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Lista de Abreviaturas:

COVID-19 - Doenga coronavirus 2019

SARS-CoV-2 — Sindrome Respiratéria Aguda Grave de coronavirus 2

PRISMA - Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses
n — NUumero da amostra

ACE2 - enzima conversora de angiotensina 2

RT-PCR - reacdo em cadeia da polimerase quantitativa em tempo real

IL-6 — interleucina-6

DTM- Disfungdo Temporomandibular

DCV - Doencas cardiovasculares

DPOC - Doenga pulmonar obstrutiva cronica



Resumo

Introducdo: A COVID-19 causou uma crise de emergéncia de saude
publica, e o setor da medicina dentéaria foi igualmente afetado. E necessario
conhecer melhor a relacdo da doenca com a cavidade oral e todas as possiveis

repercussées e vantagens que a mesma pode trazer.

Objetivos: O objetivo é perceber o papel da infecao pelo virus SARS-CoV-
2 na medicina dentaria. Pretende-se o0 esclarecimento em concreto dos
seguintes aspetos: se a COVID-19 causa doenca oral; se influencia patologias
orais pré-existentes; se aumenta o risco de doencga oral; e se o facto de haver
doenca oral aumenta as consequéncias da COVID-19.

Adicionalmente, se a COVID-19 pode ser detetada na cavidade oral, e se
existem sinais e sintomas da doenca que se revelam na mesma, e, ainda, se a

saliva pode ser um meio alternativo de diagnostico.

Materiais e Métodos: Seguiu-se o protocolo de revisdo sistematica

definido pelo Cochrane Handbook for Systematic Reviews e pelo PRISMA
(Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses). A
pesquisa foi realizada na PubMed, Scopus e Web of Science, com as seguintes
combinacgfes de palavras-chaves: covid-19 and oral health, covid-19 and oral

symptom.

Resultados: A estratégia de pesquisa resultou em 53 artigos. A maioria
dos estudos referiu a importancia da cavidade oral como meio de transmisséo e
também como meio de diagndstico. Na generalidade, também citaram sinais e
sintomas na cavidade oral, provocados pelo virus durante ou apés a doenca, e

ainda referem a relacdo da doenca periodontal com a COVID-19.

Discussao: A cavidade oral pode ser um meio de transmisséo da doenca,
mas também representa uma possibilidade de diagnéstico. A infe¢cdo por COVID-
19 traz consequéncias relevantes para a cavidade oral, como a disgeusia, e,
pode exacerbar algumas doencas. Existe, também, uma estreita relacdo entre a
doenca periodontal e a COVID-19, dado que a periodontite parece ser um fator

de risco para o aumento de complica¢des pulmonares em pacientes com COVID-
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19. A higiene oral € outro dos fatores de risco a ter em conta, dado que o0s
microrganismos presentes na cavidade oral alcancam o trato respiratorio inferior,
logo, uma eficiente higiene oral consegue prevenir graves complicacdes da

doenca.

Conclusdo: O médico dentista deve estar alerta as possiveis
consequéncias orais num paciente infetado, realcar as instru¢des de higiene oral
e atentar a prevencao, diagnostico e tratamento da doenca periodontal. Deve,
ainda, estar informado dos sinais e sintomas ja conhecidos da infecéo, de lesdes
oportunistas e de sequelas orais, bem como estar atento ao seu aparecimento.
As alteracBes das funcdes gustativas e das glandulas salivares também sé&o

importantes aspetos a ter em conta.

Palavras-chave: covid-19 and oral health; covid-19 and oral symptom.

Vil



Abstract

Introduction: COVID-19 has caused a public health emergency crisis,
affecting the oral health sector as well. Therefore, it is necessary to better
understand the relationship between the disease and the oral cavity and all the

possible repercussions and advantages that result from this correlation.

Objectives: The objective is to understand the role of the virus infection from
the SARS-CoV-2 in dentistry. To do so, the following possibilities will be verified:
if COVID-19 causes oral disease, if COVID-19 influences pre-existing oral
pathologies, if COVID-19 increases the risk of oral disease, and if the occurrence
of an oral disease can increase the consequences of COVID-19.

Furthermore, if COVID-19 can be detected in the oral cavity, and if there are
signs and symptoms of the virus that are revealed inside this cavity, and finally,

if saliva can be an alternative means of diagnosis.

Materials and Methods: The systematic review protocol defined by the

Cochrane Handbook for Systematic Reviews and PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic reviews and Meta-Analyses) was followed. The research
was carried out in PubMed, Scopus and Web of Science, with the following

combinations of keywords: covid-19 and oral health, covid-19 and oral symptom.
Results: The research strategy resulted in 53 articles.

Most studies mentioned the importance of the oral cavity as a means of
transmission and of diagnosis. Essentially, those studies claimed signs and
symptoms in the oral cavity, caused by the virus, during, or after the disease. The
articles also refer to the relationship between periodontal disease and COVID-
19.

Discussion: The oral cavity can be a means of transmitting the disease, but it
also represents a possible diagnosis. The COVID-19 infection has relevant
consequences for the oral cavity, such as dysgeusia, and can enhance some
diseases. There is also a close relationship between periodontal disease and
COVID-19 since that periodontitis appears to be a risk factor for the increase in

pulmonary complications in patients with COVID-19. Oral hygiene is a risk factor
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to be considered, once that the microorganisms present in the oral cavity reach
the lower respiratory tract, therefore, an efficient oral hygiene can prevent serious

consequences of the disease.

