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Re su men

Intro duc ción: La mu co si tis es una de las com pli ca cio nes ora les fre cuen tes en la te -
ra pia del cán cer, no obs tan te su tra ta mien to es con tro ver sial. La efec ti vi dad de al gu nos
agen tes de pen de de la fase en la que se ini cia el tra ta mien to. Obje ti vos: El pro pó si to de
este es tu dio fue de ter mi nar la efec ti vi dad de la vi ta mi na E en le sio nes tem pra nas eri te -
ma to sas de mu co si tis oral en ni ños con cán cer. Me to do lo gía: Se rea li zó un en sa yo clí ni -
co, do ble cie go alea to rio, con tro la do; en una mues tra de 22 pa cien tes con en fer me dad
neo plá si ca con si de ran do como cri te rios de in clu sión: Eda des en tre 6 a 16 años, le sio nes
eri te ma to sas de mu co si tis oral in du ci das por qui mio te ra pia. El gru po ex pe ri men tal re -
ci bió en jua gue con so lu ción sa li na + Apli ca ción tó pi ca de 200 UI de Vi ta mi na E dos ve -
ces al día por cin co días, mien tras el gru po con trol, solo re ci bió en jua gue de so lu ción sa -
li na, la mu co si tis fue re gis tra da se gún el ín di ce de la OMS. Re sul ta dos: Al quin to día de
tra ta mien to 8 de 11 pa cien tes tra ta dos con vi ta mi na E, com ple ta ron la re so lu ción de sus
le sio nes ora les en con tras te con 1 de 11 en el gru po con trol (p< 0.01 Fis her Test). No se
ob ser va ron efec tos tó xi cos en los pa cien tes que re ci bie ron la vi ta mi na E, ni di fi cul ta des
en la apli ca ción del tra ta mien to. Con clu sio nes: Estos re sul ta dos su gie ren que la vi ta mi -
na E pue de ser una te ra pia efec ti va en el tra ta mien to de le sio nes tem pra nas de mu co si tis 
oral en pa cien tes pe diá tri cos con cán cer.
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Oral Mu co si tis In du ced by Che mot he rapy: Effec ti ve ness of
Treat ment with Vi ta min E in Chil dren Suf fe ring from Cancer

Abstract

Intro duc tion: Mu co si tis is one of the fre quent com pli ca tions in can cer the rapy; ho we -
ver, its treat ment is con tro ver sial. The ef fec ti ve ness of some agents de pends on the pha se
the treat ment is be gun. Objec ti ves: The pur po se of this study was de ter mi ned the ef fec ti ve -
ness of the vi ta min E in early erit ho ma tous le sions of Mu co si tis in chil dren with can cer.
Met ho do logy: A ran do mi zed con tro lled cli ni cal dou ble blind es say was per for med; the
sam ple was com po sed by 22 pa tients with neo plas tic di sea se and con si de red as in clu sion
cri te ria: ages bet ween 6 and 16, erit ho ma tous le sions of oral Mu co si tis in du ced by che mot -
he rapy. The ex pe ri men tal group was trea ted with sa li ne so lu tion + to pic ap pli ca tion of vi ta -
min E 200 UI twi ce a day over five days; whe reas the con trol group was just gi ven sa li ne so -
lu tion, Mu co si tis was re gis te red ac cor ding to the worl dwi de health or ga ni za tion. Re sults:
Eight out ele ven of pa tients trea ted with vi ta min E sol ved their oral le sions into five days;
by con trast, 1 out 11 of con trol group cu red (p<0.01 Fis her Test). Neit her to xic ef fects nor
dif fi cul ties in treat ment ap pli ca tion in pa tients trea ting with vi ta min E were seen. Con clu -
sions: The se re sults sug gest that vi ta min E can be an ef fec ti ve the rapy in trea ting early oral
Mu co si tis le sions in pe dia tric pa tients with can cer.

Key words: Oral mu co si tis, vi ta min e, chil dren with can cer.

