayor riesgo de desarrollar cancer oral en jévenes que realizan

ororecepcion de fluido seminal sin barreras de proteccion?

5.0OBJETIVO GENERAL

Determinar la asociacion entre la ororecepcion de fluido seminal y el riesgo de

desarrollar cancer oral, en personas jovenes de 18 a 36 afios.

6. METODOLOGIA

Se realiz6é una revisién sistematica de la literatura cientifica empleando un disefio
metodologico mixto cualitativo, de acuerdo con las directrices de la facultad. Para el
informe de esta revision, se siguieron los criterios de PRISMA-P (Shamseer y cols.,
2015), lo que garantiza una metodologia rigurosa y transparente. En este estudio,
se utilizé el esquema PICO para organizar la busqueda y andlisis de la literatura,
donde "P" representa la poblacion de estudio, "I" indica la intervencién o exposicion,
"C" la comparacion y "O" los resultados esperados.

Las busquedas bibliograficas para la revision sistematica se llevaron a cabo en las
bases de datos PubMed, SciELO, Scopus y Web of Science (WOS). Se utilizaron
algoritmos de busqueda especificos, detallados en la Tabla 1, para garantizar la

exhaustividad y relevancia de la informacion recopilada.

Tabla 1: Algoritmos de busqueda.

Busqueda Algoritmos de busqueda
1 « Mouth Neoplasms » OR « Oropharyngeal Neoplasms »
2 « Semen » OR « Seminal fluid » OR « Sexual behavior »

OR « Oral sex »

3 “Risk”

4 Busquedas combinadas 1, 2 y 3 en bases de datos PubMed,
SciELO, Scopus y WOS, publicado entre los afios 2000-2023 en
inglés y espafiol.
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6.1 Criterios de inclusion

6.1.1 Idioma: Escritos en inglés o espafol.

6.1.2 Afo de publicacion: Publicados entre 2000-2023.

6.1.3 Disefios de estudios: Estudios primarios cuantitativos y/o cualitativos.
6.1.4 Sujetos de estudio: Humanos de 18 a 36 afios de edad.

6.1.5 Tipo de publicaciones: Se incluyeron articulos publicados en revistas con
comité editorial, que emiten niameros regulares y emplean un proceso de revision
por pares ciegos. Alternativamente, se consideraron publicaciones indexadas en
bases de datos reconocidas como Web of Science (WOS), SCOPUS, SciELO y
PubMed.

6.2 Criterios de exclusioén

6.2.1 Estudios secundarios: Libros, comentarios y revisiones, entre otros, que no

posean revision por pares o comité editorial.

6.2.2 Estudios terciarios: Literatura gris tales como tesis, publicaciones de
congresos o cartas al director, etc.

6.2.3 Estudios o publicaciones en idiomas distintos al inglés y espafiol.

6.2.4 Estudios en animales.

6.3 Seleccién de articulos

El proceso de seleccion de los articulos, una vez cumplidos los criterios de inclusion

descritos, se llevd a cabo mediante una seleccién sucesiva en las siguientes fases:

1. Identificacion: Los articulos se seleccionaron inicialmente evaluando la
coherencia de sus titulos con los objetivos del estudio. Se excluyeron
aguellos duplicados o que contenian referencias irrelevantes.

2. Revision: La autora de la tesis, en colaboracién con su tutora principal y un
tutor asociado, revisaron de forma independiente los titulos y resimenes de

los articulos. Para facilitar este proceso, se utilizé6 un gestor bibliogréafico
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compartido que permitié acceder a un repositorio comun, asegurando una
seleccion objetiva y minimizando el sesgo potencial.

3. Elegibilidad: Se realizé una revision detallada de los textos completos de los
articulos preseleccionados, aplicando los criterios de PRISMA-P para evaluar
su calidad y su alineacion con el objetivo de la investigacion.

4. Inclusion: Finalmente, se realizé la seleccion definitiva de los estudios a
incluir en la revisién sistematica, basandose en su relevancia y calidad

cientifica.

Una vez seleccionados los articulos pertinentes, se procedié a un analisis cualitativo
detallado de los mismos. Este andlisis se bas6 en los principios de la Teoria
Fundamentada. Inicialmente, se llevo a cabo una lectura exhaustiva de los textos
seleccionados para integrar y analizar la informacion. Este proceso involucro la
codificacion abierta, mediante la cual se identificaron y agruparon los conceptos

clave por temas, facilitando su categorizacion.

Posteriormente, se avanzé a la codificacion axial, un paso crucial que tuvo como
objetivo establecer y explicar las relaciones entre las categorias identificadas. Este
método permitié una comprension mas profunda de los patrones y las conexiones
dentro de los datos, contribuyendo asi a una sintesis coherente y fundamentada de

la literatura revisada.

6.4 Sesgo

Se puso especial atencion en el manejo de sesgos para preservar la validez y
confiabilidad de los hallazgos. Los estudios fueron evaluados en duplicado por tres
revisores, incluida la tesista y sus tutores, para minimizar el sesgo personal y
garantizar una seleccion objetiva. Ademas, para cuantificar la concordancia entre
revisores, se empled el coeficiente Kappa, siguiendo las pautas del Manual
Cochrane (Higgins y Green, 2011): Se definieron y aplicaron rigurosamente criterios
de inclusion y exclusion para evitar el sesgo de seleccion. También se utilizé
herramientas de evaluacion de calidad para cada estudio, mitigando asi el sesgo de

informacion. Para prevenir el sesgo de confirmacion, los revisores trabajaron de
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manera independiente y cualquier desacuerdo se resolvio mediante discusion o la
intervencién de un tercer revisor. Esta estrategia no solo fortalecio la objetividad del
proceso, sino que también ayudd a asegurar una interpretacion equilibrada y basada

en evidencia de los datos recopilados.

6.5 Consideraciones éticas

Dado que el estudio consistio en una revision sistematica de la literatura existente,
no se requirieron consideraciones éticas especificas para la realizacion de esta

investigacion.

7.RESULTADOS

7.1 Busqueda de evidencia

Inicialmente, se llevé a cabo una busqueda exhaustiva en las plataformas PubMed,
Web of Science (WOS), SCOPUS y SciELO utilizando los tesauros especificados,
obteniendo un total de 37 resultados. Dado que WOS, SCOPUS y SciELO no
proporcionaron hallazgos adicionales significativos mas alla de los encontrados en
PubMed, se decidié concentrar la investigacion subsiguiente exclusivamente en

esta Ultima.

De los 37 articulos inicialmente identificados, 4 no contaban con el texto completo
disponible y, por lo tanto, fueron excluidos del analisis. Se revisaron los resimenes
de los 33 articulos restantes, resultando en la exclusion de 30 por no ser pertinentes
al tema de estudio o por no alinearse con los objetivos de la investigacion, quedando

asi un total de 3 articulos para un analisis mas detallado.

Debido al limitado numero de articulos seleccionados y a la disparidad observada
en los resultados de la busqueda inicial, se replante¢ la estrategia de busqueda y
los tesauros utilizados. Esta disparidad se debe a la variabilidad en los términos y
enfoques utilizados en los estudios disponibles. Por lo tanto, ajustamos los criterios
para refinar la seleccion de fuentes relevantes. La nueva estrategia se detalla en la
Tabla 2.
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Tabla 2. Algoritmos de busqueda reformulados.

