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RESUMO

A anemia falciforme ¢ uma doenga hereditaria comum em todo o mundo. Esta doenga
resulta de uma mutagdo no gene codificante da proteina B-globina componente da
hemoglobina, levando a deformacdo dos eritrocitos. Existem inimeras manifestagdes
orais resultantes da anemia falciforme. No entanto, embora algumas possam nao ser
especificas, ¢ importante reconhecer estas manifestacdes clinicas e ter um bom
conhecimento da doenga de modo a ser capaz de ajudar na gestdo da anemia falciforme
numa perspetiva de satide oral. Desta forma, o objetivo desta revisdo ¢ analisar a literatura
cientifica existente sobre o impacto que a anemia falciforme tem na cavidade oral, através
das manifestagdes orais mais comuns. Para tal foi realizada uma pesquisa bibliografica
nas bases de dados PubMed, ScienceDirect, CINAHL Plus (via EBSCO host), Web of
Science e Google Scholar com diversas palavras-chave combinadas entre si. A questio
de investigagdo desta revisao foi “Qual o impacto da anemia falciforme na cavidade oral
e nos tratamentos odontoldgicos?”. Apds a sele¢ao dos artigos por aplicagdo dos critérios
de inclusao e exclusdo, foram obtidos 11 artigos para inclusdo nesta revisdo. Verificou-
se que as manifestagdes orais mais comuns nos pacientes com anemia falciforme sdo a
doenca periodontal e a carie, apesar desta associagdo ndo estar bem compreendida. No
futuro serdo necessarios mais estudos que ajudem a elucidar o impacto da hidroxiureia na
saliva e na satude oral dos doentes com anemia falciforme.

Palavras-chave: “Sickle cell disease”, “oral manifestations”, “dental treatment”, “oral
health”, “correlation”
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ABSTRACT

Sickle cell anaemia is a common hereditary disease worldwide. This disease results from
a mutation in the gene coding for the B-globin protein that makes up haemoglobin, leading
to the deformation of red blood cells. There are numerous oral manifestations resulting
from sickle cell anaemia. However, although some may not be specific, it is important to
recognize these clinical manifestations and have a good knowledge of the disease in order
to be able to help manage sickle cell anaemia from an oral health perspective. Therefore,
the aim of this review is to analyse the existing scientific literature on the impact that
sickle cell anaemia has on the oral cavity, through the most common oral manifestations.
To this end, a bibliographic search was carried out in PubMed, ScienceDirect, CINAHL
Plus (via EBSCO host), Web of Science and Google Scholar databases using various
keywords in combination. The research question for this review was “What is the impact
of sickle cell anaemia on the oral cavity and dental treatments?”. After selecting the
articles by applying the inclusion and exclusion criteria, 11 articles were obtained for
inclusion in this review. It was found that the most common oral manifestations in patients
with sickle cell anaemia are periodontal disease and caries, although this association is
not well understood. More studies will be needed in the future to help elucidate the impact
of hydroxyurea on the saliva and oral health of patients with sickle cell anaemia.

9 ¢

Keywords: “Sickle cell disease”, “oral manifestations”, “dental treatment”, “oral health”,
“correlation”
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Anemia falciforme e o seu impacto na cavidade oral e nos tratamentos odontoldgicos — Revisdo
integrativa

I. INTRODUCAO

A anemia falciforme ¢ definida como uma doenga hematologica de origem congénita e
de caracter cronico, que afeta todo o organismo. E caracterizada por varios episodios de
crises agudas, promovidas pela constricao dos vasos sanguineos por trombos (Chekroun

etal., 2019).

A anemia falciforme ¢ provocada por uma alteragao no gene codificante da proteina -
globina, componente da hemoglobina (Hb). Esta alteracao leva a formacao de moléculas
Hb instaveis e atipicas, comprometendo o transporte de oxigénio aos tecidos. A presenca

de Hb alterada leva também ao aumento da viscosidade sanguinea (Sundd et al., 2019).

Além do aumento da viscosidade no sangue, ocorre uma polimerizagdo celular capaz de
modificar o formato original biconcavo das hemaécias, passando estas a apresentar um
formato de foice. Estes aspetos fisicos e funcionais das moléculas de HbS (S de Sickle,
foice) favorecem eventos vasoclusivos no organismo, que sao capazes de reduzir o fluxo
sanguineo. Os oOrgdos e tecidos mais afetados sdo os que estdo localizados nas
extremidades do corpo ou os que ja possuem uma baixa nutri¢ao sanguinea, como o bago,
0os pés e as maos. Assim, considerando que todo o organismo estd vulneravel as
repercussdes causadas pela doenga, a cavidade oral também podera ser afetada (Girgis et

al., 2021).

