Acta Odontolégica Colombiana
A [: TA ISSN: 2027-7822

Odontol ljﬂ ico Colombiono actaodontologicacol@gmail.com

ot srviita ofl i e La ecadomis, b cincia Universidad Nacional de Colombia
ol ideraarrolle Mot pord Ao Lotind y ol Caeider

Colombia

Parra Sanabria, Erika Alexandra; Bermidez Bermudez,
Melisa; Pefa Vega, Claudia Patricia; Rueda Jiménez, Andrés

Manifestaciones orales y maxilofaciales asociadas a la COVID-19. Revision de la literatura
Acta Odontolégica Colombiana, vol. 10, 2020, Julio-, pp. 60-80
Universidad Nacional de Colombia
Bogota, Colombia

DOI: https://doi.org/10.15446/aoc.v10n3.89447

Disponible en: https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=582365072006

Como citar el articulo (eé)a‘yc'dffg

Numero completo Sistema de Informacion Cientifica Redalyc

Mas informacion del articulo Red de Revistas Cientificas de América Latina y el Caribe, Esparia y Portugal

Pagina de la revista en redalyc.org Proyecto académico sin fines de lucro, desarrollado bajo la iniciativa de acceso
abierto


https://www.redalyc.org/comocitar.oa?id=582365072006
https://www.redalyc.org/fasciculo.oa?id=5823&numero=65072
https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=582365072006
https://www.redalyc.org/revista.oa?id=5823
https://www.redalyc.org
https://www.redalyc.org/revista.oa?id=5823
https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=582365072006

ARTICULOS ORIGINALES | Research Articles

Manifestaciones orales y maxilofaciales asociadas a la COVID-19. Revisién de la literatura

Erika Alexandra Parra—Sanabria 1
Melisa BermUdez—Bermddez 2
Claudia Patricia Pefia-Vega 3
Andrés Rueda-Jiménez 4

RESUMEN

Objetivo: realizar una revisién, descripcién y anélisis de los estudios y reportes de casos
con informacién sobre la posible relacion existente entre las manifestaciones orales y
maxilofaciales reportadas y la COVID-19. Métodos: se revisaron 16 publicaciones rea-
lizadas en bases de datos de Pubmed, SciencedDirect, Google Académico, ProQuest,
Medline Complete y Nature. Los términos de bisqueda empleados fueron COVID-19 y
oral manifestations, relacionados en la ecuacién de bisqueda con el conector booleano
“AND". Resultados: 22 casos de pacientes que presentaron manifestaciones orofacia-
les asociadas a la COVID-19. La distribucion entre mujeres y hombres fue similar con
porcentajes de 45,5% y 54,5%, respectivamente. Diagnostico de la COVID-19 positivo
en un 86,4% y sospechoso de infeccién en un 13,6%. La ubicacién mas frecuente de
lesiones fue en mucosa masticatoria (31,3%), mucosa de revestimiento (28,1%) y lengua
(15,6%). A nivel facial, 25% de los reportes evaluados informaron lesiones. El edema
retromandibular, en el 23,8 % de los casos evaluados, vy las Glceras en mucosa oral, en
el 28,6%, fueron el tipo més frecuente de lesiones. Conclusiones: las manifestaciones
orales y maxilofaciales en pacientes con COVID-19 han sido reportadas en algunas pu-
blicaciones; las mas frecuentes han sido las relacionadas con edema retromandibular
(parotiditis) y Ulceras. Se sugiere una posible asociacién de dichas manifestaciones
con la infeccién por SARS-CoV-2 o con coinfecciones o comorbilidades del paciente,
administracién de medicamentos, estancia hospitalaria en UCI o ventilacién mecanica.
Aungue los reportes son pocos, estos pueden servir como pauta para futuros estudios
que permitan esclarecer esta relacion.

Palabras clave: COVID-19; manifestacion; oral; maxilofacial; sintomas.

ABSTRACT

Objective: to carry out areview, description and analysis of the studies and case reports
with information on the possible relationship between reported oral and maxillofacial
manifestations and COVID-19. Methods: 16 publications made in databases of
Pubmed, SciencedDirect, Google Scholar, ProQuest, Medline Complete and Nature
were reviewed. The search terms used were COVID-19 and oral manifestations,
related in the search equation with the Boolean connector “AND". Results: 22 cases
of patients who presented orofacial manifestations associated with COVID-19. The
distribution between women and men was similar with percentages of 45.5% and
54.5%, respectively. COVID-19 diagnosis positive in 86.4% and suspected of infection
in 13.6%. The most frequent location of lesions was masticatory mucosa (31.3%), lining
mucosa (28.1%) and tongue (15.6%). At the facial level, 25% of the evaluated reports
reported injuries. Retromandibular edema in 23.8% of the cases evaluated and ulcers
in the oral mucosa in 28.6% were the most frequent type of lesions. Conclusions:
oral and maxillofacial manifestations in patients with COVID-19 have been reported
in some publications; the most frequent have been those related to retromandibular
edema (parotitis) and ulcers. A possible association of these manifestations with SARS-
CoV-2 infection or with co-infections or comorbidities of the patient, administration
of medications, hospital stay in ICU or mechanical ventilation is suggested. Although
the reports are few, they can serve as a guideline for future studies to clarify this
relationship.

