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Re su men

Intro duc ción: Las mu co si tis es la com pli ca ción oral más co mún in du ci da por la qui -
mio te ra pia; es el re sul ta do de in te rac cio nes com ple jas en tre múl ti ples fac to res, en tre los que 
re sal tan los es ta díos de neu tro pe nia y el pro to co lo de tra ta mien to. Obje ti vo: El pro pó si to
de este es tu dio fue de ter mi nar la re la ción en tre la mu co si tis oral, la neu tro pe nia y el pro to -
co lo de tra ta mien to en pa cien tes pe diá tri cos con en fer me da des neo plá si cas del Ser vi cio de
Oncohe ma to lo gía de la Fun da ción Hos pi tal de Espe cia li da des Pe diá tri cas de Ma ra cai bo.
Ma te ria les y Mé to dos: se rea li zó una in ves ti ga ción re tros pec ti va en tre los años 2000 y 2005. 
Se in clu ye ron en el es tu dio his to rias clí ni cas de pa cien tes con cán cer en eda des de 0 a 18
años, que re ci bie ron qui mio te ra pia y/o ra dio te ra pia. Re sul ta dos: De los 77 pa cien tes eva -
lua dos, 42 (54,54%) de sa rro lla ron mu co si tis, de los cua les 28 (66,66%) co rres pon die ron al
sexo mas cu li no y 14 (33,34%) al fe me ni no. El ma yor por cen ta je (35,71%) de mu co si tis se ob -
ser vó en el gru po de 0 a 5 años de edad. El tipo de pro to co lo de tra ta mien to don de se evi -
den ció ma yo res ca sos de mu co si tis fue el Pro to co lo To tal XV, con 16 pa cien tes (38,11%). Se
ob ser vó una co rre la ción sig ni fi ca ti va en tre la mu co si tis y la neu tro pe nia (r)= 0,9734,
p<0,0001. Con clu sión: Exis te una re la ción de la mu co si tis y los es ta dios de neu tro pe nia, es -
pe cial men te du ran te la ad mi nis tra ción del Pro to co lo To tal XV.

Pa la bras cla ve: Enfer me da des neo plá si cas, mu co si tis, neu tro pe nia, pro to co lo de tra ta mien to,
pacien tes pe diá tri cos. 

* Au tor para co rres pon den cia: Telf: 0261-7597346 - 7597347

Re ci bi do: 14-05-07 / Acep ta do: 25-10-07



Oral Mucositis in Pediatric Patients with Cancer: Relation
to Neutropenia and Treatment Protocol

Abstract

Objec ti ve: The in ten tion of this study was to de ter mi ne the re la tion bet ween oral
mu co si tis, neu tro pe nia and treat ment pro to col in pe dia tric pa tients with neo plas tic di -
sea ses in the Oncohe ma to logy Ser vi ce of the Foun da tion Hos pi tal of Pe dia tric Spe cial -
ties in Ma ra cai bo. Ma te rials and Met hods: The study was made through a re tros pec ti ve 
in ves ti ga tion of the years 2000-2005. Cli ni cal his to ries of pa tients with can cer from the
ages of 0 to 18 years who had re cei ved che mot he rapy and/or x-ray the rapy were in clu -
ded in the study. Re sults: Of the 77 pa tients eva lua ted, 42 (54.54%) de ve lo ped mu co si -
tis, 28 (66.66%) of them ma les and 14 (33.34%) fe ma les. The hig hest per cen ta ge (35.71%)
of mu co si tis was ob ser ved in the 0-5 age group. The type of treat ment pro to col that evi -
den ced more ca ses of mu co si tis was To tal Pro to col XV, with 16 pa tients (38.11%). A sig -
ni fi cant co rre la tion bet ween mu co si tis and neu tro pe nia was ob ser ved (r)= 0.9734,
p< 0.0001. Con clu sion: A re la tion exists bet ween mu co si tis and the sta ges of neu tro pe -
nia, es pe cially du ring the ad mi nis tra tion of To tal Pro to col XV.

Key words: Neo plas tic di sea ses, mu co si tis, neu tro pe nia, treat ment pro to col, pe dia tric
pa tients.

Intro duc ción

Las neo pla sias ma lig nas cons ti tu yen la

ter ce ra cau sa de muer te en los se res hu ma nos

de todo el mun do, in clu yen do los pa cien tes

pe diá tri cos1.

