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Resumen

Objetivos: La patogenia de este virus serd conexa con la cavidad oral de
acuerdo a su mecanismo de contagio. El objetivo de esta revision bibliografica
es identificar las principales manifestaciones orales en pacientes con la
presencia de Covid -19 en base a la evidencia cientifica disponible.

Materiales y Métodos: Se realiz6 una busqueda en bases de datos y portales
cientificos: Scopus, Web of Science, Taylor and Francis, Scielo, BMC oral Health.
Utilizando  palabras claves como: Coronavirus, Betacoronavirus,
manifestaciones bucales e infecciones por coronavirus; complementado con una
blusqueda retrospectiva hasta mayo del 2021.

Resultados: Las manifestaciones clinicas mas comunes fueron anosmia y
disgeusia acompafiada de xerostomia. Ademas, se llegaron a presentar aftas y
Ulceras frecuentemente en la mucosa bucal, labios y lengua, alteracion de
glandulas salivales, manchas blanquecinas, a la vez incluyendo otras
alteraciones inespecificas como maculas o petequias en el borde lateral de la
lengua y paladar.

Conclusion: En efecto, los estudios publicados sobre este tema son aun
limitados y la relacion de la aparicidn de manifestaciones orales en pacientes con
presencia de este virus, es aun inconclusa. Las manifestaciones orales no se
podran asimilar directamente con la presencia del virus, sino que estaran ligadas
con la descompensacion del sistema inmune del paciente, la edad, habitos

nocivos y la presencia o no de comorbilidad asociada.

Palabras Clave: Coronavirus, Betacoronavirus, infecciones por coronavirus,

manifestaciones bucales.



Abstract

Objectives: The pathogenesis of this virus will be related to the oral cavity
according to its mechanism of contagion. This literature review aims to identify
the main oral manifestations in patients with the presence of Covid-19 based on

the available scientific evidence.

Materials and Methods: A search was conducted in databases and scientific
websites: Scopus, Web of Science, Taylor and Francis, Scielo, BMC Oral Health.
Using keywords, such as Coronavirus, Betacoronavirus, oral manifestations, and

coronavirus infections; complemented with a retrospective search until May 2021.

Results: The most common clinical manifestations were anosmia and dysgeusia
accompanied by xerostomia. In addition, aphthae and ulcers frequently appeared
on the buccal mucosa, lips, and tongue, alteration of salivary glands, whitish
spots, including other nonspecific alterations such as macules or petechiae on

the lateral border of the tongue and palate.

Conclusion: Indeed, published studies on this subject are still limited and the
relationship of the appearance of oral manifestations in patients with the presence
of this virus is still inconclusive. The oral signs cannot be directly assimilated with
the presence of the virus, but will be linked to the decompensation of the patient's
immune system, age, harmful habits, and the presence or not of associated
comorbidity.

Keywords: Coronavirus, Betacoronavirus, coronavirus infections, oral

manifestations.



Introduccién:

La repentina aparicion de una nueva variante de coronavirus a finales de
noviembre del afio 2019 (Covid-19); asignada asi en base a los andlisis del
genoma virico y su aspecto caracteristico; los coronavirus (coronaviridae) son
una familia del virus ARN monocatenario positivo, perteneciente al género
Betacoronavirus subgénero Sarbecovirus. La variante denominada 2019-nCoV
perteneciente a la especie SARS-Cov-2, fue la que mas rasgos similares
presento a cepas de coronavirus derivadas de murciélagos (bat-SL-CoVZC45 'y
bat-SL-CoVZXC21), lo que indicaba que pudo haberse originado de los mismos?!-
2, esta mutaciéon ha ocasionado una pandemia que ha tenido consecuencias

severas a nivel de la salud, economia y sociedad hasta la actualidad.®

Esta variante viral ocasiona un sindrome respiratorio agudo severo cuyos
principales sintomas clinicos son fiebre, dificultad para respirar (disnea), tos
seca, dolor de cabeza (cefalea), fatiga, diarrea y algunos otros sintomas
gastrointestinales menos comunes*®; en cuanto al mecanismo de contagio del
virus la ruta mas comun de contagio es por contacto directo a través de gotas de
Flligge por vias respiratorias superiores aunque se han identificado también

hallazgos del virus en orina y heces de pacientes afectados.®

El impacto del COVID-19 en la salud oral esta principalmente determinado por la
patogenia del virus, el sistema inmunoldgico del paciente, farmacoterapia que
recibe y la comorbilidad asociada. Debido a la afinidad que presenta el virus por
los receptores para la enzima convertidora de angiotensina (ECA2) que se
encuentran en la superficie de las células como son las del tracto respiratorio,
mucosa oral, lengua y glandulas salivales. La proteina S de este virus mediara
el proceso de anclaje con el receptor de entrada y la fusién de la membrana viral