Key words: COVID-19; manifestation; oral; maxillofacial; symptoms.
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Introduccién

En diciembre de 2019 en la ciudad de Wuhan, Hubei, China, surge un coronavirus deno-
minado SARS-CoV-2 por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), cuyas manifestacio-
nes clinicas son similares a la neumonia viral. La OMS, en colaboracién con la Organizacién
Mundial de Sanidad Animal y la Organizacién de las Nacional Unidas para la Alimenta-
ciony la Agricultura, denominaron a la enfermedad COVID-19 (1). Estudios indican que la
COVID-19 presenta diversas rutas de transmision, que pueden ser por el contacto con las
membranas mucosas nasales, oculares y orales. Por otro lado, estan las rutas de transmi-
sién directa que se dan por tos, estornudos o inhalacién de gotas gruesas o pequenas (2).
Es importante destacar que la transmisién se puede dar a través del contacto con perso-
nas que no presentan ninguna sintomatologia (3).

Conrespecto a la patogénesis, el SARS-CoV-2 invade las células huésped como las epitelia-
les, nasales, bronquiales, neumocitos, etc, por medio de la glucoproteina estructural Spike
(proteina S) presente en la superficie viral, que consta de dos subunidades. La primera es
S1, encargada de la unién al receptor de la célula huésped, en este caso la Enzima Conver-
tidora de Angiotensina 2 (ECA-2) que es el receptor funcional para el SARS-CoV-2 y que
tiene una alta expresion en pulmon, corazén, rindn, vejiga, fleon (4), asi como en el epite-
lio de papilas gustativas y gldndulas salivales (5). La segunda, subunidad S2, es responsable
de la fusidén de las membranas viral y celular (6,7). La subunidad S1 se divide en las porcio-
nes N-terminal (NTD) y C-terminal (Dominio C). La mayoria de los CoV utilizan el dominio
C para la unién al receptor (8—12). En la superficie de la célula huésped se expresa Serina
Proteasa de Membrana del tipo 2 (TMPRSS), la cual promueve la absorcién viral y media la
entrada del SARS-CoV-2 a la célula huésped al activar la proteina Sy escindir la ECA-2 (7,13).

Una vez el virus ha infectado la célula huésped, la replicacién viral se acelera, lo cual afecta
la barrera epitelial endotelial, cuyos efectos generan la infeccién en células endotelia-
les y capilares pulmonares y aumentan la respuesta inflamatoria. En estadios severos de
la enfermedad se puede producir una tormenta de citoquinas y respuesta sistémica no
controlada, debido a la liberacién de citocinas pro-inflamatorias y quimiocinas, con lo
que se produce el sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), la principal causa de
muerte por la COVID-19 (14,15) (Figura 1).

En referencia a la COVID-19, varios estudios han mencionado las caracteristicas clinicas
principales que se presentan en dicha enfermedad. Este es el caso de un metaanalisis que
incluyé un total de 38 estudios con 3062 pacientes diagnosticados con la COVID-19 reali-
zado por Zhu et al. (16) quienes encontraron que fiebre (80,4%), fatiga (46%), tos (63,1%) y
expectoracion (41,8%) fueron las manifestaciones clinicas mas comunes. Otros sintomas
incluyen dolor muscular (33%), anorexia (38,8%), opresion en el pecho (35,7%), dificultad
respiratoria (35%), disnea (33,9%). Los sintomas de menor incidencia incluyeron nduseasy
vomitos (10,2%), diarrea (12,9%), cefalea (15,4%), dolor faringeo (13,1%), escalofrios (10,9%)
y dolor abdominal (4,4%). El mayor porcentaje de pacientes infectados fueron hombres
(56,9%); los pacientes asintométicos correspondieron al (11,9%). En la mayor parte de los
pacientes se observaron recuentos leucocitarios normales (69,7%), linfopenia (56,5%),
niveles elevados de proteina C reactiva (73,6%) y disminucién del indice de oxigenacidén
(63,6%). Cabe resaltar que la tasa de incidencia de insuficiencia respiratoria o sindrome de
dificultad respiratoria aguda fue del 19,5% v la tasa de mortalidad fue del 5,5% (16).
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Figura 1. Patogénesis del SARS-coV-2
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En la literatura se han reportado algunos casos de manifestaciones orofaciales que
pueden estar relacionados con la infeccién por la COVID-19. Dentro de los estudios se han
descrito alteraciones a nivel del sistema nervioso central con disgeusia y anosmia (17,18),
infecciones de las glandulas salivales como Parotiditis, alteraciones en la mucosa oral,
presentacion de lesiones eritematosas, Ulceras, ampollas, petequias (19,20). También,
posibles reacciones en cavidad oral por efectos de los medicamentos utilizados durante
el tratamiento de la COVID-19, tales como: enantema viral, y exantemas, gingivitis ulcero
necrotizante (21), boca seca, papilas linguales prominentes, labios agrietados, Ulceras
faciales por presién, ampollas en la mucosa labial y gingivitis descamativa (22). Aunque
existe consenso de que la cavidad oral muestra signos de varias enfermedades sistémi-
cas, el nivel de evidencia con respecto a la relaciéon de las manifestaciones orales por la
COVID-19 es insuficiente para poderlo afirmar, se necesitan, por lo tanto, més estudios al
respecto. Algunos autores refieren, incluso, que estas podrian deberse a factores exter-
nos a la COVID-19 como estrés, reacciones a medicamentos y enfermedades sistémicas
de base (23-25).

