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RESUMEN

La suplementacion con glutamina es importante porque nos permite disminuir las

complicaciones asociadas de pacientes adultos con cancer en tratamiento.

La presente investigacion tiene como objetivo analizar el efecto de la glutamina
en las complicaciones asociadas especificamente en la mucositis oral en

pacientes adultos con cancer en tratamiento.

Se realizo un analisis profundo utilizando la metodologia Nutricion Basada en
Evidencia (NUuBE). La busqueda de informacion se realizé en Scopus, Science
Direct, Pubmed, Europe PMC donde se encontraron 37 articulos, siendo
seleccionados 11 de ellos, que se analizaron por la metodologia CASPE,
seleccionandose el estudio clinico aleatorizado, “Effect of glutamine on oral
mucositis in patients undergoing chemotherapy-radiotherapy: A Randomized
Clinical Trial”, se asigna un “nivel de evidencia Al” y “grado de recomendacion
Fuerte”, de acuerdo con la herramienta utilizada. EI comentario critico permitio
concluir que la suplementacion con glutamina reduce significativamente en

pacientes adultos con cancer la incidencia y gravedad de la mucositis oral.

Palabras clave: Nutricion, cancer, glutamina, adulto, mucositis.



ABSTRACT

Glutamine supplementation is important because it allows us to reduce the
complications associated with oral mucositis in adult cancer patients undergoing

treatment.

This research aims to analyze the effect of glutamine on the complications

associated with oral mucositis in adult cancer patients undergoing treatment.

An in-depth analysis was performed using the Evidence-Based Nutrition (EBN)
methodology. A search was conducted in Scopus, ScienceDirect, PubMed, and
Europe PMC, where 37 articles were found. Eleven of these were selected and
analyzed using the CASP methodology. The randomized clinical trial, "Effect of
glutamine on oral mucositis in patients undergoing chemotherapy-radiotherapy:
A Randomized Clinical Trial," was selected and assigned a "level of evidence Al"
and a "grade of recommendation” of "Strong," according to the tool used. The
critical commentary led to the conclusion that glutamine supplementation
significantly reduces the incidence and severity of oral mucositis in adult cancer
patients.

Keywords: Nutrition, cancer, glutamine, adult, mucositis.



INTRODUCCION

El cancer en el Peru y a nivel mundial es un problema sanitario global, por su
alta mortalidad y morbilidad, y la discapacidad resultante. La oncologia
incrementa los costos al sistema de salud por el uso de los servicios. La carga
de enfermedad es causada principalmente por opciones de tratamiento como la
quimioterapia y la radioterapia y algunas cirugias en los cuales los
procedimientos que resultan en altos costos y requieren infraestructura y
recursos adecuados y también profesionales capacitados (1). Ningun sistema de
salud esta preparado para cubrir los costos asociados con el aumento de los

gastos médicos por las grandes incidencias del cancer en las ultimas décadas.

Existen guias de practica clinica para identificar los principales tipos de cancer
gue se pueden identificar tempranamente en las diversas pruebas de descarte y
su frecuencia en la se deben realizar (2). Se ha demostrado la importancia que
al realizarse examenes fisicos y periddicos se puede descartar o prevenir el

riesgo de desarrollar cancer (3).

La mucositis oral es el efecto secundario mas frecuente y predominante, sus
sintomas son dificultad para la higiene bucal, problemas para hablar, dificultad
para deglutir y dolor, generando graves consecuencias en el estilo de vida de los

pacientes (4).

La evidencia nos muestra que la glutamina disminuye los sintomas, para mejorar
y mantener el nivel de vida de los pacientes oncolégicos. El beneficio de este
suplemento no solo mejora la nutricién, también reduce el dafio en la mucosa,
asociados al tratamiento de cancer como es la radioterapia y quimioterapia,

ayudando asi a la cicatrizacion de las mucosas (5,6).

Esta investigacion tiene como objetivo analizar el efecto de la glutamina en las
complicaciones asociadas especificamente en la mucositis oral en pacientes

adultos con cancer en tratamiento.

Par asegurar una revision exhaustiva, este trabajo se estructura en dos capitulos.

La primera parte se centra en encontrar un articulo seleccionado segun la



metodologia CASPE, mientras que la segunda parte se realiza el comentario

critico respondiendo a la pregunta de investigacion.

Por lo tanto, la investigacion ayudara como orientacion para futuras
investigaciones en beneficio de los pacientes oncoldgicos y la suplementacion

de glutamina para disminuir el dafio de la mucosa oral.



CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1 Tipo de investigacion

Esta es una investigacion que se clasifica como secundario, ya que se basa
en los enfoques metodoldgicos y experimentales para analizar la literatura
cientifica, seleccionando estudios cualitativo o cuantitativo, con la finalidad

de debatir un problema ya existente e investigado previamente.

1.2 Metodologia

b)

d)

Para el desarrollo del comentario critico; se analizé en base a la metodologia
de 5 etapas de la Nutricion Basada en Evidencias (NUBE).

Plantear la interrogante clinicay busqueda sistematica:

La pregunta de investigacion se formula segun la estrategia PS, (S) significa
el contexto clinico relacionado a los factores y consecuencias, y (P)
representa a una patologia en especifico de un tipo de paciente. Ya
formulado la pregunta se efectué una busqueda especifica de la literatura

cientifica con términos claves.

Se busco principalmente en motores de busqueda bibliografica: Google
Académico, MDPI, Clinical Nutrition Journal, después se efectu6 una
busqueda especifica en las siguientes bases de datos: Scopus, Science
Direct, Pudmed, Europe PMC

Criterios de inclusion y exclusion para seleccionar los articulos: Se
establecieron los parametros para elegir los articulos asociados a la situacién

clinica previamente establecida.

