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Resumen/abstract

El virus de nueva aparicibn SARS-CoV-2 causante de una pandemia mundial es el
responsable de la conocida enfermedad COVID-19. Se ha estudiado ampliamente el
cuadro clinico de esta enfermedad y sus repercusiones a nivel sistémico, pero se
desconoce las repercusiones que puede tener a nivel oral. El objetivo del presente trabajo
es estudiar las manifestaciones orales que pueden ser provocadas por la COVID-19. Este
trabajo es una revision bibliografica de la literatura publicada sobre este tema. Tras una
busqueda en diferentes bases de datos, seleccionamos 20 articulos.

Existe una alta prevalencia de manifestaciones orales en pacientes COVID entre las que
destacan lesiones ulcerosas y vesiculoampollosas, alteracion del gusto, xerostomia y
ectasia de las glandulas salivales, candida e infecciones oportunistas, halitosis e incluso
pigmentacion de las encias. No se tiene clara la etiologia, se piensa que pueden estar
causadas por la accién directa de la replicacion del virus en la mucosa, indirectamente
por el estrés y ansiedad sufridos por el paciente durante el tiempo de convalecencia o
secundarias a la medicacion administrada durante el curso de la enfermedad. No obstante,
se precisan mas estudios e investigacion para poder afirmar que el SARS-CoV-2 sea el

causante directo de estas lesiones y se puedan considerar genuinas de la enfermedad.

The newly emerging virus SARS-CoV-2 causing a global pandemic is responsible for the
well-known COVID-19 disease. The clinical picture of this disease and its repercussions
at the systemic level have been extensively studied, but the repercussions that it may have
at the oral area are unknown. The objective of this work is to study the oral manifestations
that can be caused by COVID-19. This work is a bibliographic review of the published
literature on this topic. After a search in different databases, we selected 20 articles.

There is a high prevalence of oral manifestations in COVID patients, including ulcerative
and vesiculobullous lesions, taste alteration, xerostomia and salivary glands ectasia,
candida and opportunistic infections, halitosis and even gum pigmentation. The etiology
is not clear, it is thought that they may be caused by the direct action of the replication of
the virus in the mucosa, indirectly by the stress and anxiety suffered by the patient during
the time of convalescence or secondary to the medication administered during the disease.
However, more studies and research are required to be able to affirm that SARS-CoV-2

is the direct cause of these lesions and that they can be considered genuine of the disease.



INTRODUCCION

1. DESCRIPCION

Los coronavirus (CoVs) pertenecen a la subfamilia Orthocoronavirinae y dentro de esta,
forman parte de la familia Coronaviridae.
Se clasifican en 4 géneros: alfacoronavirus (o), betacoronavirus (), gammacoronavirus

(y) y deltacoronavirus (3).

Son virus esféricos con envuelta y que contienen ARN monocatenario (sSRNA). El
genoma virico codifica cuatro proteinas estructurales: proteina S (spike), proteina E
(envelope), proteina M (membrane) y proteina N (nucleocapside), asi como varias
proteinas no estructurales y mdltiples proteinas Unicas accesorias. La proteina N esta
asociada al ARN viral dentro del virion y las otras cuatro a la envuelta.

Los CoVs infectan a humanos y a variedades de aves y mamiferos. Se conocen 6 tipos
de CoVs que infectan humanos que incluyen dos a-coronavirus (229E y NL63) y cuatro
[-coronavirus (OC43, HKU1, SARS-CoV, MERS-CoV). (1) Los tipos 229E, NL63,
OC43 y HKUL, provocan infecciones leves en el tracto respiratorio superior en personas
adultas inmunocompetentes, sin embargo SARS-CoV y MERS-CoV, ambos patdgenos
emergentes a partir de un reservorio animal, son responsables de infecciones respiratorias
graves de corte epidémico con una alarmante morbilidad y mortalidad. EI coronavirus
SARS-CoV-2 supone el séptimo coronavirus aislado y caracterizado capaz de provocar

infecciones en humanos y la conocida enfermedad COVID-19.(2)

2. EPIDEMIOLOGIA

2.1 Descripcion epidemiologica

El 31 de diciembre de 2019, la Comision de Sanidad de la ciudad de Wuhan (China)
informo sobre 27 casos de neumonia de etiologia desconocida. Todos los casos coincidian
en haber estado en un mercado de pescado, marisco y animales vivos en la ciudad. EI 7
de enero de 2020, las autoridades chinas identificaron como agente causal un nuevo tipo
de coronavirus que posteriormente se llamé SARS-CoV-2. EL 12 de enero las autoridades

chinas compartieron la secuencia genética del virus.



Fueron apareciendo casos en diferentes paises del mundo provocado por personas que
habian viajado a Wuhan y el dia 11 de marzo la OMS declaré el estado de pandemia
mundial, los casos confirmados a nivel mundial superaban los 118.000 en 114 paises y el
numero de fallecidos ascendia a 4.291.(3)

Desde el inicio hasta la fecha (31/05/2021) se han alcanzado 170.427.567 millones de
casos y 3.543.357 muertes en todo el mundo. En Espafia se han detectado en total

3.668.658 casos y han fallecido 79.905 personas a causa de la pandemia.(4)

2.2 Fuente de infeccion

El SARS-CoV-2 se considera un virus zoonético por lo que la fuente primaria mas
probable de la enfermedad es de origen animal. Actualmente se desconoce cual es el
reservorio natural y el posible transmisor del virus a los humanos, ya que no se ha
detectado en ningun animal vinculado con el momento y el lugar del origen de la
pandemia. La hipdtesis mas aceptada sobre el origen es que originariamente procede de
los murciélagos y que haya podido evolucionar hasta el SARS-CoV-2 a traves de
hospedadores intermediarios. Se ha considerado a los pangolines como estos
hospedadores intermediarios, no obstante, son necesarios méas estudios sobre la diversidad

del coronavirus en la fauna para corroborar dicha hipétesis.(5)(6)

2.3 Vias de transmisién

2.3.1 Via animal-animal y animal-humano.

En este momento existen estudios que indican susceptibles de infeccién, y que pueden
desarrollar la enfermedad, a hurones, gatos, visones, hamsteres y en menor medida
perros. Sin embargo actualmente hay muy pocos casos descritos de posible transmisién
desde los animales a los humanos, teniendo poca repercusion en la pandemia, cuyo motor
es la transmision humano-humano, por ello nos centraremos en esta via de

transmision.(7)

2.3.2 Via humano-humano
Sabemos que el SARS-CoV-2 puede transmitirse de persona a persona por diferentes vias
siendo la principal mediante inhalacién de gotas y aerosoles emitidos por un enfermo

hasta las vias respiratorias superiores de la persona susceptible, también puede darse por
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contacto a través de manos u objetos contaminados a la mucosa de vias respiratorias o

conjuntiva. También se han descrito casos de transmision vertical.