Tém sido relatadas inimeras manifestacdes orais nos pacientes com anemia falciforme,
embora algumas possam ndo ser especificas. Desta forma, ¢ importante ser capaz de
reconhecer estas manifestacdes clinicas assim como ter um bom conhecimento desta
patologia de modo a poder ajudar na gestdo da anemia falciforme numa perspetiva de

saude oral (Kakkar et al., 2021).

A atitude de negligéncia da satide oral ¢ frequente em individuos com anemia falciforme.
As comunidades médicas, bem como os pacientes, podem ndo compreender ou estar
cientes do impacto que a ma saude oral pode ter nas doencas hematologicas. Assim, ha
uma tendéncia para priorizar outras necessidades de cuidados de saude em detrimento da
saude oral (Kawar et al., 2018). Consequentemente, se 0 paciente negligenciar a sua saude
oral, corre maior risco de caries e infe¢cdes que podem levar a necessidade de tratamentos
dentarios mais complicados e consequentemente a uma maior probabilidade de crise de

anemia falciforme e internamento hospitalar de emergéncia.
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Desta forma, o objetivo desta revisdo integrativa ¢ analisar a literatura cientifica existente
sobre o impacto que a anemia falciforme tem na cavidade oral, através das manifestacdes

orais mais comuns.
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II. DESENVOLVIMENTO

1. Anemia falciforme
1.1. Caracterizagao

A anemia falciforme inclui-se no grupo de hemoglobinopatias que resulta de mutagdes
no gene que codifica a proteina B-globina, subunidade da Hb. A primeira descri¢ao do
transtorno "semelhante" a anemia falciforme foi fornecida pelo Dr. Africanus Horton no
seu livro “The Disease of Tropical Climates and their Treatment”. No entanto, apenas em
1910 o Dr. James B Herrick e o Dr. Ernest Irons relataram ter notado globulos vermelhos

em forma de foice num estudante de odontologia (Mangla et al., 2023).

A anemia falciforme, ou drepanocitose, caracteriza-se por uma mutacdo pontual,
missense, no gene HBB que determina a substituicdo do acido glutdmico (Glu) na sexta
posicdo da cadeia de B-globina por uma valina (Val). A substitui¢do de um residuo
hidrofilico de &cido glutamico por um residuo hidrofobico de valina, leva a formagao de
uma Hb mutante (HbS) (a2f2°) nos eritrocitos que apresentam esta patologia (Figura 2)

(Eleftherou et al., 2021; Neumayr et al., 2019; Sundd et al., 2019; Tebbi, 2022).

Figura 1

Alteragoes genéticas no gene HBB. (A) Pessoa com gendtipo normal (sem muta¢do).
(B) Pessoa com genotipo de anemia falciforme (Eleftherou et al., 2021)

CAC CTG GAC TGA GGA CTC CTC CAC CTG GAC TGA GGA CAC CTC
Giic ot Cae Boh e CA Alelo ﬁ*EUE 5_-:: cu<.; ;cu ccu ;U; (IEA-G
HBB GUG GAC CUG ACU CCU GAG GAG UG GAC CUG ACU CCU GUG G:
(Val ) His Leu XThr (Pro XGlu XGlu ) (Val ( His XLeuThr XPro Val XGlu)
CAC CTG GAC TGA GGA CTC CTC CAC CTG GAC TGA GGA CAC CTC
H E @R o u = il Fi AIE]DISs-‘ | W | ] HEE NN
HBB GUG GAC CUG ACU CCU GAG GAG GUG GAC CUG ACU CCU GUG GAG
| ] H =l EEl | | | iH BN JhE aEE B
(Val)(His XLeu)(Thr {Pro Glu XGlu) (VaU)(His YLeu (Thr)Pro (ValXGlu)

(A) (B)

A detecao de HbS e o diagnostico de anemia falciforme dependem de exames
laboratoriais, que englobam a combinacdo de testes bioquimicos e moleculares que

permitem detetar a hemoglobina HbS e confirmar o diagnostico (Arishi et al., 2021).

