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RESUMEN .

Estudios han reportado que los pacientes infectados por COVID-19 pueden
presentar manifestaciones orales y maxilofaciales con multiples aspectos
clinicos. Se realizd una busqueda bibliografica en las bases de datos
Infomed, PubMed y SciELO cuyo objetivo fue describir las principales
manifestaciones bucomaxilofaciales relacionadas con la COVID-19.Se
obtuvo como resultado un total de 24 articulos seleccionados segun su
adherencia a la tematica.El impacto de la COVID-19 sobre las estructuras
orofaciales guarda relacién con el sistema inmunoldgico del paciente, la
farmacoterapia administrada y la patogenia del virus. La heterogeneidad y
prevalencia de estas manifestaciones ha determinado la necesidad de
realizar examenes intraorales rutinarios por estomatdlogoscomo parte del
enfoque multidisciplinario requerido para el éxito del tratamiento.
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SUMMARY

Studies have reported that COVID-19 infected patients can present oral
and maxillofacial manifestations with multiple clinical aspects.A
bibliographic search was carried out in the Infomed, PubMed and SciELO
databases which aim was to describe the main oral and maxillofacial
manifestations related to COVID-19. As a result, 24 articles were selected
according to their significance to the subject. The impact of COVID-19 on
orofacial structures is mainly determine by the patient’s immune system,
the drug therapy administered and the pathogenesis of the virus. The
heterogeneity and prevalence of these manifestations have determined
the necessity of carrying out routine oral examinations by specialists in
Stomatology, as part of the multidisciplinary approach required for the
success of the treatment.

Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; Oral manifestations; Facial injuries

INTRODUCCION

A fines de diciembre de 2019, los centros de salud locales en Wuhan,
provincia de Hubei, China informaron sobre grupos de pacientes que
presentaban una neumonia de etiologia desconocida. Posteriormente se
confirmd que se trataba de una enfermedad emergente asociada a un
nuevo coronavirus. 2

En enero de 2020, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declaré esta
nueva enfermedad una emergencia de salud publica con importancia
internacional. En febrero de ese mismo afio, la OMS denomind a la
enfermedad COVID-19. A pesar de los esfuerzos realizados para
contenerla, se propagdé rapidamente a nivel mundial lo que conllevé a que
la OMS estableciera el cardcter pandémico deestaen marzo del 2020. 3

La primera descripcién del coronavirus (CoV) humano fue publicada en
1965. La denominacion de coronavirus se debe a la forma particular que
tienen estos virus, pues las proyecciones que sobresalen desde su
superficie asemejan una corona. Los CoV suelen causar enfermedades
respiratorias y gastrointestinales en humanos. Las primeras epidemias
fueron causadas por el sindrome respiratorio agudo grave 1 (SARS-CoV-1,
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por sus siglas en inglés) del 2002 al 2003; vy, por el sindrome respiratorio
de Oriente Medio (MERS-CoV, por sus siglas en inglés) en 2012. > ®

En la actualidad, la emergencia de un nuevo coronavirus llamado SARS-
CoV-2 (coronavirus de tipo 2 causante del sindrome respiratorio agudo
severo) ha inmerso al mundo en una alarmante situacién de emergencia
sanitaria, econdmica y social. Hasta el dia de hoy, 7 de septiembre de
2021, la OMS ha reportado un total de 222 604 383casos confirmados y
un total de 4 597 311 defunciones a nivel mundial. En Cuba se han
reportado 704 675casos de coronavirus y 5881 fallecidos, con una
letalidad de 0,82 % vs 2,07 % en el mundo y 2,5 % en las Américas. ’

La informacién actual plantea que el dafo del coronavirus al sistema
respiratorio y otros drganos parece estar relacionado con la distribucion de
receptores de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA 2) en el
organismo humano. Se ha demostrado que el receptor para esta enzima
se considera el principal receptor funcional a través del cual el SARS-CoV-
2 infecta las células dianas. 3 En linea con lo anterior, se ha sugerido que
la cavidad bucal es un perfecto habitat para la invasién por SARS-CoV-2
debido a la alta proporcidon de receptores para ECA 2 existentes en las

células del tracto respiratorio, mucosa bucal, lengua y glandulas salivales.
8,9

Teniendo en cuenta lo planteado con anterioridad y, al tratarse de una
enfermedad relativamente nueva, de la que todavia existen aspectos
escasamente documentados; se propone dar respuesta a la siguiente
interrogante: ¢éCuales son las posibles manifestaciones orales vy
maxilofaciales relacionadas con la infeccion por SARS-CoV-2?