2.3.2.1 Transmision por secreciones respiratorias
Las personas al hablar y respirar emiten aerosoles a partir de sus vias respiratorias de
diferentes tamafios que van desde nanémetros hasta cientos de micrometros.(8) Segun el
tamafio tienen diferentes comportamientos aerodinamicos. Si son mayores a 100 micras
tienen comportamiento balistico descendiendo al suelo en pocos segundos por la
gravedad, pudiendo recorrer unos 2 metros de longitud e impactando en algdn lugar
(conjuntiva de ojos, boca o nariz) desde donde se puede producir la infeccion. Sin
embargo, si su tamafio es inferior a 100 micras se considera un aerosol, el cual queda
suspendido en el aire por un tiempo y que puede ser inhalado por alguien que esté a mas
de dos metros del emisor, entrando asi en el sistema de la persona susceptible.
Tienen que darse 3 condiciones para que se dé la transmision del SARS-CoV-2 a través
de los aerosoles(9):

1. Que los aerosoles contengan microorganismos viables.

2. Que los microorganismos contenidos en los aerosoles estén en cantidad suficiente

y demuestren la capacidad de generar infeccion.
3. Que los tejidos diana sean accesibles.
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Figura 1. Emision de secreciones respiratorias de diferentes tamafios por parte del caso indice (emisor)

a un contacto expuesto (receptor) a una distancia inferior a dos metros, con y sin mascarilla. (10)

El riesgo de esta transmision aumenta en distancia corta, en entornos cerrados y
concurridos, especialmente mal ventilados, y si se realizan actividades que aumenten la

generacion de aerosoles como hacer ejercicio fisico, hablar alto, cantar o gritar.(7)



2.3.2.2 Transmision por superficies contaminadas (fomites)

Estudios han corroborado que el virus puede permanecer hasta 72 horas en distintos tipos
de superficies(11), aunque tras los procedimientos normales de desinfeccion, el material
genético del virus se detecta en pocas ocasiones.(12)

Actualmente no se ha descrito ningin caso por transmisién exclusiva a través de fomites,
las personas que entran en contacto con superficies contaminadas también han estado en
contacto con personas infectadas, por lo que es dificil demostrar la transmisién exclusiva
por este mecanismo. No obstante, en ausencia de limpieza, la transmisién a través de
fémites es muy probable dado el nivel de contaminacion viral entorno a un caso con virus

potencialmente viable.(13)

2.3.2.3 Transmision vertical

La transmision de la madre al hijo se considera que puede ocurrir por contacto estrecho
entre ellos tras el nacimiento, no obstante se han observado casos en los que el recién
nacido presentaba sintomas de COVID-19 con deteccion de ARN del SARS-CoV-2, una
expresion importante de las proteinas S y N del virus de la placenta, asi como en las
células fetales mononucleares, lo que demuestra la transmision vertical del virus.(14)
Hay estudios que han observado la expresion de los receptores ACE2, asi como la encima

TMPRSS, necesarios para la entrada y replicacion del virus.(15)

3. CLINICA

3.1 Casos asintométicos

Hay casos de personas infectadas que no presentan sintomas. En el estudio de
seroprevalencia en Espafia realizado por el gobierno, se calcul6 que el 33% de los casos
eran asintomaticos.

Se ha visto que los casos mas frecuentes de asintomaticos se corresponden con nifios.
Cabe destacar, que, a pesar de la ausencia de sintomas tanto en nifios como en adultos, se
han observado alteraciones radioldgicas pulmonares, como opacidades multifocales,
presentes hasta en un 70% de los asintomaticos.



No obstante, los marcadores inflamatorios y citoguinas se encuentran al mismo nivel que
las personas sanas, indicando que estos casos no generan una respuesta inflamatoria
detectable.(16)

3.2 Casos sintomaticos

El porcentaje restante (67%) de infectados presentas sintomas. Segun el articulo
publicado por el Ministerio de Sanidad de Espafia, los sintomas mas habituales son fiebre,
tos seca o productiva, dolor de garganta, congestion nasal, astenia, mialgia o artralgia,
escalofrios, nuseas o vomitos y diarrea.

También se han descrito sintomas relacionados con distintos érganos y sistemas:

- Neuroldgicos: mareo, alteracion del nivel de conciencia, accidente
cerebrovascular, ataxia, epilepsia y neuralgia. También se han descrito casos del
sindrome de Guillain-Barré.

- Cardiologicos: fallo cardiaco o dafio miocardico agudo.

- Oftalmoldgicos: ojo seco, vision borrosa, sensacion de cuerpo extrafio, congestion
conjuntival.

- Dermatoldgicos: se han observado manifestaciones muy variadas tipo rash en el
tronco, erupciones vesiculosas similares a la varicela o pdrpura. Sobre todo, en
manos y pies, lesiones acro-cianoticas parcheadas de pequefio tamafio, a veces
confluyentes que forman ampollas. Aparecen sobre todo en nifios y adolescentes
en ausencia de otros sintomas.

- Otorrinolaringoldgicas: dolor facial, obstruccién nasal y disfuncion olfatoria y del
gusto.

- Hematoldgicos: mayor indice de fendmenos trombdticos, los cuales estan
asociados a infarto cerebral, isquemia cardiaca, muerte slbita, embolismo,
trombosis venosa profunda. También se ha observado mayor incidencia de
sangrados.(7)

En este trabajo nos centraremos en la afectacion oral provocada por la infeccion del
SARS-CoV-2 entre las que destacan afectacion de las mucosas con erupciones similares

a las de la piel, disgeusia, mayor susceptibilidad a herpes, entre otras.

3.3 Periodo de incubacidén y duracion de la enfermedad
El periodo de incubacion medio va de 4,5 a 5,8 dias. A los 11,7 dias el 95% de los casos

sintomaticos han desarrollado ya sus sintomas. Este parametro se utiliza para calcular el



tiempo de cuarentena que un contacto de un caso debe realizar para evitar la transmisién
de la infeccion a otras personas.(7)

Desde el inicio de los sintomas hasta la recuperacion suelen transcurrir dos semanas si la
enfermedad ha sido leve, y de 3 a 6 semanas si ha sido critica. Entre el inicio de los
sintomas y la instauracién de los sintomas graves como la hipoxemia transcurre 1 semana
y de 2 a 8 hasta que se produce el fallecimiento.(17)

Se han visto casos de personas que refieren sintomas prolongados y recurrentes durante

semanas 0 meses denominandose “Long-Covid ”.(18)

4. DIAGNOSTICO

Segun la Sociedad Espafiola de Inmunologia, la deteccion del SARS-CoV-2 en nuestro
organismo se puede hacer a traves de diferentes vias y en funcion de la etapa de la
enfermedad en la que nos encontremos:

- Detectando la cubierta del virus, incluidas las espigas.

- El material genético del virus.

- Los anticuerpos producidos tras la infeccion.

