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RESUMEN: Los pacientes pediatricos oncolégicos con frecuencia presentan lesiones orales debido a su neoplasia
o como efecto colateral del tratamiento. El objetivo de este estudio fue comparar la prevalencia de patologias de la mucosa
oral en nifios con cancer que fueron hospitalizados y tratados con quimioterapia en el Hospital Regional de Concepcion, en
los afios 1997 y 2007. Se realizé un estudio descriptivo retrospectivo longitudinal en datas de 148 pacientes (74 cada afio)
con patologias neoplasicas en tratamiento con quimioterapia (Leucemias, linfomas, tumores del Sistema Nervioso Central
y otros), registrando sus datos generales y la patologia bucal (mucositis (M), candidiasis (C), lesiones por Virus Herpes tipo
1 (VHS) y sindromes hemorragiparos (H) . Los datos se resumieron en tablas anuales y fueron sometidos a analisis estadis-
ticos. Se encontrd una disminucion significativa del nimero de pacientes con patologias bucales en el afio 2007 en relacion
al afio 1997 (P<0.05, Tet de Fisher). Ademas se encontrdé una tendencia a la baja en los pacientes con candidiasis y con
mucositis en el afio 2007 en comparacién con 1997. Es necesario seguir estudiando medidas para prevenir, diagnosticar y/
o tratar tempranamente las patologias orales de los pacientes en tratamiento antineoplasico.

PALABRAS CLAVE: leucemia, lesiones orales, quimioterapia.

INTRODUCCION

El cancer, es la segunda causa de muerte en el La LLA afecta a linfocitos. Sus células se acu-

grupo etario de 5-9 afios en Chile (Departamento de
Epidemiologia, 2005) y su tasa de mortalidad es de
3.4 por 100.000 nifios menores de 15 afios (Departa-
mento de Epidemiologia; Cerda et al., 2008). En Chile
se espera alrededor de 517 casos nuevos cada afo
con una sobrevida del 73% después de 5 afios de diag-
nosticada la enfermedad (Departamento de
Epidemiologia).

Los tipos de cancer mas comunes en nifios son
leucemias, linfomas y tumores del Sistema Nervioso
Central (Cho et al., 2000). Las leucemias, linfoblastica
aguda (LLA) y mieloblastica aguda (LMA) represen-
tan el 40% de los canceres infantiles en Chile (Minis-
terio de Salud, 2005).

mulan en la médula 6sea, reemplazan a las células
sanguineas sanas, y se diseminan a otros érganos.
(Ministerio de Salud, 2005).

En la LMA se encuentra afectada una gran va-
riedad de globulos blancos, granulocitos, monocitos y
plaquetas que al igual que en la LLA, se acumulan en
la médula 6sea, reemplazando a las células normales
para después diseminarse al resto del organismo (Mi-
nisterio de salud, 2005).

Los linfomas son un grupo de tumores malig-
nos, diferentes tanto genéticamente como en su pre-
sentacion clinica y tratamiento, que afectan al tejido
linfoide (Cheson, 2004). En general se clasifican en
linfomas Hodgkin y no Hodgkin (Cheson; Ultmann,
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1971). En Chile, corresponden al 13 % de los cance-
res infantiles, se observan 50 casos nuevos por afo 'y
de preferencia en nifios mayores de 4 afos (Ministerio
de Salud, 2004).

Los tumores del sistema nervioso central, co-
rresponden al 17 % de los tumores malignos infantiles
(Ministerio de Salud, 2004).

Los principales tratamientos para el cancer son
la quimioterapia, las radiaciones ionizantes, la inter-
vencion quirdrgica y la inmunoterapia. Su indicacién
va a depender de la edad del paciente, origen, exten-
sion del tumor, tipo histologico y grado de inmadurez
(Diamond, 1959; Del Pozo & Beresi, 1976).