Busqueda Algoritmos de busqueda
1 « Mouth Neoplasms"[Mesh] »
2 « Oral squamous cell carcinoma [Title/Abstract] » OR « oral

cancer [Title/Abstract] »

3 « Oral sex[Title/Abstract] »
4 « Risk [Mesh] »
5 Blusquedas combinadas en base de datos PubMed publicado

entre los afios 2000-2023 en inglés y espafiol.

En la segunda fase de busqueda, se identificaron 23 articulos. De estos, uno no
estaba disponible en formato completo y 10 fueron descartados tras la revision de
sus resumenes. Las razones de exclusién incluyeron el idioma o afio de publicacion,
que no cumplian con los criterios de inclusion, o porque su contenido no era

pertinente para los objetivos de esta revision.

Combinando los resultados de ambas fases de busqueda, se acumulé un total de
15 articulos. Tras una lectura detallada, 14 articulos fueron seleccionados para ser
incluidos en la revision; el articulo excluido era un estudio secundario. Dada la
limitada disponibilidad de literatura relevante y el amplio rango de edades en las
muestras estudiadas, se decidid6 omitir el criterio de exclusion por edad que
inicialmente se habia considerado.

El proceso de investigacion y seleccion de articulos se documenté visualmente en
un diagrama de flujo conforme a los criterios PRISMA, como se muestra en la Figura
1.



28

“ealelbollqiq epanbsng e| ap oonewanbsa olnj) ap ewelbelq :T vinbi4

yI=u _

epanbsnq epunbag epanbsnq elawud

UQISIAG] €] U3 SOPIN|IUI SOIPMIS3 3P [€10) N _1
! =1
| a
Z1=u ! z=u c.
SOPINJOUI SOIPNIS? 3P [B10) N ! SOPINJOUI SOIPNIS3 2P [E10} N o3
@
A i A
i
1
1
i
1
! m
i @
' Q
c | T=u c 2
0ja|dwod U | sepmpx sews ap ojeidwos =
0]X8) [8p UQISIASI | B JoL)sod Sepesijuapl Seld ap N | 0]X8) |8p UQISIAGI | B JoL3)sod Sepesijjuapl Seld ap N &
A g A Q
1
1
1
1
1
|
1
! Py
1 1]
oT=u ZT=U ! 0g=U g=u <
SepINoXa SENI 3p LN S3UBINS3I 3P UQISINGI B B J0u31S0d Sepealjnuap! Seld ap N I |sepinpxe sew ap N S3UBWINS3! 3P UQISIAGI B| B J0uU3150d Sepealjnuap! Seld ap N 72}
[e}
) i 5
1
1
1
i
2z=u i ge=u
1=u opeloose saded uis ! p=u opeioose Jaded uis o
SEPINIOX® SEUD 3P N seno A sopeoydnp Jeweasap ap ofian| sepeaynuap! Seld ap N [ seyo A sopeayjdnp reneasap ap ofian| sepeayiuap! SeNo ap N o
Y ! =4
i g
! 8
gz=u ! Le=U o
S0jep ap Saseq Se| U3 SeprIYNUAP! SED 3P N ! SoJep ap Saseq Se| ua SepEIYRUaP! SEND 3p N 5
1
1
]
1
1
1
1
1
]
1
1
1



29

7.2 Descripcion de los articulos

De los 14 articulos seleccionados para la revision, el 57% eran estudios de casos y
controles, mientras que los demas incluian estudios observacionales, de cohorte y
transversales. Estados Unidos fue el pais con el mayor nimero de publicaciones,
aportando cinco articulos. En cuanto a la distribucion geogréfica del resto, Asia
contribuy6é con cuatro articulos y Europa con tres. Solo se identificé un articulo
proveniente de Latinoamérica, especificamente de Cuba, sin ninguna contribucion
de Chile. La mayoria de los estudios se llevaron a cabo en sus respectivos paises
de origen, y las poblaciones estudiadas también eran predominantemente locales,
lo que refleja la diversidad geogréfica y cultural en la investigacion sobre este tema.

La mayoria de las investigaciones se realizaron en universidades, representando el
71% del total, mientras que el resto se llevdé a cabo en centros oncol6gicos o
institutos de oncologia, particularmente en investigaciones realizadas antes del afio
2012.

La mayor parte de la literatura revisada data de 2012 en adelante, evidenciandose
una escasez de publicaciones en afios anteriores. Sin embargo, se observo un peak
significativo de investigacion entre 2000 y 2003 sobre la relacion entre précticas
sexuales y cancer oral. Este aumento fue impulsado por un esfuerzo coordinado del
Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cancer para llevar a cabo un
estudio internacional multicéntrico. Antes del afio 2000, la investigacion en este
tema era limitada, destacando solo un estudio de 1992 que fue excluido de esta

revision por no cumplir con los criterios de inclusion.

Aunque la mayoria de los estudios se enfocan en evaluar el comportamiento sexual
de los pacientes, pocos definen explicitamente qué consideran como actividad
sexual o desglosan las actividades evaluadas. Mientras todos los estudios
incluyeron evaluaciones sobre la practica del sexo oral, solo uno proporcion6
detalles especificos sobre otros tipos de practicas implicadas en este tipo de

actividad sexual, como las préacticas de ingestion.
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7.3 Calidad de la evidencia

La calidad de los articulos incluidos se evalud utilizando el Instrumento de Calidad
de los Estudios de Investigacion en Educacion Médica (MERSQ)I). Este instrumento
evalla seis dominios: disefio del estudio, tipo de muestra, tipo de informacion
utilizada, validez de la informacion, analisis de datos y tipo de resultado. Cada
dominio puede recibir una puntuacion maxima de 3 puntos, sumando un total de 18
puntos. Se establecié un umbral de calidad de 9 puntos como minimo para la

inclusion de los articulos en la investigacion.

Todos los articulos evaluados superaron este umbral minimo, por lo que ninguno
fue descartado por criterios de calidad. Los puntajes totales variaron entre 9,5 y
16,25 puntos, con un promedio de 13,48 puntos. Segun Reed y cols., alcanzar la
puntuacion maxima de 18 puntos es extremadamente dificil, indicando que los
articulos en esta revision oscilan entre calidad moderada y alta. De hecho, el 57%
de los articulos obtuvieron mas de 14 puntos, categorizandolos de alta calidad.

Entre las fortalezas destacadas en los estudios evaluados, se incluye que la mayoria
son investigaciones multicéntricas que emplearon informacién objetiva y validada
mediante instrumentos estandarizados. Sin embargo, el dominio relacionado con la
tasa de respuesta presentd variabilidad, con algunos autores no reportando estas

tasas o proporcionando detalles poco claros.

En esta revision sistemética cualitativa, no se llevé a cabo un analisis estadistico.
Sin embargo, el andlisis cualitativo y los resultados obtenidos fueron considerados
apropiados. Estuvieron orientados principalmente a establecer una base de
conocimiento general sobre el tema, dado el limitado cuerpo de evidencia

previamente disponible.
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7.4 Resultados obtenidos de la literatura

Los resultados de la revision de literatura sobre la relacion entre el sexo oral, el Virus
del Papiloma Humano (VPH) y el cancer oral fueron variados y se encuentran
detallados en la Tabla 3. Varios estudios se enfocaron en explorar el sexo oral como
un posible método de transmision del VPH y su asociacion con el aumento del riesgo
de cancer oral. De estos, tres estudios confirmaron una relacion de riesgo positiva
entre la infeccion por VPH y el cancer oral, atribuida a las practicas de sexo oral.
Sin embargo, estos estudios también destacaron problemas potenciales como la
clasificacion erronea de las areas estudiadas y la confusion entre cancer oral y

cancer orofaringeo.