En la in fan cia, el cán cer ge ne ral men te

afec ta las es truc tu ras pre do mi nan te men te

em brio na rias re la cio na das con la pro li fe ra -

ción y di fe ren cia ción ce lu lar, com pro me tien -

do con ma yor fre cuen cia las cé lu las del sis te -

ma he ma to po yé ti co. Ello ori gi na las de no mi -

na das neo pla sias sis té mi cas2, en tre las cua les

se en cuen tran las leu ce mias y los lin fo mas3. La 

leu ce mia lin fo blás ti ca agu da es la for ma más

co mún de cán cer en los ni ños y es una de las

más im pli ca das en la apa ri ción de com pli ca -

cio nes es to ma to ló gi cas severas4.

Entre las com pli ca cio nes es to ma to ló gi -

cas más co mu nes que ocu rren en ni ños con

cán cer se en cuen tran la mu co si tis, la xe ros to -

mía, la hi po geu sia, el tris mo, la os teo ra dio ne -

cro sis y las in fec cio nes lo ca les. Estas com pli ca -

cio nes pue den in ci dir en el agra va mien to del

cua dro clí ni co, in cre men tan do el ries go a las

in fec cio nes, com pro me tien do la res pues ta in -

mu no ló gi ca y au men tan do sig ni fi ca ti va men te 

el gra do de mor bi li dad y mor ta li dad de los pa -

cien tes 2,5,6.

La qui mio te ra pia y la ra dio te ra pia pue -

den cons ti tuir se en agen tes es to ma to tó xi cos y

po ten cial men te in duc to res de com pli ca cio nes

es to ma to ló gi cas como la mu co si tis, de bi do a

que en la ca vi dad bu cal con flu yen cier tos fac -

to res du ran te la fun ción oral nor mal6,7 como

las al tas ta sas de re no va ción ce lu lar de la mu -

co sa, la pre sen cia de trau ma a los te ji dos ora -

les y una mi cro flo ra di ver sa y com ple ja, que la

ha cen es pe cial men te sus cep ti ble a los efec tos

tó xi cos de es tos tra ta mien tos8-11. La mu co si tis, 
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des cri ta como una in ju ria de la ba rre ra mu co -

sa, cons ti tu ye un pro ce so pa to bio ló gi co, di ná -

mi co y com ple jo que se ini cia clí ni ca men te con 

la in fla ma ción y el en ro je ci mien to de la mu co -

sa, pudiendo pro gre sar ha cia le sio nes ul ce ro -

sas y afec tar todo el trac to gas troin tes ti nal

des de la boca has ta el ano. Cuan do es re fe ri da

úni ca men te a la mu co sa bu cal, se co no ce como 

mu co si tis oral o es to ma ti tis8,9,12-14.

En 1979 la Orga ni za ción Mun dial de la

Sa lud (OMS) cla si fi có la mu co si tis se gún su

es ta do de se ve ri dad, des de el gra do 0 has ta el

gra do 4. En el gra do 0 no se ob ser va nin gún

sig no ni sín to ma de mu co si tis; el gra do 1 se ca -

rac te ri za por pre sen tar en ro je ci mien to; en el

gra do 2 apa re ce eri te ma, úl ce ra y el pa cien te

pue de con su mir ali men tos só li dos; en el gra do 

3 se ob ser van úl ce ras con eri te mas ex ten sos y

el pa cien te no pue de con su mir ali men tos só li -

dos. Por úl ti mo, en el gra do 4 apa re ce una mu -

co si tis ex ten sa que im pi de la alimentación15.

Las le sio nes ca rac te rís ti cas de la mu co si -

tis se de sen ca de nan por es to ma to to xi ci dad di -

rec ta e in di rec ta. Las to xi ci da des di rec tas co -

mien zan por la le sión pri ma ria de los tejidos

ora les, mien tras que las in di rec tas son cau sa -

das por efec tos se cun da rios no ora les que afec -

tan la ca vi dad bu cal, como la mie lo su pre sión,

la pér di da de cé lu las in mu nes si tua das en los

te ji dos y la pér di da de ele men tos sa li va les de

pro tec ción12, 16.

El ries go de apa ri ción de la mu co si tis es

exa cer ba do cuan do los agen tes qui mio te ra -

péu ti cos, que pro du cen to xi ci dad en la mu co -

sa, se ad mi nis tran en do sis ele va das en pro -

gra mas re pe ti ti vos o en com bi na ción con irra -

dia ción io ni zan te4.