O diagnostico de anemia falciforme baseia-se na analise da molécula de Hb, através de

diversos métodos, em que se analisa a presenca ou auséncia de HbS, bem como a
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percentagem de Hb adulta (HbA), Hb fetal (HbF) e HbA2 que os eritrocitos apresentam
(Makani et al., 2013). Atualmente, os métodos utilizados incluem hemograma, teste de
solubilidade da HbS, eletroforese da Hb, focagem isoelétrica, cromatografia liquida de

alta eficiéncia (HPLC) e testes genéticos (Arishi et al., 2021; Keohane et al., 2016).

Os programas de rastreio neonatal estdo em vigor ndo s6 em diversos paises da Europa,
como também nos Estados Unidos da América, na india, em Africa e no Brasil (Kato et
al., 2018). Em Portugal, em maio de 2021, o Instituto Nacional de Saude Doutor Ricardo
Jorge (INSA) iniciou um estudo piloto para o rastreio de anemia falciforme, em Lisboa e
Setubal, que identificou uma prevaléncia de 1 caso positivo por cada 944 recém-nascidos.
Em fevereiro de 2022, o INSA alargou o estudo piloto a todas as unidades de saude do
pais, com vista a aferir a real necessidade de incluir a anemia falciforme no Programa
Nacional de Rastreio Neonatal. Desta forma, passara a ser possivel comparar, em todo o

pais, a prevaléncia de anemia falciforme ao nascimento (INSA, 2022).

1.2. Epidemiologia e prevaléncia

A anemia falciforme ¢ uma doenga hematoldgica que se estima afetar cerca de 3,2 milhdes
de pessoas em todo o mundo. Anualmente, 176000 pessoas morrem devido a

complicagdes associadas a esta patologia (Sundd et al., 2019).

Por ano, nascem cerca de 230000 criancas com anemia falciforme na Africa Subsariana,
cerca de 2600 e 1300 criancas nos Estados Unidos da América e na Europa,
respetivamente, e cerca de 25000 criangas na India. Nos Estados Unidos da América, na
Franca e no Reino Unido mais de 94% das criangas que nascem com anemia falciforme
sobrevivem até a idade adulta. Porém, na Africa Subsariana 50 a 90% das criangas podem

morrer nos primeiros cinco anos de vida (Inusa et al., 2019).

1.3. Sintomas e manifestacoes clinicas

As manifestacdes clinicas da anemia falciforme sao muito diversas. Alguns doentes tém
uma vida quase normal, sem crises, no entanto, outros apresentam crises graves, mesmo
na infancia. Geralmente, as criancas que apresentam anemia falciforme sdo
assintomaticas até aos seis meses de idade, devido a presenca de HbF (Greer et al., 2018;

Inusa et al., 2019).
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As crises vaso-oclusivas dolorosas sdo as manifestagdes clinicas mais frequentes nos
pacientes com anemia falciforme e ocorrem devido aos fendmenos de vaso-oclusdo ja
referidos. Estas crises podem ser esporadicas e imprevisiveis ou precipitadas por infecao,
acidose, desidratagdo ou desoxigenagdo (como, por exemplo, alteracdo da altitude,

cirurgias ou exercicio fisico brusco) (Inusa et al., 2019).

Nos bebés a dor surge associada a dactilite, um edema difuso dos dedos das maos e/ou
dos pés resultante da vaso-oclusao. No entanto, em criancas mais velhas e adultos, a dor
surge nos 0ssos longos das extremidades (imero, tibia e fémur), bem como no torax e nas
costas (Greer et al., 2018; Neumayr et al., 2019). Podem ocorrer até seis episodios de
crises vaso-oclusivas dolorosas por ano, que persistem durante cerca de cinco dias

(Chekroun et al., 2019; Keohane et al., 2016).

A sindrome torécica aguda (STA) caracteriza-se por febre e dor toracica e pela presenca
de infiltrados pulmonares na radiografia do térax. Hematologicamente, verifica-se uma
diminuicdo repentina de Hb € um aumento do numero de plaquetas e leucocitos (Greer et
al., 2018; Keohane et al., 2016). A STA ¢ frequentemente desencadeada por infegdes,

eventos embolicos e/ou vaso-oclusao pulmonar (Neumayr et al., 2019).

Doentes com anemia falciforme apresentam maior suscetibilidade de contrair infegdes
por Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae ¢ Haemophilus influenzae. As
infecdes agudas sdo a causa mais comum de hospitalizacdo nos primeiros trés anos de
vida. As infe¢des bacterianas do sangue (septicémias) sdo exacerbadas pelo efeito de
auto-esplenectomia, visto que o bago perde a capacidade de funcionar como um tecido

linfoide secundario para eliminar os microrganismos do sangue (Keohane et al., 2016).