Lectura critica, sintesis y extraccion de datos: Se valoro los articulos
seleccionados para la lectura critica a través la herramienta CASPE, de
acuerdo con el tipo de estudio publicado.

Establecer recomendaciones, a partir de las pruebas (evidencias): Los

trabajos de investigacion que se evaluaron mediante CASPE se valoran



segun un “nivel de evidencia” (Tabla 1) y un “grado de recomendacion”

(Tabla 2) respectivamente.

Tabla 1. “Nivel de Evidencia utilizado para valorar los articulos cientificos”

Nivel de Categoria Preguntas que debe
Evidencia contener obligatoriamente

"Al" “Metaanalisis o Revision sistematica” “Preguntas del 1 al 77

"Al" “‘Ensayo clinico aleatorizado” “Preguntas del 1 al 77

"B I" “Revision sistematica” “Preguntas del 1 al 5”

"B II" ‘Ensayo clinico aleatorizado o no “Preguntas del 1 al 3 vy
aleatorizado” preguntas 6y 7”

"B " “Estudios prospectivos de cohorte” “Preguntas del 1 al 8”

"CI" ‘Ensayo clinico aleatorizado o no “Preguntas del 1 al 3 vy
aleatorizado” pregunta 7”

"C" “‘Metaanalisis o Revision sistematica” “Preguntas del 1 al 4”

"C " “Estudios prospectivos de cohorte” “Preguntas del 1 al 6”

Tabla 2. “Grado de Recomendacion utilizado para valorar los articulos

cientificos”

Grado de

Recomendacion

Estudios evaluados

"FUERTE"

‘Revisiones sistematicas o metaanalisis que respondan
consistentemente las preguntas 4 y 6, o Ensayos clinicos
aleatorizados que respondan consistentemente las preguntas 7
y 8, 0 Estudios de cohorte, que respondan consistentemente las
preguntas 6 y 8"

"DEBIL"

‘Revisiones sistematicas o metaanalisis que respondan
consistentemente la pregunta 6, o0 Ensayos clinicos

aleatorizados o0 no  aleatorizados que respondan




consistentemente la pregunta 7, o Estudios de cohorte, que

respondan consistentemente la pregunta 8”

e) Analisis, aplicacion y revisiéon continua: Después de busqueda metodica
de la literatura cientifica y encontrar un articulo que contestara la pregunta
clinica, se desarrollé6 un comentario critico, basado segun la experiencia
profesional y sustentado con referencia bibliograficas actualizadas. De igual
modo en la practica clinica se consideré su aplicacion, para que sea

evaluada y actualizada continuamente minimo cada dos afios.

1.3 Elaboracion de la pregunta clinica utilizando la estrategia PS

(Poblacién-Situacioén Clinica)

Se establecid el tipo de paciente y se observd su situacién clinica, para

construir acertadamente la pregunta clinica, descrito en la siguiente tabla.

Tabla 3. “Elaboracion de la pregunta clinica utilizando la estrategia PS”

“POBLACION” “PACIENTES ADULTOS CON CANCER”

“SITUACION CLINICA” “SUPLEMENTACION CON GLUTAMINA EN LAS
COMPLICACIONES ASOCIADAS”

La pregunta clinica es:
- “;CUAL ES EL EFECTO DE LA SUPLEMENTACION CON GLUTAMINA
EN LAS COMPLICACIONES ASOCIADAS DE PACIENTES ADULTOS

CON CANCER?”

1.4 Viabilidad y pertinencia de la interrogante

La pregunta clinica es viable debido a que en las ultimas décadas se ha

aumentado considerablemente el diagndstico de cancer en poblacion adulta,



se espera mas estudios para tener mayor referencia de la accion de la
glutamina en el proceso cancerigeno y su efecto sobre la incidencia y
gravedad de la mucositis oral. La pregunta clinica es pertinente porque
existen diversos estudios clinicos internacionales que sustentan una base

bibliografica sobre el tema.

1.5 Metodologia de la Informacién

Se efectud la busqueda de la literatura con apoyo de los términos claves
encontrados en la tabla 4, y las estrategias de busqueda en la tabla 5,
después se inicia con la busqueda y recoleccion de articulos cientificos
asociados a respondes la pregunta clinica utilizando principalmente base de
datos académicos como Scopus, Science Direct, Pubmed, Europe PMC.
Estos articulos provienen de revistas cientificas las cuales son: Elsevier,
Journal of Cancer Research and Therapeutics, Journal of Oral Health and
Oral Epidemiology, Nutrition and Cancer, International Journal of Basic &
Clinical Pharmacology, Journal of Cancer Research and Clinical Oncology,

Journal of Stomatology, Oral and Maxillofacial Surgery, etc.