Actualmente existen mas de 100 drogas
antineoplasicas, mejorando las expectativas y calidad
de vida de los pacientes que padecen cancer (Connor
& McDiarmid, 2006).

Las drogas utilizadas en la quimioterapia se cla-
sifican segun su mecanismo de accién en:
antimetabolitos (metotrexato, 6-mercaptopurina,
citarabina, 5-fluoruracilo); alquilantes (ciclofosfamida,
BCNU-CCNU); antibiéticos (actinomicina C,
adriamicina); enzimas (L-asparraginasa) vy
corticoesteroides (prednisona) (Del Pozo & Beresi).

Estas drogas son toéxicas sobre las células
neoplasicas, pero ademas producen efectos colatera-
les, especialmente en nifios, dependiendo de la dro-
ga, el tiempo y cantidad utilizada (Oeffinger & Hudson,
2004). Los pacientes oncolégicos en tratamiento con
quimioterapia, frecuentemente presentan patologias
orales las que pueden deberse a su enfermedad de
base, a la potencialidad inmunosupresora de las tera-
pias utilizadas y /o al efecto citotdxico directo que ellas
tienen sobre la mucosa bucal. Las principales mani-
festaciones orales reportadas en un grupo de estudio
semejante fueron: mucositis, candidiasis, lesiones
herpéticas y sindromes hemorragiparos (Sepulveda et
al., 2000).

La mucositis oral, complicacion comun del tra-
tamiento quimioterapéutico, disminuye la calidad de
vida del paciente e incrementa el costo de cuidados
de éste (Epstein et al., 2002; Lalla et al., 2008). Es una
reaccion inflamatoria que afecta a todo el tracto
gastrointestinal y se clasifica fundamentalmente en dos
tipos principales: eritematosa y ulcerativa (Lalla et al.).
La mucositis ulcerativa es mas grave y aparece a los
siete dias del inicio del tratamiento antineoplasico
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(Castell et al., 2001). Muchas veces esta patologia li-
mita la terapia oncoldgica especialmente en tumores
solidos (51% desarrollaron mucositis oral), llegando a
ser la complicacion mas debilitante en el caso del tras-
plante (Lalla et al.).

Otra complicacion frecuente en la mucosa oral,
es el desarrollo de infecciones, principalmente por el
virus del herpes simple tipo 1 (VHS1) o por Candida
albicans, siendo mayor el riesgo en enfermos con
neutropenia prolongada lo que puede comprometer la
vida del paciente (Albert et al., 2006) reportaron que el
diagnéstico clinico de las infecciones orales en los
pacientes inmunocomprometidos puede ser dificil de-
bido a su escasa respuesta inflamatoria y que las in-
fecciones por hongos son 5 veces mayor que las
bacterianas. La quimioterapia induce a la neutropenia,
por lo que la colonizacién por hongos es considerada
como el principal factor de riesgo de infeccién secun-
daria (Gozdasoglu et al., 1999).

La candidiasis es una complicacion infecciosa
aguda comun en nifios en periodos de neutropenia
(Sonis & Fey, 2002) por lo que se considera de vital
importancia la prevencion y el control de la infeccion
local para prevenir candidiasis sistémicas (Epstein et
al., 2003).

El VHS1, es el patégeno viral mas comun en-
contrado en lesiones bucales en pacientes que reci-
ben quimioterapia. Reconocerlo es fundamental para
tratarlo con el antiviral apropiado (Saral, 1990;
Subramaniam et al., 2008). Las lesiones orales pue-
den ser expresion de una infecciéon primaria o una
reactivacion del virus, la que puede ser sintomatica
(reagudizacion) o asintomatica (recurrente) (Miller &
Danaher, 2008). El contagio es a través de contacto
por secreciones ya infectadas en los primeros afos
de vida (Herget et al., 2005). Los linfocitos y sus
citoquinas juegan un rol importante controlando la
reactivacion del VHS1 (Liu et al., 2000; Freeman et
al., 2007), por lo tanto, cuando los linfocitos se en-
cuentran comprometidos, es mayor la frecuencia de
recurrencia del virus VHS1 (Sepulveda et al., 2008).