Con base en lo anterior, el objetivo y principal aporte del presente articulo es brindar una
revisién, descripcién y andlisis de los estudios y reportes de casos publicados sobre la
posible relacién existente entre las manifestaciones orales y maxilofaciales reportadasy
la COVID-19.

Métodos

Hasta el 14 de julio de 2020, se realizé una revisiéon de la literatura, por medio de la
bldsqueda en bases de datos de Pubmed, ScienceDirect, Google Académico, ProQuest,
Medline Complete y Nature, donde se incluyeron articulos publicados sobre la posible
asociacién entre manifestaciones orales — maxilofaciales y la COVID-19. Los términos de
bldsqueda empleados fueron COVID-19, oraly manifestations, los cuales fueron relaciona-
dos en la ecuacidén de blsqueda con el conector booleano “AND”.

Inicialmente, todas aquellas publicaciones que no estaban relacionadas con el objetivo de
la bdsqueda fueron excluidas, es decir, que no hacian referencia a las asociaciones posi-
bles entre la COVID-19 y manifestaciones orales y maxilofaciales. Luego, se llevd a cabo la
lectura basada en titulos, resimenesy discusiones. Finalmente, se incluyeron articulos de
reportes de caso, cartas al editor y comunicaciones breves donde se describian pacientes
con manifestaciones oro faciales asociadas a la COVID-19 (ver Figura 2).

Los resultados iniciales de la bisqueda en las 6 bases de datos arrojaron un total de 6691
articulos publicados con texto completo en el afio 2020; se excluyeron 6537 publicacio-
nes que no cumplian con el objetivo de la blsqueda. Después de aplicar otros criterios de
exclusién, se rechazaron 138 articulos, los cuales no relataban casos clinicos relacionados
con manifestaciones orales y maxilofaciales en pacientes con la COVID-19. Por Gltimo, en
la presente revisiéon fueron seleccionadas e incluidas 16 publicaciones.

Acta Odontoldgica Colombiana Octubre 2020; 10 (Supl. COVID -19): 60 - 80
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Figura 2. Diagrama de flujo de bisqueda y seleccién de articulos

Articulos encontrados bases de datos (Palabras claves: Oral
manifestations and COVID-19)
Google Académico: 5720
Pubmed: 29
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Nature: 20
Medline Complete: 12
ScienceDirect: 541
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Google Académico: 70
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Totaln:154 ) _ _ _ _ _ _ _ _ _
Ve N
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Google Académico: 11
Pubmed: 1
ProQuest: 2
Nature: 0
Medline Complete: 2
ScienceDirect: 0
Totaln:16

Fuente: elaboracién propia.

El contenido de los articulos seleccionados fue analizado y evaluado teniendo en cuenta
lainformacién a nivel clinico que proporcionaban. Dentro de los datos analizados se inclu-
yeron: la localizacién geogréfica del estudio, sexo de los pacientes, edad, antecedentes
médicos, diagndstico confirmado o sospechoso de la COVID-19, manifestaciones genera-
les, manifestaciones orales — maxilofaciales, su posible etiologia y el periodo de inicio de
estas en los casos que fueron reportados.

