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ABREVIATURAS

* /ADN: Acido desoxirribonucleico

* AO:/Agua ozonizada

* ATPsAdenosine thiphosphate

* Cols: Colaboradores

e CT: Chemotherapy

* E. Coli: Eschericha Coli

* HNC: Head and neek’cancer

* HSCT: Hematopoyetic'stem cell transplat
* LLA: Leucemia linfobastica aguda

* MO: Mucositis oral

* NCI: National Cancer Institute

* OAG: Oral Assessment Guide

* OMAS: Oral Mucositis Assessment Scale
* OMS: Organizacion mundial de la salud

* Ph: Potencial de hidrogeno

* ROS: Reactive oxygen spices

* RT: Radioterapia

¢ SNC: Sistema nervioso central
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GLOSARIO DE TERMINOS

CancepCTiumor de caracteristicas malignas, que se caracteriza por el crecimiento
incontrolada™de las células, la infiltracion de los tejidos adyacentes y su crecimiento

a distancia (métastasis)

Leucemia:

Enfermedad neoplasica:de.los érganos formadores de células sanguineas, caract

erizada por la proliferacionmaligna de leucocitos.

Quimioterapia: Tratamientode determinadas enfermedades mediante agentes

quimicos.

Mucositis oral: Inflamacion de las mucosas, per toxicidad que ejercen los distintos

agentes quimioterapéuticos sobre las mucosas.

Patologia: Conjunto de sintomas de una enfermedad.

Colutorio: Enjuagatorio medicinal.

Crioterapia: Terapia basada en el empleo de bajas temperaturas
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Ozono: Estado alotropico del oxigeno, que se forma de manera natural en la
atmosfera por las descargas eléctricas producidas durante la tormenta: es muy

oxidante y se utiliza, entre otros usos como indice de contaminacion atmosférica

Ozonoterapia._lratamiento médico alternativo que pretende, entre otros objetivos,

la saturacion defoxigeno en el organismo a través de la insuflacion de una mezcla

de oxigeno y ozonoral cuerpo por diversas vias.

Germicida:

Que destruye microorganismos; especialmente los dafiinos.

Antialgico: Que evita o combate-eldolor.

Antioxidante: Sustancia que retrasa o evita el progeso de oxidacion.
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RESUMEN

Introduccion: La Leucemia aguda linfoblastica es una afeccién oncohematolégica
que presenta rapidez en su evolucion clinica y con biologia heterogénea, debido a
su proliferacion‘es de mayor frecuencia en los pacientes pediatricos con un 80%,
los tratamientos’de eleccion seran la quimioterapia y radioterapia; Los tratamientos
antineoplasicos ejerceran efectos secundarios, debido a que no solo se enfocan en
las células enfermas,‘sine también en las sanas. La toxicidad que se produce sera
por varios factores, comolel'estado funcional, edad y tratamientos antineoplasicos
administrados con anterioridad. JA nivel odontoldgico los efectos secundarios que
producen los farmacos dedas quimioterapias son: alteracion del gusto, disminucion
de la secrecion salival y mucesitis. La mucositis oral es una patologia multifactorial
que inicia al tercer o décimo _dia después del comienzo del tratamiento
antineoplasico, con una duracion-de~2 hasta, 4 semanas, quienes la padecen,
presentan manifestaciones como ardor en bocas€eritema, ulceras e inflamacion en
los tejidos no queratinizados de la cavidad oral trayendo problemas en el individuo
como la deshidratacion, crecimiento en el estado_de inmunosupresion vy
desnutricion, desencadenando eventos fungicos, bacteriangs y sépticos. Existe una
variedad de tratamientos tanto para la prevencion como parasSustratamiento, sin
embargo, no han mostrado un gran éxito. La ozonoterapia” consiste en la
administracion de una mezcla de oxigeno (95%) y ozono (5%) al orgahismo por vias
topicas y sistémicas como medio terapéutico, dentro de sus propiedades/podemos

encontrar que es oxigenante, revitalizante, antioxidante, inmodulador, regenerativo,
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antialgico, antiinflamatorio y germicida. Objetivo: Evaluar el efecto de la
ozonoterapia con agua ozonizada sobre la mucositis oral de pacientes pediatricos
oncolégicos. Materiales y Métodos: Estudio cuasiexperimental con disefio de serie
cronoldgi€o'en un solo grupo con repeticion de terapia, prospectivo y longitudinal.
El universo estuvo formado por todos los pacientes que estuvieron hospitalizados
en el area de oncelogia, la muestra fue de 15 pacientes entre 1 a 15 afios de edad
que presentaban diversos grados de mucositis oral segun lo establecido por la guia
de la OMS, dicho estudio se realiz6 en el periodo de febrero 2018 a Agosto del 2019
en Hospital del Nifio Dr. Rodelfo Nieto Padron. Resultados: Los 15 pacientes del
estudio presentaban Leucemia Linfoblastica Aguda y se caracterizaron por edad y
sexo; la disminucion en dias-de la.MQ se obtuvo en un rango menor a 7 dias, el
20%(n=3) de los pacientes manifestaron.mejoria al primer dia, 33%(n=5) registro
disminucién en el segundo dia, un.20%(n=3) obtuvo involucion al tercer dia, en el
cuarto y quinto dia el 6.67%(n=1) manifesté una.recuperacion total y el 13%(n=2)
restante de los pacientes al séptimo dia; respecto a la tolerancia de los alimentos
los pacientes con grado 1, 2 y 3 manifestaron ingesta-sin dolor desde el primer dia
de la aplicacién con AO, un unico paciente con grado’tres manifesté mejoria al
segundo dia y los pacientes con grado 4 entre el tercer y,cuarto dia de la
administracion con AO. Conclusiones: La remision total de_la mucositis con
ozonoterapia por medio del AO se logr6 a los 7 dias, en los cas@s_mas severos.
Comparando con la media de 22 dias documentada por otros “estudios, la
recuperacion se logré en un tercio del tiempo promedio con otros tratamientos.

Demostrando que la terapia es completa debido a que ayuda al dolor e inflamacion

VI
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oral, sin la necesidad de administrar otros tratamientos para lograr analgesia, dando
buenos resultados para la ingesta de alimentos y liquidos, como también buena
repitelizacion de los tejidos dafiados por las ulceras, sin tdxicidad, con sabor

aceptable e‘inocuo.
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ABSTRACT
Introduction: Acute lymphoblastic leukemia is an oncohematological condition that
presentsyrapid evolution, clinically and with heterogeneous biology, due to its
proliferation'is more frequent in pediatric patients with 80%, the treatments of choice
will be chematherapy and radiotherapy; Antineoplastic treatments will have side
effects, because they focus not only on diseased cells, but also on healthy ones.
The toxicity that occurs will be due to several factors, such as functional status, age,
previously administered”antineoplastic treatments. At the dental level, the side
effects produced by chembtherapeutic drugs are taste disturbance, decreased
salivary secretion and mucesitis=Oral mucositis is a multifactorial pathology that
begins on the third or tenth day afterthe start of antineoplastic treatment, lasting 2
to 4 weeks, who present with manifestations-such as burning in the mouth, erythema,
ulcers and inflammation in the non-keratinized tissues of the oral cavity bringing
problems in the individual such “as dehydration, growth in the state of
immunosuppression and malnutrition, triggering fungal, bacterial and septic events.
There are a variety of treatments for both prevention.and treatment, however, they
have not shown great success. Ozone therapy consists_of'the administration of a
mixture of oxygen (95%) and ozone (5%) to the organism by topical and systemic
routes as a therapeutic means, within its properties we can find thatit is oxygenating,
revitalizing, antioxidant, modulating, regenerative, anti-allergic, aaticinflammatory
and germicidal. Objective: To evaluate the effect of ozone therapy with ©zonated
water on oral mucositis of pediatric cancer patients. Materials and Methods:Quasi-

experimental study with chronological series design in a single group with repeated
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therapy, prospective and longitudinal. The universe consisted of all patients who
wereé hospitalized in the area of oncology, the sample was 15 patients between 1
and 15(years of age who presented varying degrees of oral mucositis as established
by the WHQ guide, said study was performed in the period from February 2018 to
August 2019 @t _DPr. Rodolfo Nieto Padron Children's Hospital. Results: The data
obtained were through 15 patients with Acute Lymphoblastic Leukemia, distributed
by age and sex; According to the decrease in days of the MO, it was obtained in a
range of less than 7 daysy20%(n=3) of the patients showed improvement on the first
day, 33%(n=5) recorded that.the decrease was on the second day, instead
20%(n=3) it was recorded with an-involution on the third day, on the fourth and fifth
day 6.67%(n=1) observed“that there/was a total recovery and 13%(n=2) of the
patients on the seventh day; Regardingsthe.tolerance of food, patients with grade 1,
2 and 3 showed painless intake from, the'first, day of application with AO, a single
patient with grade three showed imprevement emthe second day and patients with
grade 4 between the third and fourth day of administration with AO. Conclusions:
The total remission of mucositis with ozone therapy through OC was achieved at 7
days, in the most severe cases. Compared to the average,/of 22 days documented
by other studies, recovery was achieved in a third of the average time with other
treatments. Demonstrating that the therapy is complete because.it,helps oral pain
and inflammation, without the need to administer other treatments for the
continuation of analgesia, giving good results for the intake of food and(liguids, as
well as good repetition of tissues damaged by the ulcers, without being toxie; with

an acceptable and harmless taste.
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1. INTRODUCCION