Algu nos es tu dios han re por ta do ci fras de 

mu co si tis por qui mio te ra pia en tre un 30% y

75%13,5,17. Sin em bar go, la pre va len cia, in ci -

den cia y se ve ri dad de esta com pli ca ción pue -

de va riar de acuer do con mu chos fac to res, en -

tre ellos, la edad, la do sis y el tipo de agen te ci -

tos tá ti co. Los pa cien tes pe diá tri cos pue den re -

sul tar afec ta dos por mu co si tis en un por cen ta -

je tres ve ces ma yor que en los adul tos y un au -

men to en la fre cuen cia según al gu nos au to res,

pa re ce es tar en re la ción con la apli ca ción de

pro to co los de alto ries go16.

Otros múl ti ples fac to res es tán re la cio na -

dos con la apa ri ción de la mu co si tis como el

tipo de tu mor, el es ta do nu tri cio nal del pa -

cien te, el pro to co lo de tra ta mien to y la neu tro -

pe nia. Esta úl ti ma se en tien de como la dis mi -

nu ción del nú me ro de neu tró fi los en san gre

pe ri fé ri ca por de ba jo de 1.500 cé lu las por mm3

(con ta je ab so lu to de neu tró fi los)18-21.

De bi do a la mul ti pli ci dad de fac to res que 

pue den es tar in vo lu cra dos en la apa ri ción de

mu co si tis y las re la cio nes que pue dan es ta ble -

cer se en tre ellos, nos he mos pro pues to de ter -

mi nar en este es tu dio la re la ción en tre la mu -

co si tis oral, la neu tro pe nia y el pro to co lo de

tra ta mien to en pa cien tes pe diá tri cos con en -

fer me da des neo plá si cas en el ser vi cio de

Oncohe ma to lo gía de la Fundación Hospital

de Especialidades Pediátricas de Maracaibo.

Ma te ria les y Mé to dos

Se rea li zó una in ves ti ga ción re tros pec ti -

va en tre los años 2000 y 2005 en la Uni dad de

Oncohe ma to lo gía de la Fun da ción Hos pi tal

de Espe cia li da des Pe diá tri cas de Ma ra cai bo.

Se in clu ye ron en el es tu dio to das las his to rias

clí ni cas de pa cien tes con cán cer en eda des de 0 

a 18 años, que re ci bie ron qui mio te ra pia y/o

ra dio te ra pia y con diag nós ti co de mu co si tis

oral se gún los cri te rios de fi ni dos por la Orga -

ni za ción Mun dial de la Sa lud (OMS). Se ela bo -

ró un ins tru men to para re ca bar la in for ma -

ción, el cual con te nía da tos ta les como iden ti fi -

ca ción del pa cien te, edad, sexo, diag nós ti co,

pro to co lo de tra ta mien to, nú me ro de ve ces

que pre sen tó epi so dios de mu co si tis oral y

con ta je de neu tró fi los. Fue ron uti li za dos pro -
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ce di mien tos no pa ra mé tri cos para com pa rar

los gru pos ana li za dos con ayu da del pa que te

es ta dís ti co de Pris ma, ver sión 4.0. Para la

asociación entre las variables se utilizó la

correlación lineal Pearson. Se consideró un

valor de p<0.05 como estadísticamente

significativo.

Re sul ta dos

De los 77 pa cien tes eva lua dos, 42

(54,54%), de sa rro lla ron mu co si tis, co rres pon -

dien do 28 (66,66%) al sexo mas cu li no y 14

(33,34%) al fe me ni no. El ma yor por cen ta je de

ni ños con mu co si tis (35,71%) se ob ser vó en el

gru po de 0 a 5 años de edad (Tabla 1).

La Ta bla 2 mues tra el tipo de pro to co lo

de tra ta mien to, neu tro pe nia y mu co si tis, en el

que se ob ser va el ma yor nú me ro de ca sos de

mu co si tis en el Pro to co lo To tal XV, con un

38,11% (16 pacientes).

La Ta bla 3 mues tra la fre cuen cia en tre

mu co si tis y neu tro pe nia se gún diag nós ti co. Se 

ob ser vó una co rre la ción sig ni fi ca ti va en tre la

mu co si tis y la neu tro pe nia con un va lor de

(r)= 0,9734 y p< 0.0001.