Resultados

La importancia de la asociacién entre manifestaciones orales y maxilofaciales y la COVID-
19 toma relevancia debido a la evidencia emergente publicada en algunos articulos, la
mayoria reportes de caso (ver Tabla 1). Los sintomas que se presentan con mayor frecuen-
cia en pacientes con la enfermedad, generalmente, incluyen fiebre, tos seca, fatiga,
expectoracion y cefalea. Sin embargo, se han encontrado casos de pacientes asintomati-
cos con presentaciones atipicas, tales como, complicaciones neuroldgicas, gastrointesti-
nales y dermatoldgicas, entre otras (26).

Acta Odontoldgica Colombiana Octubre 2020; 10 (Supl. COVID -19): 60 - 80
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Con relacién a las caracteristicas de los pacientes reportados con lesiones orofacia-
les asociadas a la COVID-19, se observa que la distribucién en hombres y mujeres fue
de 45,5% y 54,5%, respectivamente. En cuanto a la edad de los pacientes en los que se
evidenciaron lesiones orofaciales, la media fue de 41 anos.

De otra parte, respecto a la relacién de las lesiones con una infeccién establecida por la
COVID-19 se encuentra que el 86,4% de los casos fueron confirmados positivos, mientras
que el 13,6% (en 3 de los casos) de los pacientes fueron catalogados como sospechosos
(ver Tabla 1). En cuanto a la ubicacién de estas lesiones, la mucosa masticatoria se encuen-
tra afectada en el 31,3% de los casos (4 en mucosa gingival y 6 en paladar), las lesiones en
la mucosa de revestimiento representan el 28,1% de los casos (7 en mucosa labial, 2 en
carrillos) y las lesiones en la mucosa especializada se presentaron en lengua en el 15,6%
(5 casos). A nivel facial se informaron manifestaciones en el 25% de los reportes evalua-
dos asi: 5 casos de inflamacién a causa de parotiditis, 1 caso de herpes orofacialy 2 casos
de Ulceras faciales por sesiones de intubaciéon en posiciéon prono. Es importante desta-
car la presentacion de edema retromandibular en el 23,8% de los casos evaluados; mani-
festacion que se da a causa de la parotiditis. Adicionalmente, cabe resaltar que el 28,6%
de los pacientes mencionados en los articulos presentaron Glceras en la mucosa oral (ver
Tabla 1).

Acta Odontoldgica Colombiana Octubre 2020; 10 (Supl. COVID -19): 60 - 80
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Tabla 1. Resumen de estudios relacionados con la asociacién entre manifestaciones orales — maxilofaciales y la COVID-19

Autores

Antecedentes
médicos

Manifestaciones
generales

Manifestaciones
orofaciales
Inflamacién moderada
mejilla pre auricular

Inicio de manifestaciones

Ocho (8) dias después
de confirmado el

Posible etiologia

Mixta, bacteriana

Fisher et al. (26) Estados Unidos Femenino. 21 N/A. Confirmado Fiebre, tos y disnea. N N P unilateral y viral
y submandibular. diagnostico de or leuconenia
Parotiditis infecciosa. la COVID-19. P penia.
Anorexia, artralgia Linfadenitis
3 pacientes 23 mial mmz 5 numm.m_mm Disgeusia, dolor intraparotides,
Lechien et al.(27) Francia pacie 31 N/A Confirmado g'a, fatiga, ' facial, otalgiay propagacioén directa
femeninas. dolor abdominal, o de la enfermedad.
27 A . parotiditis. del SARS-CoV-2 en
urticaria y disnea. - P
tejido parotideo.
Inflamacion. parotiditis Antes de ser Consideran posible
Capaccioetal. (28) Italia Masculino. 26 N/A. Confirmado Fiebre, mialgia. 30uda no mc_ ﬁ”:mzé diagnosticado con manifestacion de
9 P © aCOVID-19. la COVID-19.
. . . L . . . Posible coinfeccién
Patel et al. (21) Reino Unido Femenino. 35 N/A. Sospechoso Fiebre, __:.Jam:onm:m 05@_<_An_m ulcerativa _n_qum Y Uo.mnm:oﬂmm bacteriana asociada
submandibular bilateral. necrotizante. manifestaciones orales.
con la COVID-19.
-Fiebre alta, diarrea, —Dolor en lengua,
“Hipertensién neumona, erupciones mawo:wm €n mucosa _ Once (1) dias
. cutdneas debajo de labial, gingivitis ) X
-1 paciente controlada, firmad [ d d después de confirmado
Carreras Presas - femenina 65 obesidad - Confirmada 05 senos, espatda escamativa. . como positivo para .
Espafa . 56 . —Sospechosos  y area genital. —Posible estomatitis Exantema viral.
etal. (22) -2 pacientes -N/A. : ) - la COVID-19.
- 58 ! - Sospechoso - Fiebre, astenia, herpética recurrente.
masculinos. -Diabetes e ) o . P s - NJ/A.
X - hiposmia, disgeusia, —Mdltiples Ulceras
hipertensién. . . —N/A.
adenopatia cervical. dolorosas en paladar
—N/A. unilaterales.
Inflamacién dolorosa <mmn.c_ e mcm_m_ﬂm
. - en papila de lengusg, asoclacion confa
Chaux ~ Bodard i i ) Astenia leve, lesion seguida de macula Ocho (8) dias antesde (O VID-19y reaccion
Francia Femenino. 45 N/A. Confirmado plana eritematosa en : . inflamatoria, que
etal. (29) X . eritematosay Ulcera prueba de la COVID-19. ;
primer dedo del pie. N puede inducir
irregular en dorso de ; =
X o inflamacién
lengua asintomatica.
vascular.
Posible asociacion
) . . de manifestaciones
Fiebre, odinofagia, . . . .
h ; ) Erosiones, ulceraciones, a trombocitopenia
fatiga, hiposmia, fici .
) . ) ) méculas papulas y costras en superficie grave; )
Ciccarese etal. (19) Italia Femenino. 19 N/A. Confirmado : . interna de labios, N/A. empeoramiento
petequias eritematosas . .
. petequias palatales por ingesta de
en extremidades S - -
) ) y gingivales. cefixima. Dafio viral,
inferiores. : :
posible etiolog
para las erosiones.
Asociacion de la
Enfermedad similar Labios agrietados Cuatro (4) dias enfermedad de
Jones et al. (30) Inglaterra Masculino. 21 N/A. Confirmado a Kawasaki en el y papilas linguales después del inicio Kawasaki, descrita