4.1 Deteccion del material genético virico.

Para detectar el ARN virico del SARS-CoV-2 la técnica mas utilizada es la PCR (reaccion
en cadena de la polimerasa). Para el diagndstico es necesario una muestra de la zona
nasofaringea o bien esputo, aspirado traqueal o lavado broncoalveolar.

Es la técnica mas sensible y especifica, podemos detectar el virus en estados
presintomaticos, tras 2 o 3 dias del contagio hasta varias semanas después de infectarse.
Se ha descrito que la carga viral es maxima dentro de los primeros 7 dias de la infeccion,
sin embargo, algunas personas pueden retener material genético del virus hasta pasadas
semanas e incluso meses.

En pacientes asintomaticos, debemos de tener en cuenta los ciclos de PCR en los que una
persona se considera infectiva. Las PCR positivas a ciclos mayores de 35, en etapas en
las que el paciente se repita la PCR tras periodos sin sintomas, debe considerarse no

infeccioso.(19)



4.2 Deteccion de la cubierta del virus

Como comentamos anteriormente el virus posee unas proteinas en su cubierta, que son
los antigenos que nuestro cuerpo detecta y que son capaces de desencadenar una respuesta
inmune.

Estas pruebas suelen ser de inmunocartografia basada en la captura de antigenos por
anticuerpos especificos que reconocen antigenos virales.

Su sensibilidad se incrementa si se aplica hasta el 5° dia del inicio de los sintomas o bien
el 7° dia de la exposicion confirmada de un caso positivo, y deben ser muestras con alta

carga viral.(19)

4.3 Deteccion de anticuerpos
Aqui detectamos los anticuerpos generados por la infeccion del virus en sangre, suero,
plasma y saliva principalmente. La sensibilidad de estas pruebas depende de 4 factores y
las interacciones entre ellos: el isotipo de anticuerpos, el antigeno contra el que se prueba
y el perfil inmune de cada individuo. Dentro de este tipo de pruebas podemos diferenciar
varios métodos de deteccion:
- Los test de flujo lateral o inmunocromatografica, en los cuales se requiere una
gota de sangre, obteniendo los resultados en minutos, son test cualitativos.
- Eltest ELISA, es unatécnica muy sensible, son tests semicuantitativos y requieren
de equipos especializados.
- Los CLIA, similares a los anteriores en sensibilidad y al igual que la técnica Elisa,
requiere equipos especializados.
Estas pruebas tienen poca utilidad diagndstica ya que su sensibilidad en la primera semana
post-contagio es baja pero son claves para los estudios de seroprevalencia e

inmunizacion.(19)

4.4 Transmisibilidad segun las pruebas
Segun la duracion de la enfermedad, la gravedad y la generacion de anticuerpos podemos

determinar periodos de infectividad mas largos o cortos, se resumen en la siguiente tabla:



Deteccion RNA [PCR asintométicos-leves
[PCR graves-criticos
Deteccion anticuerpos [ab

E|-6 -5 -4 -3 -2 -} 234567 8 91011121314151617 18192021 22 23 24 25 26 27 28 29 30

E exposicion IS inicio de sintomas
_ muy t isib [ poco t isibl [ not
[[] deteccionRNAmediantepcR [ | Actotales(ab) [ | 1m [0] ie

Figura 2. Periodos de transmisibilidad segun la gravedad de los casos Covid-19 y periodos de deteccion

de RNA SARS-CoV-2 por PCRE y de anticuerpos mediante técnicas seroldgicas.(7)

5. TRATAMIENTO

Actualmente, pese a que estan desarrollandose muchisimas investigaciones y estudios,
aun no se ha encontrado una cura ni un tratamiento efectivo. No obstante, el importante
papel de la prevencion, el desarrollo de las nuevas vacunas y la puesta en marcha de las

campafias de vacunacion, tienen como objetivo poder controlar la pandemia.

5.1 Tratamiento en pacientes con sintomatologia leve

Cuando una persona es infectada por el virus, es obligatorio guardar cuarentena
aislandose de todo contacto con otras personas, para evitar la propagacion del virus.

En infecciones leves el tratamiento es sintomatico con antipiréticos y analgésicos, el
farmaco mas utilizado para ello es el paracetamol. Si el paciente tiene tos persistente que
le causa malestar esta indicado el uso de antitusigenos. También es de suma importancia

una buena hidratacion.

5.2 Tratamiento en pacientes con sintomatologia grave

La infeccion por SARS-CoV-2 puede cursar desde una forma asintomética hasta provocar
una neumonia grave con sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), o una
tormenta de citoquinas que lleve a una disfuncion organica.

Actualmente se disponen de pocos ensayos clinicos que sean concluyentes acerca de qué
medicacidn es la correcta para controlar a un enfermo hospitalizado, por lo tanto, la toma

de decisiones se debe de hacer siguiendo las recomendaciones sanitarias.



Actualmente los medicamentos recomendados por la Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios en pacientes hospitalizados por COVID-19 son: remdesivir,
tocilizumab y dexametasona.

- Remdesivir es el Gnico farmaco autorizado en Europa para esta indicacion en base
a los resultados de los estudios, que indican una mejoria clinica ligeramente mas
rapida en pacientes que requerian oxigeno suplementario.

- El tocilizumab esta indicado en aquellas fases de la enfermedad donde frenar la
cascada inflamatoria tenga efecto sobre la necesidad de ventilacion.

- La dexametasona calma la respuesta inflamatoria, hay estudios que demuestran
que los esteroides a dosis bajas reducen las muertes en pacientes hospitalizados
que reciben oxigeno, incluidos los pacientes en UCI.

En los tltimos meses se han dejado de utilizar farmacos que eran piezas clave en nuestro
pais como lopinavir/ritonavir y la hidroxicloroguina, ninguno de ellos tiene efecto en la
supervivencia de los pacientes, lo que ha provocado que se retiren de los protocolos
hospitalarios.

Actualmente se estan investigando otros tipos de tratamiento como plasma de pacientes
convalecientes, que han mostrado beneficios en las primeras etapas de la enfermedad,
Pero pocos en pacientes graves, o anticuerpos monoclonales que se esta observando que
protegen a pacientes de alto riesgo de la hospitalizacion, pero no se han encontrado
beneficios en pacientes ya hospitalizados.

Se recomienda utilizar profilaxis antitrombotica con heparina de bajo peso molecular a
pacientes ingresados, siempre que no haya una contraindicacion.

El tratamiento antibiotico esta recomendado solo si se sospecha de sobreinfeccion o

coinfeccion bacteriana.(20)

5.3 Vacunas

Actualmente esta en marcha una campafia de vacunacion a nivel mundial. A fecha del
31/05/2021 la Agencia Europea del Medicamento ha autorizado el uso de diversas
vacunas de diferentes industrias farmacéuticas: Pfizer/BioNTech, AstraZeneca/Oxford,
Moderna y Janssen, no obstante, hay otras muchas en su Gltima fase del ensayo clinico.
Las vacunas pueden ser de diferentes tipos:

- Vacunas de virus inactivado.
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- Vacunas con vectores viricos. Utiliza virus modificados genéticamente para que
no causen enfermedad, que transportan informacion para la produccion de
proteinas que desencadenan la respuesta inmune. A este grupo pertenecen las
vacunas de AstraZeneca y Janssen.

