EFECTO DE LA QUIMIOTERAPIA SOBRE LA MICROBIOTA
SUBGINGIVAL Y RECUENTO DE LEVADURAS EN SALIVAEN

PACIENTES DE 6-12 ANOS CON LEUCEMIA LINFOCITICA
AGUDA (L.L.A) DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO DEL VALLE
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RESUMEN

Laleucemia linfocitica aguda (L.L.A) se puede pre-
sentar a cualquier edad pero es mas comun en ni-
fios. Las complicaciones orales mas comunes
después de la quimioterapia son la mucositis, in-
fecciones locales, disfuncién de las glandulas
salivales, disfuncion en el gusto, dolor y hemorra-
gias. El propdsito de la presente investigacion fue
determinar los efectos de la quimioterapia sobre
la microbiota subgingival y el recuento de levadu-
rasensalivaen pacientesde6a 12afosconLLA
en el Hospital Universitario del Valle. Se estudia-
ron 12 nifios (8 hombres/4 mujeres) con diagnos-
tico de L.L.A que inicit su primer ciclo de quimio-
terapia v/o pacientes que regresaban de un perio-
do de descanso mavor de 3 meses de Encroa
Julio del 2002, Alos 12 pacientes se les tomo una
primera muestra subgingival v una muestra de sa-
liva no estimulada, una segunda muestraa los 30
dias después de haber recibido su primer ciclo de
quimioterapia v una tercera muestra a los dos me-
ses. Elandlisis estadistico incluvo el Chi cuadrado
de Pearson, test de Friedman y Test de Cochran
(P=0.05) empleando el software SSPS (ver 10.0)
para Windows,
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Lamucositis y la gingivitis fueron las complicacio-
nes orales mds frecuentes. El Fusobacterium spp.
y los bacilos entéricos gram negativos fueron los
microorganismos mds prevalentes de la microbiota
subgingival favorecida probablemente por larata
de secrecion salival disminuida y una reduccién
enel pH intraoral causados por la quimioterapia.
A medida que el flujo salival disminuye existe una
tendencia a aumentar el recuento de levaduras en
saliva lo cual podria general una mayor suscepti-
bilidad al desarrollo de candidiasis.

INTRODUCCION

La leucemia es una enfermedad hematoldgica pro-
gresiva malignizante que esta caracterizada poruna
proliferacién y desarrollo anormal de los leucoci-
tos v sus precursores en sangre y médula osea’.
Laetiologia de la enfermedad es desconocida pero
se sospechan causas como infecciones virales, ex-
posicion a radiacion ionizante, radiacion electro-
magnética, exposicion quimica, alteraciones cito-
genéticas y dafios cromosomicos’ . La leucemia
linfocitica aguda (L.L.A.) se puede presentar a
cualquier edad pero es mas comun en mifios v es
frecuentemente tratada con quimioterapia‘. Las
complicaciones orales mis comunes observadas
después de las terapias contra el cancer son la
mucositis, las infecciones locales, la disfuncion de
las glandulas salivares, la disfuncion en el gusto, el
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dolory lashemorragias’ . Una vez que se vea afec-
tada la integridad mucosa, infecciones sistémicas
y locales pueden ser causadas por la flora oral
nativa, asi como también por organismos noso-
comiales y oportunistas * . La Candida se pue-
de encontrar como un miembro mas de la micro-
biota oral en un 30—-40% de bocas clinicamente
sanas, pero bajo ciertas condiciones desfavora-
bles. como la hipofuncion de las glandulas saliva-
les*7# que llevan a la alteracion de la microbiota
oral, puede causar formas severas de candidiasis
oral** 1% 'Existen indicios muy sélidos que indi-
can que los medicamentos utilizados para la tera-
pia del cancer y la radiacion también aumentan la
virulencia de las células de Candida, ademas que
se ha observado un incremento en la adherencia
de la Candida ala mucosa oral durante y des-
pués del tratamiento’. Son muy pocos los estu-
dios realizados sobre los cambios en la microbio-
ta oral durante los diferentes periodos de trata-
miento v lamayoria de estos son hechos con adul-
tos. Es necesario el conocimiento de los cambios
de la microbiota subgingival ocasionados con la
quimioterapia va que pueden ser determinantesen
¢l desarrollo de enfermedades periodontales en
nifios leucémicos. El proposito de la presente in-
vestigacion fue determinar los efectos de la qui-
mioterapia sobre la microbiota subgingival y el
recuento de levaduras en saliva en pacientes de 6
a 12 afios con leucemia linfocitica aguda (L.L.A)
en el Hospital Universitario del Valle.