con la membrana celular del huésped donde se requerird como receptor de
anclaje a la enzima convertidora de Angiotensina (ECA2), la expresion de esta

enzima se ha descrito particularmente en las células neuroepiteliales presentes
en la lengua ; en consecuencia, la cavidad oral sera un habitat perfecto para la

invasion por SARS-CoV-2.78° Esto como factor fundamental que se vera



directamente relacionado con los especialistas estomatélogos teniendo en
cuenta que dentro de las diversas manifestaciones clinicas orales analizadas

encontramos disgeusia y anosmia como principales hallazgos clinicos.?

El Covid-19 ha sido la patologia que mas incremento de contagios y personas
fallecidas ha presentado en los ultimos afios, ademés de las nuevas variantes
que se han ido presentando de acuerdo a su evolucion; mas infecciosas y
mortales. Si bien este sindrome afecta principalmente al sistema respiratorio,
algunos pacientes con el virus han presentado manifestaciones clinicas de
lesiones orales. Las principales manifestaciones orales presentes en pacientes
contagiados y a su vez la relacion de sus zonas comprometidas mas comunes
con la cavidad oral son los objetivos principales en la basqueda de hallazgos
significativos de esta revision sistematica, siendo una problematica y un tema

para la realizacion de una busqueda bibliogréfica actual. 1112

Métodos:

Se realiz6 una busqueda de articulos cientificos registrados hasta mayo del 2021
en bases de datos y portales cientificos como: Scopus, Web of Science, Taylor
and Francis, Scielo, BMC oral Health.

Se utilizé descriptores en ciencias de la salud como: “oral manifestation” y
“coronavirus infections”; palabras claves como: Coronavirus, Betacoronavirus y
operadores booleanos como "AND "y “OR™. A su vez se excluyo términos que
no se relacionaba siendo estas: “Gastrointestinal Diseases” o “Skin
Abnormalities”. Se incluyé diferentes tipos de estudios como: revisiones
bibliograficas, estudios de cohorte, reporte de casos y cartas al editor puesto que
por la aparicion repentina de este virus aun es escasa la informacién, pero nos
favorecera ya que podremos obtener la informacion mas actual posible. No hubo
limitaciones de fecha ni de idioma. Se complementé con una busqueda
retrograda. Los articulos se seleccionaron de acuerdo con los siguientes
criterios. Criterios de Inclusion: Tenga relacion o mencione alguna
manifestacion oral en pacientes contagiados con virus Sars-Cov-2, mencione el
tipo de estudio en el que se basa la fuente bibliogréfica, se incluya diferentes
tipos de estudio. Criterios de Exclusion: Articulos repetidos o con

inconsistencias en la obtencion de resultados, incluyan solo estudio o casos



clinicos en humanos, pacientes con sospecha de contagio o que no presenten

alteracion virica.

Resultados:

Se obtuvo un total de 847 articulos en la busqueda sisteméatica de los cuales se
seleccionaron 60 que seran incluidos en la revision bibliogréfica. Del total de
articulos obtenidos 28 fueron tomados en cuenta para su analisis porque
especificaban manifestaciones orales (12 reportes de casos, 6 estudios de
cohorte y 6 cartas al editor); los resultados del nivel de evidencia y los grados de

recomendacion evaluacion, calidad de la informacion y riesgo de sesgo (Tabla

)' NOmero de registros identificados
mediante bisquedas en bases de datos
= {n=847)
2 Scopus112 Mdrmero de registros adicionales
g Taylor and Francis: 442 idertificados mediante otras fuertes
£ WWeb of Science: 61 in=11
i Scielo: S
= BMC: 207
Momero de registros tras eliminar citas duplicadas

(n=373)
o
=
"
=
& ] : i ] : :

Murnerode registros cribados Mirnero de registros excluidos
(n=40) - {n=200)
NOmero de articulos de texta cormnpleta r\izm E:—ztcoiea?g:fi;looss S:r:zt;
] evaluados para su elegibilidad —* R !
= in=110] razones
L {n=5)
=]
: |
J MU ero de estudios incuidos en
la sintesis cualitativa

[n=45]
: !
=
] - -
= Mimera de estudios
& incluidos en la sirtesis

cuantitativa {metaanaliss)
(n=60)

Tabla 1. Diagrama de criterios de elegibilidad.