La mucositis oral es un efecto secundario de las terapias antineoplasicas,
propiciande.que' la calidad de vida de estos pacientes se vea aun mas deteriorada.
Este padecimiento _consiste en lesiones ulcerativas presentadas en la cavidad oral
y tracto digestivo, las.ecuales manifiestan dolor intenso e inflamacion, en su mayor
gravedad el pacienté~pierde la capacidad para alimentarse e ingerir liquidos
causando muchas veces“desnutricion ,deshidratacion y un incremento de la
inmunosupresion, dependiendo) del grado de mucositis oral que presente el
paciente. Su tiempo de recuperacion puede ir hasta los 30 dias, transcurso en el
cual puede verse interrumpido™ el jratamiento antineoplasico, por lo tanto, la

recuperacion de estos pacientes se,va aplazando.

Diversas terapias y paliativos han sido empleadas para lograr la reduccion del dolor
y la remision de la MO, sin embargo, no han_sido totalmente exitosas. La
ozonoterapia ha sido considerada para el manejo de la mucositis oral ya que puede
ejercer un efecto favorable y proporcionar beneficios como: la disminucién del

tiempo de recuperacion y la tolerancia a la ingesta de alimentos

La Ozonoterapia es la administracion del ozono al organismo para un‘fin‘médico, se
ha empleado desde 1857 para el uso de purificacion del agua, con elfpaso del

tiempo gracias a sus propiedades de regeneracion, antialgico, antiinflamatorio,

10
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germicida, bactericida y fungicida, su aplicacion actualmente, es mas amplia y con

resultados favorables.

11
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2. ANTECEDENTES

Pachén y Cols llevaron a cabo en el 2018 en Sevilla Espafia un estudio que
consistié~en la administracién de glutamina suplementaria en pacientes con HNC
como metodo de prevencion ante la mucositis oral, con una muestra de 262
pacientes que“fueron tratados con radioterapia. Antes de la administracion de la
glutamina se remitieron al servicio de nutricion para una evaluacion y seguimiento,
del grado de mucositis y odinofagia, prescribiendo analgesia si fuese necesaria.
Como resultado se encontrd_que la aparicion de la mucositis fue 50.4% en los
pacientes a los que se les administro glutamina y un 59% en el grupo control. En
conclusidn, la glutamina previene.a incidencia de mucositis, de igual manera ayuda
en la incidencia y gravedad~ de 1a\odinofagia observando buen seguimiento al
tratamiento HNC, con buen control de<dolor. Pero recomendando mas estudios

sobre este tratamiento.’

Bayer y Cols en el 2017, realizaron un estudio en la-Universidad Bezmialem Vakif
de Londres, el cual consistia en la induccion de mucositis oral ulcerosa, por medio
del tratamiento antineoplasico 5- Fluorouracilo, en 24 ratas<Una vez manifestada la
mucositis oral se crearon 3 grupos, el primero fue de control sin\el tratamiento de
laser ni ozono, el segundo grupo fue con el uso de laser por 5 dias después de que
se manifestara la mucositis, aplicando el |aser de diodo a una distancia.de 2mm de
la mucosa por 20s. En el tercer grupo se realiz6 de igual forma por 5 dias‘después

de la aparicion de la mucositis, la aplicacion de la ozonoterapia por medio’de gas

12
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con una sonda estéril que estaba unida a la pieza de mano, la cual se colocaba
sobre el area ulcerada, aplicando 80% de oxigeno por 120 s.

Para‘laobtencion de resultados, las ratas fueron sacrificadas para la realizacion de
una biopsia‘'del sitio de la herida, se encontré6 que ambas terapias fueron benéficas
sobre la mucositis oral, indicando que el laser era mas efectivo, sin embargo
proponen que s€‘pueden encontrar mejores resultados con el gas de ozono si se
modifica la dosis y+€l tiempo de duracién de la terapia, pudiendo asi cambiar los

resultados entre la terapia.de laser y el gas de ozono.?

Vitale y Cols en el 2017, elaboraron un estudio en San Matteo Pavia, ltalia;
en pacientes con edades entre:3 y 18-afios que presentaron mucositis grado 3. Para
este estudio, la muestra de l0os 16 pacientes se dividié en dos grupos, uno con laser
de diodo con modalidad desenfoecada queSeaplico al tercer y sexto dia después de
la finalizacién de TC y TCMH, el segundo grupo consistié en la simulacion de la
aplicacién del laser. La evaluacion fue hecha conda escala de Who y una escala del
dolor analdgica visual lineal en donde se dividio @ la boca en 9 regiones, el
tratamiento se aplicaba una vez al dia por cuatro dias consecutivos. Como resultado
se obtuvo una regresién de mucositis en el séptimo dia lo cual indica que es un
tratamiento seguro y no invasivo, ayudando a evitar la alimentacion parenteral y la

hospitalizacion.®

Luches y Cols en el 2016 realizaron un estudio en lItalia, el cual se baso~en la

evaluacion, eficacia y seguridad de la palifermina, al administrarse como “dosis

13



UNIVERSIDAD JUAREZ AUTONOMA DE TABASCO
Division Académica de Ciencias de la Salud

durante la terapia de TCMH como profilaxis primaria en pacientes con LLA. La edad
promedio de los pacientes fue de 7 afios; y se dividi6 en 2 grupos, uno con
administracion palifermina y el segundo con placebo, llevando a cabo auxiliares
como las"administracion de anestésicos, higiene oral etc. Se observdé que la
administracion..de la palifermina en comparacion con el placebo disminuyo la
incidencia de lagmucositis, su gravedad y el tiempo del uso de opioides, aunque se
reportaron ciertas reacciones adversas las cuales sanaron en no mas de 72 horas.
Esta terapia se encuentra: efectiva, pero hasta el momento solo como profilaxis
primera en pacientes con terapia TCMH en pacientes con LLA, pero sin mostrar una

disminucién significativa de la'mucositis oral.

Kong y Cols aplicaron un estudio en(la_Republica de Corea en el 2016, con una
muestra de 14 pacientes. Se evalug, |la eficacia y seguridad de la planta de clavo
mediante la administracion por medi@ de coluterio en pacientes sometidos a RT por
cancer de cabeza y cuello, dividiendo a los pacientes,en dos grupos, los de colutorio
con clavo y los de agua clara. Se administré previo al tratamiento de RT
extendiéndose hasta la segunda semana después de la finalizacion de la RT o hasta
gue se observa disminucion de la mucositis, con indicaciones'de cuatro veces al dia
antes de los alimentos y previo a dormirse. Los del grupo control solo se les indico
lo mismo con la diferencia de uso de agua clara. El resultado con el colutorio de
clavo fue una reduccion en la duracion de la mucositis grado 3 con duracion de 0 a