MATERIALES Y METODOS

Este es un estudio descriptivo ¢linico —mi-
crobiologico en el cual se realizo la identificacion
de la microbiota subgingival, recuento de levadu-
ras en saliva v hallazeos clinicos de nifioscon L.LL.A
observando los cambios que se presentaron en
ellos durante dos meses de seguimiento. La se-
leccion de los pacientes se hizo por conveniencia.
El estudio fue previamente aprobado por el comi-
té de ética en humanos de la Facultad de Salud de
la Universidad del Valle v como se trataba de
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menores de edad, los padres firmaron un consen-
timiento informado escrito. Los Criterios de in-
clusion fueron: pacientes con L.L.A los cuales ini-
ciaron su primer ciclo de quimioterapia v/o pa-
cientes que regresaban después de un periodo de
descanso de quimioterapia mayvor de 3 mesesen
el H.U.V (Hospital Universitario del Valle) que
participaron voluntariamente en el estudio, pacien-
tes en denticion mixta de 6 — 12 afios. pacientes
que unicamente recibieron quimioterapia parael
manejo de L.L.A, pacientes sin caries y conun
valor minimo de recuento de plaquetas aceptable
para la realizacitn del procedimiento de 100.000
pg/ml y pacientes con consentimiento informado.
Los criterios de exclusion fueron: pacientes que
presentaron otra enfermedad sistémica ademas
delaL.L.A, pacientes que recibian medicamen-
tos diferentes al protocolo de quimioterapia o que
recibieron tratamiento con antibidticos hasta un
mes antes de la toma de la muestra.

Setomaron 12 nifios (8 hombres v 4 muje-
res) con diagnéstico de L.L.A queiniciaron su
primer ciclo de quimioterapia y/o pacientes que
regresaban de un periodo de descanso mayor de
3 meses del Hospital Universitario del Valle de
Enero a Julio del 2002. A los 12 pacientes se les
realizd un examen clinico intraoral. una muestra
microbiologica subgingival v una muestra de sali-
vano estimulada en tres periodos: el primer pe-
riodo (sin haber recibido la primera dosis de qui-
mioterapia). en el segundo periodo (a los 530 dias
después de haber recibido su primer ciclo de
quimicterapia) v enel tercer periodo (alos dos
meses de haber recibido su primer ciclo de qui-
mioterapia). ( protocolo de quimioterapia de alto
riesgo utilizado en el Hospital Universitario del
Valle).Se obtuvieron 36 muestras de salivav 36
muestras microbioldgicas subgingivales. Todos los
nifios fueron ambulatorios en el servicio de qui-
mioterapia durante el periodo del estudio.

Medidas clinicas

En el tiempo transcurrido entre Enero de 2002 ¥
Julio de 2002, se tomaron registros de signos cli-
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nicos de lesiones orales ( mucositis, candidiasis,
tilceras, herpes virus, aftas , queilitis angular, abs-
ceso de origen dentario, pericoronitis, leucoplasias.
aumento tisular por trauma), indices gingivales
segiun Lde y Silness (1963)" e indices
periodontales (ICPNT™).