- Vacunas basadas en proteinas. Son fragmentos de proteinas y otros componentes
del virus que desencadenan una respuesta inmune.

- Vacunas de ARN mensajero. Utilizan ARN disefiado por ingenieria genética que
contiene las instrucciones para la produccién de proteinas que desencadenan la
respuesta inmune. A este grupo pertenecen Pfizer y Moderna.

Todas ellas tienen un mismo objetivo: conseguir obtener la seroconversion y la creacion

de anticuerpos que nos protejan ante un futuro contacto con el virus.(21)

OBJETIVOS

Este trabajo tiene como fin realizar una revision bibliografica sobre la Covid-19 e
infeccidn por Sars-CoV-2 en la cual distinguimos los siguientes objetivos:
- Objetivo principal:
o Establecer las manifestaciones orales que provoca la Covid-19.
- Objetivos secundarios:
o Conocer que es el Sars-Cov-2 y la enfermedad que provoca.
o Determinar cuél es la sintomatologia a nivel sisttmico y los métodos
diagnosticos existentes, asi como el tratamiento indicado segun la

gravedad del cuadro.

MATERIAL Y METODOLOGIA DE BUSQUEDA

Para la realizacion de este trabajo se ha realizado una busqueda bibliogréfica en diferentes
bases de datos como PubMed, Scopus o Google Scholar, centrandonos sobre todo en las
publicaciones de PubMed.

Dado que las manifestaciones orales las dividiremos en lesiones en mucosas y alteracion
del gusto, para encontrar literatura publicada que estudiaran ambas manifestaciones

2 e

identificamos primero las palabras clave que en este caso fueron: “oral lesions”, “oral
2% ¢ 9% ¢

manifestations”, “oral findings”, “hypoageusia”, “ageusia”, “covid-19”y “Sars-CoV-2".

Tras esto disefiamos diferentes estrategias de busquedas.
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Primera busqueda

La primera busqueda se realiz6 en PubMed tras aplicar la siguiente estrategia de
busqueda:

(“oral manifestations” OR “oral lesions” OR “oral findings”) AND (“covid-19” OR
“Sars-CoV-2”)

Tras aplicar la estrategia de busqueda obtuvimos 55 resultados, pero muchos eran cartas
al editor por lo que tuvimos que excluir ese tipo de documento de la busqueda. Para ello
disefiamos una busqueda avanzada donde primero seleccionamos las publicaciones que
eran cartas y las excluimos de la busqueda quedando una estrategia de busqueda final tal
que asi:

(("oral manifestations™ OR "oral lesions” OR "oral findings") AND ("covid-19" OR "sars-
cov-2")) NOT (("oral manifestations” OR "oral lesions” OR "oral findings") AND
("covid-19" OR "sars-cov-2") AND (letter[Filter]))

Con esto obtuvimos un resultado final de 35 articulos de los cuales tras la lectura de titulos
nos quedamos con 16 articulos.

Realizamos el mismo procedimiento en la base de datos de Scopus, primero obtuvimos
59 resultados y tras aplicar como criterio de exclusion las cartas al editor obtuvimos un
total de 32 resultados de los cuales seleccionamos tras la lectura de los titulos 16 articulos
pero 15 ya estaban seleccionados de la anterior basqueda por lo que s6lo nos quedamos
con 1 de Scopus.

Ademas de la busqueda en ambas bases de datos a través de la bibliografia de los articulos

seleccionamos 2 articulos a través de una busqueda inversa.

Seqgunda busqueda

Al revisar la literatura publicada vi que tanto la alteracién del gusto como su pérdida se
daba en muchos casos por lo que disefié una segunda estrategia de busqueda para
profundizar en ese tema y esclarecer la patogénesis de la pérdida del gusto.

Para ello utilicé la siguiente estrategia de busqueda:

pathogenesis AND (hypoageusia OR ageusia OR dysgeusia) AND (“covid-19” OR “Sars-
CoV-27)

Utilicé la misma metodologia que en la primera busqueda, pero sélo en PubMed, cuando
apliqué la anterior estrategia, obtuve un resultado de 276 articulos de los cuales tras
aplicar como criterio de exclusion las cartas al editor obtuve un total de 246 articulos.

Tras leer los titulos de las publicaciones seleccioné 8 articulos, tras revisarlos al completo
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finalmente me quedo con 1 articulo, el cual es una gran revision de la literatura publicada

para desarrollar la disgeusia en el paciente covid.

BASE DE ESTRATEGIA DE RESULTADOS CON TRAS + TOTAL
DATOS BUSQUEDA BUSQUEDA CRITERIOS LECTURA BUSQUEDA

DE DE INVERSA
EXCLUSION TITULO

35 16

PUBMED (“oral manifestations” OR “oral
lesions” OR “oral findings™)
AND (“covid-19” OR “sars-cov-
27)

55

18

BASE DE ESTRATEGIA  RESULTADOS CON TRAS EXCLUSIONDE TOTAL
DATOS DE BUSQUEDA BUSQUEDA CRITERIOS LECTURA PUBLICACIONES

DE DE REPETIDAS

EXCLUSION TITULO

SCOPUS (“oral manifestations” | 5Q 32 16 1 1
OR “oral lesions” OR
“oral findings”) AND
(“covid-19” OR “sars-
cov-27)

BASEDE ESTRATEGIA RESULTADO CON TRAS TRAS REVISION TOTAL
DATOS DE SBUSQUEDA CRITERIOS LECTURA DE
BUSQUEDA DE DE PUBLICACIONES
EXCLUSION TITULO

276 246 8 1 1

PUBMED pathogenesis AND
(hypoageusia OR ageusia
OR dysgeusia) AND
(“covid-19” OR “Sars-
CoV-2")

RESULTADOS

La Rosa GRM, Libra M, De Pasquale R, Ferlito S, Pedulla E. Association of Viral
Infections With Oral Cavity Lesions: Role of SARS-CoV-2 Infection. Front Med.
2021 Jan 14;7:571214

Revision sistematica en la que se resume la literatura disponible y proporciona una
descripcion general de lesiones orales asociadas con Covid-19. La basqueda bibliogréfica
se limito a estudios publicados hasta noviembre de 2020. De los 17 estudios seleccionados
destacaron diferentes tipos de lesiones bucales entre las que destacan ulceraciones,
lesiones aftosas y méaculas. La lengua, los labios y el paladar fueron las localizaciones

mas frecuentes mas frecuente

Amorim dos Santos J, Normando AGC, Carvalho da Silva RL, Acevedo AC, De
Luca Canto G, Sugaya N, et al. Oral Manifestations in Patients with COVID-19: A
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Living Systematic Review. Journal of Dental Research. SAGE Publications Inc.; Vol
100, 2021, p. 141-54

Revision sistemética que tiene como objetivo resumir la evidencia sobre la prevalencia
de signos y sintomas orales en pacientes Covid-19, se realizd en 6 bases de datos
analizando 33 estudios transversales y 7 reportes de casos. Respecto a las manifestaciones
orales distinguieron: alteracion del gusto (mas comun) asi como lesiones en la mucosa
oral, entre ellas placas blancas y eritematosas, Ulceras irregulares, pequefias ampollas,
petequias y gingivitis descamativas. Se analizd también el periodo en el cual se
desarrollan.