19 dias, contrario a los del grupo de agua clara de 0 a 15 dias.’
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Sheibani en el 2015 hizo un estudio en Iran, para evaluar la eficacia de la solucion
oral’ profilactica de bencidamina con la reduccion de signos y sintomas de la
mucositis oral. La aplicacion del enjuague y el placebo fue un dia antes del
tratamiento 'de RT y posteriormente se continu6é hasta dos semanas después del
final de la R la.indicacion del uso fue enjuagarse de 4 a 8 veces a dia; se hizo una
evaluacion antes'de la RT y durante las dos semanas después de la RT. Para la
evaluacion dividieron la cavidad bucal en catorce areas midiendo a una escala de 4
puntos segun el grado de.mucositis, después se hizo una sumatoria de los puntos
de las visitas totales. Como resultado se observo que fue favorable la bencidamina
después de la cuarta semana de uso, especificando que se necesita un estudio mas

amplio para mejorar el resultado.®

Smajbegovic y Cols en el 2009, realizaron/un)estudio en Bosnia, donde examinaron
la efectividad del polyvynilpyrrolidon-/sodium_hyaluronal en gel oral, con una
muestra de 15 pacientes que estaban en RT. Se aplico el gel en la segunda semana
de RT y se midio el dolor por medio de la escala de Vasy el grado de mucositis con
la escala de la OMS, los dias primero, quince y décimo tercero en el que estaba
bajo RT. Los resultados arrojaron que un 86.7% manifestaron dolor, el 73% fue la
reduccion de la dificultad para deglutir, mostrando una mejora en los padecimientos,
con un resultado a la segunda semana del uso del gel. Por lo tanto,’se.concluy6 que
este producto es eficiente, seguro, simple al usarse, permitiendo®asiy que los

pacientes tengan ingesta de alimentos tanto sélidos como liquidos.’
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Borbosa y Cols, realizaron en el 2009 en Medellin, una investigacion comparativa
entre los colutorios triconjugado, sucralfato y enjuagues control, con el objetivo de
conocer el efecto que producen sobre la mucositis, se aplicd en pacientes con LLA,
a todos les colutorios se le agreg6 lidocaina y nistatina, se les administré 3 veces al
dia, después’'de 30 minutos de la ingesta de los alimentos y de la higiene oral.
Estadisticamenté'no encontraron diferencia alguna en el uso de los 3 enjuagues y
sin un efecto importante en la severidad de la mucositis, solo obteniendo mejoria en

su sintomatologia. ®

Villordo y Cols, llevaron a cabo-enel 2017 un estudio en Buenos Aires Argentina, el
estudio consistio en una comparacionzentre los afos 2016 y 2017, comparando el
uso o no de la crioterapia,.*en los pacientes que habian sido sometidos a
administracion de Melfalan. Ensel. grupo )del 2016 los resultados fueron los
siguientes, la mucositis grado 0 con 23% de oS _pacientes, el grado 1 se manifestd
en 31% de los pacientes, el grado 2 se presenté en el 31% de la poblacion con
terapia de colutorios de anestesia, el 15% manifestd grado 3 de mucositis y se
empled morfina. Con diferencia de los pacientes que fueron)tratados con crioterapia
(administrando 15 minutos a priori de la ingesta y 15 minutos posterior) como
tratamiento acondicionador antes de la terapia de Melfalan. Los_resultados fueron
que un 23% manifestd grado 0 de mucositis, 39% con grado 1 de imucositis, los
pacientes con grado 2 fue de 38%, siendo el unico grupo que necesito‘colutorios de

anestesia y morfina, y sin caso reportado con grado 3 de mucositis. Se*concluyd

16



UNIVERSIDAD JUAREZ AUTONOMA DE TABASCO
Division Académica de Ciencias de la Salud

que es una terapia favorable en la disminucion del grado de mucositis, con buena

analgesia para el paciente, pero de manera temporal.®

Roldan‘y Cols en el 2017 realizaron en Houston Texas un estudio en pacientes con
manifestaciones de mucositis oral secundaria con presencia de dolor intratable. Se
administré con“una, frecuencia de 3 a 6 veces al dia el colutorio de azul de metileno
diluido al 0.05% en_solucion salina normal. Los resultados en 3 pacientes fueron
positivos, por alivio rapido del dolor al primer uso, en cambio en los dos pacientes,
su alivio fue a la segunda.dosis. Después de 3 semanas el 50% de los pacientes
manifestaban mejoria entre los/cuales tres de los pacientes mencionaron alivio
completo. Concluyendo asi‘que el azul de metileno en el manejo del dolor crénico
puede ser muy util siendo otro métode”alternativo, pero sus limitaciones aun son
desconocidas, manifestando un selo efecto-secundario que fue tincién de color

azul."®

Borbosa y Cols en el 2017 realizaron un estudio en México, con una muestra de 40
pacientes de edades entre 18 y 60 afos, siendo las enfermedades oncoldgicas mas
frecuentes en este estudio el LLA, carcinoma baso celular, SNC, glomus carotideo,
linfomas, cancer de faringe. Se administré triticum vulgare como.terapéutica para la
mucositis en pacientes que fueron sometidos a tratamiento de*quimioterapia y
radioterapia o terapia combinada. Se dividieron 2 grupos, uno con triticum vulgare y
el segundo de control. El registro del paciente se llevo a cabo los dias“7;14 y 21

después del tratamiento, evaluandose mediante las escalas de OAG y OMAS. Los
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resultados no fueron significativos en las estadisticas, en conclusion, el tratamiento
de.triticum vulgare no proporciona una evolucion ni una pronta recuperacion del

tejido-antes de la tercera semana.”
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3. MARCO TEORICO
Cancer

La palabra cancer proviene del latin karkinos que significa cangrejo, Hipdcrates lo
describié_ camo un tipo de ulceras que se propagaba a los tejidos cercanos.

Esta patologiares una multiplicacién o divisidn descontrolada, anormal, rapida, de
manera autdbnoma~y desordenada de células anormales en las cuales, la invasion
no solamente es local, sino que puede extenderse a otras regiones del cuerpo o
extenderse por todo el.organismo (metastasis), tomando nutricidn del organismo
provocando una falla fisielégica. El proceso normal de las células es dividirse y
crecer de manera coordinadayy_en orden, las células cancerigenas alteran o
descontrolan el contenido“del material genético que tiene la célula por lo cual sufrira
una mutacién al ser un proceso irreversible y como resultado afecta a la célula en
su division y crecimiento, al no pasar por €l proceso de apoptosis, las nuevas células
formadas que no son como tal requeridas por el cuerpo, podran ser similares o no

a las células dafiadas?'"* '

Leucemias y su clasificacion

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es considerada como'el tipe de leucemia mas
frecuente en la poblacion infantil, siendo al sexo masculino mas afectado. '

El cancer infantil es una patologia diversa por su biologia, histopatoloegia e historia
natural, siendo células inmaduras y embrionarias, que actuan de manerairapida y

agresiva. Puede tener origenes ambientales (quimicos, fisicos y biolégicos),
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genéticos susceptibles al individuo y adquiridos (anemia de Falconi, Sindrome de
Bloom; Xerodermia pigmentosa, Sindrome Louis Borr, Sindrome de Dow) '
A nivelrmundial en el 2018 se estimé que se diagnosticaron 18 millones de pacientes
con caneer,"mencionando que de esa cifra 200, 000 hace referencia a la poblacién
infantil y adoléscente. En México hasta el 2017 se reportd que el cancer infantil tiene
una tasa de incidencia por millon en infantes de 111.4 entre los 0 a 9 aflos y de 68.1
de 10 a 19 afios. ""4*®
La leucemia es una enfermedad que afecta a las células de la sangre, estas se
dividen de la siguiente manera: globulos rojos, contienen hemoglobina y son las
encargadas de transportar oxigeno a la sangre; globulos blancos, encargados de la
inmunidad de nuestro cuerpos-os cuales se dividen en mononucleados ( monocitos,
linfocitos) y segmentados (neutrdfilas, _basdfilos, eusindfilos); y por ultimo las
plaquetas, encargadas de la realizacion”de la hemostasia frente a una lesion
producida en el cuerpo, provenientes de la médula ésea. La leucemia provoca la
produccion acelerada de glébulos blancos inmadudros, por lo tanto las otras células
sanguineas quedaran rezagadas.'?, %
Existen cuatro tipos de leucemias:
1. Leucemia aguda linfoblastica
2. Leucemia aguda mieloblastica
3. Leucemia mielocitica crénica
4. Sindromes mielodisplasicos.”’

La leucemia aguda linfoblastica es una afeccion oncohematoldgica que“presenta

rapidez en su evolucion clinica y con biologia heterogénea, debido a su proliferacion
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es.de mayor frecuencia en los pacientes pediatricos con un 80% de frecuencia sobre
losotres tipos de Leucemias. Entre los dos y cinco afios existe mayor incidencia y
ligeramente con mas predominio en los varones.?