espectro PIMS-TS.

prominentes.

de la enfermedad.

en adultos y nifos,
con infeccién viral.
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-Fiebre y disnea.

-Cinco (5) dias

Ansari et al. (23) Itan -Femenino. 56 -Diabetes mellitus. Confirmado -Hipoxia y disfagia una Multiples Glceras después delinicio. Estrésy
’ -Masculino. 75 - Hipertensién. semana después de dolorosas. -Siete (7) dias después exantema viral.
la hospitaliza de la hospitalizacion.
Presién prolongada
P . Ulceras faciales por dela U._mQ
-Sindrome de dificultad - . . . .. complicaciones
. . presion en lado Tratamiento; ventilacién -
) . respiratoria (SDRA). L asociadas a
. . . 27 -Obesidad mérbida. X Y derecho del rostro, mecanica, protocolo L
Perrillat et al. (31) Francia Masculino. Confirmado Queratitis y Ulcera " ] ventilacion
50 -N/A. X zona malar, mejilla, de 6 sesiones, P
corneal en ojo derecho. S mecanica,
allado del masetero posicién prona. . X .
- (SDRA). . . hipoxemia, lesion
y comisura labial. :
microvascular,
trombosis.
Antecedentes _uﬁmmm:m_m al
N . . . . . y potencial
de varicela. . . . Virus herpes zdster Manifestaciones de virus .
Andorinho d No infecciones Fatiga, diarrea ocasional, oro facial izquierdo herpes aparecieron dias inflamatorio de la
hdorinno ge Brasil Masculino. 39 X Confirmado neuralgia trigeminal, y latlzq ! pes apa P COVID-19 fueron
Ferreira et al. (32) recurrentes, ni o - _ con lesiones de la antes de diagnéstico X
. episodios de fiebre baja. posibles causas de
uso de farmacos mucosa bucal. de la enfermedad. A
. reactivacién del
inmunosupresores. -
virus de la varicela.
Medicacién . . Hipersensibilidad
X . . . . Lesiones aparecieron 2 .
. . . antibidtica, . Lesiones eritematosas Erosiones en labios B ] P medicamentosa
Sakaida et al. (33) Japoén Femenino. 52 " Confirmado . dias después de inicio de
previamente en extremidades. y mucosa bucal. X s por respuesta a
tratamiento antibiético - ! .
formulada. infeccion del virus.
o Fiebre, mialgia, dolor
Se administré ' g'a,
. , de espalda, tos seca,
. . >\N_ﬂ83_n_:m. 2 . exantema viral, anosmia, Estomatitis aftosa A partir del dia 7 del .
Putra et al. (34) Indonesia Masculino. 19 dias antes de la Confirmado X L ! X p ! L . Exantema viral.
S rinorea, sensacion odinofagfa. inicio de los sintomas.
aparicién de las .
X . de alfileres en dedos
lesiones cutdneas. ;
de manos y pies.
Enfermedad U_mnm blanca P
X persistente y maltiples .
coronaria, . . Sugieren que
X L Glceras amarillentas ; X
hipertension, . manifestaciones
puntiformes en dorso
enfermedad renal ) pueden ser
J. Amorim dos y trasplante de lengua. Nodulo en el Vigésimo cuarto dia secundarias
Santos et al. (35) Brasil Masculino. 67 Tratamiento con Confirmado Disnea, fiebre y diarrea. labio inferior Scﬂoamy de hospitalizacion. debido al deterioro
h Dos semanas después, PR
inmunosu-presores, ; sistémico, general o
: aparecen lesiones .
tromboembolismo por el tratamiento
) blancas en el dorso
venoso pulmonar; de la COVID-19.
- P de la lengua. (Lengua
enoxaparina sédica. P
geogréfica severa).
Diabetes e Fiebre, tos, disneay %_mmmmmwmro%mmwzﬂﬂﬂz les Presentaba lesiones
Soares et al. (36) Brasil Masculino. 42 . o Confirmado lesiones vesiculobulosas, P ! P al momento del Exantema viral.
hipertensién. : méculas en paladar . P
petequias. . diagnéstico.
duro, lenguay labios.
Zona eritematosa en
. . orofaringe y paladar
Fiebre, fatiga, " . . .
Cebeci Kahraman Turquia Masculino. 51 N/A. Confirmado tos seca severa, duro, petequias en Diez (10) dias después Exantema viral.