En contraste, un estudio reconoci6 una relacion entre el riesgo de infeccion por VPH
y la practica de sexo oral, pero no establecié una conexion directa entre el sexo oral

y el aumento del riesgo de cancer oral.

Ademas, cinco estudios se centraron especificamente en investigar la conexion
directa entre la practica de sexo oral y el cancer oral. De estos, cuatro no
encontraron una relacién significativa, mientras que un estudio identific6 una

correlacién positiva y significativa, pero inicamente en hombres.



Tabla 3. Articulos seleccionados.

N Titulo Autor Afo Pais Tipo de Grupo de Objetivo Resultados/Conclusiones URL/doi
estudio estudio
1 | Oral hygiene, | R Talamini, 2000 Italia Estudio Pacientes con | Determinar la fuerza de la | No se encontré ninguna tendencia en el | https://pubmed.n
dentition, sexual | S Vaccarella, F Casos y | cancer de | asociacion  entre  los | riesgo de cancer oral en relacion con el | cbi.nlm.nih.gov/1
habits and risk of | Barbone, controles cavidad oral, | factores de riesgo | numero de parejas sexuales a lo largo 1027440/
oral cancer. | A Tavani, orofaringeo o | potenciales (tabaquismo, el | de la vida, parejas que fueran %02%%/0 1398
*Parte de estudio | C La Vecchia, R ambos, previoa | consumo de alcohol, | prostitutas, sexo oral o relaciones
internacional de | Herrero, tratamiento alimentacion, uso de | homosexuales. Sin embargo, la falta de
cancer y VPH. N Mufioz, oncoldégico. prétesis, uso de enjuague | influencia de varios indicadores de
S Franceschi bucal, falta de chequeos | habitos sexuales no refuta per se un
bucales periédicos, pérdida | posible papel del VPH en la etiologia del
dentaria, enfermedades de | cancer oral y orofaringe. Otras rutas no
transmision sexual y | sexuales de transmision podrian estar
habitos sexuales) y el | involucradas y/lo el VPH esta
cancer oral. involucrado solo en una pequefia
proporcion de los canceres orales.
2 | Risk factors for | L Fernandez Garrote, | 2001 Cuba Estudio Pacientes con | Determinar la fuerza de la | No se encontr6 relacion entre los | 10.1054/
cancer of the oral | R Herrero, RM Ortiz Casos y | céncer de | asociacion entre los | indicadores de actividad sexual, | bjoc.2001.1825
cavity and oro- | Reyes, controles cavidad  oral, factore; de r@esgo in,cluyendo el sexo pral, y el riesgo 'de
pharynx in Cuba. | S Vaccarella, orofaringeo o potenciales  (tabaquismo, | cancer oral. El nimero de parejas
*parte de estudio | 3 Lence Anta L ambos, previo a consumo de . alcohol, sexuales que eran,prostltutas, ent_re ]95
. . ' N habitos alimentarios, | hombres, mostr6 wuna asociacion
internacional  de | Ferbeye, tratamiento higiene oral, denticion, | inversa significativa con el riesgo de
cancery VPH. N Mufioz, oncolégico. habitos sexuales y | céncer oral.
S Franceschi enfermedades de
transmision sexual) y el
cancer oral y orofaringe en
Cuba.
3 | Oral cancer in | T Rajkumar, H Sridhar, | 2002 India Estudio Pacientes con | Evaluar la importancia | No se encontré ninguna tendencia en el | https:/pubmed.n
Southern  India: | P Balaram, S Casos y | cancer de | relativa de diferentes | riesgo de cancer oral en relacién conlos | chi.nlm.nih.gov/1
the influence of | Vaccarella, \% controles cavidad oral, | factores de riesgo, incluida | antecedentes de por vida de verrugas 2671537/ .
body size, diet, Gajalakshmi, previo a | ladieta, el tamafio corporal, | cutaneas, lesiones herpéticas, %‘%
infections and | A Nandakumar, K tratamiento las infecciones y las | candidiasis, numero de parejas 4707
sexual practices. Ramdas, R Jayshree, oncoldgico. practicas sexuales, sobre el | sexuales, nimero de matrimonios o | =~

*Parte de estudio
internacional de
céancery VPH.

N Mufioz, R Herrero,
S Franceschi, E
Weiderpass

cancer de cavidad bucal en
hombres y mujeres

edad del primer matrimonio y uso de
servicios de prostitutas. Sin embargo, lo
hombres que practicaban sexo oral
frecuentemente tenian un mayor riesgo
de cancer oral en comparacién con
aquellos que no lo practican. Aunque las
mujeres  presentaron la  misma
tendencia, las muestras eran
demasiado acotadas para determinar
una relacion de riesgo.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11027440/%2010.1054/%20bjoc.2000.1398
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11027440/%2010.1054/%20bjoc.2000.1398
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11027440/%2010.1054/%20bjoc.2000.1398
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11027440/%2010.1054/%20bjoc.2000.1398
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11027440/%2010.1054/%20bjoc.2000.1398
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671537/%2010.1097/01.cej.0000062796.86004.7c
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671537/%2010.1097/01.cej.0000062796.86004.7c
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671537/%2010.1097/01.cej.0000062796.86004.7c