Fathi Y, Hoseini EG, Mottaghi R. Erythema multiform-like lesions in a patient
infected with SARS-CoV-2: A case report Future Virol. 2021 Mar 1;16(3):157-60.
Reporte de un caso, mujer de 22 afios diagnosticada con Covid-19 en las que se aprecian
Glceras bucales y costras compatibles con eritema multiforme, se estudia la posible
relacion entre el eritema multiforme y la infeccion por Sars-CoV-2, como una reaccion
de hipersensibilidad mediada por los linfocitos a los antigenos del Sars-Cov-2.

Halboub e, Al-Maweri Aa, Alanazi Rh, Qaid Nm, Abdulrab s. Orofacial
manifestations of COVID-19: a brief review of the published literature. Braz Oral
Res. 2020;34.

Revision sistematica que pretende resumir la literatura publicada sobre las
manifestaciones orofaciales del Covis-19. Se realizd una busqueda bibliografica en las
bases de datos de PubMed y Scopus, obteniéndose 16 articulos que hacian referencia a
25 pacientes positivos en Covid-19. Los resultados mostraron diferentes manifestaciones
siendo las méas frecuentes: lesiones ulcerativas, vesiculobullosas/maculares y
sialoadenitis aguda de la parétida. En algunos casos fueron la primera manifestacion de
la enfermedad.

Fidan V, Koyuncu H, Akin O. Oral lesions in Covid 19 positive patients: A case
report. Am J Otolaryngol - Head Neck Med Surg. 2021 May 1;42(3)

Estudio observacional restrospectivo en el que se registran los sintomas de 74 pacientes
positivos en Covid-19 en el que se vio las lesiones bucales y su distribucién. La Glcera
aftosa fue la lesion oral méas comun. Respectivamente, otros hallazgos fueron el eritema
y liquen plano, la localizacion mas comdn fue mucosa bucal, encia y paladar. Se estudia

el papel diagnostico y pronostico de estas lesiones en relacion al Covid-19.
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Kitakawa D, Oliveira FE, Neves De Castro P, Carvalho LFCS. Short report - Herpes
simplex lesion in the lip semimucosa in a COVID-19 patient. Eur Rev Med
Pharmacol Sci. 2020; 24(17):9151-3

Reporte corto de un caso de una chica de 20 afios con Covi-19, la cual mostro lesiones en
la semimucosa media del labio inferior y prurito severo, con evolucion clinica de 14 dias,
se le diagnosticd clinicamente como herpes simple, sin haber presentado lesiones
herpéticas perilabiales previas

Iranmanesh B, Amiri R, Zartab H, Aflatoonian M. Oral manifestations of COVID -
19 disease: A review article. Dermatol Ther. 2020 Nov 25

Revision sistematica en la que se describe las lesiones orales de pacientes con Covid-19
publicadas en la literatura desde diciembre de 2019 hasta septiembre 2020. Las busquedas
bibliograficas se realizaron en PubMed y Google Scholar. Se incluyeron 35
publicaciones, dentro de las cuales destacan lesiones como Ulceras, vesiculas, pustulas,
lengua fisurada o depapilada macula, papula, placas blanquecinas, halitosis, costras
hemorragicas y necrdticas, petequias, hinchazon y sangrado espontaneo. Se sugirieron
diagndsticos como estomatitis aftosa, lesion herpetiforme, candidiasis, lesiones de tipo
Kawasaki, eritema multiforme, mucositis, erupcion por farmacos, enfermedad
periodontal necrosante, angina bullosa, queilitis angular, Sindrome Sweet Atipico y
Sindrome de Melkerson-Rosenthal. Estudian los factores predisponentes en los pacientes
Covid de sufrir este tipo de lesiones orales.

Corchuelo J, Ulloa FC. Oral manifestations in a patient with a history of
asymptomatic COVID-19: Case report. Int J Infect Dis [Internet]. 2020 Nov 1 [cited
2020 Dec 9];100:154-7

Reporte del caso de una paciente asintomatica de Covid-19 de 40 afios la cual fue tratada
de manera interdisciplinar por teleconsulta debido a la aparicion repentina de lesiones en
la mucosa oral, entre las que destacan placas rojizas en el labio inferior, pigmentacién
oscura en la encia, ulceras aftosas en encia queratinizada y placa blanquecina en lengua
compatible con candida.

Brandao TB, Gueiros LA, Melo TS, Prado-Ribeiro AC, Nesrallah ACFA, Prado
GVB, et al. Oral lesions in patients with SARS-CoV-2 infection: could the oral cavity
be a target organ? Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol.2021
Feb;131(2):e45-e51

Reporte de 8 casos de infeccion por Covid-19, con ulceras necréticas orales y
ulceraciones aftosas que se desarrollan temprano en el curso de la enfermedad después
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del desarrollo de disgeusia y afectaron a lengua, labios, paladar y orofaringe. También se
realiza una revision de la literatura sobre el papel de la ACE2 en la entrada del SARS-
CoV-2, aportando conocimientos sobre los queratinocitos orales y las glandulas salivales
menores como objetivos potenciales del virus.

Cruz Tapia RO, Peraza Labrador AJ, Guimaraes DM, Matos Valdez LH. Oral
mucosal lesions in patients with SARS-CoV-2 infection. Report of four cases. Spec
Care Dent. 2020 Nov 1;40(6):555-60

Reporte de 4 casos en los que se describen las lesiones clinico-patoldgicas de pacientes
con infeccion confirmada por SARS-CoV-2. Estos pacientes presentaron angina bullosa
hemorragica, vasculitis y estomatitis inespecificas, una de las pacientes demostro en el
analisis histologico infiltrado linfocitico reactivo perivascular, trombosis capilar focal y
hemorragia. De acuerdo con la exclusion de otras condiciones locales y sistémicas, se
establecio el diagnostico de lesiones bucales asociadas a Covid-19.

Amorim dos Santos J, Normando AGC, Carvalho da Silva RL, De Paula RM,
Cembranel AC, Santos-Silva AR, et al. Oral mucosal lesions in a COVID-19 patient:
New signs or secondary manifestations?. International Journal of Infectious
Diseases. Vol 97. Elsevier B.V.; 2020. p. 326-8.