Tabla 4. Seleccién de los términos claves

TERMINOS INGLES PORTUGUES  SIMILARES
CLAVE
“Neoplasias” “‘Neoplasms” “Cancer” “Cancer”
“‘Neoplasias”
“Células
tumorales”
“Tumor”
“Suplementacion “Glutamine “Suplementacdo “L-glutamina
glutamina” supplementation” de glutamina” suplemento”
“Mucositis” “‘Mucositis” “Mucosite” “‘Etomatitis”

“Mucositis”




Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos

Base de Fecha de Estrategia para la N° articulos N° articulos
datos la busqueda encontrados seleccionados
consultada busqueda
Europe 08/08/2025  (((Oral mucositis) AND 6
PMC (Glutamine
supplementation)) AND
(cancer))
Science 11/09/2024 ((“Oral mucositis”) AND 10
Direct 29/06/2025 ("Glutamine
supplementation " OR " L-
glutamine ") AND
("Cancer " OR
"Neoplasm™))
Pubmed 25/02/2025 (("Glutamine 17
13/07/2025 supplementation "
[Title/Abstract] OR " L-
glutamine"[Title/Abstract]
AND
("cancer"[Title/Abstract]
OR
"neoplasm"[Title/Abstract]
AND"Oral
mucositis"[Title/Abstract]))
Scopus 16/08/2024 TITLE-ABS-KEY (" 4
20/04/2025 Neoplasm™") AND TITLE-

ABS-KEY (" Glutamine
supplementation " OR " L-
glutamine”) AND TITLE-




ABS-KEY (“Oral
mucositis”) AND
PUBYEAR > 2020 AND
PUBYEAR < 2025

TOTAL

37

11

Posteriormente a la seleccién de los estudios cientificos de la base de datos

mencionados en la tabla anterior, elabord una ficha bibliografica que reune

la informacion de cada articulo elegido, que se especifica en la siguiente

tabla.
Tabla 6. Ficha de recoleccién de datos bibliogréafica
Autor (es) Titulo del articulo Revista (afio, Enlace
volumen,
namero)
Peng TR, et al “Effectiveness of glutamine Support Care https://doi.or
(7 in the management of oral Cancer 0/10.1007/s
mucositis in cancer patients: 2021;29(8) 00520-021-
a meta-analysis of 06060-9
randomized controlled trials”
Alsubaie H. et “Glutamine for prevention Head Neck https://doi.or
al (8) and alleviation of radiation- 2021; 43(10) 0/10.1002/h
induced oral mucositis in ed.26798
patients watt head and neck
squamous cell  cancer:
Systematic review and meta-
analysis of controlled trials”
Davy C, and ‘A systematic review of Support Care https://doi.or

Heathcote S
9)

interventions to  mitigate

radiotherapy-induced  oral

Cancer.
2021;29(4)

0/10.1007/s
00520-020-

05548-0



https://doi.org/10.1007/s00520-021-06060-9
https://doi.org/10.1007/s00520-021-06060-9
https://doi.org/10.1007/s00520-021-06060-9
https://doi.org/10.1007/s00520-021-06060-9
https://doi.org/10.1002/hed.26798
https://doi.org/10.1002/hed.26798
https://doi.org/10.1002/hed.26798
https://doi.org/10.1007/s00520-020-05548-0
https://doi.org/10.1007/s00520-020-05548-0
https://doi.org/10.1007/s00520-020-05548-0
https://doi.org/10.1007/s00520-020-05548-0

mucositis in head and neck

cancer patients”

Iborahim S; et  “Clinical and biochemical J Stomatol Oral https://doi.or
al (10) assessment of the effect of Maxillofac 0/10.1016/].]
glutamine in management of Surg. ormas.2024.
radiation induced oral 2024;125(3S) 101827
mucositis in patients with
head and neck cancer:
Randomized controlled
clinical trial”
Hassanein F;  “L-arginine vs. L-glutamine J Cancer Res https://doi.or
et al (11) oral suspensions for Clin Oncol. ¢/10.1007/s
radiation-induced oral 2025;151 (7) 00432-025-
mucositis: a triple-blind 06213-x
randomized trial”
Dos Santos “Effects of L-glutamine and Support Care https://doi.or
R; et al (12) hyaluronic acid associated Cancer 2025 @/10.1007/s
with photobiomodulation on ;33 (5) 00520-025-
oral mucositis: a randomized 09480-z
clinical trial”
Tang G; etal “Role of Glutamine in the Nutr Cancer https://doi.or
(23) Management of Oral 2022; 74(2) 0/10.1080/0
Mucositis in Patients with 1635581.20
Cancer: A Meta-Analysis of 21.1889623
Randomized Controlled
Trials”
Wang CC; et  “Impact of Parenteral Nutrients 2022; https://doi.or
al (14) Glutamine Supplement on 14(5) 0/10.3390/n
Oncologic  Outcomes in ul4050997
Patients with
Nasopharyngeal Cancer



https://doi.org/10.1016/j.jormas.2024.101827
https://doi.org/10.1016/j.jormas.2024.101827
https://doi.org/10.1016/j.jormas.2024.101827
https://doi.org/10.1016/j.jormas.2024.101827
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Hassanein+FEA&cauthor_id=40603739
https://doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
https://doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
https://doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
https://doi.org/10.1007/s00432-025-06213-x
https://doi.org/10.1007/s00520-025-09480-z
https://doi.org/10.1007/s00520-025-09480-z
https://doi.org/10.1007/s00520-025-09480-z
https://doi.org/10.1007/s00520-025-09480-z
https://doi.org/10.1080/01635581.2021.1889623
https://doi.org/10.1080/01635581.2021.1889623
https://doi.org/10.1080/01635581.2021.1889623
https://doi.org/10.1080/01635581.2021.1889623

Tratad with  Concurrent

Chemoradiotherapy”