As crises hemoliticas sao manifestacoes clinicas comuns na anemia falciforme. Estas
crises surgem devido a aceleragdo subita do processo hemolitico e diminui¢do da Hb,
acompanhados de um aumento de reticuldcitos e de ictericia (Greer et al., 2018;

Hoftfbrand et al., 2016; Keohane et al., 2016).

As crises aplasticas sdo crises em que a medula dssea ¢ suprimida temporariamente. Estas
crises caracterizam-se por uma queda abrupta de Hb e de reticuldcitos, devido a infe¢ao
por Parvovirus ou por deficiéncia de acido folico (Hoftbrand et al., 2016). A maioria das
crises aplasticas sdo de curta duracdo e ndo requerem terapia, porém, caso a anemia seja
grave e a medula O0ssea permaneca aplastica, serd necessario recorrer a transfusdo

(Keohane et al., 2016).
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O risco de ocorrer um acidente vascular cerebral (AVC) ¢ de 10% nos primeiros 20 anos
de vida, com um pico de incidéncia entre os 4 e 8 anos de idade. A maioria destes AVCs
¢ de natureza isquémica, enquanto o AVC hemorréagico representa menos de 10% do total
dos AVCs que ocorrem (Tebbi et al., 2022). Os fatores de risco incluem o gendtipo
homozigoético HbSS, ataques isquémicos transitorios prévios, baixas concentragcdes de
Hb, elevadas contagens de leucdcitos, aumento da pressdo arterial sistolica e STA prévia

(Mangla et al., 2023).

Poderao ainda ocorrer AVCs, bem como ulceras na parte inferior das pernas, devido a
estase vascular. Na infancia, o baco pode sofrer esplenomegalia. A hipertensao pulmonar
¢ comum. Retinopatia proliferativa, priapismo, danos no figado e no rim sdo

complicagdes que também podem ocorrer na anemia falciforme (Hoffbrand et al., 2016).
1.4. Impacto na satde oral

Existem diferentes manifestagdes orais da anemia falciforme. No entanto, a maioria ndo
¢ especifica da doenga, podendo também ser observada noutras hemoglobinopatias. Uma
das manifestacdes mais comuns desta patologia na cavidade oral ¢ uma consequéncia da
anemia hemolitica cronica, que pode apresentar-se na cavidade oral como palidez e
ictericia da membrana mucosa. Embora a maioria dos pacientes apresente uma palidez
generalizada de toda a mucosa da cavidade oral, alguns locais, como a gengiva e a mucosa
bucal e labial, sdo mais percetiveis do que outros (Kawar et al., 2018; Soualem et al.,

2022).
1.4.1. Alteracdes na erupcio dentaria e anomalias dentarias

Foi observado atraso na erup¢do dentaria em criangas e adolescentes com anemia
falciforme (Lopes et al., 2018). Encontrou-se um risco 1,7% maior de atraso na erupg¢ao
dentaria em criangas com anemia falciforme comparativamente com a populagdo
saudavel (Mendes et al., 2011). O estudo de Pashine et al. (2020) sugeriu que este atraso
na erup¢do dentaria pode ser uma consequéncia da perturbacdo na formagdo dssea e
padrao de reabsor¢do ou pode ser atribuida a distarbios sistémicos e hiperplasia da medula

Ossea.

Os doentes com anemia falciforme parecem estar em maior risco de mé oclusao dentéria
e anomalias esqueléticas. A ma oclusdo pode levar a disturbios mastigatorios, de
degluticdo, fonagdo e respiratorios, afetando a autoestima e a qualidade de vida dos

pacientes (Mulimani et al., 2019).
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Alguns estudos relataram anomalias dentarias em criangas e adolescentes com anemia
falciforme, incluindo: hipoplasia do esmalte, hipomineralizagdo do esmalte e dentina e
hipercementose (Kavanagh et al., 2022; Kawar et al., 2018; Pithon, 2011). Estas
alteracdes ndo sdao patognomonicas para a anemia falciforme, tendo também sido
observadas noutras doencgas cronicas. A amelogénese ¢ um processo altamente regulado
que pode ser influenciado por condigdes patoldgicas como febre, infecdo, alteragcdes na

saturacao de oxigénio ou antibioticos (Lopes et al., 2018).