MUESTRA MICROBIOLOGICA

Antes de tomar la muestra microbioldgica
subgingival v el sondaje periodontal se reviso el
cuadro hematico con recuento de plaquetas que
s¢ le realiza a cada paciente como requisito para
aplicar la dosis de quimioterapia. Se tomaron 3
muestras subgingivales por cada paciente en el
primer molar inferior derecho por vestibular; se
aislo con rollos de algodon, se elimind la placa
supragingival y se inserto una punta de papel es-
téril" hasta el fondo del surco durante 15 segun-
dos, Las puntas de papel fueron colocadas en un
frasco estéril con medio de transporte VMGATIL
Las muestras fueron procesadas en el laboratorio
de microbiologia oral de la Universidad del Valle,
maximo a las 24 horas siguientes alatomade la
muestra, aunque el medio VMGA 1l escapaz de
maniener la viabilidad de organismos anasrobios
orales hasta por tres dias. Las muestras fueron
procesadas a temperatura ambiente e inmediata-
mente incubadas en los sistemas de cultivo
anaerobio (Aaneropack System®: CO, Oxoid
System®). Para la deteccion de anaerdbicos fa-
cultativos se utilizo un medio selectivo TSBV
(tripticasa - soya - agar suplementado con 75 ug/
ml de Bacitracina - 5 mg/ml de Vancomicina v 5%
de suero estéril de caballo). Se determinaron los
porcentajes bacterianos en cada placa de agar y
se utilizaron los métodos de identificacion de Slots
(Slots 1.986) para identificacion bacteriana
presuntiva. Luego fueron incubados por 3 dias
en un ambiente con 3% de CO,,

MUESTRA DE SALIVA:

L.as muestras de saliva fueron recolectadas bajo
condiciones estandarizadas. Se tomaron entre las
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8:00 y 9:30 am. hora en que los pacientes asistian
al servicio de consulta externa de quimioterapia
del H.U.V. Los pacientes no habian realizado
medidas de higiene oral ni habian consumido ali-
mentos una hora antes de la toma de la muestra.
A los nifios se les ensefié como escupir la saliva
acumulada enun tubo plastico estéril durante tres
minutos. Las muestras fueron transportadas en
un medio refrigerado y llevadas al Laboratorio de
Micologia de la Universidad del Valle dentro de la
media hora siguiente. Al llegar 1la muestra de sali-
va al laboratorio se realizo la medicién de la can-
tidad de saliva con micropipeta desechando la
parte espumosa. El flujo de salivanormal sin
estimular para este grupo de nifios se definié ba-
sados en los hallazgos del estudio realizado por
Brezetal” , tomando como normal 0.61 mililitros
/min vy valores por debajo de éste se considera-
ron como hiposalivacién. La rata de secrecion
salival fue calculada en mililitros/ minuto, Luego
se sembro en cajas de petri con agar saboraud y
agar micosel realizando la extension con un asa
de vidrio. Se incubaron a 370C durante 48 ho-
ras v se realiz6 el conteo de las levaduras las cua-
les se expresan en Unidades Formadoras de
Colonias pormililitro (UFC/ml ). Para realizar la
correlacion entre signos y sintomas de candidiasis
tomamos como valor de referencia un recuento
en saliva de Candida mayor de 400 UFC'7 1%,

ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis descriptivo univariado y bivariado
se empled sofware SPSS version 10.0 para
Windows. Para establecer diferencias o similitu-
des entre las diferentes variables estudiadas en los
tres periodos de observacion se utilizo el test de
Friedman. Para establecer la correlacion entre
cada microorganismo con el indice gingival y
periodontal de cada paciente, se utilizo el Chi cua-
drado de Pearson. Con relacion a la frecuencia
de aparicion de cada microorganismo se utilizo el
Testde Cochran. Una probabilidad inferior o igual
a0.05 ( P=0.05 ) se considerd como significati-
va. Para establecer la correlacion entre la rata de
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secrecion salival con el recuento de levaduras en
agar Saboraud v el recuento de levaduras en agar
Micosel en cada uno de los periodos de observa-
cion, se utilizo el coeficiente de correlacion de
Pearson ( P=0.05 ) con 95% de confianza.

RESULTADOS

En el presente estudio se determimo la microbiota
subgingival y recuento de levaduras en salivaen
12 nifios, (8 hombres v 4 mujeres) con diagnos-
tico de L.L.A de los cuales 2 iniciaron su primer
ciclo de quimioterapia v 10 pacientes regresaban
de un periodo de descanso mayor de 3 meses.
L.a edad promedio fue 8.3 afios ( rango 6 -12
afios ) que recibieron tratamiento ambulatorio en
el Hospital Universitario del Valle (Tabla 1). Se

Tabla 1. Descripcion demografica de la muestra,

n_ | parcentaje total |
Masculing | & BET |
Género l 12 { 100%} |
Famaning i< 233 |
"~ IMinima A
|Ectad Imixima 12
omedio | B33 |
Fueva 2 16.7 |
Ciclo de quimisterapia = =7 |1z ioms)
Descando | 10 gaa |

obtuvieron un total de 36 muestras de salivay 36
muestras subgingivales. Al hacer el examen clini-
co en el primer periodo no se encontro evidencia
de lesiones orales en los pacientes. En el segundo
periodo y tercer periodo se encontraron 8 v 4
casos respectivamente con lesiones orales siendo
las mas frecuentes gingivitis v mucositis (Tabla
2). Al realizar el examen clinico durante los tres
periodos respecto al indice gingival y periodontal.