Das B. and “Effect of glutamine IntJ Basic Clin https://doi.or
Patra J (15) supplement on chemo- Pharmacol 0/10.18203/
radiation induced mucositis 2020; 9(3) 2319-
in head and neck cancer 2003.ijbcp2
patients: a  prospective 0200580
study”
Moslemi F, et “Effect of glutamine on oral Journal of Oral 10.34172/jo
al (16) mucositis in patients Health and hoe.2104.13
undergoing chemotherapy- Oral 13
radiotherapy: A Randomized Epidemiology,
Clinical Trial” 2024; 13(3)
Kaneez F, et “Oral glutamine: ¢ls there a Journal of 10.4103/jcrt.
al (17) role in the amelioration of Cancer jcrt 2742 2
radiation-induced mucositis? Research and 2

A prospective case-control
study at a tertiary care centre
in North India”

Therapeutics
2024;20(3)

1.6 Andlisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

Sobre la base de los articulos seleccionados en la tabla 6, se evalud6 la
calidad de la literatura a través de una lista de verificacion CASPe, disponible
en la tabla 7.


https://doi.org/10.18203/2319-2003.ijbcp20200580
https://doi.org/10.18203/2319-2003.ijbcp20200580
https://doi.org/10.18203/2319-2003.ijbcp20200580
https://doi.org/10.18203/2319-2003.ijbcp20200580
https://doi.org/10.18203/2319-2003.ijbcp20200580

Tabla 7. Anédlisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE

Tipo de :
Titulo del articulo investigacion N!vel d? Grado de. )

. evidencia |recomendacion
metodoldgica

“Effectiveness of
glutamine in the
management of oral
mucositis in  cancer . All FUERTE

_ Metaanalisis
patients: a meta-
analysis of randomized

controlled trials”

“Glutamine for revention
and alleviation of
radiation-induced oral
mucositis in  patients
) Revision
with head and neck| sjstematica / All FUERTE
squamous cell cancer: Metaanalisis

Systematic review and
meta-analysis of

controlled trials”

‘A systematic review of
interventions to mitigate
radiotherapy-induced Revision All FUERTE

o Sistematica
oral mucositis in head
and neck cancer

patients”




“Clinical and
biochemical assessment
of the effect of glutamine
in  management  of
radiation induced oral
mucositis in  patients
with head and neck
cancer: Randomized

controlled clinical trial”

ECA

Al

FUERTE

“L-arginine VS. L-
glutamine oral
suspensions for
radiation-induced  oral
mucositis: a triple-blind

randomized trial”

ECA

Al

DEBIL

“Effects of L-glutamine
and hyaluronic acid
associated with
photobiomodulation on
oral mucositis: a

randomized clinical trial”

ECA

Al

FUERTE

“Role of Glutamine in the
Management of Oral
Mucositis in Patients
with Cancer: A Meta-
Analysis of Randomized

Controlled Trials”

Revision
Sistematica /
Metaanalisis

All

FUERTE




‘Impact of Parenteral
Glutamine Supplement
on Oncologic Outcomes
in Patients with
Nasopharyngeal Cancer
Treated with Concurrent

Chemoradiotherapy”

ECA

Al

DEBIL

‘Effect of glutamine
supplement on chemo-
radiation induced
mucositis in head and
neck cancer patients: a

prospective study”

ECA

Al

FUERTE

“Effect of glutamine on
oral mucositis in patients
undergoing
chemotherapy-
radiotherapy: A
Randomized Clinical

Trial”

ECA

Al

FUERTE

“Oral glutamine: ¢ls
there a role in the
amelioration ofradiation-
induced mucositis? A
prospective case-control
study at a tertiary care

centre in North India”

ECA

Al

FUERTE




CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO
2.1 Articulo para revision

a) Titulo: Effect of glutamine on oral mucositis in patients undergoing

chemotherapy-radiotherapy: A Randomized Clinical Trial
b) Revisor: Anili Madeline Escalante Jara

c) Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de

Lima-Peru

d) Direccion para correspondencia: a2023805005@uwiener.edu.pe

e) Referencia completa del articulo seleccionado para revision:

‘Fatemeh Moslemi; Marzieh Alemzadeh; Maryam Hashemipour. "Effect of
glutamine on oral mucositis in patients undergoing chemotherapy-
radiotherapy: A Randomized Clinical Trial", Journal of Oral Health and Oral
Epidemiology, 2024; 13(3), 85-91. doi: 10.34172/johoe.2104.1313"
Disponible en:
https://johoe.kmu.ac.ir/article 92619.html#:~:text=The%20mean%?20durati

0Nn%200f%20wound,burning%2C%20and%20number%200f%20wounds.

f) Resumen del articulo original:

Introduccion: El objetivo de este estudio es investigar el efecto de la glutamina

en la mucositis oral en pacientes sometidos a quimioterapia-radioterapia.

Métodos y materiales: El presente estudio es un ensayo clinico doble ciego,
aleatorizado y controlado con placebo, realizado en 40 pacientes con tumores
de cabeza y cuello sometidos a quimioterapia o radioterapia. Cada paciente fue
asignado a un grupo que recibi6 el farmaco (glutamina) o placebo (maltodextrina)
segun un numero par o impar seleccionado por el paciente. Antes de comenzar

la quimioterapia, un estudiante de ultimo afio capacitado examino la boca de los


https://johoe.kmu.ac.ir/article_92619.html#:~:text=The%20mean%20duration%20of%20wound,burning%2C%20and%20number%20of%20wounds
https://johoe.kmu.ac.ir/article_92619.html#:~:text=The%20mean%20duration%20of%20wound,burning%2C%20and%20number%20of%20wounds

pacientes, quienes recibieron educacion sobre salud bucal, incluyendo el
cepillado y el uso de hilo dental. Todos los pacientes (grupo de medicaciéon y
placebo) tomaron 10 g de polvo (disuelto en un vaso de agua) en tres comidas
diarias. ElI examen bucal de los pacientes se realiz6 los dias cero, primero,
cuarto, sexto y décimo. Todos los datos obtenidos se codificaron y analizaron
con el software SPSS 21 mediante la prueba t de Student, la prueba de chi-

cuadrado y el analisis de varianza.