Conclusion: The dentist must be alert to the possible oral consequences in an
infected patient, and emphasize the practice of a proper oral hygiene, and pay
attention to the prevention, diagnosis and treatment of periodontal disease. The
dentist must also be informed of the already known signs and symptoms of the
infection, of opportunistic injuries and oral consequences, and paying attention to
their emergence. Changes in taste functions and salivary glands are also

important aspects to consider.

Keywords: covid-19 and oral health; covid-19 and oral symptom.
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1. Introducéao

Um surto de pneumonia de etiologia desconhecida foi detetado em Wuhan,
na China, no final dezembro de 2019. O agente causador da doenca foi
identificado como um novo coronavirus, posteriormente denominada sindrome
respiratoria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2), e a doenca foi nomeada
doenca coronavirus 2019 (COVID-19). (1)

A pandemia de COVID-19 causou uma crise de emergéncia de saude
publica, conforme foi declarado pela Organizacdo Mundial de Salude em janeiro
de 2020. (2) Esta pandemia teve repercussdes em diversas areas, sendo que a

pratica da medicina dentaria foi extensamente afetada.

O virus SARS-CoV-2 pode ser encontrado na saliva, dado que as glandulas
salivares podem funcionar como um reservatério para 0 mesmo, sendo, por isso,
a saliva uma fonte preocupante de transmissdo. (2) Adicionalmente, foram
relatados alguns casos de COVID-19 onde se verificaram manifestagdes orais.
(3) Porém, ainda nao é perfeitamente conhecido qual o real impacto desta

doenca na medicina dentaria.

O objetivo desta revisdo sistematica passa, entdo, pelo esclarecimento da
relacdo entre a medicina dentaria e a infecdo por SARS-CoV-2. Pretende-se
esclarecer o facto de que a cavidade oral poder ser um meio de transmisséo do
virus, como, também, poder ser um meio de diagnéstico. Sado aprofundados
varios aspetos como o facto de a COVID-19 causar sinais e sintomas na
cavidade oral, acentuar condi¢cdes pré-existentes do paciente, e, ainda, o facto
de as glandulas salivares funcionarem como um reservatorio do virus, sendo que
a colheita de saliva pode realmente ser um meétodo alternativo ao atual
diagndstico. Outro dos objetivos é perceber a relacdo da doenca periodontal e a
COVID-19, e de que forma uma higiene oral eficiente, ou a falta dela, podem
influenciar o desenrolar da doencga. Por fim, outro propésito desta revisdo
sistematica € esclarecer qual o papel do médico dentista em todas estas
relacdes: entre a infecdo pelo SARS-CoV-2 e a sua profissdo, e as mudancas

acarreta para a mesma.



2. Materiais e Métodos

Realizou-se uma pesquisa bibliogréafica, seguindo o protocolo de revisdo
sistemética definido pelo Cochrane Handbook for Systematic Reviews e pelo
PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses),

usando um protocolo pré-definido.

Estratégia de pesquisa e selecao

A pesquisa foi realizada nas bases de dados eletronicas PubMed, Web of
Science e Scopus, utilizando-se as seguintes combinacdes de palavras-chaves:
covid-19 and oral health, covid-19 and oral symptom, sem restricbes de data.

Apenas se incluiram trabalhos escritos em inglés ou portugués.

Os artigos foram selecionados por relevancia, primeiramente por analise
do titulo, de seguida pelo resumo, e, finalmente, pelo texto, onde serdo incluidos
apenas 0s que contenham resposta a pelo menos uma das perguntas colocadas

nos objetivos.

Dois autores levaram a cabo a triagem de todos os titulos e resumos,
encontrados através da pesquisa nas bases de dados e, em seguida,
procederam a triagem do texto completo de forma independente. Nos casos de

divergéncia, o consenso foi alcancado através de discusséo dos artigos.

Extracdo de dados

Dois autores extrairam os seguintes dados de cada estudo incluido:
“Reconhece o papel da ACE-2 na infegdo SARS-CoV-2?”, “Sinais e Sintomas”,
“Infe¢gdes concomitantes”, “Sequelas orais”, “Influéncia na procura de tratamento
de patologias malignas ou outro”, “Reconhece o papel da saliva na infegéo
SARS-CoV-2?”, “Glandulas salivares como possivel reservatério do virus?”,
“Apresenta vantagens do diagndstico salivar?”, “Esfregago naso/oro faringeo VS

Teste com amostra salivar’, “Reconhece o papel da saude e higiene



oral/cavidade oral e 0 seu microbioma e COVID-19” e “Reconhece a relacido da
periodontite e a COVID-197".



3. Resultados

Os termos pesquisados foram "covid-19 and oral health ", " covid-19 and
oral symptom". No dia 16 de outubro de 2020, um total de 526 resultados obtidos
na Pubmed; entre os dias 5 e 8 de dezembro de 2020, 420 resultados na Web
of Science; e nos dias 12 e 13 de dezembro de 2020, 722 resultados na Scopus

foram identificados. Foram excluidos 92 duplicados.

Os artigos foram selecionados por relevancia, primeiramente por analise
do titulo, PubMed (n=50), Web of Science (n=16), e Scopus (n=19). De seguida
pelo resumo, PubMed (n=28), Web of Science (n=13), e Scopus (n=17). E,
finalmente, pelo texto, onde foram incluidos apenas os que continham resposta
a pelo menos uma das perguntas colocadas nos objetivos, (n=53).