Intro duc ción

La mu co sa oral esta re cu bier ta por una

mem bra na epi te lial de rá pi do re cam bio y

ma du ra ción ce lu lar; que la hace sus cep ti ble

a los efec tos ad ver sos de los agen tes ci tos tá -

ti cos1, los cua les, ine vi ta ble men te al te ran la

in te gri dad de la mu co sa bu cal y gas troin tes -

ti nal, la flo ra mi cro bia na oral, la can ti dad y

com po si ción sa li val. Las in fec cio nes bu ca les

son con si de ra das como una im por tan te cau -

sa de mor bi li dad y mor ta li dad en los pa cien -

tes con cán cer; en tre los fac to res de ries go se

han se ña la do la neu tro pe nia, el es ta do nu tri -

cio nal y una sa lud bu cal ina de cua da2. Ade -

más de las com pli ca cio nes in fec cio sas los pa -

cien tes con mu co si tis pue den ex pe ri men tar

do lor sig ni fi ca ti vo, di fi cul tad para in ge rir

ali men tos y por ende, al te ra cio nes del es ta -

do nu tri cio nal. La mu co si tis se ve ra pue de

re tra sar la te ra pia y com pro me ter las pro ba -

bi li da des de re mi sión de la en fer me dad. Luo 

y col.3 re por ta ron un 80% de mu co si tis en

pa cien tes que re ci ben ra dio te ra pia para ca -

be za y cue llo mien tras que Stok man y col4

re por ta ron un ter cio en los pa cien tes que re -

ci ben qui mio te ra pia.

So nis5 pro pu so una hi pó te sis acer ca del

me ca nis mo por el cual la mu co si tis se de sa rro -

lla y re suel ve, ba sa do en cua tro fa ses: una fase

ini cial in fla ma to ria vas cu lar, una fase epi te lial

eri te ma to sa, una fase ul ce ra ti va o bac te rio ló -

gi ca y una fase cu ra ti va. Cada fase es in ter de -

pen dien te y es la con se cuen cia de una se rie de

ac cio nes me dia da por las ci to qui nas, el efec to

di rec to de la dro ga qui mio te ra péu ti ca en el

epi te lio, la flo ra bac te ria na oral y el es ta do de

mé du la ósea de los pa cien tes. Los si tios sus -
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cep ti bles de ubi ca ción de es tas le sio nes co rres -

pon den a zo nas no que ra ti ni za das6, 7.

Gi ner y col.1, manifestaron que el tra ta -

mien to a pres cri bir de pen de rá de la se ve ri dad

de la to xi ci dad y fase de mu co si tis. En la fase

vas cu lar es pre fe ri ble la pro tec ción de la pro li fe -

ra ción ce lu lar. Los tra ta mien tos apli ca dos en la

fase epi te lial se di ri gen a au men tar la pro li fe ra -

ción de cé lu las para ace le rar la res tau ra ción epi -

te lial. En la fase ul ce ra ti va bac te rio ló gi ca se debe 

dis mi nuir la sep sis por me dio de an ti sép ti cos.

Di ver sas te ra pias han sido eva lua das, sin em -

bar go, es in su fi cien te evi den cia para con fir mar

los be ne fi cios y se gu ri dad de al gu nas de ellas.

Wad leigh y col8, eva lua ron la efi ca cia de

la apli ca ción tó pi ca de 400 mg. de vi ta mi na E

en el tra ta mien to de la mu co si tis oral in du ci da 

por qui mio te ra pia en adul tos con cán cer. Du -

ran te los cin co días de es tu dio seis de los nue -

ve pa cien tes tra ta dos con vi ta mi na E, pre sen -

ta ron la com ple ta re so lu ción de sus le sio nes

ora les en con tras te con uno de nue ve en el gru -

po con trol. López y col.9 evi den cia ron, que la

vi ta mi na E, pue de ser de va lor te ra péu ti co en

la pre ven ción de la mu co si tis oral, du ran te la

fase de in duc ción y terapia intensiva para

transplante de médula en adultos con LMA.

En con tras te, Sung y col.10 en un es tu dio

re cien te de vi ta mi na E tó pi ca como pro fi la xis

para la mu co si tis in du ci da por qui mio te ra pia

en pa cien tes pe diá tri cos, no en con tró di fe ren -

cias en la in ci den cia y se ve ri dad de la mu co si -

tis oral en tre los pa cien te tra ta dos con vi ta mi -

na E tó pi ca y el grupo de pacientes tratados

con pla ce bo.