Se puede’ definir como una neoplasia maligna y crénica, que afecta un 25% de la
médula 6sea; como una “consecuencia de transformacion maligna de una célula
progenitora linfaide inmadura que tiene la capacidad de propagarse formando un
clon de células progenitoras idénticas bloqueadas en un punto de su diferenciacion”.
Los sintomas son: fiebre constante, petequias, purpura, dolores 6seos o de

articulacion, anemia, hemorragias, equimosis y fatiga.?®

Tipos de tratamientos antineoplasicos y sus efectos secundarios

Los tratamientos de eleccidon(para las leucemias son los siguientes:
¢ Quimioterapia: es la (administracion de farmacos antineoplasicos,
produciendo un efecto de destruccion sobre las células malignas para evitar
su proliferacion, sin embargo, también puede:afectar los tejidos sanos. Puede
producir efectos tdxicos hematologicos, eomo alteracion de la serie
eritrocitaria, trombocitopenia y alteraciones en la coagulacion, también habra
toxicidad digestiva, cardiaca, renales, vesiculares, pulmonares,

neuroldgicas, dermatoldgicas y de hipersensibilidad®*

* Radioterapia: terapéutica empleada en tumoraciones que sonp~mayormente
locales, por medio de radiacion de iones, que dan un efecto en dende emite

una energia con forma de onda electromagnética, produciendo cambios
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quimicos en el material genético del ADN, como resultado se consigue la

eliminacién de células cancerigenas.?

Los tratamientos antineoplasicos ejerceran efectos secundarios, debido a que estos
no solo segenfocan en las células enfermas, sino también en las sanas. La toxicidad
que se producessera por varios factores, como el estado funcional, edad,
tratamientos antineeplasicos administrados con anterioridad, insuficiencia hepatica
o renal y el tipo de patelogia; ejerciendo problemas al sistema hematopoyético.
Odontolégicamente los #€fectos secundarios que producen los farmacos de las
quimioterapias son: alteracion~del gusto, disminucién de la secrecion salival y
mucositis. La mucositis erali"puede presentarse por la administracion de
medicamentos tales comoMetotrexato, Vinblastina, Doxorribicina, Etopdsido y

Citarabina.?, %’

Mucositis

El termino mucositis fue empleado a finales de los.ochentas; la mucositis oral es
una patologia de etiologia multifactorial compleja, que dafa el tracto gastrointestinal
(desde la boca hasta el ano) manifestandose como lesion de ticera difusa severa 'y
aguda, con presencia de dolor intenso, ulceracion e inflamacion en la mucosa oral
y enrojecimiento de la lengua.?® %

Se presenta mayormente en paladar blando, mucosa yugal, vientre.de la lengua,

piso de boca y mucosa labial, como resultado de la disminucién del epitelio basal
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de.renovacion, por lo tanto, este sera muy delgado y se manifestaran las ulceras,

afectando tejidos mayormente no queratinizados.*

Las manifestaciones que se presentan en la mucositis traeran problemas en el

individuorcomo la deshidratacion, crecimiento en el estado de inmunosupresion y

desnutriciongpropiciando problemas fungicos, bacterianos y sepsis. 3

La mucositis se dara por los factores de necrosis tumoral TNF alfa e interleuquinas,

juntos con factores'de crecimiento, teniendo 5 estadios:

1.

Inicio: la induccidn de quimioterapia o radioterapia provoca a nivel celular que
el ADN y la ROS tengan un cambio en el oxigeno, dafiando también a los
tejidos y vasos sanguineos:

Senalizacion: involdcrados..les) factores de transcripcion debido a una
estimulacién de los dafios a los.tejidos y apoptosis. Dependiendo de la
repeticion de la radioterapia o.el aumento de dosis, sera el incremento de la
mucositis.

Amplificacién: las citoquinas pro-inflamatorias,juegan un papel importante ya
que la lesion tiene una progresion y por lo tanto los signos se veran mas
marcados.

Ulceracion: las citoquinas pro-inflamatorias son las principales en esta fase,
como también la presencia de la colonizacion de bacteriasy virus, hongos y
la produccién de una apoptosis del tejido epitelial de la mucosa.

Curacion: la duracion es de aproximadamente 2 a 4 semands y esta

comienza al tercer o décimo dia después del inicio del tratamiento.® *
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Los factores de riesgo que pueden desencadenar esta patologia son:

¢ Edad del paciente, en los jovenes la posibilidad de presentar mucositis es
mas alta.

- Higiene oral ,debido a que muchas veces estos pacientes se ven
descuidados en el area bucal, provocando un aumento en el biofilm y
enfermedad. periodontal.

« Xerostomia,#por los medicamentos empleados durante el tratamiento,
trayendo consigo la«deficiencia de lubricacion, un pH acido y la proliferacion
de agentes patogenos:

« Nutricion, cuando es déefiCiente, puede condicionar mucositis severa a través

del compromiso dé Ja.regeneracion mucosa. >

Clasificacion y severidad-de la mucositis

Existen diversas clasificaciones para.poder.medir el grado de mucositis oral, las

cuales se describiran a continuacion:

Segun la OMS se clasifica de la siguiente manera:

0: ningun sintoma

1: dolor y eritema

2: eritema, ulcera, capacidad para comer una dieta sélida

3: ulceras, eritema externo y precisa de dieta liquida

4: ulcera que imposibilita la ingesta de alimentos y se requiere la alimentacion

por sonda o intravenosa (IV) *
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Segun la Institucion Nacional de Cancer de los Estados Unidos (NIC), clasifica a la
mucositis como:
1&-Asintomatico o sintomas leves. Sin indicacidn de intervenir.
2. Deolor_moderado, no interferible con la ingesta oral. Es necesaria la
modificacion de la dieta.
3. Dolor severo, interferible con la ingesta oral.
4. Consecuencias potencialmente letales, se requiere intervencion urgente.

5. Muerte®

Guia de valoracion oral de la OAG

Tabla 1. Escala de la Oral Assessmet.Guide (OAG)

Categoria Herramienta " / Métodos.de 1 2 3
para medida
valoraciéon .
Voz Audicién Convérsar con el. |‘ “‘Normal Profunda o Dificultad para
paciente ‘ ronca hablar o dolor
Deglucion @ Observacion @ Pedir al paciénte “Normal Algo de dolor al | Incapacidad de
que trague tragar tragar
Labios Observacion Observary Rosaday™ Secos o Ulcerada o
y palpacién palpar tejido suaves Y ' agrietados sangrante
hdimedos ¢
Lengua Depresor de Observary Rosada 'y “#'Saburral o Ulcerada o
lengua palpar tejido humeda pérdida de sangrante
con papilas.con
papilas apariencia
brillante, con 0
sin
enrojecimiento., |
Saliva Observacion | Pedir al paciente = Acuosa Densao (.~ Ausente
que haga saliva viscosa .
y abra la boca.
Insertar el

depresor en la
boca, tocando el
centro de la
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lengua y el suelo

' de la boca
" Mucosa Observacion Observar la Rosaday Enrojecida o Ulceraciones
apariencia del humeda saburral (mas | con sangrado o
tejido blanquecina) sin sangrado
sin ulceraciones
Encia_~" Observacion Presionar Rosada, @ Edematosa con Sangrando
{ )y depresor suavemente el punteada o sin espontaneo al
" ¢/de lengua tejido con la y firme enrojecimiento presionar
punta del
depresor
Dientes o = Observacion Observar la Limpios y Placas o Placa o
protesis apariencia de los sin residuos en residuos
(zona de ) dientesode la residuos areas generalizados
apoyo) ' zona de apoyo localizadas enlalinea de la
¢~ de la protesis (entre los encia o la zona
‘ dientes si estdn = de apoyo de la
presentes) proétesis.

Fuente:Barbosa A, Ponce R, Arrellano M. Triticum vulgareicomo tratamiento de mucositis oral por radioterapia y quimioterapia en pacoentes concologicos.
Derma Rev Mex [en linea] 2017 [accesado 20/febl 19]; 61(5) pp 379- 385. Disponible en: https://www.medigraphic.com/cgi-
bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=74467

Escala de valoracion por la QMAS

Tabla 2 Oral Mucositis Assessment Scale'(OMAS)

Localizacién Ulgeracion = Eritema

Labio superior 0 N 2 75 0 1 2
Labio inferior 0o 1 2 3740 1 2
Mucosa derecha 0 1 2 M 1 2
Mucosa izquierda o 1 2 3 0. 1 2
Lengua (ventrolateral derecha) o 1 2 3 0 1 2
Lengua (ventrolateral izquierda) 0 1 2 3 0 /A 2
Area sublingual 0 1 2 3 0 1 N2
Paladar blando 0o 1 2 3 0 1 2

Fuente:Barbosa A, Ponce R, Arrellano M. Triticum vulgare como tratamiento de mucositis oral por radioterapia y quimioterapiaenpacoentes concologicos.
Derma Rev Mex [en linea] 2017 [accesado 20/feb/ 19]; 61(5) pp 379- 385. Disponible en: httpsiwww.medigraphic.com/cgi-
bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=74467

A: 0O=nada 1=<1cm? 2=1-3cm? 3=3cm?