Finalmente, um total de 53 artigos foram incluidos na revisdo. Este

processo € apresentado no Fluxograma 1.
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A tabela seguinte apresenta os dados extraidos de cada estudo, bem como os seus resultados. Cada coluna apresenta os aspetos
que foram investigados em cada estudo. Eles sdo: “Reconhece o papel da ACE-2 na infecdo SARS-CoV-27?”; “Sinais e Sintomas”; “Infecbes
concomitantes”; “Sequelas orais”; “Influéncia na procura de tratamento de patologias malignas ou outro”; “Reconhece o papel da saliva na
infecdo SARS-CoV-27"; “Glandulas salivares como possivel reservatoério do virus?”; “Apresenta vantagens do diagnéstico salivar?”; “Esfregacgo
naso/oro faringeo VS Teste com amostra salivar’; “Reconhece a relagado da periodontite e a COVID-19?”; e “Reconhece o papel da saude e
higiene oral/cavidade oral e o seu microbioma e COVID-19”.

A maioria dos estudos referiu a importancia da cavidade oral e manutencédo da sua higiene adequada; do papel da ACE2 na
entrada do virus no corpo humano; da saliva e das glandulas salivares aquando da infecdo por SARS-CoV-2. Na generalidade, também citaram

sinais e sintomas na cavidade oral, provocados pelo virus durante ou apos a doenca.
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Guo, X et al.,
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Azzi, L et
al., 2020
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Anne

Sim

Sim

Tabela 1 — Dados e resultados extraidos dos 53 estudos incluidos na revisdo.
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4. Discussao

A pandemia do SARS-CoV2 trouxe inumeros desafios a medicina. Na
medicina dentéria, particularmente, foram surgindo questées como o papel da
cavidade oral e da saliva e glandulas salivares na infegdo por SARS-CoV-2, a
comparacao de diferentes tipos de diagnostico e vantagens do diagndstico
salivar, o papel da ACE2 na entrada do virus no corpo humano, os sinais e
sintomas, sequelas orais e infecbes concomitantes provocadas pelo SARS-CoV-

2 e a relacao da periodontite e a COVID-19.

Nesta revisdo sistematica, optou-se por dividir essas questdes, por

topicos, que passamos a discutir.

4.1. Interacdo do SARS-CoV-2 e a Cavidade oral

Papel da ACE2 na infecdo SARS-CoV-2

Uma das questbes importantes no estudo da infecdo por SARS-CoV-2 é
a porta de entrada do virus no corpo humano. A entrada do SARS-CoV-2 na
célula é induzida pela ligacdo da proteina spike (S) aos recetores celulares,
desencadeada por proteases da célula hospedeira. A proteina S do SARS-CoV-
2 liga-se a enzima conversora de angiotensina (ACE2), como o recetor da célula.
(4) (5) Assim, a expressao desse recetor nas células pode conduzir as possiveis

vias de entrada do virus no corpo humano. (6) (7)

A ACE2 parece ser, entdo, o principal recetor para a entrada do virus,
sendo de notar que esta é expressa em varios érgédos do corpo humano, tanto
no coragao, pulmdes, intestino, como na mucosa nasofaringea, nas glandulas
salivares e nas células epiteliais da cavidade oral. Logo, todos esses 0rgaos sao

vulneraveis a invaséao viral, estando sob alto risco de infegdo por COVID-19. (1)
(8)

A detegdo do virus na saliva e a disponibilidade de tecidos orais
portadores dos recetores ACE2, indicam que a cavidade oral pode ser um

importante reservatério de SARS-CoV-2. Esta exerce um papel como porta de
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entrada para o virus, para os tratos respiratorio e gastrointestinal, influenciando
tanto a infecdo quanto aos sintomas clinicos. (9) Portanto, para além das células
gue expressam o recetor da enzima poderem tornar-se hospedeiras do virus,
podem, ainda, causar reagfes inflamatorias em 6rgéos e tecidos relacionados,

como a mucosa da lingua e as glandulas salivares. (3) (10)

Ora, é possivel afirmar que a cavidade oral pode desempenhar um papel
ativo na patogénese da COVID-19, dada a elevada expresséo de recetores
ACE2 nas células epiteliais da mucosa oral, e que o virus pode ser detetado na
cavidade oral. (11) Este recetor da SARS-CoV-2 foi encontrado em varios tecidos
da mucosa oral, especialmente na lingua e no pavimento da cavidade oral. A
expressdo de ACE2 também foi observada nas células epiteliais orais e
gengivais. (4) (12) (13) (14)

Entre os varios sintomas clinicos, os pacientes infetados pelo SARS-CoV-
2 descrevem, dor na lingua e disfuncdo gustativa, incluindo perda de olfato e
paladar, o que podera estar precisamente associada a maior expressao de ACE2
nas células epiteliais da lingua ou a possibilidade de infecdo direta dos neurénios
ou células da glia por SARS-CoV-2. (15) (16)

Em pacientes infetados com o SARS-CoV-2, foram estudadas células
epiteliais da glandula salivar com alta expressédo de ACE-2, que demonstraram
estar infetadas. A expressdo ACE2 em glandulas salivares era maior do que nos
pulmdes, indicando que estas podem ser um alvo para COVID-19 e funcionar
com um possivel reservatorio do virus, onde a saliva exibe RNA viral mesmo

antes da manifestacao da lesdo pulmonar. (4) (17) (18) (19)