Bat ti no y col11 se ña lan, que los pa cien tes

con cán cer pre sen tan ni ve les ba jos de an tio xi -

dan tes10. Estu dios12,13 han re ve la do que los

an tio xi dan tes como las vi ta mi nas A, E, C y los

ca ro te noi des in du cen la di fe ren cia ción ce lu -

lar. Ade más las vi ta mi nas an tio xi dan tes in di -

vi dual men te o en com bi na ción me jo ran los

efec tos de los agen tes qui mio te ra péu ti cos, a la

vez que re du cen la to xi ci dad de va rios agen tes 

terapéuticos antitumorales estándares sobre

las células normales.

La Vi ta mi na E es un an tio xi dan te, re co -

lec tor de ra di ca les li bres que pre vie ne la pe ro -

xi da ción li pi di ca, este sig ni fi ca ti vo efec to

man tie ne la es ta bi li dad e in te gri dad de las

mem bra nas ce lu la res. El de se qui li brio en los

ni ve les de ra di ca les li bres con los sis te mas an -

tio xi dan tes jue gan un pa pel im por tan te en el

de sa rro llo de pa to lo gías ora les in fla ma to -

rias12, 14.

El pro pó si to de este es tu dio fue de ter mi -

nar la efec ti vi dad de la apli ca ción tó pi ca de vi -

ta mi na E en el tra ta mien to de le sio nes tem pra -

nas eri te ma to sas de mu co si tis oral in du ci da

por qui mio te ra pia en pacientes pediátricos

con cáncer.

Ma te ria les y Mé to dos

Pa cien tes

Se se lec cio na ron 22 pa cien tes de la Uni -

dad de Onco lo gía Pe diá tri ca del Ser vi cio Au -

tó no mo Hos pi tal Uni ver si ta rio de Ma ra cai bo

(SAHUM), Esta do Zu lia, Ve ne zue la. Como

cri te rios de in clu sión se con si de ra ron: pa cien -

tes con le sio nes eri te ma to sas de mu co si tis oral 

in du ci da por agen tes ci tos tá ti cos para el tra ta -

mien to de cán cer. Se ex clu ye ron del es tu dio,

pa cien tes que es ta ban re ci bien do tra ta mien to

sis té mi co o lo cal para la mu co si tis, le sio nes ul -

ce ro sas ó en fase de re mi sión, cavidades

cariosas abiertas, indicación de exodoncias y

superficies dentales irritantes.

Los pa cien tes fue ron asig na dos alea to ria -

men te a dos gru pos. Un gru po ex pe ri men tal

de 5 va ro nes y 6 hem bras, con una me dia de

8.2 ± 2 años de edad con un ran go de 3 a 16

años. Cin co pa cien tes te nían leu ce mia Lin fo -

blás ti ca Agu da; 2 Lin fo ma de Hodg kin; 1 He -

pa to blas to ma; 2 Osteo sar co ma y 1 Me du lo -

blas to ma. El gru po con trol lo con for ma ron 5
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va ro nes y 6 hem bras, con una me dia de 6.8 ±

3.7 años de edad y un ran go de 4 a 14. Cua tro

pa cien tes te nían Leu ce mia lin fo blás ti ca agu -

da; 3 Lin fo ma de Hodg kin; 2 He pa to blas to ma

y 2 Tu mo res del Sis te ma Ner vio so cen tral.

Cada pa dre o re pre sen tan te le gal del me nor

fir mó un in for me de con sen ti mien to lue go de

ex pli car les el propósito del estudio. Además,

este estudio fue aprobado por el Comité Ético

del Hospital (SAHUM).

Di se ño Expe ri men tal

Se rea li zó un en sa yo clí ni co alea to rio do -

ble-cie go con tro la do, en el cual, una per so na

que no par ti ci pó en la eva lua ción clí ni ca de los 

pa cien tes se en car gó de pro por cio nar el tipo

de tra ta mien to co rres pon dien te al gru po ex -

pe ri men tal o con trol, se gún ta bla de nú me ros

alea to rios. La Vi ta mi na E usa da en este es tu -

dio es la pre sen ta da co mer cial men te por el La -

bo ra to rio Cen tro de Nu tri ción Ge ne ral (GNC), 

dis po ni ble en un fras co go te ro de 60 ml. de

alfa ace ta to-to co fe rol. El gru po con trol, sólo

re ci bió en jua gue con so lu ción sa li na. Las in di -

ca cio nes para el tra ta mien to fue ron las si -

guien tes: 1. Enjua gue de la ca vi dad bu cal con

so lu ción sa li na para am bos gru pos. 2. Al gru -

po ex pe ri men tal se le apli có 1 ml (200 UI) de

Vi ta mi na E bajo la len gua, que des pués fue

dis tri bui da en la boca in clu yen do la bios. Este

tra ta mien to fue ad mi nis tra do dos ve ces al día, 

en la ma ña na, des pués del de sa yu no, y des -

pués de la úl ti ma co mi da, an tes de acos tar se,

du ran te 5 días consecutivos. Luego de aplicar

el tratamiento, el paciente no podía ingerir

ningún tipo de comida, sólido o líquido, por

un mínimo de dos horas.