Titulo Autor Afio Pais Tipo de Grupo de Objetivo Resultados/Conclusiones URL/doi
estudio estudio
Human Rolando Herrero, | 2003 9 paises | Estudio Casos | Pacientes con | Evaluar la asociacion | El VPH parece desempefiar un papel | https://pubm
Papillomavirus Xavier Castellsagué, (Italia, y controles cancer de | entre cinco marcadores | etiolégico definido en una fraccion | ed.nchi.nim.
and Oral Cancer: | Michael Pawlita, Espafia, cavidad oral, | de infeccion por VPHy | sustancial de los canceres de | nih.gov/1465
The International | Jolanta Lissowska, Irlanda  del orofaringeo o | cénceres de la cavidad | orofaringe y posiblemente en un | 2239/
Agency for | Frank Kee, Prabda Norte, ambos, previo a | oral y la orofaringe | pequefio subgrupo de canceres de la | 10.1093/jnci/
Research on | Balaram, Polonia, tratamiento (ADN del VPH en | cavidad bucal. Esta asociacién puede | djg107
Cancer Thangarajan India, Cuba, oncoldgico. muestras de biopsia, | indicar que una pequefia fraccion de
Multicenter Rajkumar, Hema Canada, ADN del VPH encélulas | las lesiones de la cavidad bucal estan
Study. *Parte de | Sridhar, Barbara Australia y exfoliadas y | relacionas con el VPH.Sin embargo,
estudio Rose, Javier Pintos, Sudan) anticuerpos contra | esto también puede deberse a una
internacional de | Leticia Ferna'ndez, VPH16 L1, E6y E7). clasificacion errénea del sitio del
cancery VPH. Ali Idris, Maria José tumor.
Sa’'nchez,
Adoracio’n Nieto,
Renato Talamini,
Alessandra Tavani, F.
Xavier Bosch, Ulrich
Reidel, Peter J. F.
Snijders, Chris J. L.
M. Meijer, Raphael
Viscidi,
Nubia Mufioz, Silvia
Franceschi
Risk Factors for | Kulchaya Loyha, | 2012 | Thailandia Estudio Casos | Pacientes con | Determinar la fuerza de | Los resultados no determinaron una | https:/pubme
Oral Cancer in | Patravoot y controles cancer oral | la asociacién entre los | asociacion significativa entre el riesgo | d.ncbi.nlm.nih.
Northeast Vatanasapt, recientemente factores de riesgo | de cancer oral y el nUmero de parejas gov/23244115
Thailand. Supannee Promthet, diagnosticados. potenciales sexuales, uso de condones o la L
: - ) 10.7314/APJC
Donald (tabaquismo, el | practica de sexo oral. Sin embargo, | p5912.13.10.
Maxwell Parkin consumo de alcohol, | solo una cuarta parte de los sujetos | 5087
masticacién de buyo y | admitieron tener mas de una pareja T
practica de sexo oral)y | sexual, y el sexo oral fue
el cancer oral. relativamente poco comun.
Examining the | Thanh Cong Bui, | 2013 Estados Estudio Participantes de | Examinar la relacion | Ser hombre, fumar, beber alcohol, | https:/pubme
Association Christine M. Unidos observacional | la Encuesta de | entre la infeccién oral | consumir marihuana, tener | d.ncbi.nim.nih.
between Oral | Markham, Michael transversal salud nacional y | por VPH y la salud | experiencia de sexo oral en la vida y gov/23966202
Health and | Wallis Ross, and examen de | bucal, y examinar el | tener mdltiples parejas de sexo oral 110.1158/1940-
OralHPV Patricia Dolan Mullen nutricion  2009- | efecto interactivo de la | en la vida y en el dltimo afio se 6207.CAPR-
Infection. 2010, con datos | salud bucal, el | asociaron significativamente con una | 13.0081

de infeccién por
VPH, salud oral
o salud sexual
reportados.

tabaquismo y el sexo
oral sobre la infeccion
oral por VPH.

mayor probabilidad de infeccién por
VPH oral.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/14652239/%2010.1093/jnci/djg107
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23244115/%2010.7314/APJCP.2012.13.10.5087
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23244115/%2010.7314/APJCP.2012.13.10.5087
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23966202/%2010.1158/1940-6207.CAPR-13-0081
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23966202/%2010.1158/1940-6207.CAPR-13-0081
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23966202/%2010.1158/1940-6207.CAPR-13-0081
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23966202/%2010.1158/1940-6207.CAPR-13-0081
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23966202/%2010.1158/1940-6207.CAPR-13-0081
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23966202/%2010.1158/1940-6207.CAPR-13-0081

Titulo Autor Afo Pais Tipo de Grupo de Objetivo Resultados/Conclusiones URL/doi
estudio estudio

Cumulative Audrey F. Saftlas , | 2013 Estados Estudio Casos | Mujeres Evaluar el riesgo de | Los resultados no determinaron | https:/pubm
exposure to | Linda Rubenstein, Unidos y controles primiparas que | preeclampsia asociado con | un riesgo variable de | ed.ncbi.nim.
paternal seminal | Kaitlin Prater, Karisa tenian una | la exposicion al liquido | preeclampsia basado en la nih.gov/240
fluid prior to | K.Harland, notacion de | seminal paterno por via oral | exposiciéon al liquido seminal 1371%51/6/' -
conception and Elizabeth Field, “embarazo- y vaginal, evaluando indices | oral. Las mujeres que practicaron —LI_20'13.07.C.JOI
subsequent risk | Elizabeth W. Triche hipertension de exposicion acumulativa, | sexo oral con el padre delbebéy | g
of preeclampsia. inducida” o | teniendo en cuenta la | tragaron liquido seminal vs las |

“eclampsia” en | frecuencia de los actos | que no lo hicieron tuvieron el

una casilla de | sexuales, el tipo de acto | mismo riesgo de preeclampsia.

verificacion que | sexual, las formas de

enumera las | anticonceptivo utilizado

condiciones durante el transcurso de la

maternas y que | relaciéon y las cantidades

dieron a luz a un | relativas de semen ingerido.

nacido vivo.
Oral Human | Gypsyamber 2014 Estados Estudio de | Pacientes con | Evaluar la prevalencia de | Los resultados demostraron que | https:/pubm
Papillomavirus D'Souza, Neil D. Unidos cohorte cancer VPH oral entre pacientes | la mayoria de las parejas de | €d.ncbi.nim.
(HPV) Infection | Gross, Sara |. Pai, prospectivo orofaringeo con céancer orofaringeo y | pacientes con carcinoma | Dih.qov/247
in Robert Haddad, incidente con | VPH positivo, y sus parejas. | orofaringeo de células IgleZZOIJC
HPV-Positive Karen S. Anderson, pruebas escamosas positivos a VPH no ml
Patients With | Shirani Rajan, tumorales  que tienen ningin ADN de VPH oral | 327
Oropharyngeal Jennifer Gerber, indicaban detectable. Esto sugirié que la | =
Cancer Maura L. Gillison, and positividad para transmisiéon oral-oral (es decir,
and Their | Marshall R. Posner el VPH, y sus besos) es rara y/o que la mayoria
Partners. parejas. de las parejas  eliminan

eficazmente cualquier infeccion
activa a la que estén expuestas.

Maternal—fetal Elizabeth W. Triche, | 2014 Estados Estudio Casos | Mujeres Examinar las asociaciones | La evidencia fue consistente en | https:/pubm
HLA sharing and | Karisa K. Harlandb, Unidos y controles primiparas que | entre el intercambio de HLA, | cuanto a que el intercambio de | €d.ncbi.nim.
preeclampsia: Elizabeth H. Fieldd, tenian una | la exposicién al semen y la | HLA materno-fetal se asoci6 con nih.gov/239
Variation in | Linda M. Rubensteinf, notacion de | preeclampsia. la preeclampsia en un patron 98333/
effects by | Audrey F. Saftlasf embarazo- influenciado por la exposicién 2013.06.00
seminal fluid hipertensién vaginal previa al liquido seminal |
exposure in a inducida” o paterno. o
case—control “eclampsia” en
study of una casilla de
nulliparous verificacion que

women in lowa.

enumera las
condiciones
maternas y que
dieron a luz a un
nacido vivo.
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N Titulo Autor Afo Pais Tipo de Grupo de Objetivo Resultados/Conclusiones URL/doi

estudio estudio

10 | Evaluation of | Kalina Owczarek, | 2015 Polonia | Estudio Participantes del | Evaluar los factores de | Las mujeres que participaron en el programa | https://pubm
risk factors for | Anna Jatocha- observacional programa de | riesgo del cancer oral y | de prevencién tenian en su mayoria entre 51y | ed.ncbi.nlm.
oral cavity and | Kaczka, Marzena transversal prevencion del | orofaringeo como parte | 60 afios o0 mas de 60 afios (71,2%). En los | nih.gov/268
oropharynx Bielinska, Joanna cancer de | del programa de | hombres, el porcentaje de participantes entre | 60603/
cancers in | Urbaniak, cabeza y cuello | prevencion del cancer | 51y 60 afios 0 mas de 60 afios fue del 57,9%. | 10.5604/00
patients under | Jurek Olszewski en Lodz. de cabeza y cuello en | Este rango de edad es un factor de riesgo para | 306657.118
the Lodz. el cancer oral y orofaringeo. En este estudio, la | 2713
week activity mayoria de hombres y mujeres tenian entre 1y
program of 3 parejas sexuales: 78,9% y 60,55%,
head and neck respectivamente. El 45% de las mujeres y el
cancers 60,5% de los hombres practicaban sexo oral,
prevention in de los cuales la mayoria tenia entre 1 y 3
Lodz. parejas (95,8% y 70,0% para mujeres y

hombres, respectivamente).