B: O=nada 1=<1cm?® 2=1-3 cm?
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Tratamientos para la mucositis

La variedad de las terapéuticas tanto para la prevencion como para su tratamiento,

se pueden clasificar de la siguiente manera:

1.

Protocolos generales de cuidado oral: que consiste en la eliminacion de
lesiones cariosas, profilaxis o curetajes y promocion a la salud oral.

Intervengiones para la reduccion de la toxicidad de las mucosas causadas
por los farmacos de la quimioterapia: por medio de la administracién del
alopurinol y crioterapia.
Colutorios bucalesy"de accion mixta: se encuentra la benzidamina,
corticoesteroides o camomila, entre otros.
Agentes inmunomoduladores:..,los factores estimulantes de colonias e
inmunoglobulinas.

Anestésicos topicos: comorla lidocaina y xilocaina.
Antisépticos: clorhexidina , povidona yodada o peroxido de hidrogeno, por
mencionar algunos.
Agentes, antibacterianos, antifungicos y antivirales: Nistatina, clotrimazol o
pastillas de polimixina.

Barreras en las mucosas y agentes protectores: sucralfato, alginato sédico o
coalin- pectina.

Citoprotectores: el betacoroteno (pro-vitamina A), vitamina E; oxipentifilina, o

el hidrocloruro de azelastina.

10. Estimulantes de las células de las mucosas: laser de baja energia, nitrato de

plata o glutamina.
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11.Psicoterapia: manejo del dolor persistente por medio de entrenamiento
cognitivo- comportamental, relajaciones y entrenamiento con imagenes,
hipnosis y apoyo terapéutico.

12. Analgésicos: Morfina®

Ozono y su uso en medicina

Actualmente se ha implementado el uso de la ozonoterapia de manera terapéutica.
El ozono (O3) es el tercer oxidante mas fuerte seguido del fluor y el persulfato, es
una molécula triatbmica que posee un olor caracteristico y es un gas color azul
cuando se somete a temperaturas.muy altas, no es muy soluble a la interaccion con
el agua, teniendo un vida media de“30,~-45 min a 20° C eso hace que sea imposible
de almacenar y con una elevada Velocidad, de descomposicion entre 10°- 10° mol/s,
se encuentra en su manera naturalen lugares al aire libre y es parte de la capa de
o0zono, ayudando a la proteccidn contra’los rayos-ultravioleta. Su obtencién se logra
por tres procesos de energia:

1. descargas eléctricas

2. radicaciones de luz UV

3. electrolisis quimica *

Su descubrimiento fue en 1787 por Martin Van Marun, pero fue hasta’ 1840 que se
menciond su descubrimiento por Christian Schobein. Los primeros{usos de este
elemento fueron como germicida. La Ozonoterapia es la administracion de, ozono

(5%)- oxigeno (95%) la cual se consigue por medio de generadores.
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Esta terapia consiste en la administracion del gas al organismo humano con fines
terapéuticos, su principal mecanismo de accion es la oxidacion de aminoacidos,
destruyendo las proteinas de la membrana celular de los microorganismos,
interrupcién®viral ciclica por medio de la peroxidacién, proporcionando beneficios
terapéuticosygermicidas , bactericida, fungicida, virucida, entre otros. *°
Las vias o técnicas'de administracion son:
* Auto hemoterapia; se extrae sangre venosa del paciente y esta mismas se
mezcla con el oZone, para después administrarla por medio de transfusion.
* Ozonificacion y oxigenacion extracorpdrea de la sangre: técnica similar a la
hemodialisis (mezcla de sangre y ozono), esta se diferencia con la auto
hemoterapia ya que‘sezpuede-tratar con ozono un mayor volumen de sangre
en una sola sesion.
* Infiltraciones: por medio de inyecciones intra o periarticular, subcutaneo, etc.
* Insuflacion: es por medio de la.administracién de gas en una sonda ya sea
vaginal, rectar, vesical, etc.
* Local: se coloca la insuflacion en bolsas (0, accesorios para después

colocarlos en zonas a tratar. Como también porimedio de agua, cremas y

aceites. ¥’

Mecanismos de accion y aspectos generales de la ozonoterapia

Oxigenante: se produce un aumento de la absorcion y transporte enJa‘produccion
de la sangre, por lo tanto, habra mayor oxigenacion, otorgando la mejoria de la

circulacion y funcion general de las células, que se da por medio de la glucdlisis,
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mediante los metabolitos que contiene el ozono y su interaccion con la membrana

celularal introducirse y realizar cambios bioquimicos.

Revitalizante: estimulo dado por el ATP a las células para que pueden ejercer la

restauracionsu_optimizar la funcion que se habia perdido o suprimido.

Antioxidante: es uno de los unicos medios que pueden estimular las enzimas

celulares antioxidantes(del.organismo por medio de la eliminacion de los radicales
libres, que estan encargados<os metabolitos del ozono ejerciendo estimulacion a

las enzimas que hacen el redox.

Inmunitaria: Dependiendo de.la dosis 'y forma, proporciona ayuda para el aumento
de la inmunidad humoral y celular,.en 'l6s pacientes inmunodeprimidos o en la
modulacién de las reacciones inmunolégieas, por aumento de linfocitos vy

macrofagos, interleuquinas, citoquinas e inmunoglobulinas.

Regeneracidén: estimula la regeneracion de tejido, en las gcicatrizaciones que son

dificiles de curar, en ulceras de cualquier tipo, tejidos articulares. Esta cicatrizacion
es gracias a los metabolitos del ozono, propiciando una restauracion acelerada,
formandose neovasos y fibroblastos en las lesiones dérmicas, por‘medio del efecto

antiinflamatorio y desinfectante.

Antialgico y antiinflamatorio: por medio de mediadores neuroquimicos.
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Germicida: afeccion a microorganismos tales como bacterias, hongos, virus, son
inactivados o eliminados por medio de los metabolitos, afectando a Candida
albicans#E.*Coli, Herpex simple, Staphyloccus aureus, Streptococcus hemoliticos,
entre otros. *°

Respecto a las contraindicaciones, se hace mencion de las siguientes:

-_—

. Deficiencia de glucosa-6-fosfato- dehidrogenasa

2. Hipertirohidismo(toxico

3. Trombocitopenia consmenos de 50.000 con serias alteraciones de
coagulacion

4. Inestabilidad cardioyaseular.severa

5. Intoxicacion alcohdlica.aguda

6. Durante el Status convulsivo

7. Hemocromatosis

8. Pacientes que estan recibiendo tratamiento’de hierro y cobre '

Agua ozonizada y sus aplicaciones

Una de las presentaciones del ozono es por medio del agua, ozonizada que es la
obtencion del agua después del proceso de burbujeo de ozono en‘agua por un lapso
por lo menos de 5- 10 minutos para alcanzar la saturacién, este se’debe conservar
en una botella de vidrio cerrada, si se mantiene a 5 grados Celsius laCencentracion
del ozono se reducira a la mitad de 110 horas, sin embargo, a 20 grados €elcius la

vida media de 9 horas. Durante este proceso no habra alguna reaccion gquimica
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entre el ozono y el agua pura, su unica reaccidn sera con el material de tipo
organico, inorganico y bioldgico que exista en el agua, factores como el pH,
temperatura, contenido de las sales por mencionar algunas, indicaran la solubilidad
de esta. El uso del agua ozonizada en el area médica esta indicado en:

» Ulceras

* Lesiones(traumaticas

+ Ulceras sucias torpidas cronicas

* Ulceraciones por.presion

* Quemaduras

* Lesiones herpéticas

* Infecciones por hongos

* Picaduras de insectos

* Infecciones dentales, com@” colutorieo (procesos periodontales) y lavados

prequirurgicos
* Para la eliminacion de pus y areas necroticas

* Lavado de areas quirurgicas

El AO tiene propiedades muy particulares como son la cicatrizacion de heridas, que,
aun siendo poca la evidencia sobre el mecanismo de accionsse'le atribuye a la
migracion de fibroblastos, por la estimulacion de la proliferacion celdlar, activacion
de las vias nrf2, asi como liberacion de factores de crecimiento a_partir de las
plaquetas, la induccion de neoformacion de vasos sanguineos. Por otra lado, las

investigaciones atribuyen el efecto antiinflamatorio que produce el AO; a la
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disminucion de las concentraciones de necrosis tumoral- a, al aumento de activada

del.superoxido dismutasa y la sefializacion/ transcripcion del sistema NF- kB.*!4?
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Estudios realizados actualmente por la OMS mencionan una incidencia entre 50 a
200 millones de nifios con cancer a nivel mundial, siendo aun asi un padecimiento
poco frecuente.