Dis cu sión

En los úl ti mos cua ren ta años se ha re gis -

tra do un im por tan te avan ce en el tra ta mien to

de en fer me da des ma lig nas17. El pro nós ti co de

los ni ños con cán cer ha me jo ra do sig ni fi ca ti -

va men te: las ta sas de su per vi ven cia para ni -

ños con leu ce mia lin fo blás ti ca agu da se han

ubi ca do cer ca del 80% y para los afec ta dos con 

tu mo res del sis te ma ner vio so cen tral cer ca del

65%. Sin em bar go, la to xi ci dad pro vo ca da por

el tra ta mien to qui mio te rá pi co pro du ce efec tos 

co la te ra les como la mu co si tis, la cual apa re ce

con fre cuen cia por la uti li za ción de al tas do sis

de qui mio te ra pia y por com bi na cio nes de és -

tas22. La mu co si tis oral está ca rac te ri za da por

ede ma, eri te ma, do lor y ul ce ra ción de la mu -

co sa12. En ge ne ral, los pa cien tes de me nor

edad pa re cen te ner un ma yor ries go de de sa -

rro llar mu co si tis in du ci da por qui mio te ra pia.

En este es tu dio, se en con tró un ma yor nú me ro 

de pa cien tes afec ta dos por mu co si tis en tre 0 y

5 años de edad. Esto po dría atri buir se a la pre -

sen cia de una tasa mi tó ti ca ele va da del epi te -

lio y a un ma yor nú me ro de re cep to res para el

fac tor de cre ci mien to epi dér mi co pre sen te en

el epi te lio de pa cien tes más jó ve nes23,24. Otra

de las po si bles cau sas po dría ser atri bui da a la

di fe ren cia re por ta da en la flo ra mi cro bia na re -

si den te en pa cien tes pediátricos y adultos y su

respuesta a la quimioterapia17.

En este es tu dio se en con tró un ma yor nú -

me ro de pa cien tes afec ta dos del sexo mas cu li -

no y con una edad me dia de 8,9 años, lo que

coin ci de con los ha llaz gos re por ta dos por

Cruz25, quien en con tró en su es tu dio un 65%

de pa cien tes mas cu li nos afec ta dos con una

edad me dia de 8,7 años25.

Los agen tes an ti neo plá si cos que pro ba -

ble men te cau san ma yor por cen ta je de mu co si -

tis son la bleo mi ci na, el fluo ra ci lo, la do xo ru bi -
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Ta bla 1. Fre cuen cia de ca sos de mu co si tis de acuer do con los gru pos eta rios.

Grupos de Edades N° %

0 – 5 años 15 35,71

6- 10 años 10 23,80

11 – 15 años 9 21,42

16 – 20 años 8 19,07

Total 42 100
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Ta bla 2. Pro to co los de tra ta mien tos, neu tro pe nia y mu co si tis.

Protocolo Neutropenia Mu co si tis

Nº % Nº %

LMB 89 3 7,14 4 9,52

TXIII 0 0 1 2,38

BFM-95 3 7,14 4 9,52

TXV 8 19,04 16 38,11

ALLR16 0 0 1 2,38

POG-9457 2 4,76 2 4,76

TVX/POG-412/R16 1 2,38 3 7,14

AQUATELLA 2 4,76 2 4,76

POG-8850 1 2,38 1 2,38

Ra dio te ra pia 0 0 1 2,38

PN-LEUC-BIF 1 2,38 2 4,76

LMB-96 0 0 1 2,38

D-9502 1 2,38 1 2,38

LMA-97 1 2,38 1 2,38

POG-9802 1 2,38 2 4,76

TOTAL 24 57,14 42 100

LMB-89: Pro to co lo para Lin fo ma No Hod king de Cé lu las B (Bur kitt). TXIII: Pro to co lo To tal XIII uti li za do
para Leu ce mia Lin fo blás ti ca Agu da. BFM 95: Gru po Ber lin-Frank furt-Muns ter (BFM). Pro to co lo uti li za -
do para Lin fo ma No Hod king (lin fo blás ti co). TXV: Pro to co lo To tal XV uti li za do para Leu ce mia Lin fo blás -
ti ca Agu da. ALLR16: Acu te Lympho blas tic Leu ke mia (ALL). Otro tipo de pro to co lo para Leu ce mia Lin fo -
blás ti ca Agu da. POG- 9457: Pe dia tric Onco logy Group (POG). Pro to co lo uti li za do para Sar co mas. TVX /
POG-412 / R16: Com bi na ción de tres ti pos de pro to co los. AQUATELLA: Esque ma de la Enfer me dad de
Hod king. Di se ña do por Dra. Gre ta Acqua te lla. POG-8850: Pe dia tric Onco logy Group (POG). Pro to co lo
uti li za do para  Sar co ma de Edwing. PN-LEUC-BIF: Pro to co lo Na cio nal uti li za do para Leu ce mia Bi fe no tí -
pi ca. LMB-96: Pro to co lo para Lin fo ma No Hod king de Cé lu las B. D-9502: Pro to co lo uti li za do para Rab do -
mio sar co ma. LMA-97: Pro to co lo para Leu ce mia Mie lo blás ti ca Agu da. POG-9802: Pro to co lo uti li za do
para Rab do mio sar co ma. 