11 | Oral human | Fa Chen, Lingjun | 2016 China Estudio Casos | Pacientes chinos | Evaluar los efectos de | Segin los resultados, la primera relacién | https:/pubm
papillomavirus | Yan, Fenggiong Liu, y controles Han con | la infeccion por VPH, | sexual antes de los 22 afios y la practica de | ed.ncbi.nlm.
infection, Jiangfeng Huang, Carcinoma oral | los comportamientos | sexo oral no aumentaron significativamente el | nih.gov/277
sexual Fangping Liu, de células | sexuales y su posible | riesgo de carcinoma oral de células escamosas | 88480/
behaviors and | Junfeng Wu,Yu Qiu, escamosas interaccion en el riesgo | (OSCC). Sin embargo, la prevalencia del sexo | 10.1016/.jc
risk of | Xiaoyan Zheng, Lin primario con | de Carcinoma oral de | oral en diferentes grupos demogréficos de los | v.2016.10.0
oralsquamous Cai, Lisong Lin, confirmacién células escamosas con | sujetos del estudio fue muy baja. No hubo | 11
cell carcinoma | Baochang He histolégica, de | ajustes por posibles | interaccion multiplicativa significativa entre el
in southeast of entre 20 y 80 | factores de confusiéon | VPH 16/18y el sexo oral para el OSCC, vs con
China: A case- afos. en el sureste de China. la edad del primer coito. En el presente estudio,
control study. los adultos jévenes tenian méas probabilidades

de tener una infeccion oral por VPH y un mayor
riesgo de OSCC.

12 | Significant Miren Taberna, | 2017 Estado Estudio de | Pacientes de 18 | Explorar los efectos del | Los pacientes VPH positivos realizaron sexo | https://pubm
Changes in | Ronald C. Inglehart, s cohorte afios 0 mas con | diagnéstico y | oral significativamente (p < 0,01) con mayor | ed.ncbi.nim.
Sexual Robert K. L. Pickard, Unidos prospectivo diagnéstico de | tratamiento del | frecuencia que los pacientes VPH negativos. | nih.gov/281
Behavior After | Carole Fakhry, Amit Carcinoma de | Carcinoma oral de | Besar fue el inico comportamiento sexual sin | 95638/

a Diagnosis of | Agrawal, células células escamosas | una disminucién significativa en la frecuenciaa | 10.1002/cnc
Human Mira L. Katz, Maura L. escamosas de | VPH positvo y VPH | los 6 meses. Por el contrario, la conducta | r.30564

Papillomavirus
-Positive and
Human
Papillomavirus
-Negative Oral
Cancer.

Gillison

cavidad oral u
orofaringe, que
describieron
tener pareja
actualmente.

negativo sobre el estrés
de las relaciones y el
comportamiento sexual
posteriores.

sexual con el cambio méas pronunciado fue el
sexo oral. Aproximadamente la mitad de los
participantes en el estudio actual expresaron
preocupacion por la transmision del VPH a
través del sexo oral y vaginal, pero pocos
expresaron preocupacion por la transmision a
través de besos o contacto no sexual. Sin
embargo, pocos pacientes informaron un
mayor uso de métodos de barrera para el sexo
vaginal u oral después de su diagnéstico.
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N Titulo Autor Afo Pais Tipo de Grupo de estudio Objetivo Resultados/Conclusiones URL/doi
estudio
13 | Oral Human | Elena M. Varoni, | 2020 Italia Estudio Pacientes Investigar la frecuenciade | Antes y después del diagnéstico de | https:/pu
Papillomavirus | Niccolo Lombardi, observacion | sobrevivientes de | lainfecciénoral porVPHYy | OSCC, la mayoria de los pacientes | bmed.ncb
(HPV) and | Roberto Franchini, al cancer oral, con edad | los habitos sexuales de | informaron un "uso raro" similar de i.nlm.nih.
sexual Fiorella D’Amore, transversal maxima de 45 afios al | una cohorte italiana de | protecciones durante las practicas de sexo | gov/3287
behaviors in a | Valentina  Noviello, momento del | sobrevivientes de cancer | oral. Los resultados demostraron la 1033/
young cohort | Barbara Cassani, diagnostico, remitidos | oral, que recibieron el | ausencia de ADN de VPH en una cohorte | 10.1111/0
of oral cancer | Laura Moneghini, entre 1994y 2016 ala | diagnéstico a una edad | italiana de jévenes sobrevivientes de di.13622
survivors. Andrea Sardella, Clinica de Medicina | temprana (antes de los 45 | céancer oral y un papel controvertido de los
Giovanni Lodi bucal de la facultad | afios). comportamientos sexuales. Se concluyé
de odontologia de la que hay una necesidad de dilucidar méas a
Universita degli Studi fondo la carcinogénesis oral y los factores
di Milano. de riesgo en pacientes jovenes afectados
por cancer oral.
14 | Molecular Sadia Minhas, | 2022 Pakistan Estudio Mujeres casadas | Evaluar los genotipos | Este estudio no encontr6 ninguna | https://pu
characterizatio | Muhammad Kashif, observacion | sexualmente activas | orales de VPH de alto | asociacién significativa entre la infeccion | bmed.ncb
n and risk | Zobaria Rehman, al gque no estuvieran | riesgo y sus factores de | oral por VPH de alto riesgo y el nimero de | i.nlm.nih.
factors of oral | Muhammad Idree, transversal embarazadas o | riesgo asociados entre las | parejas sexuales a lo largo de la vida. Los | gov/3564
high-risk Farheen Ansari inmunocomprometida | mujeres con problemas | resultados de este estudio revelaron que | 4904/
human S, Y que no tuvieran | ginecolégicos generales | la alteracion en el ambiente bucal debidoa | 10.1002/
papillomavirus antecedentes de | que acuden al hospital | conductas sexuales predispone a la | mv.27893
among cancer oral o cervical | gubernamental de | infeccién oral por VPH de alto riesgo.
females in o tratamientos de | atencion terciaria de | Estudios anteriores informaron una
Punjab, radioterapia o | Lahore, Pakistan. | asociacion significativa entre VPH oral
Pakistan. guimioterapia. Ademas, explicar la | positivo y el sexo oral. Los resultados de
asociacion entre la | este estudio verificaron esta asociacion.

infeccién oral por VPH de
alto riesgo y el
comportamiento sexual, y
dilucidar el estado actual
de la infeccién oral por
VPH de alto riesgo y el
comportamiento  sexual
en Pakistan.