A verificacdo da expressédo da ACE2 na cavidade oral, saliva e glandulas
salivares, torna-as passiveis de serem infetadas pelo SARS-CoV-2, podendo

este ser detetado nestes locais. (7)

A saliva e ainfecdo SARS-CoV-2

Mesmo que a saliva seja atualmente vista como um inimigo na batalha
contra a COVID-19, pois € um meio de transmissdo de doencas através de
goticulas e possivelmente aerosséis, por outro lado, também pode,

aparentemente, ser aproveitada como uma vantajosa ajuda na dete¢éo do virus.
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Na verdade, a amostra ndo invasiva de saliva pode ser um método alternativo e
eficaz para melhorar a sensibilidade e precisdo da detecdo em larga escala do
virus e da imunidade de um individuo a este mesmo, diminuindo,

significativamente, o risco para profissionais de saude e pacientes. (20)

Efetivamente, a saliva parece ser um promissor e eficaz método de
diagndstico da COVID-19. (18) Isto porque se reconhecem varias vias diferentes
de acesso para a COVID-19 se apresentar e detetar na saliva. Em primeiro lugar,
a partir da presenca da COVID-19 no trato respiratério inferior e superior que
entra na cavidade oral junto com as goticulas de fluidos frequentemente trocadas
entre esses 6rgaos. (20) (21) (22) Em segundo lugar, o virus existente no sangue
pode contactar com a cavidade oral através do fluido crevicular, um exsudado
especifico da cavidade oral. (20) (21) (22) Por ultimo, a outra forma é por infe¢éo
das glandulas salivares maiores e menores, com subsequente libertacdo de
particulas na saliva. (7) (21) (22) As glandulas salivares também funcionam com
um possivel reservatério do virus SARS-CoV-2, (2) (5) (17) (18) (20), que podem
ser fonte de infecdo assintomatica. Efetivamente, a taxa positiva de COVID-19
na saliva de pacientes pode exceder cerca de 92%, e o virus também pode ser
cultivado por meio de amostras de saliva. Isso propde que a propagacdo de
COVID-19 atraveés de infecdo assintomética pode vir da saliva contaminada. (17)
(18) Estes resultados evidenciam dois importantes papéis da saliva na infecédo
por SARS-CoV-2: o papel no diagnéstico e o papel no risco de contracdo da

infecao.

Em termos de diagnostico, o método de colheita de saliva é bastante
diferente entre os estudos avaliados. Embora todos avaliem amostras de saliva,
as variacfes na técnica de colheita entre eles tornam-nos distintos. Diferem
primeiramente nas técnicas de tossir saliva da garganta, saliva expetorada,
técnica de babar ou uso de pipeta, saliva coletada diretamente da glandula
salivar, bem como do local onde as amostras foram coletadas, da garganta
profunda, cavidade oral ou glandulas salivares. Essas diferencas baseiam-se na
composicdo da saliva avaliada e, por conseguinte, na detecdo do virus na

amostra. (7)

Em consonancia com os resultados dos estudos e avaliando a
possibilidade de detecéo do virus nessas diferentes amostras, a sugestao € que
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a saliva da orofaringe profunda apresenta maior possibilidade de identificacédo
do virus e, consequentemente, € capaz de diagnosticar a doencga precocemente.
Além disso, um estudo, comparando a detecdo de SARS-CoV-2 em amostras de
nasofaringe e saliva de pacientes confirmados com COVID-19, demonstrou que
a sensibilidade da detecdo de SARS-CoV-2 na saliva seria comparavel aos
esfregacos nasofaringeos no inicio da hospitalizacdo e seria mais consistente
durante periodo prolongado de hospitalizacéo. (7) (9) (20) (53) Alias, a saliva foi
até considerada mais sensivel para a dete¢cdo de SARS-CoV-2 em pacientes
com COVID-19 do que os esfregacos nasofaringeos. (5)

Héa conformidade na possibilidade de detecdo da SARS-CoV-2 na saliva,
ainda que nao haja critério para a técnica de coleta nas pesquisas. Até entdo, a
detecdo do SARS-CoV-2 pela saliva parece ser prometedora, apesar dos
obstaculos como a técnica, o local da colheita e o tamanho da amostra das
pesquisas realizadas até o momento possam apresentar uma limitacao para seu
uso. (7)

O teste padrao para o diagndéstico de COVID-19 € o ensaio de reacdo em
cadeia da polimerase quantitativa em tempo real (RT-gPCR) que envolve a
amplificacdo do acido nucleico do RNA viral, com uma colheita de amostra
moderadamente invasiva é realizada. As amostras podem ser coletadas do trato
respiratorio superior na forma de esfregacos nasofaringeos ou orofaringeos.
Também podem ser coletados do trato respiratorio inferior na forma de secrecéo
expetorada, aspirado endotraqueal ou lavagem bronco alveolar, especificamente
para pacientes que apresentam pneumonia. (1) (7) (11) (18) (19) (20) (23) (24)