Resultados: En el presente estudio, 39 pacientes recibieron quimioterapia (17
mujeres y 22 hombres). Al inicio del estudio, no se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre los dos grupos en cuanto a la gravedad de
la mucositis. Sin embargo, tras dos intervalos de tiempo (3 y 7 dias después del
inicio del estudio) y al décimo dia de este, solo dos pacientes del grupo de
glutamina presentaron mucositis de grado 1 segun los criterios RTOG, mientras
gue el resto se encontraba en grado 0. En el grupo placebo, solo dos pacientes
presentaron mucositis de grado 1, y el resto se encontraba en grados 2y 3. La
duracion media de la cicatrizacion de las heridas en el grupo tratado con el

farmaco fue de 45 + 05 dias, con un rango de 3 a 9 dias.

Conclusion: Los resultados del presente estudio demostraron que la glutamina
reduce el dolor, la sensacion de ardor y el nimero de heridas.

2.2 Comentario Critico

Efecto de la glutamina sobre la mucositis oral en pacientes sometidos a
quimioterapia-radioterapia: un ensayo clinico aleatorizado, esta investigacion
tiene como objetivo examinar y evaluar el impacto de la suplementacion de
glutamina en la aparicibn de la mucositis oral en pacientes sometidos a

tratamiento contra el cancer.

Teniendo como justificacion que uno de los efectos adversos mas frecuentes es
la mucositis oral (inflamacion y heridas orales), las cuales causan dolor intenso,
y en muchos casos sangrado bucal y dificultad para deglutir, limitando la nutricion
y afectando la calidad de vida. Este estudio es relevante ya que busca

proporcionar evidencia sobre la efectividad de la glutamina en la mejora del



estado nutricional y la mucositis oral, lo que podria influir favorablemente en el

pronéstico y calidad de vida de estos pacientes.

Eltema de la investigacion del estudio fue analizar el efecto de la glutamina sobre
la incidencia y gravedad de la mucositis oral en pacientes sometidos a
quimioterapia y radioterapia. Especificamente este estudio busco analizar como
la glutamina (30 g polvo) reduce significativamente la incidencia y la gravedad
de la sintomatologia de la mucositis (ardor, dolor y el numero de heridas en la

boca y garganta).

Este estudio fue un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y controlado con
placebo, que compar6 glutamina vs. placebo en la prevencién y reduccion de
mucositis oral inducida por quimio-radioterapia en los hospitales como Shafa,
Bahonar y Afzalipour de Kerman en el 2020. Donde se incluyeron hombres y
mujeres mayores de 18 afios con tumores de cabeza y cuello sometidos a
guimioterapia y radioterapia, también no haber consumo medicamentos a base
de hierbas para tratar la mucosis. Se excluyeron a los pacientes que iniciaron
quimioterapia, pacientes con anemia (menor a 10 mg/dl), hipertensos y
diabéticos no controlados, no consumir aspirinas o Warfarina y también se
excluyeron pacientes que tengan cancer de higado o trastornos hepaticos,
trastornos hemorragicos o enfermedades que causen heridas en la boca. Se

conto con el consentimiento informado de todos los participantes del estudio.

En este estudio clinico se pueden identificar diversas fortalezas, una de ellas es
gue tiene un disefio metodologico sélido, que permite tener un alto nivel de
validez y minimizar sesgos, usa también diversas escalas validables, la primera
permitié evaluar la mucositis oral mediante los criterios de RTOG, y por otro lado
la escala visual analégica (EVA) la cual valoro el dolor y ardor de la mucositis.
También tienen medidas de control estandarizadas ya que a los dos grupos
(placebo y medicacioén) recibieron la misma informacion sobre salud bucal. Se
realizo un seguimiento sistematico mediante evaluaciones continuas para poder

observar la sintomatologia.

Se identificaron también algunas limitaciones, entre ellas el tamafio de la muestra
ya que solo participaron 39 pacientes, el tipo de cancer analizado, el estudio

anicamente se realiz6 en paciente con cancer de cabeza y cuello, por lo que no



se puede saber si la glutamina tendria los mismos beneficios con otras

neoplasias.

Antes del examen bucal de cada paciente, se les explicé el objetivo y el proceso
de este proyecto. Primero cada persona fue colocada aleatoriamente a un grupo
farmaco (glutamina) o placebo (maltodextrina) segun un nimero par o impar del

1 al 40 colocados en una caja que extrajeron al azar,

El farmaco y el placebo tuvieron paquetes idénticos que tenian un codigo
especial para que el examinador y el paciente desconocieran su colocacion en
los dos grupos hasta el final del estudio; y que solo lo supiera la persona que

administraba el farmaco.

Antes de empezar la quimioterapia, se examinoé la boca de todos los pacientes y
se les brindo una charla sobre educacién bucal (uso de hilo dental y correcto
cepillado), todo esto fue a cargo de alumnos de ultimo ciclo de carrera.

Todos los pacientes (medicacion y placebo) se les indico que tomaran 10 g de
polvo disueltos en un vaso de agua, con sus tres comidas diarias. Esto se traduce
en un total de 30 gramos al dia para los pacientes que recibieron la
suplementacién oral con glutamina durante su tratamiento oncoldgico. También
se recomendo6 que Unicamente tomaran medicamentos proporcionados por su

oncologo y eviten los alimentos picantes y acidos.