Ademéas, se mostr6 un  riesgo
significativamente mayor de VPH oral de
alto riesgo en quienes practicaban sexo
oral que en quienes no participaban en
esta actividad sexual.

Por su parte, los besos a boca abierta
también son un factor de riesgo importante
para la infeccion por VPH oral en ambos
sexos y una ruta importante para la
transmision del VPH.
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8. DISCUSION

El cancer oral, clasificado como el decimotercer cancer mas comun, representa casi
el 2% de la carga mundial de cancer y es considerado la principal causa de
fallecimiento por enfermedad oral a nivel mundial (Heller y cols., 2023; Kocarnik y
cols., 2022). Este tipo de cancer es un importante problema de salud publica debido
a su alta letalidad, discapacidad y capacidad para causar desfiguracion. Se han
identificado factores de riesgo etiologico especificos, como el tabaco, el alcohol y la

dieta, los cuales son modificables.

Desde su identificacion, equipos médicos han podido estratificar de mejor manera
el riesgo de los pacientes, ayudando a promover el abandono de practicas de riesgo
y la adopcién de habitos de vida saludables. A su vez, se han realizado esfuerzos
aplicando recursos a contextos locales, en entendimiento con conocimientos
culturales locales y especificos asociados a un alto riesgo de desarrollo de cancer
oral, como es la masticacibn de Buyo en Asia o0 uso de puros o pipas en
Latinoamérica. A pesar de la disminucion general de estas practicas, las tasas de
cancer oral en pacientes no fumadores estan en aumento, con mayor probabilidad
de afectar a pacientes jovenes (<50 afios) (Heller y cols., 2023; Hussein y cols.,
2017). Esto destaca la importancia de considerar otros factores en la carcinogénesis

del cancer oral.

Las crecientes tasas de incidencia del cancer oral se han atribuido en parte a
cambios en los factores de riesgo, como factores metabdlicos, conductuales,
ambientales y ocupacionales, entre los cuales se han destacado los cambios en el
comportamiento y las practicas sexuales (Martin-Hernan y cols., 2013). Aunque este
tipo de cancer solia asociarse principalmente con personas mayores y se observaba
predominantemente en hombres durante la sexta y séptima décadas de la vida,
después de afios de abuso de tabaco y alcohol, en las dltimas tres décadas ha
aumentado el nimero de diagndsticos en personas mas jovenes, con una edad de
inicio inferior a los 40-45 afos. Es notable que el patréon demografico de esta
enfermedad entre los pacientes jovenes difiere en cuanto a los factores etioldgicos

y el sexo (Hussein y cols., 2017).
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Es por esta razon que se decidio indagar acerca de la asociacion entre la
ororecepcion del fluido seminal y el riesgo de desarrollar cancer oral, considerando
que el sexo oral es una de las practicas sexuales mas comunes entre la poblacion
joven y que a su vez esta asociado a otros factores de riesgo como la infeccion del

Virus del Papiloma Humano (Heck y cols., 2009; Saini y cols., 2010).

El objetivo de la presente revision fue determinar la asociacion entre la ororecepcion
de fluido seminal y el riesgo de desarrollar cancer oral en personas jévenes de 18 a
36 afos. Sin embargo, el algoritmo inicial relacionado con "Semen" o "Seminal fluid"
resulté ser un factor confuso en la obtencion de resultados precisos, principalmente
debido a su falta de especificidad. La mayoria de los resultados obtenidos al incluir
este algoritmo se desviaron del objetivo del estudio, centrdndose en la relacién entre
el fluido seminal y el cancer cervical u otros temas médico-ginecolégicos. A pesar
de haber utilizado todos los algoritmos de busqueda determinados en la segunda
fase, ninguna busqueda en la literatura cientifica arrojo resultados especificos que

respondieran a la pregunta de investigacion.

Esta investigacion produjo resultados variados pero relevantes para el objetivo del
estudio. Aunque los estudios fueron escasos, se categorizaron como de alta calidad.

En su mayoria la literatura revisada data de 2012 en adelante, evidenciandose una
escasez de publicaciones en afios anteriores. Sin embargo, se observo un peak
significativo de publicaciones entre 2000 y 2003 sobre la relacion entre practicas
sexuales y cancer oral. Esta tendencia sugiere que, aungue la investigacion reciente
ha aumentado, hubo un interés notable en el tema a principios de los 2000, lo que

puede indicar fluctuaciones en la atencion investigativa a lo largo del tiempo.

La mayoria de los estudios abordaron la relacion entre la practica del sexo oral y el
riesgo de desarrollar cancer oral de manera indirecta. Principalmente, identificaron
el sexo oral como un mecanismo de transmision del VPH, el cual es potencialmente
cancerigeno, en lugar de considerar la practica del sexo oral en si misma como un

factor etioldgico individual relevante (Heck y cols., 2009).
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Los indices de habitos sexuales mas comunmente evaluados fueron el historial de
Infecciones de Transmision Sexual (ITS), la cantidad de parejas sexuales en la vida,
las practicas de sexo oral y la edad de la primera experiencia sexual. Algunos
estudios también evaluaron de manera aislada experiencias sexuales
homosexuales, experiencia sexual con prostitutas, practicas ingestivas, practicas de
besos a boca abierta, uso de métodos de proteccion de barrera y cantidad de
parejas sexuales orales. Sin embargo, estos indices no fueron evaluados de manera
transversal en todos los estudios, lo que dificulta determinar un consenso sobre los
habitos sexuales que influyen en un aumento del riesgo de cancer oral. Esta
dificultad y heterogeneidad en los indices evaluados ya habia sido declarada
previamente en el estudio de Farsi y cols., 2015. Ademas, es posible que los
indicadores comunmente considerados no logren capturar dominios importantes del
comportamiento sexual relacionados con el riesgo de cancer oral. Aunque la
practica del sexo oral fue documentada en muchos estudios, pocos estudios han
considerado el niumero de parejas sexuales orales, que puede ser mas relevante

para la evaluacion de adquisicion del VPH o riesgo de cancer oral.

Adicionalmente, la falta de acuerdo en cuanto a los indicadores de habitos sexuales
a considerar deja sin estudio practicas de alta prevalencia que muchas veces no
son concebidas como practicas de riesgo y que no implican un uso cotidiano de
meétodos de barrera, dentro de esto se destacan los besos de boca abierta y las

practicas de ingesta, comprendidas dentro del sexo oral.

Segun nuestros resultados, los besos a boca abierta se han determinado como un
factor de riesgo importante para la infeccién por Virus de Papiloma Humano (VPH)
oral de alto riesgo en ambos sexos, y se considera una ruta importante para la
transmision del VPH (Minhas y cols., 2023). Sin embargo, en una cohorte de
pacientes diagnosticados con cancer de cabeza y cuello, pocos expresaron
preocupacion por la transmision a través de besos o contacto no sexual.
Sorprendentemente, este fue el inico comportamiento sexual que no experimento
una disminucion significativa posterior al diagnostico de cancer. Por otro lado, la

mitad de los participantes en el mismo estudio expresaron preocupacion por la
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transmision del VPH a través del sexo oral, y esta fue la conducta con la mayor
disminucién posterior al diagndstico. A pesar de ello, esto no se tradujo en un mayor
uso de métodos de barrera, ya que pocos pacientes informaron un aumento en su
utilizacion para el sexo oral después del diagnostico (Taberna y cols., 2017; Varoni
y cols., 2021). Esto es concordante con la literatura previa, Halpern-Felsher y cols.,
en 2005 declaré que, a pesar de la prevalencia de estas précticas, el uso de
métodos de barrera de proteccion en las practicas no coitales y de sexo oral es
notoriamente bajo, debido a la percepcion de seguridad por parte de las personas

en estas practicas, percibiendo poco o ningun riesgo resultante de practicarlo.