Martinez y colaboradores definen el cancer como una proliferacion desorganizada
de las células, catalogadas como enfermedades crénico degenerativa, teniendo dos
alternativas de terapia, las cuales son quimioterapia o radioterapia.

Por cada millon de nifios eon cancer, el 40 % va a padecer alguna manifestacion
bucal, siendo una de las principales la mucositis oral (MO).

La MO es definida como unaiinflamacion que se produce en la mucosa de la cavidad
oral, manifestandose desde”enrojecimientos hasta ulceraciones graves, como un
efecto secundario de los tratamientos de.quimioterapia o radioterapia, en donde se
encontrara alteracion del epitelio de revestimiento por medio de ulceraciones (areas
mayormente de epitelio no queratinizados, de(la cavidad oral incluyendo, carrillos,

piso de boca, area interna y externa de los labios y'parte interna de la lengua). *

La mucositis es un padecimiento que dependiendo el grado.de severidad afecta el
funcionamiento del paciente en la masticacion, deglucion y fonacion, en ocasiones
puede desencadenar un alto nivel de desnutricion y problemas psicolégicos; y como
resultado la suspensién temporal muchas veces del tratamiento antineoplasico. Las
terapéuticas empleadas hasta el momento para tratar la MO son miel'de abeja,
crioterapia, palifermin, azul de metileno, solucion philadelphia, por mencionar

algunas.
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La.ozonoterapia por medio del agua ozonizada puede ser una nueva terapéutica
que”ayude en la MO por medio de las propiedades de analgesia, cicatrizacion,
hidratacion en tejidos, entre otros beneficios.*

De acuerdoa lo anteriormente expuesto y analizando las situaciones que se pueden
presentar en‘este tipo de pacientes, surge la siguiente interrogante:

¢ Cual es el efecto'de la ozonoterapia con agua ozonizada en la mucositis oral

de pacientes pediatricos oncolégicos?
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5. JUSTIFICACION

En"elrestado de Tabasco hay una incidencia del 53.1% de casos con leucemias, de
esa cifra~el 42.5% son casos reportados por LLA, pero sin datos registrados sobre
la incidenciade los efectos secundarios, de acuerdo con la literatura se sabe que el
mas prevalente de los efectos secundarios sera la MO.

EL presente estudio_se realizé con la finalidad de contrastar las multiples terapias
que se han empleado para el tratamiento y prevencion de la MO, sin mucho éxito,
la presencia de esta patologia puede desencadenar en el paciente disconfort,
incremento de la tasa de desnutricibn como la de hospitalizacion y retraso en el
tratamiento.

De acuerdo con la guia clinica de“cuidados paliativos de la Secretaria de Salud,
para prevenir los problemas”orales ‘es”recomendable una buen higiene oral e
hidratacion adecuada para unagapropiada. alimentacion y comunicacion del
paciente.

Los beneficios que se deben aportar para una recuperacion en un periodo menor a
cuatro semanas, es la disminucion del biofilm, ayudar a la repitelizacion, pH
normalizado de fluidos orales, no toxico y sabor aceptable.

La ozonoterapia por medio de la administracién del agua propor¢iona oxigenacion,
hidratacion, buena capacidad para la cicatrizacion de tejidos blandos y eliminacion
de agentes patdégenos, ademas de lograr un control efectivowde. patogenos
cariogénicos. Por medio de su acuosidad ofrece la ventaja de ptevenciones
inconvenientes al tracto respiratorio, su efecto bactericida es conocido por efradicar

a todos los Grampositivos y Gramnegativos. El efecto antiinflamatorio del ozono
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esta basado en su capacidad para oxidar compuestos que contienen enlaces dobles
y al' ne ser un farmaco no hay un efecto adverso. Asimismo, es un modulador
inmunoldgico que, dependiendo de la dosis y forma de aplicacién es capaz de
proporcionar._ estimulacion de defensas inmunoldgicas tanto celulares como

humorales en pacientes inmunodeprimidos.
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6. OBJETIVOS

General

Evaluar-el efecto de la ozonoterapia con agua ozonizada sobre la mucositis oral de

los pacientes pediatricos oncoldgicos.

Especificos

1. ldentificar mediante inspeccion intraoral, la presencia de MO en pacientes
pediatricos sometido.a. tratamiento de quimioterapia, caracterizandolos por
edad y sexo.

2. Determinar la gravedad de-la mucositis segun los criterios de la OMS.

3. Administrar ozonotérapia con_agua ozonizada a los pacientes pediatricos
sometidos a quimioterapia con présencia de MO.

4. Establecer si la administracion de_la ozonoterapia con agua ozonificada
reduce la MO en un tiempo menor a 10 dias.

5. Determinar el lapso de dias en el que sespresentd la disminucidén de la
mucositis oral en base a su severidad.

6. Determinar la tolerancia de la via oral con respecto’a los dias de la terapia

con agua ozonizada.

38



UNIVERSIDAD JUAREZ AUTONOMA DE TABASCO
Division Académica de Ciencias de la Salud

7. MATERIALES Y METODOS
Tipo.de investigacion
Estudio“cuasiexperimental con disefio de serie cronolégico en un solo grupo con

repeticion”de terapia, prospectivo y longitudinal.

Universo

Todos los pacientes hospitalizados en el area de oncologia del Hospital de Nifio Dr.

Rodolfo Nieto Padron:

Muestreo

La muestra se determind por conveniencia, siendo conformada con 15 pacientes
entre 1 y 15 afios, que estuvieron’ hospitalizados en el area de oncologia y
presentaron mucositis oral en-los diversos grados especificados por la OMS,
durante el periodo de febrero 2018 a agosto«del 2019 en el Hospital del Nifio Dr.

Rodolfo Nieto Padron.

Criterios de inclusion

1. Pacientes que estén bajo tratamiento de quimioterapia.
2. Pacientes que presenten mucositis oral.

3. Tutores que acepten el tratamiento.

Criterios de exclusion

1. Pacientes que por sus condiciones fisicos no cooperen y estén indispuestos.

2. Pacientes que se encuentren en aislamiento médico.

39



UNIVERSIDAD JUAREZ AUTONOMA DE TABASCO
Division Académica de Ciencias de la Salud

Fuentes de informacion

Obtenido por los pacientes que estaban ingresados en el piso de oncologia del

Hospital. de Nifio Dr. Rodolfo Nieto Padrén, por medio de la inspeccion bucal que se

realizaba atlos pacientes, referidos por interconsulta médica y enfermeria.

Procedimiento.y técnicas

El estudio se realizG.en 4 etapas:

1.

Se realizaron los permisos pertinentes para el acceso al area de oncologia
del Hospital del NifAo.Dr. Rodolfo Nieto Padron.

Seguidamente se visitd de lunes a viernes en el turno vespertino, el area de
oncologia, solicitando infermacion en central de enfermeria, en caso de no
haber obtenido la ‘inffermacién’ o reporte del paciente con mucositis, se
realizaba el pase de visita para.saber si habia algun paciente con molestia
en cavidad oral. En las ocasiones.donde el personal de enfermeria hacia
mencion de pacientes con mucositis ©ral, se realizaba la inspeccion y
valoracion del paciente, buscando signos«y sintomas de mucositis oral
mediante los criterios de la escala de la OMS.