Resulta importante y necesario el estudio de esta tematica dado que las
publicaciones disponibles en la literatura se han centrado mas en las
presentaciones clinicas tipicas de la COVID-19; sin embargo, no se debe
subestimar el riesgo potencial que representan las manifestaciones orales
en pacientes infectados. Por esta razon, se realizd una breve actualizacién
de la literatura cientifica respecto al tema con el objetivo de describir las
principales manifestaciones bucomaxilofaciales asociadas con la COVID-
19.

MATERIALES Y METODOS
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Para la realizacion de este articulo se llevd a cabo una busqueda de
literatura electrénica en las bases de datos Infomed, PubMed y SciELO.
Los articulos cientificos consultados fueron recuperados utilizando los
términos de los Descriptores de Ciencias de la Salud (DeCS): COVID-19,
Betacoronavirus; manifestaciones bucales y lesiones faciales; asi como,
sus traducciones al inglés. Los descriptores fueron relacionados en la
ecuacion de busqueda con el conector booleano “AND” obteniéndose
aproximadamente 260 referencias relativas al tema. La seleccion de las
referencias bibliograficas fue realizada por dos revisores, en una primera
etapa se realizé la lectura de titulos y resumenes y, a continuacion, la
lectura completa del texto de las referencias potencialmente relevantes.
Se seleccionaron en total 24 bibliografias, publicadas en idioma espafiol o
inglés, que se consignan al final.

DESARROLLO

El conocimientoacerca de la implicacion oral de la COVID-19 es todavia
limitado. Esto resulta sorprendente si se tiene en cuenta que el propio
virus ha sido detectado en la saliva de la mayoria de los pacientes
positivos a la infeccidon por este coronavirus. Por tanto, la cavidad bucal
parece ser un ambiente privilegiado y accesible para la interaccién de
SARS-CoV-2 con células diana y con el sistema inmunoldgico de las
mucosas. *°

Desde l|la perspectiva de los autores, las actuales dificultades en el
conocimiento de la enfermedad pueden deberse, en parte, a que la
situacion generada por la actual pandemia ha afectado el desempefio de la
practica asistencial al limitarse a los servicios de urgencias
estomatoldgicas.

En la literatura se han reportado algunos casos de manifestaciones
bucomaxilofaciales en pacientes positivos a la COVID-19 que incluyen:
Ulceras orales, estomatitis aftosa, hiperplasia de las papilas linguales,
glositis con zonas depapiladas, alteraciones quimiosensoriales, lesiones
vesiculares, lesiones eritematosas, petequias, ectasia de las glandulas
salivales, parotiditis y sialoadenitis. Dentro de los estudios realizados se
han descrito también xerostomia, candidiasis oral, lengua saburral,
halitosis, boca urente, Ulceras faciales por presion, dolor orofacial,
enfermedad periodontal, gingivitis ulcerativa necrotizante aguda (GUNA) y
gingivitis descamativa. - % 8 11, 12-14
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Todo ello ha puesto en evidencia que la salud bucal de pacientes con
COVID-19 puede ser afectada por la infeccién. Sin embargo, todavia
existen dudas acerca de si el origen de estas manifestaciones es resultado
de la infeccién viral directa o si, por el contrario, son producto del
compromiso sistémico del paciente; considerandose la posibilidad de
coinfecciones o comorbilidades, administracién de medicamentos, estancia
hospitalaria en unidades de cuidados intensivos o ventilaciéon mecanica. !