El tiempo de intervencion del estudio sobre el efecto de la glutamina sobre la
mucositis, Las evaluaciones bucales fueron realizada al inicio (dia cero), el cuarto
dia, sexo dia y décimo dia, si en algunos pacientes la presencia de sintomas
bucales fuera después de los 10 dias, se haria un seguimiento hasta que esto

desapareciera por completo.

Los parametros estadisticos observados en el estudio para analizar el impacto
de la glutamina sobre la mucositis oral incluyeron: Chi-cuadrado: para comparar
homogeneidad; y grados de mucositis entre los grupos al inicio y final del estudio;
Prueba t: para comparar medias de dolor y ardor entre grupos (suplementado y
no suplementado); ANOVA: para comparar la evolucion del dolor y ardor en

diferentes dias entre los grupos evaluados; pruebas de varianza: para contraste



de homogeneidad; y valor de p: reportaron valores de p para determinar la

significancia estadistica de los resultados, considerado significativo silo p < 0.05.

Estos parametros permitieron evaluar de manera efectiva el impacto de la

suplementacién con glutamina sobre la mucositis en los pacientes estudiados.

Los resultados del estudio al dia 10 de la evaluacion, en el grupo de glutamina
la mayoria de los pacientes estaba sin mucosis (grado 0), y solo 2 paciente
tenian mucositis grado 1. Mientras que en el grupo placebo, solo 2 paciente
tenian grado 1, y el resto estaba con mucositis grado 2 -3. La glutamina redujo

significativamente la gravedad de la mucositis. (p=0.04).

En cuanto al nimero de heridas, solo 2 personas del grupo suplementado con
glutamina al final de estudio tenian 1 herida, mientras que en el grupo placebo,
a 5 pacientes tenian mas de 3 heridas y en 6 personas tenia de 2 a 3 heridas. La
glutamina redujo significativamente el nimero de heridas en la boca (p=0.001).

En cuanto a la duracion de la mucositis (cicatrizacion de las heridas), el grupo
con tratamiento farmacologico fue de 4.5 £ 0.5 dias (teniendo un rango 3 a 9
dias). En el grupo placebo fue de 6.3 £ 0.7 dias (en el caso de 3 pacientes fueron
mayor a 12 dias). La glutamina redujo significativamente el tiempo de

cicatrizacion de las heridas (p=0.02).

En cuanto a la intensidad maxima del dolor, en el grupo del farmaco el dolor
maximo fue de 7 y minimo de 0 (media =1.8), también en este mismo grupo, el
ardor en la boca y garganta tenian una media = 2.2; en cambio en el grupo
placebo, la intensidad méaxima del dolor fue de 9 y la minima de 2 (media =1.8),
mientras que la media en el grupo placebo fue de 4.5. Se observd que hay una
diferencia significativa entre los dos grupos (farmaco y placebo), en cuanto a la

intensidad del dolor (p=0.01) y el ardor de la boca y garganta (p=0.02).

En la discusion de los resultados se hablé del efecto de la glutamina sobre la
mucositis, al compararlo con distintos estudios como Tsujimoto (18) este autor
menciona en su investigacion que la glutamina disminuye significativamente la
gravedad de la mucositis oral, con una dosis de 30 gramos al dia durante el
periodo de tratamiento, Moslemi (16) en esta revision critica concuerda con el

autor anterior ya que la dosis de la glutamina también fue de 30 g al dia,



reduciendo la incidencia y gravedad. Mientras que Kaneez (17) también afirma
gue la suplementacion con glutamina retrasa la aparicion de la mucositis oral
disminuyendo asi su gravedad, a diferencia de otros autores la en este estudio
el aporte es de 10 g de glutamina al dia. Por otro lado, Das (16) refiere que la
administracion de la glutamina antes de la radiacion retrasaria la aparicion de la
mucositis oral y disminuiria su gravedad, este estudio se llevé a cabo con 15 g
de glutamina al dia. En conclusion, distintos autores demostraron la eficacia de
la glutamina la cual reduce significativamente la incidencia y mejora el
tratamiento de la gravedad contra la mucositis oral. También mencionan una

reduccion en la estancia hospitalaria y optimiza el nivel de vida.

Especificamente, los autores concluyen que la suplementacion con glutamina
reduce significativamente la gravedad de la mucositis (p=0.04), también reducen
el numero de heridas en la boca. (p=0.001), el tiempo de cicatrizacién de las
heridas (p=0.02), la intensidad del dolor (p=0.01) y el ardor de la boca y garganta

(p=0.02), mientras que el grupo no suplementado empeoro sus sintomas.

2.3 Relevancia de los resultados

Este estudio de revision indica que en pacientes adultos con cancer que tienen
suplementacién con glutamina disminuye el riesgo de las complicaciones
asociadas, sobre todo que la glutamina reduce la gravedad e incidencia de la
mucositis oral, estos resultados son importantes conocerlos porque que asi
ayudara a evitar los efectos secundarios de las complicaciones asociadas en el

tratamiento oncologico.

2.4 Nivel de evidenciay grado de recomendacion

En la experiencia laboral se ha desarrollado una clasificacion, estimando que
este nivel de evidencia responda las preguntas de la metodologia CASPe y

defina si el grado de recomendacion sea “Fuerte o Débil”.

Este articulo de investigacion seleccionado para el comentario critico tiene como

nivel de evidencia alto “AlI’ y un grado de recomendacion “Fuerte”, el cual fue



elegido para evaluar minuciosamente todas las tardes del articulo para

responder la pregunta clinica.