Para la realizacion de este estudio se disefi6 un instrdmento con las variables
de interés del estudio, el cual consta de 4 apartados, el primer apartado
estaba formado por los datos generales del pacientes comoedad y sexo, el
segundo apartado hacia mencion del diagnostico del paciente-y el tipo de
tratamiento antineoplasico, el tercer apartado referia el tipo de! mucositis
segun la clasificacion de la OMS, seguidamente de un cuarto apartado donde

se colocaban dias de la involucion de la mucositis y de la tolerancia a la
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ingesta de alimentos. Los datos fueron plasmados en la hoja de instrumento
obtenidos directamente del paciente y/o cuidador.

4:-Posteriormente se solicitaba verbalmente autorizacion a los padres o tutores
de“los pacientes. Se procedia a ozonizar el agua destilada en el generador
de ozono.doméstico Bio3 por 5 minutos, seguidamente se le administraba en
jeringas de 10 ml a los pacientes de 1 a 6 afios y de 150 a 200 ml a los
pacientes entre 7 y 15 afios, la administracion del AO fue en un lapso de 5
minutos, después se pedia que se desechara o bien se deglutiera, y esta
accion se realizaba desuna a tres veces, por medio de la ayuda de los padres
en los pacientes de 1-a 6 _afnos y en los pacientes de 7 a 15 anos fue
administrado por el/investigader. La administracion de AO se realizaba dos
veces al dia con cada unode los pacientes, con intervalos 4 horas durante la
tarde de lunes a viernes y si se requeria segun el caso sabados y domingos,

hasta la involucién completa de la MO,

Procesamiento de la Informacioén

Se utilizé una computadora privada para el procesamiento de los datos, con claves
que limitan su acceso a personas ajenas a la investigacion, los datos fueron
vaciados en una hoja de volcado y el analisis de estos datos.{fue por medio del

programa SPSS® version 22.

Consideraciones éticas de la investigacion
El protocolo de la investigacion se aprobd por el comité de Etica de la-Division

Académica de Ciencias de la Salud de la Universidad Juarez Autdénoma de Tabasco.
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lkkos)datos fueron recabados por el propio investigador y se hizo el compromiso que
las valoraciones e informacion aportada solo fueron utilizados con fines de la
investigacién. De acuerdo con las consideraciones éticas de Helsinki y los articulos
100 y 1014a_keey General de Salud y por medio de un consentimiento informado

proporcionadopor-los padres o cuidadores del paciente.
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8. RESULTADOS

Sesexaminaron 15 pacientes con Leucemia Linfoblastica Aguda, distribuidos por
edad y(sexo. La distribucién del sexo de la muestra fue de un 60% (n=9) del sexo
femenino y un 40% (n=6) para le masculino (tabla 1). Respecto a las edades en el
estudio oscilaban‘edades entre 1 y 15 anos. (tabla 2)

Tabla 1 Género

Frecuencia Porcentaje
Valido Femenino 9 60.0
Masculino 6 40.0
Total 15 100.0
Tabla 2 Edad
Edad en afios Frecuencia Porcentaje
1 1 6.7
2 1 6.7
3 3 20.0
6 1 6.7
7 3 20.0
10 1 6.7
12 1 6.7
13 1 6.7
14 1 6.7
15 2 13.3
Total 15 100.0

La media de edades fue de 7.87, con una frecuencia bimodal de 3y 7
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e

acuerdo con el tercer objetivo la disminucién en dias de la MO se obtuvo en un
ra /omenor a 7 dias. Obteniendo una recuperacion en un 20% (n=3) de los
paci%en el primer dia, asi mismo se registré un 33% (n=5) de disminucion de
la MO alﬁgndo dia, por otra parte, al tercer dia hubo un 20% (n=3) que manifesto
la disminuci’df‘e la MO, durante el cuarto y quinto dia, en un 6.67%(n=1) de los
pacientes se o 6 involucién de la MO al séptimo dia y como ultimo dato

obtenido se obser@ﬁa remision total de la MO en un 13%(n=2) de los pacientes.

(Figura 1). (6 _
S

/‘

Figura 1 Evolucion de recupe@én en dias

B un dia

B Dos dias
O 1res dias
M Cuatro dias
[ cinco dias
Ml Siete dias
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De acuerdo al cuarto objetivo, un 37.5% (n=3) de los pacientes con grado 1

manifestaron mejoria al primer

dia, en cambio un 62% (n=5) con grado 1 su

recuperacion fue al segundo dia. En un 100% (n=3) de los pacientes con grado 2

de MO los resultados de la involucion se manifestaron al tercer dia. La recuperacion

en el grado W de MO fue en un 50% (n=1) al cuarto dia y un 50% (n=1) en el quinto

dia. Por ultimo un\100% (n=2) de los pacientes grado 4 tuvieron un involucion total

de la MO a los sietedias. (Tabla 3)

Tabla 3 Grado de mucositis y 'su evolucién en dias

\\vY
< Un dia

Grado de mucositis

presente

Grado |

Grado

Grado

Grado

RecuW

3

Recuento@ ’/ 16

\ 4
% dentro d\rad de

mucositis presen|

% dentro de Evolu{

de recuperacion en d

% del total

Recuento

Recuento esperado

% dentro de Grado de
mucositis presente

% dentro de Evolucién
de recuperacion en dias
% del total

Recuento

Recuento esperado

% dentro de Grado de
mucositis presente

% dentro de Evolucién
de recuperacion en dias
% del total

Recuento

Recuento esperado

% dentro de Grado de

mucositis presente

37.5%

1&6) 100.0%

20.0%

0.0%

0.0%

0.0%

0.0%

0.0%

0.0%

Evolucion de recuperacion en dias

Dos
dias
5
257
62.5%

0.0%

Tres
dias
0
16
0.0%

0.0%

0.0%
3
6

5)0.0%

100.0%

Cuatro

dias

0.0%

0.0%

0.0%

0.0%

0.0%

20.0’ » 0.0%
0 ,’\ 1

O

% 50.0%

0.0%

0.0%

0.0%
0
4
0.0%

1oo.oq‘

6.7% |

0
A
0.0%

Cinco
dias
0
5
0.0%

il

D}0.0%

6.7%

TNy

o~

Siete

dias

1.1
0.0%

0.0%

0.0%

0.0%
0.0%

0.0%

0.0%
0.0%

0.0%
2

| 100.0%
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Total

8
8.0
100.0%

53.3%

53.3%
3

3.0
100.0%

20.0%

20.0%
2

20
100.0%

13.3%

13.3%
2

2.0
100.0%
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Referente al objetivo numero cinco, los pacientes que presentaron grado | de MO

se.observo en un 100%(n=8) la mejoria a la ingesta se dio al primer dia de la

aplicacidn de la ozonoterpia local con AO. Al igual que en un 100% (n=3) de los

pacientes’con grado Il su mejoria a la ingesta fue al primer dia. Como también un

50% (n=1) de pacientes con grado lll de MO presentaron tolerancia al primer dia,

sin embargo un~50% (n=1) de los pacientes con grado Il de MO mostraron

tolerancia a la ingesta al segundo dia. El 50%(n=1) de los pacientes con grado IV

presentaron una mejoria ala ingesta al tercer dia, en cambio un 50%( n=1) del grado

IV su tolerancia a la ingesta fue al cuarto dia.(Tabla 4)

Tabla 4 Grado de mucositis’y la relacion entre la ingesta de alimentos con la

administracion de la ozonoterapia-.con AQ;

Grado de mucositis Grado |
presente
Grado II
Grado Il
Grado IV
Total

. n Dia.de télerancia a la ingesta con la ozonoterapia Total
DiS'IvAA Dia 2 Dia 3 Dia 4