Tabla 2. Lesiones orales encontradas durante los 3
periodos de observacion.

Lesion primer perioda | tercer perioda |
fucosils o 5 [41.7%] 2(187%) |
itz Engular @ 3(R6 %) 0
udcera raumatca L F— 8 L1
herpes simple periotal (] 0 1 (B.3%]
Gingivits 541, 7% 12 {100%:} 11 (91 7%

en el primer periodo se observo una alta fre-
cuenciade IG 0 (7 casos 58.3%) e [P 0 (8 casos
66.7%), en el segundo periodo 1G2 e IP1 (10
casos 83.3%) v enel tercer periodo [G2 ( 6 ca-
505 50%) e IP 0 (8 casos 66.7%). (Tabla 3).

De los 12 casos estudiados el tipo de microbiota
periodontopética predominante en el primer pe-
riodo fueron los bacilos entéricos gram (-) (6
casos 50%). Fusobacterium spp. y Eubacterium
spp. (5 casos 41,7%) (Tabla 4). En dos de los
pacientes se logro la identificacion especifica para
bacilos entéricos gram (-) encontrando Kleisella
pneumoniae y Pseudomonas aeruginosa. L.os
porcentajes de la microbiota subgingival de los
bacilos entéricos gram (-) en 4 de los casos posi-
tivos representaron el 100% de la microbiota cul-
tivada. Para el segundo periodo los mas predo-
minantes fueron el Fusobacterium spp. (10 ca-
sos 83.7%), bacilos entéricos gram (-),
Porphyromona gingivalis ( 6 casos 50%) y
Eikenella corrodens (5 casos 41.7%) (Tabla
4). Los porcentajes de la microbiota subgingival
de los bacilos entéricos gram (-) en 2 de los ca-
s0s positivos durante éste segundo periodo, re-
presentaron el 100% de la microbiota cultivada.
Para el tercer periodo los mas predominantes fue-
ron el Fusobacterium spp. (12 casos 100%).
Campylobacter spp. (7 casos 58.3%),
Eubacterium spp. (6 casos 50%) (Tabla 4). Al
realizar la correlacidon entre la microbiota
subgingival cultivada con el indice gingival ¥
periodontal no se encontro estadisticamente sig-
nificativa.

Andlisis de saliva:

En los 12 casos estudiados se encontrd en el pri-
mer periodo un promedio de rata de secrecion
salival de 0.85 ml/minuto, luego disminuyoa (.44
ml/minuto en el segundo periodo (Friedman test)
y en el tercer periodo observamos un leve au-
mento a 0,48 ml/minuto ( p=0.001). La correla-
cion de la rata de secrecion salival en los tres pe-
riodos fue estadisticamente significativa (friedman
test) (Grafico 1).
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TABLA 4. Mamero de casos,porcentaje porcentaje promedio microbiata subgingival cullivada, range promedio otal de colonias

FRIMER PERICDD. HE R SEGUNDD PERICDGO ; TEHCERFERIODD
n_|porcentaje] % Promedio microisub. | rangs [ promedio TG n [porcentaje] % Promedic micra.sub: | rango |promedio T.G| 1 |po %Q%Pmmedm micrzsub, Imngul l‘amﬁdlﬂTG

Aa 0 ) [} il o 1 B3 B.33 X10° 0-1 07 2 16.7 .25 0-2 0.43
F.q a 25 05 0-2 063 4 50 1, 0075 0-5 1.83 4 333 .54 0-d 0.73
P a a5 0.63 0-3 1.20 4 337 0.86 0-8 1.08 2 8.7 013 0-1 017
g 0 4 0 0 0 1 8.3 417x10® -1 saxw® o 0 ] 0 0