etal. (37)

disgeusia, anosmia.

linea media, enantemas
pustulosos en limite
con paladar blando.

delinicio de sintomas.

Fuente: elaboracién propia.
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Discusién

Lesiones producidas por el proceso inflamatorio debido a la accidn viral

Algunos casos presentan como probable etiologia el proceso inflamatorio asociado a la
accién viral. La explicacién radica en el hecho que existe una reaccién inflamatoria que
desencadenainflamacién vasculary provoca un desequilibrio que puede llegar a compro-
meter algunos érganos del cuerpo (23,26,29). Chaux Bodard et al. (29) reportan el caso
de una paciente confirmada con la COVID-19 que presenta ulceraciéon en dorso lingual
debido a una posible vasculitis, posibilidad que podria confirmarse histopatolégicamente.
Esimportante afadir la publicacién de reportes de manifestaciones en cavidad oral como
el caso de los enantemas orales que estdn relacionados a varias enfermedades virales,
tal como lo exponen Scully y Samaranayake (38), Drago et al. (39), Castro y Ramos e Silva
(40) y Carreras Presas et al. (22). Ciccares et al. (19) refieren, ademas, que lesiones como
Glceras y erosiones en pacientes con infeccion confirmada por la COVID-19 se deben al
dano viral por expresién en la mucosa oral de los receptores ECA-2.

De tal manera, la accién viral, también, se pone de manifiesto como posible agente etiol6-
gico en casos reportados de parotiditis en pacientes coninfecciéon por SARS-CoV-2. Fisher
et al. (26) reportan el caso de una mujer diagnosticada con la COVID-19 que presenta
parotiditis infecciosa aguda no complicada al poco tiempo de resolucién de los sintomas
respiratorios; en los exdmenes de laboratorio se evidencié leucopenia, por lo cual, consi-
deran que la parotiditis fue inducida por el virus. A pesar de ello, dada su presentacién
unilateral, ponen en consideracién una posible coinfeccién bacteriana. Lechien et al. (27)
informan el caso clinico de tres pacientes femeninas que consultan por otalgia unilateral
y edema retromandibular, con sintomas de anorexia, fatiga y rinorrea, entre otros; en los
tres casos se confirmé el diagnéstico de la COVID-19 y parotiditis. La resonancia magné-
tica indicé linfadenitis intraparotidea como factor causal, aun asi, no descartan la propa-
gacién del SARS-CoV-2 en el tejido parotideo, debido a la presencia del receptor del virus
dentro de la gldndula parétida y a la excrecién de viriones por medio de la saliva. Adicio-
nalmente, Capaccio et al. (28) describen el caso de un paciente con la enfermedad, cuya
primera manifestacién fue una parotiditis aguda no supurativa.

Es posible que las gldndulas salivales puedan verse afectadas en estadios tempranos de
la infeccién por SARS-CoV-2 (5,41), debido a la expresiéon de ECA-2 en las glandulas. La
ECA-2 actlia como receptor para que el virus pueda entrar a las células y se replique (42).
Empero, la expresion de este marcador/molécula en las gldndulas es menor en relacién a
otros 6rganos como los rinones y los mdsculos del corazén (43-46).