O uso da saliva como amostra de diagnostico apresenta inUmeras
vantagens: € mais economico, (7) (17) (18) (19); a colheita é facilmente realizada
pelo préprio paciente, (1) (7) (17) (18) (19) (24), o que reduz o risco de
transmissao e a possibilidade de infe¢ao cruzada, (1) (7) (17) (18) (19) (21) (22)
(24), e a necessidade de profissionais de saude especializados, (7) (17) (19)
(24). E um método n&o invasivo, quase sem desconforto (17) (1) (7) (22), as
amostras sao simples/faceis de obter (7) (17) (18) (24), e os valores de

diagnéstico sdo em tempo real (17) (19).
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Este método contornaria as questdes relativas a escassez de zaragatoas
e equipamentos de protecdo individual necessarios para o teste COVID-19
convencional, (1), e iria aumentar os nameros de testes de pacientes e na

triagem em massa. (19)

Em termos de risco, a saliva pode apresentar um risco de transmissao de
SARS-CoV-2, particularmente em  pacientes gravemente doentes,
proporcionando assim uma nova Visdo para os meédicos perante a prevencao

clinica, diagnéstico e tratamento de COVID-19. (13)

O diagnéstico através dos esfregacos orofaringeos e nasofaringeos, para
além de implicarem um contacto entre doente e profissional de saude, e ainda
induzirem a espirros e tosse por parte do paciente, o que leva a criacao de
aerossois, conduzindo a uma maior taxa de transmissao do virus. (1) (7) (11)
(17) (19) (22) (23) (24) Paralelamente, pode ser um procedimento
desconfortavel, doloroso ou até provocar sangramento ou conter vestigios de
sangue (1) (7) (17) (18) (22) e nauseas (13).

No esfregaco nasofaringeo, os pacientes precisam inclinar a cabeca até
70 graus para atingir a regido pretendida e também podem enfrentar algumas
dificuldades se houver qualquer obstrucdo nasal. O esfregaco orofaringeo
implica uma ampla abertura da boca com depressdo da lingua e as hipoteses
dos pacientes se engasgarem e/ou tossirem durante o procedimento sao altas,
evidenciando-se o aumento da possibilidade de contagio. (19)

O maior risco de transmissdo do SARS-CoV-2 associado aos cuidados de
salde, tanto para pacientes quanto para equipa médica, principalmente em
periodos de pandemia, é atribuido a medicina dentaria. Os procedimentos
envolvem comunicagdo face a face, muitas vezes em curtas distancias, com
exposicdo prolongada a saliva, sangue, outros produtos biolégicos e
instrumentacdo invasiva, com producdo de aerossois. Portanto, um médico
dentista e toda a sua equipa Sao responsaveis por garantir a seguranca que o
todo o ato médico exige, e devem ser capazes de colocar em pratica todas as
normas estabelecidas, no que se refere aos equipamentos de protecao

individuais, protocolos de protecéo para desinfecéo, tipos de biocidas aprovados
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e procedimentos de recomendagdo com minimo impacto na producdo de

aerossoais. (25)

Papel da saude e higiene/cavidade oral e 0 seu microbioma e COVID-19

Durante o surto global de SARS-CoV-2, numerosos casos S&0 co-
infetados com outros microrganismos patogénicos, alguns dos quais se originam
na cavidade oral. E necessario explicar o mecanismo do eixo oral-pulm&o da co-
infecdo pulmonar bacteriana-viral durante infe¢des virais respiratorias e o efeito
das intervenc¢des de higiene oral para os pacientes. Os fatores de risco, como
higiene oral deficiente, tosse, aumento da inalacdo e ventilagdo mecanica,
fornecem um caminho para 0S microrganismos orais entrarem no trato
respiratorio inferior. Ora, assim, conseguem causar a co-infecéo, o que agrava a
doenca respiratdria por meio de mecanismos que envolvem alteracbes nas
citocinas, respostas das células T e efeitos das condi¢des do hospedeiro, como
envelhecimento e alteragdes do microbioma oral devido a doencas sistémicas.
(26)

Os pulmdes, como a cavidade oral, sdo frequentemente referidos como
uma “comunidade ecologica de organismos comensais, simbidticos e
patogénicos”. A mobilizacdo e eliminacdo microbiana sédo constantes entre a
cavidade oral e os pulmdes, permitindo uma distribuicdo microbiética saudavel.
Os pulm@es contém um equilibrio de surfactantes lipidicos que influenciam a
atividade bacteriostatica. Esse equilibrio pode alterar drasticamente durante a
doenca, permitindo o crescimento excessivo de micrébios e lesdes nos pulmdes.
A infecdo respiratéria inferior € iniciada pela contaminacao do epitélio das vias
aéreas inferiores por inalacdo de microrganismos englobados em goticulas
aerossolizadas ou por aspiracdo de secrecdes orais associadas a doenca oral

(contendo microrganismos como P. gingivalis, F. nucleatum, P. intermedia). (27)

Existem varios habitats microbiolégicos dentro da cavidade oral. No
entanto, os habitantes bacterianos primarios sao P. intermedia, S. mutans, F.
nucleatum e P. gingivalis. Varios mecanismos foram propostos para explicar o

papel potencial das bactérias orais na patogénese de uma infecéo respiratoria:

1. Aspiracdo de patdgenos orais para 0os pulmdes.
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2. As enzimas associadas a doenca periodontal podem modificar as superficies
da mucosa para permitir a adesao e colonizacdo de organismos patogénicos

respiratorios.

3. As enzimas associadas a doenca periodontal podem destruir as peliculas

salivares nas bactérias para impedir a eliminacao das superficies da mucosa.