Las practicas de ingestion pueden estar involucradas en el contexto del sexo oral y
han sido objeto de discusion reciente, principalmente debido a su posible influencia
en la tolerancia inmune del receptor seminal. Se ha sugerido que una ruta bien
conocida para inducir la tolerancia inmune es a través de la exposicion oral,
posiblemente porque el intestino tiene una absorcibn mas adecuada en ausencia de
un ambiente inflamatorio (Brandtzaeg, 1996; Sosroseno, 1995). Estudios previos
han sugerido la influencia positiva de la recepcion oral de fluido seminal debido a su
alto contenido de factores inmunoregulatorios, como citoquinas, hormonas y
antigenos solubles leucocitarios humanos (HLA), en episodios de preeclampsia o
aborto. Sin embargo, nuestros resultados no fueron coincidentes con estos
hallazgos, ya que encontramos que las mujeres expuestas a la ingesta de liquido
seminal tuvieron el mismo riesgo de preeclampsia que aquellas que no estuvieron
expuestas. Esto podria deberse a que en estudios previos no se evaluaron la
exposicion vaginal paralela a la exposicion oral y el uso de métodos anticonceptivos,
lo que podria haber actuado como factores confundentes (Koelman y cols., 2000;
Meuleman y cols., 2019; Politch y cols., 2007, Saftlas y cols., 2014).

Dentro de nuestros resultados no se obtuvieron estudios epidemiolégicos que
evaluaran de manera especifica los efectos del fluido seminal en los tejidos orales,
ni tampoco la relevancia de las practicas de ingesta en relacion con el cancer oral.
Es por esto que no fue posible clarificar los potenciales efectos protectores o de

riesgo que presenta el tejido seminal en otros tejidos, y que potencialmente podrian
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presentarse en relacion a los tejidos orales. La ponderacion final de estos factores

y su efecto en la cavidad oral ain es materia de estudio para investigaciones futuras.

Si bien el VPH es reconocido como una infeccién de transmision sexual los
indicadores de habitos sexuales evaluados en nuestros resultados, tales como
namero de parejas sexuales en la vida, uso de condon, sexo oral, practicas
homosexuales 0 sexo con prostitutas no fueron consistentes en cuanto a su relacion
con el posible riesgo de infeccion por VPH. Los estudios desarrollados en el
continente asiatico tuvieron una tendencia a no encontrar una relacion significativa
entre las practicas sexuales y la infeccién por VPH, y por consecuencia en el
desarrollo de cancer oral. Esto puede deberse a que la prevalencia de ciertas
practicas, como sexo oral o relaciones multiples durante la vida son escasas en este
tipo de poblaciones lo que dificulta un andlisis estadistico exhaustivo en torno al
riesgo, 0 que preguntas relacionadas a habitos sexuales pueden ser sensibles para
la cultura asiatica, por lo que la exactitud en las respuestas podria ser cuestionada
(Chen y cols., 2016; Loyha y cols., 2012; Rajkumar y cols., 2003). Sin embargo,
estos resultados son concordantes con la literatura previa en cuanto a estas
practicas. Meston y Ahrold, 2010 evaluaron previamente las diferencias generales
en las practicas sexuales normativas en poblaciones sanas euroamericanas,
asiaticas e hispanas, en donde detallaron que en particular las personas asiaticas
informaron niveles mas conservadores de experiencia sexual y frecuencia de
comportamientos sexuales, mostrando una menor prevalencia de la practica de

sexo oral.

Por el contrario, estudios en Estados Unidos y Europa declaran una asociacion de
las préacticas sexuales con la infeccion por VPH, pero son inconsistentes en el
desarrollo de cancer oral. Este fendmeno se explica principalmente debido a que la
falta de influencia de los indicadores de habitos sexuales no refuta por si mismos
un posible papel del VPH en la etiologia del cancer oral u orofaringeo, pero si
pudiera sugerir que estan involucradas rutas no sexuales de transmision de VPH
y/o que el VPH esta involucrado en solo una pequefia proporcién de los canceres

orales (Talamini y cols., 2000).
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La proporcion de estudios con relacion al tema en Latinoamérica es acotada,
obteniendo solo un resultado, especificamente de Cuba, en donde no se encontrd
una relacion entre indicadores de actividad sexual y el riesgo de céancer oral, sin
embargo, destaco el hallazgo de una asociacion inversa significativa de riesgo entre
el nUmero de parejas sexuales que fueran prostitutas y cancer oral. Se desconoce
si esto puede tener relacion con una tolerancia inmunoldgica por exposicion
acumulativa, como se ha planteado en la literatura previamente (Doncel y cols.,
2014; Abdulhaqq y cols., 2016), o si el acceso a trabajadoras sexuales podria ser
un factor inespecifico asociado a la riqueza economica y la capacidad de pago por

estos servicios.

Dentro de los resultados obtenidos se destaca que se encontré una relacion positiva
entre el riesgo de cancer oral y hombres que practican sexo oral en comparacion
con aquellos que no lo practican. No se pudo determinar una relacién de riesgo en
cuanto a mujeres, ya que el tamafio muestral en estas categorias fue muy limitado
(Rajkumar y cols., 2003). Esto es concordante con los resultados encontrados en la
literatura previa, que ha demostrado que los hombres son mas propensos a tener
una mayor cantidad de parejas sexuales y sexo oral que las mujeres, ambas
consideradas practicas de riesgo para cancer oral (Castafieda-Avila y cols., 2021;
D’Souza y cols., 2014; Rettig y cols., 2014). Sin embargo, la literatura también
explicita que las diferencias en los comportamientos reportados no explican
completamente las disparidades de género observadas en las tasas de incidencia
del cancer oral. Por ello adicionalmente se ha estimado que realizar sexo oral a una
mujer puede conferir un mayor riesgo de contraer el VPH oral que el sexo oral a un
hombre, debido a una mayor prevalencia de infeccion por VPH entre las mujeres o
al aumento de la carga viral en la mucosa cervical, lo cual podria influir en la
prevalencia de VPH oral en hombres y por consecuencia en el riesgo de desarrollo
de cancer oral. Esta indagacién no se puede realizar con los resultados del estudio
de Rajkumar y cols.,2003, ya que dentro de las practicas evaluadas no se definié si
las practicas sexuales, incluyendo la practica de sexo oral estudiada, consideraban
practicas homosexuales hombre a hombre u otro tipo de practicas desarrolladas

durante el acto, como las préacticas ingestivas. Adicionalmente, los resultados de
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este estudio no fueron consistentes en relacion con otros posibles indicadores de

habitos sexuales.