Reporte de un caso de un varon de 67 afios diagnosticado de COVID-19 y que presento
manifestaciones clinicas como herpes simple recurrente, candidiasis y lengua geogréfica.
Este estudio apoya el argumento de que algunas afecciones bucales podrian ser
secundarias al deterioro de la salud sistémica o debidas al tratamiento para vencer el
COVID-19.

Brandini DA, Takamiya AS, Thakkar P, Schaller S, Rahat R, Nagvi AR. Covid-19
and oral diseases: Crosstalk, synergy or association? Reviews in Medical Virology.
John Wiley and Sons Ltd; 2021

Revision sistematica que tiene como objetivo resumir los principales signos y sintomas
de COVID-19 en la cavidad oral, su posible asociacién con enfermedades orales y los
posibles mecanismos subyacentes de hiperinflacion que reflejan la interferencia entre el
COVID-19 y las enfermedades orales. Se distinguieron Ulceras, ampollas, gingivitis
necrotizante, coinfecciones oportunistas, alteraciones de las glandulas salivales, placas
blanquecinas y eritematosas y la disfuncion gustativa

Bardellini E, Bondioni M, Amadori F, Veneri F, Lougaris V, Meini A, et al. Non-
specific oral and cutaneous manifestations of Coronavirus Disease 2019 in children
Med Oral Patol Oral y Cir Bucal. 2020; 0-0.
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Estudio transversal retrospectivo que investiga las manifestaciones orales y cutaneas en
nifios afectados por COVID-19, se analizaron 27 historias clinicas de nifios de entre 3
meses y 14 afios. Se registraron candidiasis pseudomembranosa en un 7,4 %, lengua
geografica en un 3,7%, lengua saburral en un 7,4%, faringe hiperémica en el 37% de los
casos, alteracion en el gusto en un 11% y lesiones cutaneas en un total de 22,2%. Este
estudio sostiene la posibilidad de encontrar lesiones que se encuentran tipicamente
durante la infeccidn del virus influenza, pero que no hay manifestaciones especificas del
COVID-19.

Gherlone EF, Polizzi E, Tete G, De Lorenzo R, Magnaghi C, Rovere Querini P, et
al. Frequent and Persistent Salivary Gland Ectasia and Oral Disease After COVID-
19 J Dent Res. 2021 May 3;100(5):464-71

Estudio de cohorte retrospectivo y prospectivo en el que se investigan 122 pacientes con
COVID-19 mayores de 18 afios hospitalizados en el Hospital Universitario de referencia
de Milan. Se les realizé una historia clinica detallada, asi como un examen extraoral,
detectdndose manifestaciones orales en el 83,9% de los pacientes y ectasia de las
glandulas salivales en un 43%. Este estudio mostrd que en la mayoria de los pacientes
persisten estos sintomas mucho mas all de la recuperacién clinica y sugiere la cavidad
oral como objetivo preferencial para la infeccién por SARS-CoV-2, aungue sefiala que se
necesitan mas estudios para aclarar la conexion entre la infeccion por SARS-CoV-2 y los
trastornos bucales.

AbuBakr N, Salem Z, Kamel A. Oral manifestations in mild-to-moderate cases of
COVID-19 viral infection in the adult population. Dent Med Probl [Internet]. 2012
Mar 5; 58(1):7-15

Estudio retrospectivo en el que se realiza una encuesta mediante cuestionario a 553
pacientes confirmados de COVID-19, se recogieron datos demogréficos, tabaquismo,
consumo de alcohol, estado general de salud, higiene oral, sintomas orales y sistémicos
gue tenian en ese momento, con el objetivo de resaltar las manifestaciones orales que se
desarrollan en el transcurso de la enfermedad de COVID-19. El 71,7% de los pacientes
presentaron alguna manifestacion oral abarcando desde dolor bucal o dental, dolor en la
mandibula, halitosis, ulceraciones y xerostomia, asi como, alteracion del gusto. Se llega
a la conclusion de gue debe enfatizarse la importancia del examen oral en pacientes con
COVID-19
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Sinjari B, D’Ardes D, Santilli M, Rexhepi I, D’Addazio G, Di Carlo P, et al. SARS-
CoV-2 and Oral Manifestation: An Observational, Human Study. J Clin Med. 2020
Oct 7;9(10):3218

Estudio observacional que tiene como objetivo determinar la manifestacion oral de los
pacientes hospitalizados por COVID-19. Se realiz6 un cuestionario a 20 pacientes sobre
la condicion de salud oral y sistémica durante la convalecencia. Un 25% de los pacientes
presentd alteracion del gusto, 15% sensacion de ardor bucal y un 20% dificultad al tragar.
Es interesante destacar que el 39% de los pacientes presentaba hipertensién sobre todo en
las mujeres. Se llega a la conclusién de la necesidad de més estudios para identificar los
sintomas del virus a fin de un diagndstico temprano.

Martin Carreras-Presas C, Amaro Sanchez J, Lopez-Sanchez AF, Jane-Salas E,
Somacarrera Pérez ML. Oral vesiculobullous lesions associated with SARS-CoV-2
infection. Oral Dis. 2021 Apr;27 Suppl 3:710-712

Reporte de tres casos (2 sospechosos de COVID y 1 confirmado). Todos los casos
presentaron Ulceras y ampollas en la cavidad oral parecidas a lesiones herpéticas no
obstante los pacientes no tenian antecedentes de infeccion herpética, también se describio
una gingivitis descamativa.

Capocasale G, Nocini R, Faccioni P, Donadello D, Bertossi D, Albanese M, et al. How
to deal with coronavirus disease 2019: A comprehensive narrative review about oral
involvement of the disease Clin Exp Dent Res. 2021 Feb;7(1):101-108

Revision sistemética que tiene como objetivo recopilar los hallazgos de la literatura sobre
signos y sintomas orales de COVID-19 con el fin de trazar una imagen de la afectacion
oral de este nuevo virus, para un diagndstico temprano. Se analizaron 23 publicaciones
destacando sobre todo la alteracion del gusto, ampollas y Ulceras orales asociadas a
enfermedades similares a la enfermedad de Kawasaki (eritema, sangrado de labios y
“lengua de fresa”). Llegan a la conclusion de la utilidad de los signos y sintomas orales
para reconocer tempranamente la enfermedad no obstante animan a los profesionales de
la salud oral a realizar més estudios sobre el tema

Nufio Gonzalez A, Magaletskyy K, Martin Carrillo P, Lozano Masdemont B,
Mayor Ibarguren A, Feito Rodriguez M, et al. Are Oral Mucosal Changes a Sign
of COVID-19? A Cross-Sectional Study at a Field Hospital. Actas Dermosifiliogr.
2021 Feb 27:S0001-7310(21)00107-1

Estudio transversal realizado en abril del 2020 en el Hospital de Camparia de IFEMA
examinando la mucosa oral de 666pacientes con COVID-19. En total, 78 pacientes
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(11,7%) presentaron alteraciones en la mucosa oral. La mas frecuente fue papilitis lingual
transitoria en forma de U (11,5%), edema lingual (6,6%), estomatitis aftosa(6,9%)
mucositis (3,9%) glositis con depapilacién en parches (3,9%), boca urente (5,3%), lengua
saburral (1,6%) y enantema (0,5%). La mayoria referia disgeusia asociada. Llegan ala
conclusion de que la presencia de estos sintomas frecuentes en pacientes con COVID-19
pueden ser signos claves para un diagnostico de la enfermedad.