ci na, la ci ta ra bi na y el me to tre xa te24,26. Este úl -

ti mo, jun to con la ci ta ra bi na y el 5-fluo ra xi lo,

son an ti me ta bo li tos es pe cí fi cos que afec tan la

fase S del ci clo ce lu lar, los cua les se han re por -

ta do como más es to ma to tó xi cos que aque llos

no es pe cí fi cos26. Por otra par te, los fár ma cos

an ti neo plá si cos ad mi nis tra dos me dian te in fu -

sión con ti nua o a in ter va los fre cuen tes, re pe ti -

ti vos o in ter mi ten tes, tie nen más pro ba bi li dad 

de cau sar mu co si tis que el mis mo fár ma co ad -

mi nis tra do me dian te una úni ca in fu sión cor ta. 

Estos fac to res pu die ran ser los res pon sa bles

de los ha llaz gos en con tra dos en nues tro es tu -

dio, en don de los pa cien tes que re ci bie ron el

Pro to co lo To tal XV, que po see den tro de su es -

que ma al tas do sis de me to tre xa te (3grs. x m2)

en in fu sión con ti nua, de sa rro lla ron un ma yor

porcentaje de mucositis27.

La te ra pia del cán cer con agen te ci tos tá ti -

co ine vi ta ble men te tam bién tie ne efec to en las

cé lu las nor ma les de rá pi da pro li fe ra ción, par -

ti cu lar men te en aque llas que se ori gi nan en la

mé du la ósea, lo cual pro vo ca mie lo su pre sión

y por ende pe río dos neu tro pé ni cos28. En esta
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Ta bla 3. Fre cuen cia de mu co si tis y neu tro pe nia se gún diag nós ti co.

Diag nós ti co Neutropénicos No neutropénicos Mucositis

Nº % Nº % Nº %

LLA de alto ries go 10 23,80 10 23,81 20 47,61

LLA ries go es tán dar 0 0 1 2,38 1 2,38

LLA tipo T 0 0 1 2,38 1 2,38

LNLA M3 1 2,38 0 0 1 2,38

Leu ce mia  bi fe no tí pi ca 1 2,38 1 2,38 2 4,76

LLA pre B CD10 1 2,38 1 2,38 2 4,76

Rab do mio sar co ma 1 2,38 2 4,76 3 7,14

Lin fo ma no Hod king 3 7,14 1 2,38 4 9,52

Enfer me dad  de Hod king 2 4,76 0 0 2 4,76

Sar co ma de Edwing 2 4,76 0 0 2 4,76

Tu mor ge ni tal tes ti cu lar 1 2,38 0 0 1 2,38

Sar co ma gra nu lo cí ti co 1 2,38 0 0 1 2,38

LNLA M2 1 2,38 0 0 1 2,38

Osteo sar co ma 0 0 1 2,38 1 2,38

To tal 24 57,14 18 42,86 42 100

LLA: Leu ce mia Lin fo blás ti ca Agu da. ]LNLA M3: Leu ce mia No Lin fo blás ti ca Agu da Va rie dad M3. LNLA: Leu ce mia
No Lin fo blás ti ca Agu da. LNLA M2: Leu ce mia No Lin fo blás ti ca Agu da Va rie dad M2.



in ves ti ga ción, al es tu diar los pa cien tes con di -

fe ren tes diag nós ti cos de en fer me da des neo -

plá si cas ma lig nas, se en con tró una co rre la ción 

ex tre ma da men te significativa (p<0,0001;

r: 0,9734) entre la mucositis y la neutropenia.

Se gún los re sul ta dos ob te ni dos, po de -

mos con cluir que exis te una re la ción en tre la

apa ri ción de la mu co si tis y los es ta dios de

neu tro pe nia pro vo ca dos du ran te la ad mi nis -

tra ción del Pro to co lo To tal XV. Sin em bar go,

esta re la ción tam bién pudo evi den ciar se de

ma ne ra no sig ni fi ca ti va, en pa cien tes que re ci -

bie ron el Pro to co lo de Tra ta mien to BFM-95,

por lo que se su gie re rea li zar in ves ti ga cio nes

fu tu ras con una mues tra de ma yor ta ma ño,

para es tu diar la relación entre la mucositis, la

neutropenia y otros protocolos de

tratamiento.
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