Se considera que la infeccion aguda por SARS-CoV-2 junto a medidas
terapéuticas asociadas podrian contribuir a resultados adversos en lo que
a la salud bucal concierne, sobre todo, si se tiene en cuenta que aun no se
ha establecido un agente farmacoldgico eficiente y seguro contra la
COVID-19. En efecto, los potenciales medicamentos disponibles han sido
relacionados con varias reacciones adversas incluyendo lesiones orales. 3

En correlacidn con lo expuesto anteriormente, se ha demostrado que altas
dosis de corticoesteroides pueden precipitar infecciones fungicas tales
como la candidiasis oral debido a su potente accién inmunosupresora. De
la misma manera, la antibioticoterapia prolongada produce disbacteriosis
y predispone a candidiasis oral. La colonizacion por Candida albicans
aparecié asociada también a comorbilidades y una higiene bucal
deficiente.!®La detecciéon oportuna de la enfermedad en pacientes que
padecen COVID-19 es importante para aplicar una terapia efectiva y evitar
futuras complicaciones como lo es la candidemia.

Por otra parte, farmacos antirretrovirales, como el lopinavir y el ritonavir,
pueden provocar estomatitis aftosa, Ulceras y xerostomia en una
consistente fraccion de los pacientes. Asimismo, el interferén puede
causar xerostomia la cual, a su vez, puede llevar a una sobreinfeccion por
microorganismos oportunistas. Ademads, muchos de los pacientes
infectados por SARS-CoV-2 reciben antibidticos efectivos contra un amplio
rango de bacterias, grampositivas y gramnegativas, impactando en la
microbiota oral y en la homeostasis de la cavidad bucal. !/ 1°

Otras manifestaciones reportadas fueron las petequias halladas en el
paladar y la mucosa oral de los pacientes tanto en estadios tempranos
comotardios de la enfermedad. Aquellas lesiones aparecidas a la par de
los sintomas generales, dentro de la primera semana y antes de iniciar
una terapia especifica, se consideraron como tempranas, donde la
petequia se asocid a vasculitis inducida por SARS-CoV-2. Una vez iniciado
el tratamiento se definieron como tardias, donde la petequia y lesiones
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semejantes a la angina bullosa (ampollas eritematosas de color purpura)
guardaron relacién con terapias anticoagulantes.!3

Las Ulceras se encuentran entre las manifestaciones mas comunes
variando su aparicion como ulcera Unica o pequefas Ulceras dolorosas. En
algunos estudios la aparicion de Ulceras orales fue la primera senal de
COVID-19. El dorso de la lengua, el paladar duro y la mucosa oral fueron
los sitios mas frecuentemente afectados por ulceraciones. Las pruebas
seroldgicas realizadas, para descartar anticuerpos del virus herpes simple
tipo 1 (VHS-1), arrojaron resultados negativos al VHS-1 sugiriendo que
estas lesiones estan asociadas al SARS-CoV-2. 1112

En consonancia con lo anterior Brandao, et al. !®, especularon que la

interaccién entre el virus y la ECA 2 podria alterar la funcion de los
queratinocitos orales dando como resultado Ulceras orales dolorosas. No
obstante, todavia no se ha determinado si estas lesiones son especificas al
COVID-19 o si, por el contrario, se desarrollan producto del estrés
asociado a la enfermedad y/o secundario a los farmacos utilizados para su
tratamiento.!! 2

En relacion con las glandulas salivales, se ha reportado inflamaciéon aguda
de la glandula pardétida, edema retromandibular asociado a parotiditis y
sialoadenitis aguda de las glandulas submandibulares. La evidencia
cientifica demuestra que la ECA 2 estd altamente expresada en las
glandulas salivales convirtiéndolas en objetivos potenciales para el
virusque, una vez unido a los receptores para la ECA 2 existentes en las
células epiteliales de estas, penetra por endocitosis, se replica y causas
lisis celular resultando la inflamacién de dichas glandulas. ! 1% 17 En linea
con esta hipotesis, varios estudios han reportado xerostomia en una alta
proporcidn de pacientes con COVID-19 !’. Es légico sefialar que una
afectacion en las glandulas salivales mayores altera su funcion secretora,
reflejandose en la reduccién del flujo salival.