El resto de los resultados no obtuvo consenso en cuanto la relacién de riesgo de
cancer oral con el sexo oral, ni practicas de ingesta durante este. Esto debido a que
pocas investigaciones tuvieron como objetivo especifico indagar en esta relacion,
que la prevalencia de sexo oral en las muestras muchas veces fue baja, y que las
practicas de ingesta pocas veces fueron considerado un factor a evaluar dentro de
los estudios. Esta dificultad también ha sido declarada previamente en otros
estudios que han indagado en posibles efectos del sexo oral. Meuleman y cols., en
su estudio publicado en 2019 sobre la relacion del sexo oral con abortos
espontaneos recurrentes, declard la dificultad de obtener informacion detallada y
completa respecto a los habitos sexuales de los participantes. Asi mismo se condice
con los resultados de Farsi y cols., 2015, en el cual no se obtuvo consenso claro de
la influencia de la practica de sexo oral en el riesgo de cancer oral, resaltando que
las asociaciones observadas entre algunos comportamientos sexuales y el cancer
oral podrian atribuirse en parte a efectos de confusion de los habitos
sociodemogréficos y conductuales, y podrian explicarse por un efecto etiologico del
VPH.

Segun nuestros resultados, los adultos jovenes tenian una mayor tendencia a tener
una infeccién oral por VPH y, por ende, un mayor riesgo de carcinoma oral de
células escamosas, lo que podria atribuirse a los cambios en las practicas sexuales
en las ultimas décadas (Chen y cols., 2016). Este hallazgo coincide con lo
encontrado por Minhas y cols. (2023), quien revel6 que la alteracién en el ambiente
bucal debido a practicas sexuales predispone a la infeccion oral por VPH de alto
riesgo, siendo la prevalencia mas alta entre las edades de 35 y 44 afios. Aunque
este Ultimo estudio no encontré una relacién directa, Gillison y cols. (2012)
informaron patrones de edad bimodales similares, con un peak de prevalencia entre

los 30 y 34 afos.
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Segun la evidencia, los factores de riesgo tradicionales podrian explicar solo una
fraccion de los casos de cancer oral entre los jovenes, sugiriendo la participacion de
otros factores ademas del tabaco y el alcohol (Varoni y cols., 2021). La influencia
del VPH también esta sujeta a investigacion, ya que estudios en sobrevivientes de
cancer oral han mostrado la ausencia de ADN de VPH y un papel controvertido de
las conductas sexuales. Sin embargo, una mayor exposicion a lo largo de la vida al
sexo oral, caracterizada por un mayor numero de parejas sexuales orales (mas de
seis) y una edad mas temprana en la primera relacion sexual, parece estar asociada
con un mayor riesgo de carcinomas de cabeza y cuello relacionados con el VPH.
Estos hallazgos sugieren que el comportamiento sexual, particularmente en relacion
con el sexo oral, desempefia un papel significativo en el riesgo de desarrollar estos
carcinomas (Varoni y cols., 2021).Estos resultados fueron concordantes con los
resultados previos de Hussein y cols., 2017, que mostraron un aumento en la tasa
de incidencia en personas jovenes con una disminucion simultanea del tipo clasico
de cancer oral en pacientes de mayor edad, probablemente como resultado de las
politicas publicas que han orientado a una disminucion en el consumo de tabaco y
alcohol. Adicionalmente, se destac6é que mucho de los pacientes jovenes afectados
por cancer oral no eran ni fumadores ni bebedores, por lo que otros factores serian
los relacionados con el desarrollo de cancer oral en este subgrupo. Si bien tampoco
pudieron destacar ningun carcindgeno especifico, también se declar6 que el
comportamiento sexual podria ser un factor relevante que explicase el aumento de
la infeccion por VPH, y las diferencias de incidencia especifica por género y etnia
del cancer oral. Sin embargo, es evidente la necesidad de realizar mas estudios
para profundizar en la carcinogénesis oral y los factores de riesgo en pacientes

jovenes afectados por cancer oral y sacar conclusiones precisas.

Nuestra investigacion proporciona evidencia que sugiere una posible asociacion
entre la ororecepcién de fluido seminal y un mayor riesgo de cancer oral en jévenes.
Esto es relevante, ya que se sabe que el sexo oral es una practica de alta
prevalencia en este grupo etario, con escaso uso de métodos de protecciéon de
barrera, y siendo muchas veces percibida como una practica sin riesgos. Es

importante, también, que las politicas publicas sean orientadas a una educacion
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sexual temprana y efectiva en los grupos de personas jovenes, realizando
concientizacion de los posibles riesgos implicados dentro de las practicas sexuales,
tanto coitales como no coitales. Sin embrago, es importante reconocer que este
tema sigue siendo objeto de debate y requiere mas estudios para una comprension
completa. Si bien nuestros hallazgos ofrecen una vision inicial basada en los
estudios primarios revisados, es necesario abordar las limitaciones de dichos
estudios, como el tamafio de sus muestras. Ademds, es importante realizar
investigaciones mas amplias y exhaustivas para confirmar y comprender mejor esta

asociacion.

LIMITACION

Dentro de las limitaciones asociadas a este estudio encontramos que soélo se
incluyeron estudios publicados en inglés o espafiol; por lo tanto, se podria esperar

algun sesgo linguistico.

Ademas, la cantidad de articulos disponibles referentes al tema propuesto es
escasa, y ninguno de ellos se relaciona de manera directa con los objetivos

especificos determinados en esta investigacion.

Por otro lado, dentro de las limitaciones de los estudios incluidos se encuentra la
clasificacion errGnea de canceres de la orofaringe como canceres de la cavidad oral,
por lo que podria esperarse de manera transversal este sesgo en el presente

estudio.

Estas limitaciones previamente mencionadas podrian influir en una sobreestimacion
del riesgo de las practicas sexuales ororeceptivas en relacion con el cancer oral, y
a su vez una subestimacion respecto al posible rol protector que el fluido seminal

podria desempefiar dentro de estas practicas.
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Es necesario que futuros estudios esclarezcan los efectos especificos y los
mecanismos bioldgicos implicados en la interaccion del fluido seminal con los tejidos
orales. Ademas, se requiere una investigacion mas detallada sobre la prevalencia y
los patrones de las practicas ororeceptivas en diversas poblaciones para

comprender mejor su impacto en la salud oral.
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9. CONCLUSIONES

La evidencia disponible en su mayoria sugiere una relacion indirecta entre el
riesgo de desarrollo de cancer oral y la practica de sexo oral, principalmente
planteandola como un mecanismo de transmision de VPH y, por ende, su
potencial cancerigeno, en lugar de ser un factor etiologico relevante
individual.

Aungue existen algunos estudios que respaldan la relacién entre el sexo oral
y el desarrollo de cancer oral, estos aun son limitados. Respecto a las
practicas de ingesta, la evidencia es escasa, ya que no hay estudios de
prevalencia ni especificos sobre su posible incidencia en el riesgo de cancer
oral.

La evidencia sugiere que los pacientes jovenes podrian estar expuestos a
factores de riesgo diferentes a los tradicionales, con un mayor énfasis en las
conductas sexuales.

Dada la escasez de evidencia relacionada con el tema hasta la fecha, no es
posible llegar a conclusiones definitivas. Se requiere una mayor investigacion
y estudios especificos para comprender mejor la carcinogénesis oral y los
factores de riesgo en pacientes jovenes, asi como para determinar con
precision la asociacion entre las conductas sexuales, incluidas las practicas

de ingesta durante el sexo oral, y el riesgo de cancer oral.
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