4. O epitélio respiratério pode ser alterado por citocinas associadas ao

periodonto para promover infecdo por patogénicos respiratorios. (27)

Uma higiene oral inadequada pode: aumentar o risco de trocas
bacterianas entre os pulmdes e a cavidade oral, aumentando o risco de infecbes
respiratorias e complicacbes bacterianas potencialmente pos-virais (27);
aumentar as complicacdes sistémicas de doencas como a diabetes, doenca
renal crénica e doenca hepética (28); levar a um grande acumulo de bactérias
patogénicas na cavidade oral e distlurbios imunoldgicos causados pela infecao
viral, podem promover infe¢cdes bacterianas/fungicas adicionais, e, portanto,
aumentam o risco de pneumonia secundaria. (26) Adicionalmente, pode ainda
influenciar a duracéo prolongada da eliminacao viral apés a recuperac¢ao clinica
em pacientes com COVID-19. (29) A falta de cuidados de higiene oral, bem como
a respiracdo obrigatoria pela boca, ou a hipossalivacdo podem levar a rapida
deterioracdo da saude oral e complicacfes subsequentes, afetando também as

vias respiratdrias, semelhante a pneumonia por aspiracao. (30)

Por outro lado, a melhoria da higiene oral pode reduzir significativamente
a incidéncia de pneumonia associada a ventilacdo mecanica em pacientes de
unidades de cuidados intensivos (27); reduzir a colonizacéo orofaringea e o risco
das complicacBes respiratérias e diminuir o periodo de eliminacdo viral
observado, prevenindo internamentos desnecessariamente longos nos
hospitais. (29)

No entanto, as diretrizes atuais para o tratamento da COVID-19 raramente
enfatizam os cuidados de higiene oral. (29) O médico dentista tem um papel
importantissimo no que toca as instrugdes de higiene oral, esta deve ser mantida,
se ndo melhorada, durante uma infecdo por SARS-CoV-2, a fim de reduzir a
carga bacteriana na cavidade oral e o potencial risco de uma superinfecéo

bacteriana. (27) O aumento da frequéncia das consultas médico-dentarias
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também é um aspeto que pode reduzir o surgimento ou a progressao de doengas

respiratorias, e até reduzir as morbilidades causadas pela COVID-19. (28)

4.2. COVID-19 na prética da Medicina Dentéaria

Tem vindo a ser reportada uma variedade de sinais e sintomas em
pacientes infetados pelo SARS-CoV-2. No entanto, ndo é certo se essas
manifestacdes orais sao resultado direto da infecdo, ou se estas lesbes podem
resultar de condi¢Bes sistémicas do proprio paciente, ou até serem mesmo
manifestagcbes secundarias e/ou reagbes adversas aos tratamentos

administrados no curso da doenca. (3) (30)

Os sintomas mais comuns da COVID-19 que foram descritos sao:
disgeusia, hipogeusia, ageusia, xerostomia, sensacdo de boca seca, Ulceras
orais e lingua geogréfica. (3) (5) (10) (12) (13) (15) (21) (30) (31) (32) (33) (34)
(35) (36) (37) (38) (39)

A disgeusia é uns dos sintomas mais comuns da doenca. (5) (35) (36) Foi
sugerido que a diminuicdo do fluxo salivar e distarbios dos biomarcadores
salivares causam xerostomia, o que tem sido associado a alteracdes do paladar.
Além disso, a neuropatia oral ou a interrupcdo da transducdo neurolégica
induzida por alteragbes da composicdo salivar, é responsavel por queixas
sensoriais orais e perda da funcao gustativa. Devem ser consideradas possiveis
alteracdes do paladar como resultado do efeito direto da infe¢cdo por SARS-CoV-
2 em neurdnios sensoriais ou outros componentes do sistema gustativo

periférico. (5)

Um possivel mecanismo dos distlrbios gustativos e quimicos pode
resultar da infecdo direta de células da lingua, além de consequéncias
secundarias de obstrucéo devido a inflamacdo ou dano nos nervos cranianos
(trigémeo, facial e glossofaringeo) apos a libertacédo de citocinas inflamatérias.
Estas podem ser responsaveis por danificar os recetores gustativos e alterar a
sua transducdo ou expressdo. Também foi levantada a hipétese de que tais
respostas imunes a replicacéo viral do SARS-CoV-2 podem levar a alteracbes

na homeostase celular localizada em células gustativas orais que também
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podem ser acompanhadas por deficiéncia de zinco, resultando em disgeusia.
(35)

Também foi sugerido que os sintomas sensoriais associados a COVID-19

podem estar relacionados a inibicdo da ACE ou a entrada viral mediada pela

ACE2 nas células do epitélio olfatorio. (37)

Independentemente do mecanismo que leva a disgeusia, o aparecimento
subito de disturbios do paladar sem causa aparente deve ser reconhecido como
uma suspeita importante para COVID-19. A relacdo entre a duracdo dos
sintomas gustativos e a gravidade da doenca COVID-19 pode estar associada a
carga viral na cavidade oral. (15)