2.5 Respuesta a la pregunta

Conforme con la pregunta clinica “4 Cual es el efecto de la suplementacion con
é
glutamina en las complicaciones asociadas (mucositis oral) de pacientes adultos

con cancer?”’

Segun el ensayo clinico aleatorizado elegido para responder la pregunta clinica,
nos demuestra que existe pruebas suficientes del beneficio de la suplementacién
glutamina (30 g al dia) que puede mejorar significativamente las complicaciones

asociadas como la mucositis en pacientes adultos con cancer.



RECOMENDACIONES

Se recomienda:

1. La publicacion de los resultados de la presente revision con el fin de
exponer los beneficios de la suplementacion con glutamina sobre la

mucositis oral en pacientes con cancer.

2. La implementacion de la suplementacion de glutamina de 30 g al dia,
antes de una intervencion del tratamiento oncologico, mejora eficazmente

las complicaciones asociadas en los pacientes adultos con cancer.

3. Demostrar que la suplementacion con glutamina (30 g al dia) reduce
significativamente la incidencia y gravedad de la mucositis, por lo que

mejora la calidad de vida de los pacientes adultos oncoldgicos

4. El desarrollo de estudios primarios sobre este tema permite tener un
panorama profesional realista de la nutricién en el Peru y confirmar estos

resultados, ya que existen pocos estudios clinicos sobre este tema.
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ANEXOS

Anexo 1: Revisiones sistémicas y metaanalisis

"Effectiveness of glutamine in the management of oral
mucositis in cancer patients: a meta-analysis of randomized controlled trials" (7)

“;Se hizo la revision sobre un tema claramente

suficiente esfuerzo para valorar la calidad de los
estudios incluidos?”

"~ SI
definido?”
“¢Buscaron los autores el tipo de articulos S|
adecuado?”
“¢Crees que estaban incluidos los estudios S|
importantes y pertinentes?”
“¢Crees que los autores de la revision han hecho .

“Si los resultados de los diferentes estudios han
sido mezclados para obtener un resultado
"combinado", ;era razonable hacer eso?”

NOSE, En este estudio la dosis de
glutamina variaba de acuerdo con los
estudios analizados, pero al final dio el

mismo resultado de una reduccién
significativa en el riesgo de mucositis.

perjuicios y costes?”

“¢.Cual es el resultado global de la revision?” Sl
“¢Cual es la precision del resultado/s?” Sl
“¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio?” Sl
“: Se han considerado todos los resultados NO
importantes para tomar la decision?”

“¢ Los beneficios merecen la pena frente a los S|




"Glutamine for prevention and alleviation of radiation-induced oral mucositis in patients
with head and neck squamous cell cancer: Systematic review and meta-analysis of
controlled trials" (8)

“¢Se hizo la revision sobre un tema claramente

~. SI
definido?”
“¢Buscaron los autores el tipo de articulos S|
adecuado?”
“¢Crees que estaban incluidos los estudios S|
importantes y pertinentes?”
“¢Crees que los autores de la revision han hecho .

suficiente esfuerzo para valorar la calidad de los
estudios incluidos?”

“Si los resultados de los diferentes estudios han
sido mezclados para obtener un resultado
"combinado", ;era razonable hacer es0?”

NOSE, porque fueron distintos
estudios en los cuales de evaluar la
gravedad de la mucositis y también

para la disminucién del uso de

analgésicos.

“¢ Cuél es el resultado global de la revision?”

S|

Nos indica que la suplementacién con
glutamina ayuda aprevenir y mejorar

“;Cuél es la precision del resultado/s?” la mucositis.
“¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio?” Sl
“¢Se han considerado todos los resultados NOSE
importantes para tomar la decision?”

¢Los beneficios merecen la pena frente a los NOSE

perjuicios y costes?”




"A systematic review of interventions to mitigate radiotherapy-induced oral mucositis in
head and neck cancer patients" (9)

“¢Se hizo la revision sobre un tema claramente S|
definido?”

“¢cBuscaron los autores el tipo de articulos S|
adecuado?”

“¢Crees que estaban incluidos los estudios S|

importantes y pertinentes?”

“¢Crees que los autores de la revision han hecho
suficiente esfuerzo para valorar la calidad de los Sl
estudios incluidos?”

“Si los resultados de los diferentes estudios han
sido mezclados para obtener un resultado
"combinado", ;era razonable hacer eso?”

NOSE, PORQUE NO MENCIONAN
DOSIS EXACTA

«“.Cual es el resultado global de la revision?” Sl

NO, EL ESTUDIO RECOMIENDA OTROS
ESTUDIOS ANALIZAR EL EFECTO

“;Cudl es la precision del resultado/s?” COSTE- EFECTIVIDAD.

“¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio?” Sl

“;Se han considerado todos los resultados S|

importantes para tomar la decision?”

“; Los beneficios merecen la pena frente a los NOSE, MENCIONAN QUE NECESITAN

perjuicios y costes?” MAS ESTUDIOS DE ALTA CALIDAD.




"Role of Glutamine in the Management of Oral Mucositis in Patients with Cancer: A
Meta-Analysis of Randomized Controlled Trials" (13)

“;Se hizo la revision sobre un tema claramente

.. SI
definido?”
“¢Buscaron los autores el tipo de articulos S|
adecuado?”
“¢ Crees que estaban incluidos los estudios S|
importantes y pertinentes?”
“¢ Crees que los autores de la revision han hecho .

suficiente esfuerzo para valorar la calidad de los
estudios incluidos?”