Los sindromes hemorragiparos que incluyen
petequias, equimosis, hematomas, y hemorragias pue-
den deberse al efecto trombopénico de las drogas so-
bre la médula 6sea, ¢ a defectos cualitativos de las
plaquetas u otros componentes del sistema de coagu-
lacion (Sepulveda et al., 2000).

Todas estas patologias orales disminuyen la
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calidad de vida, aumentan el costo del tratamiento,
prolongan hospitalizaciones, postergan quimiotera-
pias y pueden dar lugar a enfermedades oportunistas.
Esto hace comprometer al odontélogo en su estudio.

El objetivo de este estudio fue comparar la pre-
valencia de patologias de la mucosa oral en nifios con
cancer, hospitalizados y tratados con quimioterapia en
el Hospital Regional de Concepcion, durante los afios
1997 y 2007.

MATERIAL Y METODO

Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo
de la informacion registrada en fichas clinicas de 148
pacientes (74 cada afio) para extraer datos generales
del paciente (edad, sexo, enfermedad sistémica, nu-
mero de consulta) y de la patologia bucal asociada a
su neoplasia o tratamiento (candidiasis (C), mucositis
post quimioterapia (M), sindromes hemorragiparos (H),
lesiones por Virus Herpes Simple (VHS)).

Conrespecto a las patologias bucales se deter-
mino el nimero de pacientes que padecieron la enfer-
medad y el nUmero de episodios registrados cada afio.

Los datos se resumieron en tablas anuales y

fueron sometidos a prueba estadistica (Test de Fisher
P<0.05).
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RESULTADOS

Se registraron los datos de 74 pacientes cada
afo. En 1997: 28 mujeres y 46 hombres (promedio de
edad= 6,6 +afos). En el afo 2007: 29 mujeres y 45
hombres (promedio de edad de 6.8+ afios). Las pato-
logias neoplasicas mas frecuentes en ambos arios fue-
ron las LLA y SNC (Fig. 1). Las drogas utilizadas en
los pacientes sometidos a quimioterapia en este estu-
dio se detallan en la Tabla I.

Al analizar las diferencias entre la prevalencia
de lesiones orales en 1997 vs. 2007 se encontr6 una
disminucion significativa en la prevalencia de enfer-
medades orales en el afio 2007 al compararlo con
1997 (24/74 vs. 35/74). Por otra parte, al analizar en
forma individual los tipos de patologias orales no se
encontraron diferencias significativas entre ambos
afios, sin embargo se observd una tendencia a la
baja en la prevalencia de candidiasis y mucositis
(Tabla II).

DISCUSION

Este estudio tuvo como objetivo comparar
las manifestaciones orales presentes en dos gru-
pos semejantes con un intervalo de diez afios de
diferencia.

W Afio 1997
ario 2007

10 A
| ] I
0 - T
LMA LFM LLA

TSNC OTROS

Fig. 1. Pacientes por patologia neoplasica; afios: 1997 y 2007. LLA, leucemia linfoblastica
aguda; LMA, leucemia mieloblastica aguda; LFM, linfoma; RB, rabdomiosarcoma; TSNC,

tumor del Sistema Nervioso Central.
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Fig. 2. Episodios por patologia bucal; afios1997 y 2007.

Drogas LLA LMA LFM RB TSNC
Vincistrina X X
Actinomicina

Ciclofosfamida X X
Etoposido X

X X X X X
x

Isofosfamida
Cisplatino X

x

Nitrosurea
Carboplatino X
Doxorrubicina
Prednisona
Daunorrubicina
Aspariginasa
Citarabina
Purinetol

X X X X X X X

Metotrexato

X X X X X X X X
x

Tioguanina
Mitoxantron X
Idarrubicina X

Tabla I. Drogas usadas segun patologia neoplasica. LLA, leucemia linfoblastica aguda; LMA, leucemia
mieloblastica aguda; LFM, linfoma; RB, rabdomiosarcoma; TSNC, tumor sistema nervioso cen-
tral.