Recuento - & ‘ o o o 8
% dentro de Grado de &} 100.0% ‘/ 0.0% 0.0% 0.0% 100.0%
mucositis presente A
% dentro de Dia de 66.7% u% 0.0% 0.0% 53.3%
tolerancia a la ingesta con
la ozonoterapia vA
% del total 53.3% CLO”R 0.0% 0.0% 53.3%
Recuento 3 '0 o o 3
% dentro de Grado de 100.0% o.o%" 0.0% 0.0% 100.0%
mucositis presente A\
% dentro de Dia de 25.0% 0.0% 0.0% 0.0% 20.0%
tolerancia a la ingesta con
la ozonoterapia
% del total 20.0% 0.0% ﬁ)% )' 0.0% 20.0%
Recuento 1 1 o '. 2
% dentro de Grado de 50.0% 50.0% 040"’6(0 0.0% 100.0%
mucositis presente
% dentro de Dia de 8.3% 100.0% 0o0% ® o 13.3%
tolerancia a la ingesta con }
la ozonoterapia
% del total 6.7% 86.7% 0.0% ﬂo% | 13.3%
Recuento o o 1 o’
Recuento esperado 1.6 K Kl m) . 20
% dentro de Grado de 0.0% 0.0% 50.0% 50.% 400.0%
mucositis presente <
% dentro de Dia de 0.0% 0.0% 100.0% 100.0% u.S%
tolerancia a la ingesta con
la ozonoterapia
% del total 0.0% 0.0% 6.7% 6.7% 13.3%
Recuento 12 1 1 1 (5
Recuento esperado 12.0 1.0 1.0 1.0 15.
% dentro de Grado de 80.0% 6.7% 6.7% 6.7% 100.0% |
mucositis presente
% dentro de Dia de 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0%
tolerancia a la ingesta con
la ozonoterapia
% del total 80.0% 6.7% 6.7% 6.7% 100.0%
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9. DISCUSION

Deacuerdo a la remision total de MO, en el afio 2009 Smajbegovic y Cols realizaron
un estudio con aplicacion del gel clear, teniendo como resultado la disminucion total
de la MO en los grados 2,3 y 4 en un periodo de 14 dias, en contraste con el estudio
de Sheibani y. Cols en el 2015 con el uso de benzidamina en colutorios se obtuvo
en los grados 2,3 4. de MO una remision total hasta los 28 dias, la presente
investigacion contrasta_eon los dos estudios anteriores, debido a que la involucién
total de la MO se logr6 a'los\7dias en el grado 4 que es el mas severo.

Villordo y Cols en el 2017 en su-estudio sobre la crioterapia aplicada en el dolor oral
de los pacientes con MO, encontraron que el dolor oral disminuia al instante, sin
embargo, esta analgesia fuessolo.un lapso de tiempo, haciendo colutorios de morfina
como coadyuvantes, lo cual difiere de 1os'resultados de la presente investigacion,
debido a que la respuesta de analgesia guerejercio la ozonoterapia con AO fue
desde la primera aplicacion, sin la ayuda de otra terapéutica para la analgesia.
Barbosa y Cols en el 2017 usaron el Triticum vulgareicomo colutorio, demostrando
que a los 21 dias se presentaba una disminucion delydolor oral para la ingesta de
alimentos, en la presente investigacion los pacientes manifestaron mejoria entre el
primer y cuarto dia.

Bayer y Cols en el 2017 realizaron un estudio en ratas a las cuales se les indujo la
mucositis, comparando el laser y el ozono por medio del gas, segencontré que
ambas terapias fueron benéficas sobre la mucositis oral, indicando que-el laser

pareci6 mas efectivo, proponiendo pudiera ser debido a la duracion 'y _dosis
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empleada, sin embargo piensan que al cambiar la dosis y el tiempo lo resultados
pueden cambiar, el presente estudio tiene similitud con los resultados del estudio
anterior,_ya que se observo qué el empleo de ozonoterapia con AO proporcioné
resultades positivos en la administracion para la alimentacion y deglucion de
liquidos e involucion de la mucositis oral en un tiempo menor a 2 0 4 semanas que

marca la literatura.
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10. CONCLUSIONES
Los  datos de esta investigacion demostraron que la ozonoterapia puede ser una
alternativa de tratamiento altamente efectiva, ya que la remision total de la mucositis
con ozonoterapia por medio del AO se logro a los 7 dias, en los casos mas severos.
Comparandoe .een la media de 22 dias documentada por otros estudios, la
recuperacion se'logré en un tercio del tiempo promedio con otros tratamientos.
Corroborando que“el uso de AO ayuda al dolor e inflamacion oral por las
caracteristicas que se‘le.atribuyen al disminuir las concentraciones de factor de
necrosis tumoral a y aumento.de la actividad superoxido dismutasa, dejando a un
lado la necesidad de administrar otros tratamientos para la continuacion de la
analgesia, por lo tanto la~ingestarde alimentos en esta etapa critica se vio
incrementada significativamente /len un periodo de uno a cuatro dias, ayudando al
paciente a no entrar en cuadros de.desnutricion y favoreciendo que no existieran
interrupciones del tratamiento antineoplasicos
Con esta investigacion se comprobd que la ozonoterapia con agua ozonizada es
una terapéutica de uso practico con los pacientes pediatricos sin toxicicidad, inocuo,
con sabor tolerable en comparacion con otras terapias”que pueden resultar
incomodas en su sabor o textura y proporciona hidratacién de los, tejidos.
Respecto a la cicatrizacion se observé que fue de evolucidn rapida, atribuyéndose
este efecto a el AO por que estimula la proliferacion celular, la activacion de nrf2 asi
como la liberacion de factores de crecimiento a partir de las plaquetas; debido a la

accion del ozono.
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11. RECOMENDACIONES

Sé _propone la continuacion del estudio y poder implementar un protocolo para el
tratamiento de la MO con ozonoterapia local por medio del agua ozonizada.
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13. ANEXOS

Recuperacion con el uso del agua ozonizada en la mucositis oral

. Evolucién de recuperacion con el
Tipo de Grado d empleo de ozonoterapia con AO
Paciente  Sexo Edad._Diagnostico tratamiento raco ce
mucositis Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia

antineoplasico 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Mejoria en la ingesta de alimentos clasificados por grado de mucositis

. Dia de ingesta de alimentos sin
- : P . T'PO_de Grad@de presentar molestia
aclente | Sexo | Eda lagnostico  _tratamientoy  § ., citi€ _ Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia Dia

antineoplasico. 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
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Variable

Edad

Sexo

Mucositis
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OPERALIZACION DE VARIABLES

Definiciéon
conceptual
Tiempo que ha
vivido una
persona u otro
ser vivo
contando
desde su
nacimiento
Condicion dque
distingue dé un
hombre a‘wna
mujer

Reaccion
inflamatoria
téxica que

afecta a todos€l
tracto
gastrointestinal
(de la boca al
ano), aunque
adquiere un
mayor
protagonismo a
nivel del area
orofaringea; es
secundaria a la
exposicion a

quimio o

radioterapia

Definiciéon
operacional
Numero de afos,
cumplidos al
momento de la
medicién

Caracteristicas
externas de un
hombre a una
mujer
Identificar
mediante la
exploracion
intraoral, la
presencia de
sintomas y
lesiones_ de

mucositis oral, asi
como _su,grado de

severidad.

Indicador Tipo de
variable
1 a 15 anos Cuantitativa
1. Femenino Cualitativa
2.Masculino
0= sin evidencia Cualitativa

subjetivas u
objetivas de
mucositis
1= dolor oral con
0 sin eritema,
sin Ulceras

2=Eritema y
ulceracion:
puede tragar
sélidos

3=Eritemas y

ulceraeién: no

puedertragar
sélidos

4= Eritemay,
ulceracién: no
puede
alimentarse

Escala de
medicién
Continua

Nominal

Ordinal
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~Alimentacion por
via oral

Acto o proceso
fisioldgico de
tomar o dar
alimentos por
la boca, para
conseguir un
adecuado
aporte de
nutrientes
Tratamiento
médico de
algunas
enfermedades
que,se
fundamenta en
el empleg del
0zonao:
Tumor maligno,_
duro o
ulceroso, gue
tiende a’invadir
y destruir los
tejidos
organicos
circundantes

Ozonoterapia—#

Cancer

Tratamiento
médico de
algunas
enfermedades
que consiste
en la aplicacion
de sustancias
quimicas al
organismo.

Quimioterapia

Tolerancia a la
ingesta por via
oral

Administracion de
la ozonoterapia
con Agua
Ozonizada

Identificar el tipo
de cancer que
presenta el
paciente

Tipo de
medicamento
empleado en la
quimioterapia
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1. Si Cuantitativa

10 ml pacientes Cuantitativa
menores de 6

anos

150 a 200 mi
pacientes
mayores de 6
anos

1. Leucemia
linfoblastica
aguda

2. Leucemia
mieloblastica
aguda
3.Leucemia
mielocitica
cronica

4 .Sindrome

Cuantitativo

\ mieloblastoco
|r 1.Metrotexate
24/Citarabina

Cuantitativa

3.Vinblastina

Dicotémica

Nominal

Nominal

Nominal

55



	tesis pily 143
	20200218205504061
	20200218205504061
	20200218205504061
	tesis pily 143