MM M, HM A, DA K, AS B, AM K, MM M. Pathogenesis of dysgeusia in COVID-
19 patients: a scoping review. Eur Rev Med Pharmacol Sci. Eur Rev Med Pharmacol
Sci. 2021; 25(2):1114-34

Revision bibliografica que tiene como objetivo estudiar la literatura publicada que
investigan las diferentes hipotesis de la patogenia de la disgeusia en pacientes COVID.
Se llega a la conclusion que la causa més probable de disgeusia sea el neurotropismo
periférico y la toxicidad directa en las papilas gustativas, ademas de factores agravantes
como defecto en la calidad y cantidad de saliva, citoquinas proinflamatorias acumulacion
de angiotensina Il, enfermedades sistémicas, deficiencia de zinc y uso excesivo de

sustancias quimicas.

DISCUSION

Como se ha descrito anteriormente, la COVID-19 puede desarrollarse como un cuadro
leve o0 asintomatico o bien con una sintomatologia bastante grave. En ambos casos ademas
de la sintomatologia sistémica se han observado lesiones orales.

Estudios recientes han demostrado que el SARS-CoV-2 utiliza la enzima convertidora de
angiotensina 2 (ECAZ2) para poder penetrar en el cuerpo humano, la proteina spike del
SARS-CoV-2 tiene el dominio de union al receptor de laECA 2, de este modo, la proteina
S del virus se une al receptor ECA2 de la superficie celular de la célula huésped facilitando
su entrada y posterior replicacion.

La ECA2 se encuentra altamente expresada en la superficie celular de células epiteliales
del alveolo pulmonar, endotelio vascular y epitelio intestinal, asi como en la cavidad oral.
(22)

Por lo tanto, las células con este receptor pueden convertirse en células hospedadoras del
virus y causar una respuesta inflamatoria en organos y tejidos relacionados como la

mucosa de la cavidad oral, lengua y glandulas salivales, lo que puede explicar la aparicion
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de alteracién del gusto al principio del curso de la enfermedad. Esto también sugiere el
desarrollo potencial de lesiones orales como las aftas.

Hay dos mecanismos que pueden explicar el desarrollo de tales lesiones, directamente
por los efectos de la replicacién del virus, por lo que las lesiones serian especificas del
SARS-CoV-2, indirectamente a través del estrés fisico y psicologico asociado a la
COVID-19, o bien secundaria a los farmacos utilizados para el tratamiento de la
enfermedad.

La literatura publicada hasta el momento de esta revision hace referencia a diferentes
tipos de manifestaciones a nivel de la cavidad oral:

Lesiones ulcerativas y vesiculo-ampollosas

Brandao TB y cols diferencian dos patrones bien definidos: Ulceras aftosas en pacientes
jovenes con casos leves de COVID-19 y patrones mas generalizados que se asemejan a
Ulceras necroticas por herpes simple en los ancianos mas graves e inmunosuprimidos.
Ademas, sostienen que la evolucion de las lesiones y su curacion ocurrian en paralelo a
la resolucion de la enfermedad, por lo que se especula que el desarrollo de estas lesiones
esta directamente asociado a la infeccién por SARS-CoV-2.(23) Las localizaciones mas

comunes son lengua labios, paladar y orofaringe.

Figura 3. Lesiones aftosas en diferentes pacientes enfermos de Covid en diferentes localizaciones como la

lengua o paladar.(23)

Es de destacar que diferentes autores han descrito casos de lesiones ulcerativas
compatibles con estomatitis herpética o herpes simple recurrente en estos pacientes,

pudiendo afectar a tejido queratinizado, como se observa en las lesiones de herpes simple
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0 bien tanto a tejido queratinizado como no queratinizado siendo mas compatible con un
eritema multiforme.(24-29) De hecho, varios autores han expuesto casos de lesiones
ulcerosas junto con un cuadro de eritema multiforme en pacientes COVID, se investiga
su causa aunque algunas hipotesis sefialan a los farmacos que se utilizan en pacientes
hospitalizados como la hidroxicloroquina o el oseltamivir.(30,31) Segin AbuBark y cols
sostienen que los trastornos psicolégicos como la ansiedad y el estrés contribuyen al
desarrollo y progresién de lesiones como Ulceras aftosas recurrentes, al elevar el nimero

de leucocitos en los sitios inflamatorios.(32)

Figura 4 'y 5.
Multiples Ulceras
puntiformes con halo
eritematoso en
paladar duro de
pacientes con COVID-
19.(25)

Otro tipo de lesiones descritas son las lesiones de tipo angina bullosa o vasculitis, Cruz
Tapiay cols. describieron una serie de casos en los cuales un analisis histolégico demostro
infiltrado linfocitico reactivo perivascular, trombosis capilar focal y hemorragia, lo que
sugiere la posibilidad de que la cavidad oral presente alteraciones primarias o secundarias
a un dafio vascular hematoldgico relacionado con la COVID, se vieron mediadores del
complemento en la pared microvascular de la mucosa oral lo que podria promover el dafio
de las células endoteliales y activar factores de la coagulacion para inducir una trombosis
microvascular.(27) Ademas varios articulos sefialan lesiones parecidas a la enfermedad

de Kawasaki caracterizada por eritema, sangrado de labios y “lengua de fresa”. (33,34)

Figura 6. A) Bulla eritematosa de 6 mm de consistencia blanda
no sangrante en paladar duro. B) Macula parpura vascular no
sangrante de 12 mm de tamafio (mucosa palatina derecha) y
papula-placa de 8 mm (mucosa palatina izquierda) ambas de
consistencia blanda. C) Bulla morada de 8 mm de didmetro de
consistencia blanda en el lado derecho de la lengua. D)
Multiples maculas rojizas de 3 a 4 mm de didmetro con
consistencia endurecida en el paladar duro.(27)
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Alteracion del gusto