Tabla Il. Pacientes totales y con patologias bucales por afio. aP<0.05, Test de Fisher.

Ano Candidiasis Mucositis Lesiones herpéticas Hemorragias Pacientes con patologia bucal
1997 21/74 (28,3%) 23/74 (31%) 11/74 (14,8%) 4174 (5,4%) 35 (47,2%)
2007 15/74 (20,2%) 8/74 (10,8%) 11/74 (14,8%) 574 (6,7%) 24 (32,4%)
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Muchos autores han reportado la prevalencia
de patologias orales en pacientes con patologia
oncoldgica en tratamiento (Cho et al.; Sonis & Fey;
Fayle & Curzon, 1991).

Respecto a la mucositis, algunos autores repor-
tan entre un 40% a 100% de pacientes que presentan
estas lesiones durante el tratamiento, dependiendo de
la dosis y droga utilizada (Sonis et al., 2004) mientras
otros hablan de un 31 % (Raber-Durlacher et al., 2000)
acercandose mas a nuestro resultado que fue de un
31% de los pacientes bajo tratamiento quimiote-
rapéutico para el afio 1997 y un 10,8% para el 2007.

La reactivacion del VHS es muy comun en pa-
cientes que han recibido quimioterapia. Redding (1990)
reporta una reactivacion del virus entre el 50 a 90 %
en pacientes bajo quimioterapia y trasplante de medu-
la 6sea, mientras que Barret (1986) detectd el virus
herpes simple en un 40% de los pacientes, los cuales
padecian leucemia aguda. En nuestro estudio se ob-
servd a un 15 % de los pacientes con lesiones
herpéticas en ambos afios, cifra que esta por debajo
de los estudios mencionados anteriormente.

Enrelacion a los sindromes hemorragiparos, en
estudios anteriormente realizados a pacientes
oncoldgicos infantiles, éstos se presentaron en un 10%
de los pacientes (Sepulveda et al., 2000), mientras que
en nuestro trabajo los observamos en un 5,4 Y 6,7%
de los pacientes en ambos afnos.

El porcentaje de pacientes que padecio
candidiasis oral fue un 28,3% el afio 1997, y un 20,2
% el 2007, siendo la patologia mas prevalente en este
estudio seguido por mucositis, lesiones herpéticas y
por ultimo por los sindromes hemorragiparos. Otro
estudio realizado en pacientes pediatricos oncoldgicos
que fueron tratados con quimioterapia y trasplante de
médula 6sea, reportd un mayor nimero de pacientes
con reactivacion de VHS (35%), seguido de mucositis
(34%) y por ultimo candidiasis (15%) (Dahllof et al.,
1989).

Al comparar los dos afios de nuestro estudio,
hubo una disminucion del niumero de episodios de
candidiasis y mucositis, se mantuvo el nimero de epi-
sodios de lesiones herpéticas y aumentaron levemen-
te los episodios de sindrome hemorragiparo (Fig. 2)

La tendencia a la baja tanto del numero de pa-
cientes con mucositis y candidiasis, la disminucion de
episodios y la disminucion significativa del numero to-

tal de pacientes con patologia oral (1997: 47%; 2007:
32%), se podria deber a multiples causas. Destaca-
rian entre ellas, la mejor calidad de las drogas
quimioterapéuticas, el uso de drogas estimuladoras de
la médula 6sea, mayor control clinico, concientizacion
del resto de los profesionales respecto a las patolo-
gias orales y por ultimo la deteccion precoz y la apli-
cacion de medidas preventivas. Actualmente para fa-
vorecer la recuperacion de la formula hematolégica
post-quimioterapia, es frecuente el uso de factor esti-
mulante de colonias de granulocitos (G-CSF), droga
también usada en nuestro grupo en estudio. Esta de-
mostrado cientificamente que este factor produce
granulocitos competentes en pacientes pediatricos que
estan bajo tratamiento con algun citotéxico por alguna
neoplasia (Czygier et al., 2008). Su uso permite con-
trarrestar la neutropenia producida por la quimiotera-
pia y asi se evitan infecciones secundarias, que algu-
nas veces pueden llegar a ser fatales (Liang, 2003).