5 3 25 014 G-1 037 1 a3 011 0-1 023 7 5B.3 0.83 0-3 1,04
£ 5 41.7 1.18 0n-10 0.95 4 3an 0,32 0-1 0.64 6 50 1.21 0-4 1.62
F.s 5 1.7 1.35 0-7 2 10 847 5.65 0-22 10.33 12 100 6.87 1-20.  10.88
P | 8.3 0.52 0-a 0.54 2 167 0,60 0-6 0.75 4 3343 .64 0n-5 1.54
Ec 0 0 o 0 0 5 417 064 0-3 0.82 2 16T B4z =100 1,76
np 1 a3 833 ¥ 10° -1 2 ) ] o il 0 4 333 0.46 0-3 0.73
Bac. Enl B 50 35,85 0- 100 82,79 [ 50 33.93 0- 100 73.71 2 1By 6.71 0-80 1342

n: Humero de casos

H promeadio micro subporcentaje promedio microbiola subgingival
promadico T.G; Promedio tamano de colonias.
Aca : Actinobacillus actinomycetemcomitans
P.g: Porphyromanas gingiealis

P - Prevolela intermedia

B Bacterofdes forsvihus

C.a: Campylobacler spp

E.5 : Evbactarium spp

F.5: Fusobacterium spp

F.m: Peplostiococous micros

E.c: Elkanalia corradens

D.p: Dialister pneumosinies

Bact Ent.: bacilos entaricos gram negafivos



Tabla 3. Recuento de levaduras en agar Saboraud segin periodo

ICasos positivos 7 ( 58.3% B (58.3%) 5(41.7%) 0.328 0.311
rango 0-1104 0- 1532 0- 1812
promedio U.F.C/ml| 12983 173.67 160
B 0.848 0.756
p significante p<0.05

Tabla 6. Recuento de levaduras en agar Micosel segun periodo.

Casos positivos 6(50%) 8(33.3%) 3(25%)