Eva lua ción Clí ni ca

La eva lua ción clí ni ca fue rea li za da por

una es tu dian te de la maes tría en Odon to pe -

dia tría de la Fa cul tad de Odon to lo gía de la

Uni ver si dad del Zu lia, en tre na da y ca li bra da

en la de tec ción de sig nos de mu co si tis oral;

con una con fia bi li dad in trae xa mi na dor de

0.87 (Coe fi cien te de Kappa). Las eva lua cio nes

se rea li za ron por cin co días con se cu ti vos en

los pa cien tes hos pi ta li za dos, por la ma ña na,

an tes de de sa yu nar; usan do una lám pa ra

fron tal de luz ha ló ge no y un es pe jo bu cal pla -

no. Para el re gis tro de los ha llaz gos clí ni cos de

mu co si tis se uti li zó el ín di ce de mu co si tis es ta -

ble ci do por la O.M.S. El do lor bu cal, la di fi cul -

tad para deglutir y la toxicidad al

medicamento se registraron en el momento de 

la valoración clínica.

Aná li sis Esta dís ti co

Para el pro ce sa mien to de los da tos se uti -

li zó un pa que te es ta dís ti co SPSS para Win -

dows ver sión 12. Las di fe ren cias en tre el gru -

po ex pe ri men tal y el gru po con trol fue ron de -

ter mi na das usan do el test exac to de Fis her.

Las di fe ren cias en tre los gru pos se con si de ra -

ron en un ni vel de significancia del 5% de

probabilidad.

Re sul ta dos

Entre el pri me ro y se gun do día de tra ta -

mien to no hubo cam bios en el nú me ro de ca -

sos de mu co si tis. La re so lu ción de la mu co si tis 

se ob ser vó en el gru po ex pe ri men tal en un pa -

cien te al ter cer día y en cua tro al cuar to día de

tra ta mien to. Al quin to día, en 8 de 11 pa cien -

tes las le sio nes de mu co si tis se ha bían re suel -

to. En el gru po con trol, sólo un pa cien te no

pre sen tó mu co si tis al quin to día de tra ta mien -

to. Este es tu dio evi den ció di fe ren cias sig ni fi -

ca ti vas (p< 0.01) en tre el gru po con trol y ex pe -

ri men tal para la presencia de mucositis al

quinto día de tratamiento (Tabla 1).

Las le sio nes ul ce ro sas en el gru po con tro l 

au men to de 3 a 10 pa cien tes, mien tras en el

gru po ex pe ri men tal dis mi nu yo de 4 a 1 pa -

cien tes en tre el se gun do y quin to día del tra ta -
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mien to, esta di fe ren cia fue es ta dís ti ca men te

sig ni fi ca ti va (p <0.001) (Ta bla 2). Res pec to a la

evo lu ción del do lor, en el pri mer día, 5 pa cien -

tes del gru po ex pe ri men tal y 3 pa cien tes del

gru po con trol te nían li ge ro do lor. Sin em bar -

go, en el quin to día, 7 pa cien tes del gru po con -

trol tenían dolor en contraste con 1 del grupo

experimental (Tabla 3) (p< 0.05).

Se ob ser vo que con el tra ta mien to de Vi -

ta mi na E, los pa cien tes con le sio nes eri te ma to -

sas que evo lu cio na ron a ul ce ras no ma ni fes ta -

ron do lor y po dían in ge rir cual quier tipo de

ali men to. Este es tu dio, no evi den ció to xi ci -

dad, ni di fi cul tad en la aplicación del

tratamiento.