A xerostomia é outro dos grandes sinais da infecdo. Porém, parece estar
relacionada com a terapia medicamentosa do paciente (como, antidepressivos,
antipsicéticos, anticolinérgicos, anti-hipertensivos, anti-histaminicos e
barbituricos, entre outros). Por outro lado, também pode estar relacionada com
a idade. Sabe-se que a infecdo por SARS-CoV-2 € mais grave em individuos
com mais de 50 anos de idade e com a presenca de comorbidades associadas,
como diabetes, problemas cardiovasculares e doencas que envolvem o sistema
nervoso. O fluxo salivar diminui com a idade e isso ndo é explicado com base
em medicamentos usados por idosos. Portanto, a xerostomia e a hipossalivacao,
aquando da infecao por SARS-CoV-2, podem ser uma condicao pré-existente do
paciente. Outro aspeto, ainda, prende-se com um maior risco de contrair a
doenca, tendo sido referido que a hipossalivacao pode ser responsavel por expor

0S pacientes a um risco maior de contrair COVID-19. (5) (10)

Outro assunto ainda a valorizar na infecdo é a deterioracdo sistémica
provocada pela COVID-19, que aumenta a probabilidade de lesdes oportunistas,
infecBes fungicas, ulceracdes orais inespecificas, infecdo por Candida Albicans,
infecdo por Virus Herpes Simplex Oral recorrente (HSV-1), ulceracdes e
gengivite. (3) (5) (10) (32)

A nivel das glandulas salivares, os pacientes podem referir desconforto,

inflamacé&o e dor nas glandulas salivares major. (17)
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A explicacgéo reside na ligagdo do SARS-CoV-2 aos recetores ACE2 no
epitélio das glandulas salivares, que origina lise celular. A granulacdo e a
fibrogénese podem restaurar parcialmente o dano inflamatério, mas, a funcao
das glandulas salivares pode nao ser completamente restabelecida. A literatura
descreve condi¢cdes como sialoadenite aguda e cronica, (17) com desconforto,
edema, dor ou disfuncao secretora das glandulas salivares. (40) Assim, o médico
dentista devera estar alerta a estas possiveis sequelas, e avaliar os seus doentes

no que concerne a existéncia das mesmas.

Por outro lado, a ansiedade, o stress, a depressao e as inquietacfes
pessoais desencadeadas pela pandemia, influenciaram e aumentaram até a
prevaléncia de Disfungcdes Temporomandibulares (DTM) e do bruxismo, o que
pode agravar ainda mais a dor orofacial. (41)

A doenga periodontal € outro dos aspetos a considerar na infecéo
provocada por SARS-CoV-2. Por um lado, parece que a COVID-19 facilita o
desenvolvimento da doenca periodontal, ja que esta depende da acumulacéo e
a maturacao do biofilme bacteriano (que iniciam a inflamac&o gengival), mas a
progresséo da doencga ocorre como consequéncia da resposta do hospedeiro e
de alteragfes disbidticas no microbioma. A disbiose pode ser provocada pela
infecdo do SARS-CoV-2. (8) (27) (42)

Por outro lado, a prevencdo da doenca periodontal é importante, na
medida em que a doenca periodontal parece agravar o prognéstico. De facto, a
doenca periodontal provoca aumento da interleucina-6 (IL-6), sendo que niveis
elevados desta interleucina foram associados a um risco significativamente
maior de complicagdes pulmonares e ao aumento da necessidade de ventilagdo

mecanica em pacientes com COVID-19.(2)

Adicionalmente, evidéncias crescentes na literatura sugerem que a
periodontite € associada a varias doencas, incluindo diabetes, doencas
cardiovasculares (DCV), doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC),
hipertensdo e cancro. Essas mesmas doencas e outros fatores, tais como a
idade avancada, foram identificados como fatores de risco associados a
progressdo da COVID-19, embora os mecanismos subjacentes ou associa¢coes

causais ndo tenham sido completamente estabelecidos. Uma vez que fatores
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inflamatérios e disbidticos, bem como comorbidades afetam a saude sistémica,
€ possivel que o estado periodontal indique o risco de complicacées da COVID-
19. Saber que a periodontite esta associada a COVID-19 grave pode ajudar a
identificar grupos de risco e estabelecer recomendagdes pertinentes. Em suma,
a maioria das comorbidades e fatores de risco relatados em pacientes com

COVID-19 grave também agravam o desenvolvimento da periodontite. (42) (43)

Também, as bactérias responsaveis pela doenca periodontal estdo
implicadas na inflamag&o sistémica, bacteriemia, pneumonia e até mesmo na
morte. Estas bactérias também estdo presentes no metagenoma de pacientes
gravemente infetados com SARS-CoV-2, onde altas leituras para Prevotella,

Staphylococcus e Fusobacterium foram descobertos. (27)

Outros estudos apontam as bolsas periodontais como um ambiente
favoravel para a replicacdo e sobrevivéncia do virus e estas podem, assim, ser

um foco adicional de infegdo em pacientes COVID-19. (8) (10)

Pelo exposto, a prevencao e tratamento da doenca periodontal € muito
importante. O tratamento periodontal ndo cirdrgico consegue reduzir os niveis de
citocinas, conduzindo a niveis mais baixos de IL-6, protegendo os pacientes com
COVID-19 de possiveis complicacdes respiratérias, que comprometem a sua
vida. (2)