La presencia de hiposalivacion y xerostomia ha sido reportada en
pacientes infectados con SARS-CoV-2. La xerostomia, en algunos casos,
aparecid en asociacion con ectasia de las glandulas salivales. La
hiposalivacién se presentd asociada, principalmente, a la condicion
sistémica del paciente y al consumo de ciertos farmacos. Pacientes en
estado grave a menudo se someten a intubacion, ventilacién externa
asistida y tragueotomia. Estos procederes causan hiposalivacién y, a su
vez, pueden exacerbar varias condiciones pre-existentes en la cavidad
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oral y resultar en neumonia por aspiracion bacteriana y en infeccidn
respiratoria aguda (IRA). ° 10

Al existir una menor secrecion salival, es posible que se altere la funcion
de barrera de la mucosa de la via aérea respiratoria favoreciendo la
adhesion y colonizacion viral. Ademas, la reduccién del flujo salival
también puede afectar la secrecidn de proteinas y péptidos antivirales,
quienes podrian potencialmente impedir la replicaciéon del virus. * °Es por
esto, que la hiposalivaciéon puede ser considerada como un factor de
riesgo para el desarrollo de infecciones respiratorias tales como la COVID-
19.

La ectasia (tumefaccion causada por la obstruccién del conducto excretor)
de las glandulas salivales se ha relacionado con cuadros severos de
COVID-19. En estos pacientes se constatd niveles mas altos de proteina C
reactiva (PCR) en sangre, marcador de inflamacion, asi como niveles
elevados de enzima lactato deshidrogenasa (LDH), indicativo de dafo
tisular. Se planted, ademas, que la mayoria de los pacientes recibieron
antibioticos durante la fase aguda de la enfermedad aumentando las
posibilidades de presentar esta condicién. °

Las alteraciones quimiosensoriales son los sintomas orales mas
prevalentes en etapas tempranas de la COVID-19. El trastorno gustativo
mas frecuente es la disgeusia, definida como una distorsion cualitativa de
la percepcién del gusto. Las alteraciones cuantitativas incluyen la
hipogeusia (pérdida parcial del gusto) y ageusia (pérdida completa del
gusto). 10, 12, 14

La ECA 2 y la TMPRSS2 (enzima proteasa transmembrana de serina 2),
responsables de la entrada del virus a la célula, estdn expresadas vy
localizadas en los botones gustativos de las papilas linguales. Partiendo de
esto, se sostiene la teoria de que el SARS-CoV-2 dafiaria directamente a
las células de las papilas gustativas que expresan ECA 2 durante el
proceso de entrada celular, resultando en disfuncién gustativa, 1214 17,18

Otra teoria, sustenta que este coronavirus tiene afinidad con los
receptores del acido sidlico, el cual es un componente fundamental de la
mucina salival, que protege las glucoproteinas transmisoras demoléculas
gustativas dentro de los poros gustativos durante el proceso de la
digestiéon. De manera que, el SARS-CoV-2 podria ocupar los sitios de
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union del acido sialico en las papilas gustativas provocando alteraciones
en la percepcion del gusto. 12714 17,18

Tsuchiya H'’, plantea que la saliva tiene entre sus funciones las de actuar
como solvente de las sustancias gustativas y regular el estado de los
receptores gustativos, por lo que un cambio en el flujo salival estd
potencialmente vinculado a alteraciones del gusto en pacientes
convalecientes de COVID-19. Hecho que coincide con lo sefalado por
Biadsee et al.’®, que en su estudio sobre las manifestaciones tempranas
de la COVID-19 halld6 que, de los 140 pacientes infectados que
conformaron la muestra, 72 refirieron xerostomia la que aparecio
estrechamente asociada con la disfuncion gustativa.

Se considera que, dado que las glandulas salivales humanas expresan ECA
2 y TMPRSS2 la infeccion de estas por el virus podria afectar la secrecidon
salival lo que, a su vez, alteraria la capacidad gustativa. Se ha
especulado, ademas, que la infeccién por SARS-CoV-2 puede provocar
ageusia producto de la inflamacién inducida por el virus y la liberacion de
citoquinas proinflamatorias. !’No obstante, aln no existen mecanismos
fisiopatolégicos reconocidos para explicar estas alteraciones. Se necesitan
mas estudios para entender mejor las caracteristicas del SARS-CoV-2 y
corroborar las hipétesis planteadas.