Ademas debemos agregar que ha sido un acuer-
do del equipo encargado de este grupo de pacientes
en estudio, mantener ciertas medidas generales de
atencion, las que se podrian resumir de la siguiente
manera:

Para prevenir la candidiasis, los pacientes hos-
pitalizados deben ser mantenidos con colutorios de
clorhexidina al 0.12% con una frecuencia de 3 veces
al dia. Si no pueden realizar colutorios se puede usar
la clorhexidina en forma de gel. Ademas, si el paciente
tiene un Recuento Absoluto de Neutréfilos (RAN) <500,
aunque no tenga candidiasis clinicamente, debe reci-
bir tratamiento antifingico.

Para prevenir gingivorragias, se debe suspen-
der el cepillado dentario si el paciente tiene <30.000
plaquetas.

Para detectar precozmente lesiones orales ta-
les como zonas eritematosas (candidiasis, mucositis),
ulceraciones (mucositis, lesiones virales, lesiones
bacterianas) y pseudomembranas (candidiasis), se
debe realizar una observacion clinica detallada de la
mucosa bucal, especialmente durante los 5-12 dias
post- quimioterapia, o en cualquier periodo
neutropénico. Ademas, si se detecta halitosis, se debe
sospechar de Ulceras o gingivitis.

Para prevenir lesiones herpéticas, si el pacien-
te presenta una Ulcera sospechosa de lesion herpética
y tiene un recuento linfocitario <600 y fiebre, se debe
iniciar terapia con antiviral.
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Apenas se detecte cualquier lesion debe ser tra-
tada a la brevedad, teniendo presente el recuento
hematoldgico y el periodo post quimioterapia en que

En conclusién, por la importancia que revisten
las patologias orales en el tratamiento de quimiotera-
pia, es recomendable seguir realizando estudios como

se encuentre. éste, para disminuirlas, prevenirlas, diagnosticarlas y

tratarlas prontamente.

RODRIGUEZ, M.; MANRIQUEZ, X.; ROJAS, I. G.; FERNANDEZ, E.; BRETAHUER, U. & SEPULVEDA, E. Comparative
study: oral pathologies prevalence in pediatric oncology patients 1997- 2007. Int. J. Odontostomat., 4(2):149-156, 2010.

ABSTRACT: Pediatric oncology patients frequently have oral lesions due to malignancy or as a side effect of treatment.
The aim of this study was to compare the prevalence of oral pathologies in oncology patients hospitalized and treated at the
Regional Hospital of Concepcién, Chile, in the years 1997 and 2007. A retrospective study was carried out in 74 patients
each year. Patients suffered from acute lymphoblastic leukemia, acute myeloblastic leukemia, central nervous system tumors,
lymphomas and other neoplasms. General data (age, gender, oncologic disease) and presence of oral pathologies (candidiasis,
mucositis post-chemotherapy, herpetic lesions and hemorrhage) were obtained from their clinical records. Data was analyzed
for statistical differences. A significant reduction in the number of patients with oral pathologies was found in 2007 in comparison
to 1997 (P<0.05, Fisher’s test). In addition, candidiasis and oral mucositis showed less prevalence in 2007 as compared to
1997, although no significant differences were found. For the relevance of oral pathologies in the chemotherapy it’s important

to continue studies about prevention, early detection and treatment of oral pathologies.

KEY WORDS: oral pathologies, pediatric oncology patients, chemotherapy.
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