También, se ha encontrado que el SARS-CoV-2 parece depender de proteinas ricas en
acido sidlico y gangliésidos GM1, que se encuentran en los tejidos de mamiferos, prin-
cipalmente en el cerebro; estas proteinas juegan un papel importante en la replicacion
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del patégeno a nivel celular. Las glandulas salivales mayores y menores secretan saliva
que tiene un contenido alto de acido sidlico y ECA-2, por lo que diversos autores sugie-
ren que pueden ser un objetivo potencial para el SARS-CoV-2 (44). Ademds, el ARN del
virus presente en saliva, incluso en pacientes que no han manifestado lesiones pulmona-
res, indica una posible infeccién asintomatica de las gldndulas salivales (45). Este hallazgo
pone de manifiesto el papel de la saliva como transmisora de la infeccién, aunque los
autores refieren que se requieren mas estudios para confirmar dicho mecanismo (46).

Tomando como base lo anterior, es preciso afiadir que el SARS-CoV-2 podria utilizar los
receptores ECA-2 presentes en la mucosa oral y desencadenar la respuesta inflamato-
ria induciendo cambios a nivel celular, lo cual resultaria, ademas, en el desarrollo de tras-
tornos quimiosensibles, como es el caso de la disgeusia (45,47,48). Es asi como el virus
podria actuar en la trayectoria neuronal periférica del tracto gustativo ocasionando dafo
directo en las células que expresan ECA-2, o generando dafno en los nervios craneales
encargados de la funcién gustativa (5). Los trastornos quimiosensibles han tenido una
alta frecuencia en Europa y Estados Unidos. En una publicacién realizada por The New
York Times se reportaron datos de Corea del Sur, donde el 30% de 2000 pacientes evalua-
dos reportaron sintomas de anosmia o disgeusia (49). Por otro lado, en China, Mao et al.
(50) informaron una muy baja frecuencia de dichos trastornos. Estas diferencias podrian
radicar en un nivel distinto de expresién de los receptores de ECA-2 en los érganos de
las primeras vias digestivas que podrian variar dependiendo del grupo étnico (51). Esto
puede ser considerado como un riesgo potencial de infeccién, en tanto puede represen-
tar una puerta de entrada para el virus en las células que expresan este receptor, hacién-
dolas mas susceptibles (47,48).

En el estudio de Vaira et al. (52) en el que se evaluaron 345 pacientes con la COVID-19,
sin discriminacién por el estadio de gravedad, se detecté disgeusia en 36 casos (10,4%),
119 con hipogeusia leve, moderada o severa (34,5%), mientras que en 190 casos (55,1%) la
funcién del gusto era normal. Los trastornos quimiosensibles fueron el primer sintoma de
laenfermedad enel29,2% de los pacientesy el Gnico en el 9,5% de los casos. En el estudio
multicéntrico realizado por Lechien Jerome R. et al. (41) se evaluaron 417 pacientes, de
ellos 342 pacientes (88,8%) informaron trastornos gustativos que se caracterizaron por el
deterioro de las modalidades de sabor: salado, dulce, amargo y agrio.

Otros estudios han encontrado mayor contenido viral en saliva en etapas tardias de la
COVID-19 (45,46); la enfermedad es mas grave en personas mayores de 50 afos y se ha
descrito que el flujo salival disminuye con la edad, el uso de algunos medicamentos y
procesos inflamatorios e infecciosos. Asimismo, se ha propuesto que debido a la hiposa-
livacién puede existir un mayor riesgo de contraer SARS-CoV-2, debido a una reduccién
de proteinas antivirales en la saliva. Esta disminucion en el flujo salival, también, se asocia
con pérdida de la funcién gustativa, como consecuencia de la interrupcién de la transduc
cién neurolégica inducida por alteraciones en la composicién de la saliva y alteraciones
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en el gusto, que pueden deberse a un efecto directo de la infeccién por SARS-CoV-2 en el
sistema gustativo periférico (44,45).

La disminucién en las funciones gustativas pueden ser sintomas de detecciéon primaria
para la COVID-19, por ende, la identificacién de estos puede ser crucial para minimizar
la transmisién del virus. No obstante, se hace indispensable la realizacién de mas estu-
dios con una cuantificacién objetiva de esta manifestacién, ya que la mayorifa de los casos
reportados con disminucién en las funciones gustativas se basan en datos anamnésicos
subjetivos (52).

Lesiones producidas por coinfecciones o condiciones previas del paciente y
complicacién del cuadro viral

Ciertas manifestaciones en pacientes con la COVID-19 se pueden producir como efectos
de condiciones previas del paciente que lo hacen mas susceptible a complicaciones del
cuadro viral. Andorifio et al. (32) reportaron un paciente con una posible reactivacion
retrograda del virus Varicela Zéster, debido a la presencia del SARS-CoV-2, su potencial
inflamatorio y la cascada de citoquinas que este desencadena, donde el factor de estrés
para dicha reactivacion estaria dado por la infeccién que provocada el virus. A esto se
suma el hecho de la relacién creciente entre sindrome multisistémico inflamatorio pedia-
trico y el SARS-CoV-2, y la asociacién entre la enfermedad de Kawasaki, en adultos, con
infeccién viral (30,53).