En un nimero considerable de casos reportados la alteracidén del gusto fue
mas prevalente que la del olfato. Sin embargo, algunos estudios tienden a
inclinarse mas hacia la disfuncion olfativa sosteniendo que alteraciones en
el 6rgano del olfato podrian generar modificacion del gusto por su
estrecha relacién. *°vaira et al. *'realizaron un estudio en el que evaluaron
el trastorno del olfato en una poblacién de 72 pacientes positivos a SARS-
CoV-2, obteniéndose 73,6% de enfermos con alteraciones
quimiosensoriales. De los individuos con alteracion del olfatose
identificaron 30,6% con hiposmia leve, 45,8% hiposmia moderada, 4,2%
hiposmia severa y 2,8% anosmia (pérdida completa del olfato).

Se ha sugerido que las alteraciones quimiosensoriales representan la
manifestacion clinica mas comun de alteracién al sistema nervioso
periférico, pero aun no existe evidencia cientifica generada de estudios
experimentales que expliquen el mecanismo por el que el SARS-CoV-2
afecta al sistema nervioso.'? 18 22
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Independientemente del papel que desempeiia el virus en la pérdida de la
modulacién de la percepcién del gusto o del olfato, ha quedado
demostrado que esta alteracién puede durar dias, semanas e incluso
meses y su mejora dependera de la resolucidon de la sintomatologia propia
de la COVID-19. Identificar oportunamente estos sintomas puede ayudar
a reducir la transmisién del virus, sobre todo en el caso de los pacientes
en los que la alteracién de las funciones quimiosensoriales sean las Unicas
sefales de la enfermedad.

Alteraciones gingivales tales como la gingivitis descamativa y gingivitis
ulcerativa necrotizante aguda (GUNA) se han presentado también en
pacientes con COVID-19. La enfermedad periodontal produce la pérdida
de insercidon clinica que origina el desplazamiento patoldgico de la
adherencia epitelial hacia apical de la raiz dentaria, alterando la insercion
supracrestal de los tejidos y creando un espacio propicio para la

colonizacidon de microorganismos patdgenos denominado saco periodontal.
20

Expertos refieren que los casos de GUNA pueden estar asociados a
coinfecciones bacterianas por Estreptococos, Fusobacterium, Treponema,
Veillonella y Prevotella intermedia. Estos microorganismos han sido
encontrados en cantidades anormalmente altas en pacientes con SARS-
CoV-2 y son considerados como los principales causantes de lesiones
periodontales agudas. También algunos autores plantean que las bolsas
periodontales pueden servir como reservorio para el virus, sosteniendo
que constituyen el ambiente propicio para la biopelicula de bacterias
subgingivales. Ademas, en estas se han aislado otras especies virales de
la familia del herpes simple por lo que lo mismo podria suceder con el
SARS-CoV-2. Asimismo, la cavidad bucal es un importante reservorio de
patdégenos respiratorios como la Chlamydia pneumoniae; por ello, los
pacientes con enfermedad periodontal tienen mas probabilidades de
desarrollar neumonia adquirida hospitalaria como complicacién. * !

Es abundante la evidencia cientifica que pone de relieve como la
periodontitis y, en general, una deficiente salud oral puede repercutir
negativamente en el prondstico de pacientes infectados por SARS-CoV-2.
Por esta razén, los autores recomiendan mantener una adecuada higiene
bucal para reducir la colonizacidn orofaringea y el riesgo potencial de
complicaciones respiratorias. En base a esto, es recomendable
complementar el cepillado dental con el uso de otros medios auxiliares de
higiene oral, tales como: hilo dental, cepillos interdentales y colutorios
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bucales para disminuir el acumulo de placa bacteriana y minimizar el
riesgo de aspiracion de patdgenos.