rango 0 - 900 0-1544 | 0-1700 0.311 0.368
romedio U.F.C/ ml. 94.33 151.33 147

correlacién pearson | 0.846 0.757

p significante p£ 0.05

que una de las infecciones virales mas comunes
en pacientes que reciben quimioterapia es el virus
del Herpes Simplex tipo 1, en este estudio solo se
enconiro un caso en ¢l tercer periodo debido pro-
bablemente a que estos nifios por su corta edad
aiin no han tenido contacto con el virus del herpes
simplex tipo 1** ¥, Durante el segundo periodo
todos los pacientes presentaron signos clinicos de
gingivitis. Peterson® demostro que las infeccio-
nes gingivales son relativamente comunes en pa-
cientes que reciben terapia mielosupresiva. La
aparicion de esta condicion puede deberse a que
en pacientes que reciben quimioterapia, la micro-
biota oral cambia a una predominantemente gram
negativa®. También se encontrd que uno de los
microorganismos més prevalentes en lamicrobio-
ta subgingival de los 12 pacientescon L.L.A (6 -
12 afios) son los bacilos entéricos gram negati-
vos. Diferentes estudios han observado la preva-
lencia de bacilos gram negativos y levaduras en
pacientes con leucemia antes de iniciar el trata-
miento de quimioterapia, encontrando una alta
prevalenciade bacilos entéricos gram negativos,
Pseudomonas y levaduras™ " # _ La presencia
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de los bacilos entéricos se ha asociado con hos-
pitalizacién, terapia antibidticay rata de secre-
¢ion salival disminuida concomitantemente conuna
reduccién del pH intraoral que puede favorecer
su adherencia a las células del epitelio bucal™.
Dentro de los periodontopéticos predominantes
en este estudio se encontraron el Fusobacterium
spp. P .gingivalis, Eubacterium, E. corrodens.
Moore y col™ reportaron un nliimero incrementa-
do de Fusobacterium spp. en pacientes con gin-
givitis, siendo el Fusobacterium spp. la causa
principal de esta condicion. Similar a lo resulta-
dos de Moore™ sobre la prevalencia de Fuso-
bacterium spp. en nifios, en este estudio se en-
contro un alto porcentaje de este microorganismo
antes de recibir la quimioterapia. Es raro encon-
trar P. gingivalis en el ambiente subgingival de
nifios prepuberales debido a que los factores
nutritivos y ambientales no son los adecuados para
sucrecimiento™ y cuando aparece, es un micro-
organismo dificil de cultivar e identificar™ . sin
embargo en este estudio se presentd en 6 ca-
s08(50%) en el segundo periodo. Se ha visto que
la prevalencia de P gingivalis y Bacteroides.
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Jforsytus estdentre 14% y 8% respectivamente
detectados mediante la reaccidn en cadena de la
polimerasa en nifios entre los 2 v 11 afios™ . estos
dos microorganismos aumentan su prevalenciay
nimero cuando se incrementa la profundidad de
la bolsa™. Sélo se encontrd 1 caso de B. for-
sythus. Moore et al*® han reportados niveles
aumentados de Eubacterium en sitios periodon-
talmente afectados, principalmente de Eubacte-
rium nodatum y Eubacterium D11, sin embar-
go otros miembros de esta especie se encuentran
en niveles altos tanto en salud como en enferme-
dad. Se encontro la presencia de Eubacterium
spp en porcentajes similares en los tres periodos
(41.7%) sin observar un cambio significativo en-
tre ellos. La E. corrodens se detecta frecuente-
mente en la microbiota subgingival. Goldenstein™
indico que este microorganismo se presentaenel
90% de los mifios entre los 7 v 14 afios de edad
pero solo un 79% en los adultos. Ashimoto et al.
encontraron una prevalencia de E. corrodens de
66% en nifios entre los 2 y 11 afios de edad. La
mayor prevalenciade E. corrodens se encontrd
en €l segundo periodo con un total de 5 casos
(41.7%). En el presente estudio se observo una
disminucion significativa en la rata de secrecion
salival entre los tres periodos. Se ha reportado
en varios estudios una disminucién en la rata de
secrecion salival en pacientes que reciben quimio-
terapia® 4“4 # aunque algunos investigadores
no han encontrado diferencias significativas®-*.
Se sabe que la leucemia aguda no influye directa-
mente sobre la rata de secrecion salival, sin em-
bargo, al inicio de toda terapia citotdxica los pa-
cientes estdn muy ansiosos® , y ademas el estrés
emocional que presentan hace que sereduzcala
rata de secrecion salival® ' En el primer periodo
se encontro un promedio de rata de secrecion
salival de 0.85 mililitros/minuto. similar a la re-
portada en otros estudios en nifios que no reciben
medicacion’®. Wahlin ** en 1991 en su estudio
encontro que al inicio del tratamiento la rata de
secrecion salival fue mas baja que en personas
saludables y entre los muchos factores que él en-
contrd como posible causa. estd la ansiedad que
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estos pacientes presentan al inicio del primer ciclo
de quimioterapia. Se observd hiposalivacion en
el segundo periodo con una rata de secrecién
salival promedio de 0.44 mililitros / minuto
(Friedman test). Otros factores que también
contribuyen a ésta disminucion son el dafo indi-
recto a las glandulas salivales por las drogas cito-
toxicas v ladeshidratacion producida por una dis-
minucion en la ingesta de alimentos y liquidos de-
bido a los efectos colaterales que produce la qui-
mioterapia®. Debido a los muchos factores invo-
lucrados en ladisminucion de la rata de secrecion
salival (tipos de drogas citotoxicas. deshidratacion,
ansiedad. v métodos de administracion y dosis),
los resultados de este estudio deben ser inter-
pretados con precaucion debido al tamafio del
grupo de estudio v a que en su disefio no estaba
incluida la evaluacion v control de estas variables
externas. Otro aspecto negativo que presentan
los pacientes con cancer que son sometidos a
quimioterapia es €l incremento en la aparicion de
infecciones fungicas especialmente Candidia-
sis** ¥ Lahipofuncion de las glindulas salivales
puede alterar la microbiota oral e incrementar el
riesgo de infeccion™" #' 22 En este estudio la fre-
cuencia de colonizacion por Candida en el pri-
mer y segundo periodo fue 58.3% yeneltercer
periodo 41.7%, similar a la observada en otros
estudios ( 45 —70%)*". Se ha encontrado una
relacion inversa entre la rata de secrecion salival v
el conteo de Candida en saliva® . Al realizar la
correlacion entre la cantidad de salivay el recuento
de levaduras tanto en agar micosel como en agar
sabouraud, se encontro que a medida que &l flujo
salival disminuyve existe una tendencia a aumentar
¢l recuento de levaduras en saliva, siendo esto
mayor en el segundo periodo sin ser estadistica-
mente significativa, Diferentes autores han repor-
tado que no han encontrado correlacidn entre la
evidencia clinica v el recuento de levaduras al igual
que este estudio™. Para futuras investigaciones es
indispensable conocermejor la correlacion entre
la rata de secrecion salival. los factores que la al-
teran y la colonizacion por Candida. Se hace
necesario tomar medidas preventivas enfocadas
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a la reduccion de colonizacion de Candida en
nifios con leucemia que tengan una rata de secre-
cion salival disminuida y asi evitar complicaciones
sistémicas. Con la realizacion de esta investiga-
cion sobre la composicion de la microbiota sub-
gingival existente v los cambios gue presenta con
la quimioterapia. es mucho mas facil proporcional
un bienestar en la cavidad oral de pacientes con
éste compromiso sistémico. No tenemos conoci-
miento de otras investigaciones en nuestro medio
donde se estudie las condiciones periodontales y