Dis cu sión

Los re sul ta dos de este es tu dio clí ni co

alea to rio do ble-cie go con tro la do, mos tra ron la 

efec ti vi dad de la Vi ta mi na E en el tra ta mien to

de le sio nes de mu co si tis oral in du ci das por

qui mio te ra pia, es pe cí fi ca men te cuan do su

apli ca ción tó pi ca se ini cia des de la apa ri ción

de las le sio nes eri te ma to sas. Estos ha llaz gos

coin ci den con lo re por ta do por Wad leigh y

col.8, quie nes es tu dia ron el efec to del tra ta -

mien to de la mu co si tis oral con vi ta mi na E en

pa cien tes adul tos. Por otro lado, Ló pez y col.9,

re por ta ron re sul ta dos fa vo ra bles ob te ni dos

con vi ta mi na E en la pre ven ción de mu co si tis
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Ta bla 1. Mu co si tis Oral al quin to día del tra ta mien to.

Mucositis Oral Grupo Control Grupo Experimental Total

n % n % n %

Presencia 10 45 3 14 13 59

Ausencia 1 5 8 36 9 41

Total 11 50 11 50 22 100

Test exac to de Fis her (p<0.01).

Ta bla 2. Fase Ulce ra ti va al quin to día del tra ta mien to.

Fase Ulcerativa Grupo Control Grupo Experimental Total

n % n % n %

Presencia 10 45 1 5 11 50

Ausencia 1 5 10 45 11 50

Total 11 50 11 50 22 100

Test exac to de Fis her (p<0.001).

Ta bla 3. Do lor al quin to día del tra ta mien to.

Mucositis Oral Grupo Control Grupo Experimental Total

n % n % n %

Presencia 7 32 1 5 8 36

Ausencia 4 18 10 45 14 64

Total 11 50 11 50 22 100

Test exac to de Fis her (p<0.05).



oral. Ade más, es tos ha llaz gos son con sis ten tes 

con Bat ti no y col en 199914 quién fijó que los

an tio xi dan tes pue den ju gar un pa pel im por -

tan te en el ata que y de sa rro llo de va rias pa to -

lo gías ora les in fla ma to rias. Se gún la Orga ni -

za ción Mun dial de la Sa lud (O.M.S.), en el ín -

di ce de mu co si tis es ta ble ci do, el gra do 2, es

aso cia do con do lor mo de ra do y di fi cul tad

para in ge rir só li dos. En este es tu dio los pa -

cien tes tra ta dos con Vi ta mi na E que pro gre sa -

ron al gra do 2, no ma ni fes ta ron sín to mas de

do lor y po dían in ge rir só li dos, co mi da sua ve y 

lí qui da. Es de es pe rar se que una te ra pia para

la mu co si tis oral ba sa da en la Vi ta mi na E me -

jo re el es ta do nu tri cio nal y la ca li dad de vida

de es tos pa cien tes8.

La Vi ta mi na E es la que tie ne ma yor po -

der an tio xi dan te y es la más re co men da da por

Gi ner y col.1, como es tra te gia de tra ta mien to

para la mu co si tis. Los re sul ta dos de este es tu -

dio mos tra ron que la Vi ta mi na E es un ci to -

pro tec tor que im pi de la evo lu ción de la mu co -

si tis a le sio nes más se ve ras. Los pa cien tes tra -

ta dos solo con en jua gue sa li no, pro gre sa ron

se me jan te men te a las fa ses des cri tas por So -

nis5, en con tras te con lo ob ser va do en los pa -

cien tes tra ta dos con vi ta mi na E, que al ter cer

día, se evi den cio que en al gu nos ca sos pa sa -

ron di rec ta men te de la fase epi te lial a la fase

cu ra ti va. Este es tu dio no re por to ca sos de to xi -

ci dad con vi ta mi na E, esto coin ci de con Bri ge -

lius y col12, quie nes ex pre sa ron que esta vi ta -

mi na no ge ne ra efec tos tóxicos notables.

Igualmente, ninguno de los pacientes

manifestó dificultad o rechazo en la aplicación 

del mismo.

Los re sul ta dos ob te ni dos, evi den cia ron

el va lor te ra péu ti co de la apli ca ción tó pi ca de

vi ta mi na E en le sio nes de mu co si tis oral, esta

es una te ra pia de fá cil apli ca ción, baja to xi ci -

dad, bajo cos to y am plia dis po ni bi li dad. La Vi -

ta mi na E po dría ser in clui da como pro to co lo

de tra ta mien to en las le sio nes tem pra nas eri te -

ma to sas de mu co si tis oral in du ci da por

quimioterapia en pacientes pediátricos con

cáncer.
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