“Si los resultados de los diferentes estudios han
sido mezclados para obtener un resultado
"combinado”, ;era razonable hacer es0?”

NO PORQUE LOS ESTUDIOS
UTILIZADOS, TIENEN MUCHOS
VARIABLES COMO UTILIZACION DE
OPIOIDES, REDUCION DE LA
GRAVEDAD, INTERRUPCION DEL
TRATAMIENTO

“¢ Cudl es el resultado global de la revision?”

S|

“¢ Cudl es la precisién del resultado/s?”

NOSE, PORQUE SEGUN LOS
RESULTADOS LA GLUTAMINA NO
REDUJO LA INCIDENCIA, PERO SI LA
GRAVEDAD OM

“.Se pueden aplicar los resultados en tu medio?”

S|

“: Se han considerado todos los resultados
importantes para tomar la decision?”

NOSE, PORQUE CO

“¢ Los beneficios merecen la pena frente a los
perjuicios y costes?”

S|




Anexo2: Ensayos clinicos

"Clinical and biochemical assessment of the effect of glutamine in management of
radiation induced oral mucositis in patients with head and neck cancer: Randomized
controlled clinical trial" (10)

“¢Se orienta el ensayo a una pregunta claramente

través del estudio?”

"~ SI
definida?”
“¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los S|
tratamientos?”
“¢Se mantuvo la comparabilidad de los grupos a S|

“¢Fue adecuado el manejo de las pérdidas durante
el estudio?”

NO, NO HUBO ADECUADO CONTROL
CON LA ASISTENCIA

desenlace?”

“:Fue adecuada la medicion de los desenlaces?” S|
“¢Se evito la comunicacién selectiva de S|
resultados?”

“¢Cual es el efecto del tratamiento para cada S|

“¢Cual es la precision de los estimadores del
efecto?”

SI, PORQUE MEJORA LA
CICATRIZACION DE LAS HERIDAS

“¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o
poblacion local?”

S|

“¢Se han tenido en cuenta todos los resultados y su
importancia clinica?”

S|

“¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y
los costes?”

NOSE, AL SER UNOS DE LOS POCOCS
ESTUDIOS SOBRE LA TGF-B1 SALIVAL,
SE TIENE QUE INVESTIGAR MAS




"L-arginine vs. L-glutamine oral suspensions for radiation-induced oral mucositis: a
triple-blind randomized trial" (11)

“¢Se orienta el ensayo a una pregunta claramente
definida?”

NO, PORQUE SEGUN EL ESTUDIO LOS
DOS AMINOACIDOS TIENE BENEFICIOS

“¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los

. Sl
tratamientos?”
“¢Se mantuvo la comparabilidad de los grupos a S|
través del estudio?”
“¢Fue adecuado el manejo de las pérdidas durante NOSE
el estudio?”
“:Fue adecuada la medicién de los desenlaces?” NO
“:Se evito la comunicacién selectiva de S|

resultados?”

“¢ Cudl es el efecto del tratamiento para cada
desenlace?”

SEGUN EL ESTUDIO LOS DOS
AMINOACIDOS TIENE BENEFICIOS

“¢Cual es la precision de los estimadores del

LA ARGININA LOGRO UNA CURACION
COMPLETA EN COMPARACION A LA

efecto?” GLUTAMINA
“¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio 0 S|
poblacion local?”

“¢Se han tenido en cuenta todos los resultados y su S|
importancia clinica?”

“¢Los beneficios a obtener justifican los riesgos y NOSE

los costes?”




"Effects of L-glutamine and hyaluronic acid associated with photobiomodulation on oral
mucositis: a randomized clinical trial" (12)

“¢Se orienta el ensayo a una pregunta claramente

~ . Sl
definida?”
“¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los S|
tratamientos?”
“¢Se mantuvo la comparabilidad de los grupos a S|
través del estudio?”
“¢Fue adecuado el manejo de las pérdidas durante S|
el estudio?”
“¢Fue adecuada la medicion de los desenlaces?” Sl
“¢Se evito la comunicacion selectiva de :

% NOSE

resultados?
“¢cCual es el efecto del tratamiento para cada S|

desenlace?”

“¢Cudl es la precisién de los estimadores del
efecto?”

NO NOS ESTIMA UNA DOSIS EXACTA
DE GLUTAMINA

“¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o
poblacion local?”

S|

“¢Se han tenido en cuenta todos los resultados y su
importancia clinica?”

S|

“¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y
los costes?”

SE NECESITAN MAYORES ESTUDIOS




"Impact of Parenteral Glutamine Supplement on Oncologic Outcomes in Patients with
Nasopharyngeal Cancer Treated with Concurrent Chemoradiotherapy" (14)

“¢Se orienta el ensayo a una pregunta claramente

> Sl
definida?”
“¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los S|
tratamientos?”
“¢Se mantuvo la comparabilidad de los grupos a S|
través del estudio?”
“¢Fue adecuado el manejo de las perdidas durante NOSE
el estudio?”
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"Effect of glutamine supplement on chemo-radiation induced mucositis in head and neck
cancer patients: a prospective study" (15)
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"Effect of glutamine on oral mucositis in patients undergoing chemotherapy-
radiotherapy: A Randomized Clinical Trial" (16)
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"Oral glutamine: ¢élIs there a role in the amelioration of radiation-induced mucositis? A
prospective case-control study at a tertiary care centre in North India" (17)

“¢Se orienta el ensayo a una pregunta claramente

.. SI
definida?”
“¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los S|
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