Sin lugar a duda este sintoma es el mas comun de todos los descritos, ademas de ser de
los primeros sintomas en aparecer en los pacientes infectados por SARS-CoV-2, pero
actualmente se desconoce la patogénesis de este sintoma. En la revision sistematica
realizada por Mahmoud MM vy cols sefialaron diferentes hipdtesis que explican la
disgeusia en pacientes COVID-19. Una de las caracteristicas mas comunmente observada
es el neurotropismo del SARS-CoV-2 sobre todo en el sistema nervioso periférico que
pueden tener como resultado la alteracion del gusto y del olfato. EI SARS-CoV-2 podria
dafar los nervios periféricos como en otras enfermedades de origen viral, por ejemplo, el
sindrome de Ramsey Hunt por infeccion del VHZ. Otros autores sugieren que la
inflamacion directa de la mucosa de la cavidad oral y el dafio a las papilas gustativas
puede ser el mecanismo subyacente que causa la disgeusia asociada a la COVID-19.
Como anteriormente expuse, los receptores de la ECA2 estan unidos a las membranas
celulares de muchos tejidos, y especialmente en las papilas gustativas, si el SARS-CoV-
2 ocupa el receptor este no puede transformar la angiotensina Il inflamatoria en
angiotensina 1-7 antiinflamatoria. Este desequilibrio provoca mayor inflamacion y dafio
en las papilas gustativas. Ademas se ha visto que los sueros de los pacientes confirmados
de COVID tienen niveles altos de TNF-a, IFN-y e IL-6 y que las citoquinas
proinflamatorias afectan directamente a la actividad de las papilas gustativas. En concreto
la IL-6 y la lactosa deshidrogenasa (LDH) estan fuertemente asociadas a la pérdida del
gusto.

Otra linea de investigacion sostiene que la disgeusia puede estar asociada con el acido
sidlico presente en la mucina salival. El acido sialico evita la degradacion temprana de las
moléculas gustativas uniéndose a los receptores de las papilas gustativas. EI SARS-CoV-
2 podria ocupar el lugar de union del acido siélico y acelerar de este modo la degradacion
de las particulas gustativas. Otros factores como el déficit de Zinc, la exposicion a
productos quimicos y desinfectantes, enfermedades sistémicas y la medicacion que toman

los pacientes enfermos, podrian desempefiar un papel en la etiologia de la disgeusia.(35)

Lesiones en la lengua

Ademas de las lesiones anteriormente descritas, las cuales pueden aparecer también en el
dorso y lateral de la lengua, encontramos otro tipo de lesiones que se dan en la lengua.
A.Nufoy cols acufian el término de “Lengua Covid” que se caracteriza por edema lingual

en el que existe un aumento de tamafio de la lengua que provoca la identacion de los
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laterales de esta por el roce con los dientes. Ademas, se produce una inflamacién de las
papilas anteriores en forma de U Ilamada papilitis lingual transitoria.

Estas manifestaciones pueden tener un origen multifactorial: la inflamacion directa de la
mucosa a causa del SARS-CoV-2, la sequedad oral o incluso la deficiente higiene oral en
pacientes hospitalizados. Numerosos estudios demuestran una glositis migratoria con

depapilacion lingual.(36—-38) Al igual que la presencia de ardor lingual o boca urente.(36)

Figura 7. Pacientes COVID con edema lingual y macroglosia Figura 8. Pacientes COVID con glositis
asociada a papilitis lingual transitoria (36) migratoria asociada a depapilacion lingual. (36)

Xerostomia y trastornos de las glandulas salivales

En la mayoria de los articulos revisados consta la xerostomia como un sintoma comun en
pacientes con COVID-19.

Guerlone EF y cols sefialaron que la sequedad oral y la ectasia de las glandulas salivales
son de las manifestaciones mas comunes. Sostienen que los pacientes que desarrollan una
COVID-19 maés grave y los de mayor edad, tienen mayor predisponencia a sufrir ectasia
de las glandulas salivales, y observaron que los pacientes que recibieron antibioticos en
la fase aguda de la enfermedad desarrollaron con mayor frecuencia esta patologia. Es de
destacar la alta prevalencia de ardor bucal junto a xerostomia.(39)

Se investiga la causa y encontramos diferentes hipétesis, por un lado, los pacientes graves
se someten a intubacion, traqueotomia y ventilacion asistida, procedimientos que pueden
provocar hiposalivacién, ademas se ha visto que el SARS-CoV tiene neurotropismo y que
el dafio neuronal puede afectar a la funcién secretora de las glandulas. También dicha

xerostomia puede darse por los farmacos prescritos al paciente enfermo.(40)
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Halitosis

Algunos estudios de la bibliografia estudiada observan una alta incidencia de halitosis,
que previamente no presentaban. Se ha descubierto que los pacientes COVID-19 tienen
aumentados los compuestos de sulfuro en boca, volviendo a niveles normales una vez
pasada la enfermedad. Esto puede tener su origen en la accién directa del SARS-CoV-2
sobre la mucosa oral o indirectamente debida a la xerostomia y ectasia de glandulas
salivales.(32,33,36)

Candidiasis e infecciones oportunistas

Se pueden dar lesiones de tipo herpético o bien reactivaciones de virus como el herpes
simple o herpes zoster en pacientes COVID. Numeros estudios han sefialado la aparicién
ademéds de candidiasis pseudomembranosa o queilitis angular en muchos
pacientes.(29,32,33,37,38,41) La infeccion aguda por COVID-19, junto con las medidas
terapéuticas sumado al deterioro del sistema inmune y la susceptibilidad de la mucosa,

pueden ser el origen de las infecciones fungicas y oportunistas.

Hiperpigmentacion de las encias

Corchuelo y cols describieron un caso que presentd hiperpigmentacion en las encias
mientras pasaba por la COVID-19, esto puede deberse a la propension de ciertas personas
a sufrir una hiperpigmentacion post-inflamatoria. En la hiperpigmentacion influyen
mucho los factores exdgenos. Este caso puede aportar evidencia cientifica que sostenga
la hipétesis de la accion antioxidante de la melatonina produciendo encimas antioxidantes
que regulan la muerte y apoptosis celular y estimulan el sistema inmunolégico tras una

infeccion.(42)
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CONCLUSIONES
El SARS-CoV-2 es un coronavirus de nuevo origen, que provoca la enfermedad
denominada COVID-19.
La COVID-19 puede cursar de manera asintomaética, leve o grave pudiendo tener
repercusién a nivel sistémico
Se han registrado numerosas manifestaciones a nivel oral. Las mas comunes son
Glceras aftosas o vesiculoampollosas, alteracion del gusto, lesiones en la lengua
como depapilacion, glositis 0 macroglosia, xerostomia, ectasia de las glandulas
salivales, cAndida o infecciones oportunistas, halitosis o incluso pigmentacion en
la encia.
Las lesiones orales suelen aparecer en las primeras etapas de la enfermedad por lo
que pueden tener un papel diagnoéstico esencial.
Se desconoce la etiologia exacta de las lesiones orales. Se piensa que pueden estar
causadas por la accién directa de la replicacion del virus en la mucosa, 0
indirectamente por el estrés y ansiedad o secundarias a la medicacion
administrada durante el curso de la enfermedad.
Se precisan mas estudios e investigacion para poder afirmar que el SARS-CoV-2
sea el causante directo de estas lesiones y se puedan considerar genuinas de la
enfermedad, ya que multiples aspectos clinicos se unen como deterioro de la

inmunidad, coinfecciones y reacciones adversas a medicamentos.
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