Las manifestaciones clinicas mas comunes fueron anosmia y disgeusia
acompafnada de xerostomia. Ademas, se llegaron a presentar aftas y Ulceras
frecuentemente en la mucosa bucal, labios y lengua, alteracion de glandulas
salivales, manchas blanquecinas en el dorso y parte posterior de la lengua y
otras alteraciones inespecificas como maculas o petequias en el borde lateral de

la lengua y paladar duro o blando (Tabla 2).



Autor Fecha de Pais Tipo de Muestra Edad Aftas Manchas Depapilacion  Alteracién Ulceraciones
Estudio Estudio  Individuos Promedio blanquecinas lingual Glandulas Petequias
Salivales
Fantozzi et 6 de marzo (Italia) (Cohorte) 326 48-67
al. —30de afios
abril 2020.
Corchuelo Marzo (Estados (Reporte 1 40 afios Presento  Presento Presento Presento
et al. 2020. Unidos) de caso) (Mucosa (posterior (labio
labial) lengua) inferior)
Al-Khanati 6 de (Siria) (Reporte 1 24 afios Presento Presento
et al. septiembre de caso) (Mucosa
2020. labial)
Gherlone et 23 de julio- (Italia) (Cohorte) 122 53-74 46 10
al. 7 de afios (Dorso
septiembre lengua)
2020.
Brandao et 26 de (Reporte 8 28-83 2 1 7
al. marzo- 20 (Brasil) de caso) afios (Mucosa (paladar (labios, borde
de mayo labial) duro) lateral
2020. lengua)
Abubak et 1 de mayo- (Egipto) (Cohorte) 573 19-50 117
al. 1 de julio afios
2020.
1de (Reporte 1 38 afios Presento Presento Presento Presento Presento
Emelyanova  septiembre (Ucrania) de caso) (dorso Hipo (Mucosa (labio inferior,
et al. 2020. lengua) salivacion labial) lengua)
El Kady et 15 de (Cohorte) 58 18 -30 5 13 8
al. mayo- 10 (Egipto) afios (Mucosa
de junio Labial)
2020.
Cruz -Tapia Julio 2020. (Colombia,  (Reporte 4 41-55 1 1 1
et al. Brasil, de caso) afios Bula Macula Maculas
México) eritematosa purpura rojizas
(paladar duro)  (borde lateral (paladar
lengua) duro)
Riad et al. Abril- (Republica  (Carta al 13 34-62 13 13 (Mucosa
agosto Checa, editor) afios (bordes oral, paladar,
2020. Egipto) lengua) encias)
Biadsee et 25 de (Israel) (Cohorte) 140 18-73 9
al. marzo- 15 afios (lengua)
de abril

2020.




Amorim dos 31l de (Brasil) (Reporte 1 67 Presento Presento
Santos et marzo de caso) afios (dorso (vientre
al. 2020. lengua) lengua)
Hockova et 8 de (Eslovaquia) (Reporte 9 61-68 1 1 3
al. diciembre de caso) afos (dorso (paladar (labios, dorso
2020. lengua) duro) lengua)
Thakur et Septiembre- (India) (Cohorte) 250 41-50
al. octubre afios
2020.
Carreras- Marzo-abril (Reporte 3 56-65 1 2
Presas et al. 2020. (Espafia) de caso) afios (mucosa (paladar)
labial)
Nejabi et al. 16 de (Afganistan)  (Reporte 1 62 Presento Presento Presento
agosto de caso) afios (dorso (dorso
2020. lengua) lengua)
Orcina et al. 2021. (Brasil) (Carta al 11 30-52 4
editor) afios (labios
sup.inf)
Nuno- 10-25 de (Espafia) (Carta al 78 55 afios 7 11 1
Gonzalez et abril 2020. editor) (borde y
al. dorso lengua)
Kitakawa et 30 de abril (Brasil) (Reporte 1 20 afios Presento Presento
al. 2020. de caso) (semimucosa
labial)
Dominguez 2020. (Espafia) (Carta al 4 19 -43 4
et al. editor) afos (mucosa
bucal,
lengua)
Malih et al. Julio 2020. (Irén) (Reporte 1 38 Presento
de caso) afios (dorso
Lengua)
Lopez- Mayo 2020. (Espafia) (Reporte 4 58-77 Presento 4
Robles et de caso) afios (Maculas
al. palatinas)




Soares et Julio 2020. (Brasil) (Carta al 1 42 afios Presento Presento Maculas Presento Presento
al. editor) (paladar, (paladar (mucosa
labios, duro) labial)
lengua)
Sakaida et Abril-mayo (Japén) (Carta al 1 52 Presento
al. 2020. editor) Afos Erosiones
(Mucosa
bucal,
labio
inferior)

Tabla 2. Manifestaciones orales asociadas a Covid-19.