En el contexto de la COVID-19, factores como la incertidumbre
econodmica, el aislamiento social o el miedo a enfermar han repercutido
negativamente en el bienestar fisico y mental de las personas. En
correspondencia con esto, se ha demostrado que las comunes respuestas
psicoldgicas de los individuos ante esta nueva enfermedad incluyen:
estrés, ansiedad y depresidn; estableciéndose una estrecha relacién entre
los efectos psicosociales de la COVID-19 y el desarrollo o empeoramiento
de trastornos temporomandibulares y habitos bucales deformantes como
el bruxismo. %324

Los trastornos temporomandibulares(TTM) son un grupo de condiciones
gue causan dolor y disfuncion de los musculos masticatorios,
articulaciones temporomandibulares vy estructuras asociadas. Las
caracteristicas mas comunes asociadas a TIM son: dolor regional,
movimiento limitado de la mandibula y ruidos articulares de las
articulaciones temporomandibulares durante los movimientos. Por otro
lado, el bruxismo, como actividad motora oral consistente en el apriete o
rechinamiento ritmico o espasmodico de los dientes, constituye un factor
de riesgo importante para trastornos de este tipo. Este habito
parafuncional puede ocasionar dolor de los musculos masticatorios, lesién
de la mucosa oral, desgaste dentario y falla de los tratamientos protésicos
y restauradores. %3

Por tanto, es evidente que los factores psicoldégicos asociados a la
pandemia son capaces de influenciar condiciones orales y maxilofaciales,
resultando en la intensificacién de la sintomatologia que de estos se
deriva y conduciendo a un aumento del dolor orofacial.

Por otra parte, las Ulceras periorales producidas por puntos de presidon en
la cara se encuentran entre las complicaciones mas prevalentes
relacionadas a las unidades de cuidados intensivos (UCI). La posicion en
decubito prono proporciona una mejor oxigenacion y mecanica pulmonar.
Esto ha determinado su implementacidn como estrategia terapéutica
utilizada para el cuidado de pacientes con COVID-19, en estado critico,
que necesitan de ventilacién mecanica. Sin embargo, las posiciones en
decubito prono mantenidas por tiempos prolongados y los procedimientos
de intubacién endotraqueal constituyen los principales factores de riesgo
para lesiones ulcerativas. Asimismo, estudios han demostrado que la
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aparicion de ulceras faciales por presion estuvo estrechamente vinculada a
la duracidn de la estancia en las UCI. ' 1°

A consideracion de los autores, hasta la fecha, no existen suficientes
articulos académicos que aporten informacion contundente acerca de la
etiologia y mecanismos fisiopatolégicos de las manifestaciones orales vy
maxilofaciales reportadas en pacientes infectados por SARS-CoV-2. Si bien
es cierto que se ha avanzado bastante en el conocimiento de la semiologia
de la enfermedad, aun queda un largo camino por recorrer pues la
literatura carece de evidencia cientifica para comprender mejor los
mecanismos subyacentes de las manifestaciones referidas. Por tanto, se
necesitan mas estudios sobre el tema dado queentender la enfermedad es
crucial para su correcto diagnodstico, control y tratamiento.

En una segunda linea, los estomatdélogos pueden desempefiar un rol
fundamental en la batalla contra la COVID-19 por lo que deben estar
familiarizados con las potenciales manifestaciones orofaciales derivadas de
la enfermedad. Asimismo, resultaria beneficioso la incorporacion de
profesionales de la Estomatologia a los equipos multidisciplinarios para
realizar, de esta manera, la evaluacidon de la salud oral de los pacientes
por profesionales entrenados adecuadamente para ello.

Las manifestaciones bucomaxilofaciales relacionadas con la infeccion por
SARS-CoV-2 se caracterizan por su marcada heterogeneidad. Las mas
frecuentes fueron: lesiones ulcerativas, candidiasis oral, xerostomia y
disfunciones quimiosensoriales del olfato y del gusto. De estas, las
alteraciones quimiosensoriales y las Ulceras orales se presentan en gran
parte de los pacientes infectados al inicio de la enfermedad.
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