como se afectan con la quimioterapia en nifios con
L.L.A.

CONCLUSIONES

1. Lamucositis y la gingivitis son las complicacio-
nes orales mas frecuentes en nifios con leucemia
linfocitica aguda entre los 6 v 12 afios de edad
que reciben quimioterapia en el Hospital Univer-
sitario del Valle.

2. El Fusobacterium spp. fue el microorganismo
mas prevalente en la microbiota subgingival de ni-
fios con L.L.A que reciben quimioterapia. Los
cambios que induce la quimioterapia favorece una
mayor colonizacion de este microorganismo te-
niendo una relacion directa con la gingivitis,

3., Los bacilos entéricos gram negativos también
fueron predominantes en la microbiota subgingival
de estos pacientes, representando el 100% de la
microbiota subgingival cultivada en seis de las
muestras. Al existir una rata de secrecion salival
disminuida y concomitantemente una reduceion
del pH intraoral como consecuencia de las dro-
2as antineoplasicas utilizadas, estos dos factores
padrian favorecer una coninfeceion con este mi-
Croorganismo.

4. La quimioterapia puede favorecer un ambiente
subgingival propicio para el sobrecrecimiento de
P gingivalis v P intermedia los cuales estan
involucrados en la enfermedad periodontal.

3. Amedida que el flujo salival disminuye existe
una tendencia a aumentar el recuento de levadu-

ras en saliva lo cual podria generar una mayor sus-
ceptibilidad al desarrollo de candidiasis.
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SUMMARY

The Acute Limphocytic Leukemia (ALL) canap-
pear at any given age but is more common in chil-
dren. The most frequent oral complications after
initiating chemotherapy are mucositis, local infec-
tions, salival gland dysfunction. impairment of taste,
pain and hemorrhages. The purpose of this inves-
tigation was to determine the effects of the che-
motherapy on the subgingival microbiota and yeast
count in saliva in children of 6-12 years old with
A.L.L. in the Hospital Universitario del Valle.
Twelve patients (8 male / 4 female) who initiated
their first cycle of chemotherapy and / or returned
from a resting period of 3 months were included
in the study. Subgingival microbial samples and non
stimulated saliva samples were obtained from each
patient at the beginning of the study and 30 and
60 days later. All information was analized using
S5PS (ver 10.0) software for Windows and sta-
tistical analysis included Pearson test, Friedman
test and Cochran test (P=0.05).

Mucositis and gingivitis were the most frequent oral
complications observed during the 3 month period.
Fusobacterium spp and gramnegative enteric rods
were found in high levels and frequency. A tenden-
ey of high yeast count was detected with dimin-
ished salivary secretion and this could partially ex-
plain a high susceptibility to Candida infections in
these patients. Moreover, a decrease in salivary
secretion and pH caused by chemotherapy may have
influenced the overgrowth of Fusobacterium spp
and gram negative enteric rods.

Kevwords: Acute Limphocytic Leukemia, che-
motherapy, subgingival microbiota, yeast count.
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Grafico 1. Tasa de secrecion salival comparada en los tres periodos observacionales.
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