1.4.2. Problemas periodontais e infe¢oes orais

Haé pouca informagdo disponivel sobre a doenca periodontal sendo que, apesar de ser
relatada uma grande incidéncia em pacientes com anemia falciforme, os resultados sao
inconclusivos quanto a existéncia de uma associagao (Soualem et al., 2022). No entanto,
parece existir esta associacao pelo facto de a densidade do osso trabecular ser reduzida
pela patologia nos individuos heterozigéticos, tornando-os mais suscetiveis as

consequéncias da periodontite (Carvalho et al., 2016).

A infecdo ¢ o evento desencadeante mais comum de periodontite nos pacientes com
anemia falciforme, podendo esta infe¢do conduzir a posterior agravamento da
periodontite. Portanto, qualquer infecdo dentaria deve ser eliminada e prevenida,

especialmente nesses pacientes (Eleftherou et al., 2021).

As infegdes dentarias podem desencadear uma crise vaso-oclusiva, levando a uma maior
probabilidade de o paciente necessitar de internamento hospitalar adicional para lidar com

as complicacdes correlacionadas (Eleftherou et al., 2021; Mulimani et al., 2019).

1.4.3. Necessidade de um acompanhamento dentario regular

Individuos com anemia falciforme relataram dificuldade de acesso as consultas dentarias
primarias devido a recusa de alguns dentistas em tratar estes pacientes pelo receio das

complica¢des (Mulimani et al., 2019).

Além disso, a negligéncia com a saude oral ¢ comum nestes pacientes pois encontram-se
focados nos seus problemas de saude geral. Pessoas de familias de baixo nivel

socioecondmico procuram com menos frequéncia cuidados de satde oral, uma vez que o
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seu rendimento pode ser uma barreira no acesso aos servicos dentarios (Eleftherou et al.,

2021; Mulimani et al., 2019).

Os cuidados dentarios preventivos e os procedimentos dentarios nao invasivos devem ser
o foco principal nos pacientes com anemia falciforme, de modo a evitar possiveis

complicacdes subsequentes.

1.5. Estratégias de tratamento odontologico
1.5.1. Diagnéstico precoce e avaliacao dentaria

O tratamento odontoldgico deve ser realizado com uma detalhada anamnese e um exame
clinico minucioso, exigindo um planeamento cuidadoso. Além disso, € necessario avaliar
o histoérico da doenga e as suas implicagdes, assim como a tolerancia a intervengoes
cirtirgicas e o estado fisico e emocional, para evitar situagdes de stresse e desconforto.
Os portadores desta doenca apresentam fases de colapsos agudos que acontecem por
obstrucdo dos vasos sanguineos de pequeno calibre. Deste modo, esta ¢ uma doenca

sistémica que pode danificar numerosos 6rgaos e sistemas (Kavanagh et al., 2022).

Algumas alteragdes radiograficas nos maxilares de criangas podem ser indicadoras de
anemia falciforme, seja de forma isolada ou combinada. Estas alteracdes podem incluir a
redu¢@o no numero de trabéculas dsseas, trabéculas dsseas remanescentes com aparéncia
grosseira e claramente definidas ou, ocasionalmente, trabéculas Osseas horizontais
proeminentes entre os dentes, que conferem um aspeto semelhante a uma escada

(Menezes, 2013).

1.5.2. Abordagens ao tratamento das complicagoes orais

A intervencao odontoldgica para pacientes portadores de anemia falciforme deve ser
evitada durante a fase aguda da doenca, a ndo ser procedimentos paliativos ou
emergéncias, com o intuito de diminuir a dor e o risco de infe¢do. Em consultas de
ambulatorio recomenda-se que sejam realizados procedimentos de curta duragdo,
preferencialmente no periodo da manha, quando o paciente se encontra mais descansado,

de modo a evitar situagdes de stresse e tensao emocional (Kavanagh et al., 2022).

O tratamento de uma infe¢do dentaria aguda pode incluir incisdo, drenagem e antibidticos

intramusculares ou intravenosos (Kawar et al., 2018). Para além disso, os doentes com
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anemia falciforme geralmente necessitam de hospitalizagdo para controlo da dor,

hidratagdo e monitorizagdo do doente (Eleftherou et al., 2021).