Um ultimo aspeto a considerar na pratica da medicina dentaria diz respeito
a influéncia na procura de tratamentos, ja que a COVID-19 influenciou bastante
a procura e realizacdo de tratamentos de diversas patologias. Esta situacéo é
preocupante uma vez que é relatado que pacientes com cancro oral tém maior
probabilidade de sucumbir ao COVID-19 do que ao préprio cancro em si. (44)
Adicionalmente, os pacientes com cancro apresentam um risco aumentado de
infecdo por COVID-19, com os primeiros relatorios publicados a estimarem um
risco significativamente maior de mortalidade (mais de 3,5 vezes) em pacientes

com cancro. (45)

Esta influéncia na procura de tratamentos médicos acontece a varios
niveis. Por um lado, grande parte dos profissionais de saude esta a adiar o
tratamento de doencas em estagio inicial. A maior repercussdo esta a ser

observada em pacientes em estagio avancado com cancro oral, principalmente
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em estagio 4. Quase todos esses tumores irdo evoluir para um estagio
irreversivel no momento em que a pandemia for contida. Depois, o0 SARS-CoV-
2 acelera a morte celular num periodo relativamente curto de tempo,
especialmente em pacientes que estdo em quimioterapia, onde o nivel de

imunidade subjacente é significativamente mais baixo. (44)

Adicionalmente, a necessidade de salvaguardar 0s recursos e 0s
profissionais de salde pode originar atrasos no tratamento do cancro e
implica¢des nos resultados dos pacientes. O médico dentista deveré estar alerta,
reconhecendo que o edema e a dor das glandulas salivares estdo
frequentemente associados a patologia benigna, mas o risco de malignidade das
glandulas salivares ndo deve ser ignorado, sendo mandatério que os pacientes
sejam submetidos a exames de diagndstico adicionais para evitar atrasos no

tratamento do cancro. (46)

No que toca a outras patologias orais de longo prazo relacionadas com o
sistema imunoldgico, como pénfigo, liquen plano, penfigoide, estas podem,
potencialmente, acentuar-se aquando da infe¢ao pelo SARS-CoV-2, visto que 0s
corticoides tdpicos e sistémicos ndo sdo adequados na infe¢do por COVID-19.
Alias, pacientes infetados foram aconselhados a descontinuar essa terapia. Pelo
contrario, em teoria, como alguns pacientes portadores de alguma doenca oral
e outras comorbidades coexistentes ja estdo a tomar anti-inflamatorios
especificos, estes, podem beneficiar dessa medicacao, protegendo-os contra

complicagbes graves da COVID-19. (30)

Pontos Fortes e Limitacdes

As principais limita¢des do trabalho foram a diversidade e abundancia da
informagéo que se retirou de cada estudo, o que dificultou a sua organizacao e
integracdo na execucdo do trabalho. E um tema muito vasto e talvez uma
abordagem mais concisa, focando e aprofundando apenas um ou dois pontos
das possiveis relagfes da COVID-19 e a medicina dentaria, tivesse possibilitado
uma discussdo mais clara, com conclusdes mais 6Obvias. Por outro lado, ao
adotar esta estratégia também se perderia esta visdo mais holistica do tema, que

se procurou dar.
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O facto de os estudos serem muito recentes € um ponto forte, mas
também é uma limitacdo. Os estudos dizem respeito a situacbes com pouco
tempo de evolucédo, e, talvez fosse interessante verificar o que acontece nos
doentes COVID-19 a longo prazo, e incluir esse conhecimento nas consultas de
medicina dentaria.
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5. Conclusdes

A nivel da cavidade oral, existem varias estruturas que podem servir de
reservatério ao SARS-CoV-2, 0 que representa simultaneamente um risco e uma
oportunidade. O risco diz respeito a disseminacdo da doenca, e a oportunidade
ao seu diagnostico. Adicionalmente, a infecdo por COVID-19 tem repercussdes
sérias na cavidade oral, provocando ou agravando doencas, com impacto Sério

na qualidade de vida do paciente.

A relacdo da COVID-19 e a periodontite parece evidente, com a doenca
periodontal a aumentar os niveis da IL-6, sendo este um fator de risco relevante
para o aumento de complicagdes pulmonares em pacientes com COVID-19. Os
fatores de risco, como higiene oral deficiente, fornecem um caminho para os
microrganismos orais entrarem no trato respiratorio inferior, logo, uma eficiente

higiene oral consegue prevenir graves complica¢cdes da doenca.

Em contexto de pandemia causada pelo SARS-CoV-2, com todas as
mudancas que a mesma acarreta, 0 médico dentista deve reforcar a promogéao
e garantia da saude oral dos seus pacientes, estando ainda mais alerta aos
seguintes aspetos: reforcar as instrucdes de higiene oral, atentar a prevencao,
diagndstico e tratamento da doenca periodontal. Deve, ainda, estar informado
dos sinais e sintomas ja conhecidos da infecdo, de lesGes oportunistas e de
sequelas orais, e estar atento ao seu aparecimento. As alteracdes das funcdes
gustativas e das glandulas salivares também séo importantes aspetos a ter em
conta, sendo que o profissional de saude pode ter um papel crucial no
diagnéstico mais precoce, se as conseguir detetar. Deve tranquilizar os seus
pacientes, de forma a que estes ndo adiem as tdo necessarias consultas,
promovendo um clima de seguranca, garantindo que toda a equipa que incorpora
uma clinica médico dentaria segue todos os protocolos de seguranca e de
higienizacdo. Este facto, deve ser, especialmente, valorizado em pacientes
portadores de lesdes benignas ou malignas na cavidade oral, pois 0 seu

diagnostico e tratamento ndo devem ser adiados.
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