Por otra parte, Rubio et al (54). consideran que la enfermedad periodontal podria tener
implicaciones sistémicas y estar asociada con la enfermedad severa de la COVID-19,
en tanto comparten factores de riesgo y comorbilidades. Se puede evidenciar que los
hombres son mas propensos a sufrir estas dos enfermedades, por lo cual el sexo también
seria un factor adicional. En pacientes diabéticos la expresién de ECA-2 se puede alterar
debido al tratamiento con insulina e inhibidores de la ECA. Es asi como la diabetes puede
ser considerada predictora de sintomas graves para la COVID-19 y enfermedad periodon-
tal (55,56). Cabe anadir que una de las principales comorbilidades en la infeccién por la
COVID-19 es la hipertension arterial. La presencia de periodontitis e hipertensién arte-
rial puede representar un factor de riesgo para la infeccién por SARS-CoV-2 (54). Adicio-
nalmente, Badrana et al. (56) plantean que las bolsas periodontales pueden servir como
reservorio para el virus, ya que en estas se han aislado otras especies virales de la familia
del herpes simple, por lo que pueden ser un nicho favorable para distintos tipos de coro-
navirus.

Enrelacién con la enfermedad periodontal Patel y Woolley (21) reportaron el caso de una
mujer de 35 afos, sin antecedentes médicos importantes, sospechosa de la COVID-19,
que, ademads, presentd gingivitis ulcerativa necrotizante. El autor refiere que esta altera-
cién puede estar asociada a coinfecciones bacterianas por Estreptococos, Fusobacterium,
Treponema, Veillonella y P. Intermedia que han sido encontrados en cantidades anormal-
mente altas en pacientes con SARS-CoV-2 (57) y que son conocidos como los principales
causantes de lesiones periodontales agudas (58).
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Lesiones producidas por accién viral en correlacién con administracion de
medicamentos

En la cavidad oral pueden hacerse evidentes tanto signos de enfermedades sistémicas
como reacciones a otros factores, dentro de los cuales se encuentran los efectos asocia-
dos con tratamientos farmacoldgicos en pacientes hospitalizados. Este es el caso de los
antirretrovirales (Lopinaviry Ritonavir) que pueden causar efectos secundarios que perju-
dican la cavidad oraly el tracto gastrointestinal (. estomatitis, Ulceras bucales y boca seca)
o el interferén que puede causar xerostomia, la cual puede llevar a una sobreinfeccién
por microorganismos oportunistas (59).

Ciccarese et al. (19) reportaron un caso de petequias palatales y gingivales en paciente
confirmado con la COVID-19. Los autores atribuyen estas manifestaciones a la trombo-
citopenia severa presentada por la paciente, en combinacién con la ingesta de Cefixima
(antibidtico de la familia de las cefalosporinas), que pudo haber empeorado el cuadro
clinico por la trombocitopenia inducida por cefalosporinas, tal como han descrito Nham
Ey Piedra Abusharar (59-61).

Lesiones producidas por estancia en UCI, e intubacién y ventilacién mecanica

En el contexto de la COVID-19, las Ulceras faciales por presién también se han hecho
evidentes. La posicién prono se ha utilizado como parte del tratamiento en pacientes
que presentan sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) para proporcionar una
mejor oxigenacion y mecdanica pulmonar, pero, debe ser mantenida por 12 horas para que
tenga un efecto eficiente, debido a que se pueden presentar puntos de presién en la cara
por tiempo prolongado. Por tal motivo, se generan Ulceras, que pueden desencadenarse,
también, por hipoxemia, lesién microvascular y trombosis. Por ello, este tipo de lesiones
deben considerarse importantes, ya que requieren que los tratamientos para tratarlas
sean conducidos por personal altamente capacitado que tome las precauciones a fin de
evitar la aparicién de las mismas (31).

A manera de conclusién, las manifestaciones orales y maxilofaciales en pacientes con la
COVID-19 han sido reportadas en algunas publicaciones, siendo las més frecuentes las
relacionadas con edema retromandibular (parotiditis) y Glceras. Se sugiere una posible
asociacién de dichas manifestaciones con la infeccién por SARS-CoV-2 o con coinfeccio-
nes o comorbilidades del paciente, administracién de medicamentos, estancia hospita-
laria en UCI o ventilacién mecanica. Aunque los reportes son pocos, estos pueden servir
como pauta para futuros estudios que permitan esclarecer esta correlacion.
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