Discusion:

Se ha podido observar un incremento en el nUmero de casos en pacientes
contagiados que podrian llegar a presentar lesiones en la cavidad oral. La
correcta identificacion de las manifestaciones orales presentes en pacientes con
Covid-19, nos permitiria desarrollar un rol importante por parte de los
odont6logos no solo en temas de prevencion sino de tratamiento. Dentro las
principales manifestaciones clinicas bucales encontramos anosmia y disgeusia;
como lo menciona Fantozzi et al, donde en su estudio realizado con un total de
326 pacientes: 66 presentaron disgeusia y 41 presentaron anosmia'?; de manera
similar en un estudio realizado por Gherlone et al que contdé con 30 pacientes:
14 presentaron disgeusia y 12 anosmia, a su vez ambos estudios exhibieron
pacientes con Xerostomia, esto podria verse reflejado con el mecanismo de
contagio y la afinidad del virus por la enzima convertidora de Angiotensina ECA2,
que podria causar alteraciones en el olfato, gusto y produccion salival esto en
relacion con variaciones quimiosensoriales que el virus presenta en las células

neuroepiteliales.*

Si bien estas alteraciones se mostraron con mayor incidencia, también se
llegaron a presentar aftas en la mucosa labial como lo menciona Corchuelo et al
en su reporte de caso!®, asimismo Al-Khanati et al menciona la presencia de
aftas en mucosa labial'®, para corroborar estas manifestaciones Brandao en su
reporte de caso en el cual presenta 8 pacientes, 2 expusieron aftas en la mucosa
labial y 7 presentaron Ulceras en labios y borde lateral de la lengua'’;esta tltima
como otra alteracibn coman presente como lo menciona también El Kady et al
en su estudio de cohorte donde de 58 pacientes, 8 presentaron Ulceras. Ademas,
Emelyanova et al en su reporte de caso menciona la presencia de Ulceras en los

labios y lengua.

También, algunos pacientes presentaron manchas blanquecinas en el vientre o
dorso de la lengua, asi como la menciona Amorim dos Santos en su reporte de
caso'8, de igual manera Hockova et al menciona en su reporte de caso realizado
a 9 pacientes, 1 llego a manifestar manchas blanquecinas en el dorso de la

lengua®®, lo interesante de esto es que los pacientes que llegaron a presentar



este tipo de alteraciones se ven ligados a enfermedades sistémicas cursantes
como hipertension arterial, diabetes, entre otras; como lo puede reconocer
también Nejabi etal en su reporte de caso con un paciente hipertenso y
diabético, donde se llegé a exhibir manchas blanquecinas en el dorso de la
lengua acompafado de ulceras?®. Estas manifestaciones se podrian ver
relacionadas con pacientes de edades avanzadas; mayores de 60 afios de edad,
con lo cual la alteracion del sistema inmunoldgico y la aparicién de enfermedades

sistémicas podria ser mas comun.

Ademas, se presentaron otras manifestaciones menos comunes como maculas
en el paladar y borde lateral de la lengua mencionado por Cruz-Tapia et al en su
reporte de caso?!, donde Soares en su carta al editor también expone maculas
en el paladar, labios y lengua??. Incluso en el reporte de caso de Lopez-Robles
et menciona la presencia de maculas palatinas en donde los pacientes por su
parte exhibian eritema multiforme y urticaria en él que se podria llegar a la
relacionar estas manifestaciones orales al mismo tiempo con manifestaciones

cutaneas. %3

Ciertos pacientes que exhibian manchas blanquecinas en el dorso de la lengua
contaban con la presencia de Candida albicans lo que podria dar como posible
diagnéstico candidiasis oral, de igual modo algunos pacientes que manifestaban
Ulceras en la mucosa y labios revelaban la presencia del virus del herpes simple
(VHS). Si bien algunos de estos resultados demostraron hallazgos clinicos
significativos de las manifestaciones orales mas comunes y los sitios donde se
presentaron con mayor frecuencia, ain no se podria determinar o relacionar a
las lesiones orales como principal signo o signo secundario ante la presencia de

este nuevo sindrome.2425

Conclusioén:

En efecto, los estudios publicados sobre este tema son aun limitados y la relacion
de la aparicion de manifestaciones orales en pacientes con presencia de este
virus, es aun inconclusa. Dado que la composicion de la cavidad oral es el habitat
perfecto para albergar millones de microorganismos patdégenos, las

manifestaciones orales no se podran asimilar directamente con la presencia del



virus, sino que estaran ligadas con la descompensacion del sistema inmune del

paciente, la edad, habitos nocivos y la presencia o no de comorbilidad asociada

pudiendo recomendar en su momento un diagnostico diferencial con patologias

coligadas.
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