Nao esta claro na literatura que pacientes e procedimentos odontoldgicos precisam de
profilaxia antibiotica, qual o antibiotico que deve ser prescrito € por quanto tempo.
Portanto, sugere-se uma consulta com um hematologista para avaliar riscos, beneficios e
adesdo do paciente (Eleftherou et al., 2021). A cobertura antibidtica ¢ necessaria quando
o paciente for submetido a procedimentos cirurgicos orais que envolvam sangramento
que pode causar bacteremia e subsequente infe¢ao que pode desencadear uma crise (Silva
etal., 2018). O fArmaco de escolha em pacientes ndo alérgicos ¢ a penicilina e a hidratagdo

adequada deve ser assegurada durante a cirurgia e no pos-operatorio (Little et al., 2018).

As politicas publicas de satide devem proporcionar o acesso ao tratamento ortodontico
para pacientes com anemia falciforme, a fim de adotar medidas para mitigar os seus
problemas oclusais (Alves e Luna et al., 2014). Embora o tratamento ortoddntico em
criangas e adolescentes com anemia falciforme nao seja contraindicado (Mulimani et al.,
2019), deve-se levar em conta que certas formas de terapia ortodontica (separadores,
miniplacas ortodonticas, etc.) podem levar a sangramento e desencadear infegoes
bacterianas. Procedimentos ortoddnticos que induzam bacteremia devem ser evitados. Se
ndo for possivel evitar hemorragias, recomenda-se a profilaxia antibidtica antes destes
procedimentos (Pithon, 2011). A extracdo de dentes assintomadticos deve ser evitada e
pode ser efetuada quando ndo héa outra forma de fornecer tratamento ortodontico
adequado (Pithon, 2011). Além disso, os aparelhos ortodonticos ndo devem provocar
irritacdo dos tecidos moles (Kavanagh et al., 2022). Devem ser utilizados aparelhos extra-

orais em vez de extragdes, mini-implantes ou cirurgias ortognaticas (Pithon, 2011).

Se a polpa estiver envolvida, a técnica de pulpotomia vital deve ser preferida em dentes
vitais, enquanto a pulpectomia deve ser utilizada em dentes nao vitais (Kavanagh et al.,
2022). A realizagdo de um tratamento de canal insatisfatério pode precipitar uma crise
vaso-oclusiva por causa da inflamagao. Neste caso, a extragdo deve ser considerada para
eliminar a possibilidade de falha da terapéutica planeada. A restauracdo dos dentes
hipomineralizados ¢ mais bem conseguida com coroas de ago inoxidavel do que com

restauragdes intracoronais por serem mais duradouras (Eleftherou et al., 2021).

1.5.3. Gestiao da dor e tratamentos preventivos
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O tratamento de pacientes com anemia falciforme requer um acompanhamento mais
rigoroso, comunicagao regular com os médicos e maior atencdo a prevengdo. As medidas
preventivas incluem instrugdes de higiene oral, aconselhamento dietético, terapias com
flor, colocagdo de selantes de fossas e fissuras, visitas frequentes ao dentista,
aconselhamento preventivo e cuidados dentarios continuos até a idade adulta (Kawar et

al., 2018).

A dor dentaria em criangas pode ser controlada com paracetamol e anti-inflamatorios nao
esterdides (AINEs) (Eleftherou et al., 2021; Yawn et al., 2014). Devem ser evitadas doses
elevadas de salicilatos devido ao efeito "acido" que pode desencadear uma crise (Little et
al., 2018). Além disso, a aspirina ndo ¢ recomendada pois pode levar ao aumento da
hemorragia, acidose e supressao da medula ossea (Eleftherou et al., 2021; Yawn et al.,

2014).

No tratamento da dor pds-operatoria, certos medicamentos devem ser tomados com
cuidado. Os anti-inflamatorios esteroides sdo contraindicados devido ao risco de
desencadear patologias graves. A combinacao de paracetamol e codeina ¢ a melhor

solucdo analgésica para estes pacientes (Chekroun et al., 2019).

O uso de morfina e analgésicos derivados também ¢ possivel (buprenorfina, fentanil,
hidromorfona, nalbufina, oxicodona e petidina). Estes analgésicos centrais sdo reservados
para dores intensas que muitas vezes requerem hospitalizagdao. O uso de morfina em casa

¢ contraindicado, pelo risco de overdose e morte (Soualem et al., 2022).

Por causa da associacdo de diminui¢do da circulacdo sanguinea e vasoconstri¢ao devido
ao frio, o uso de bolsa de gelo (frio) ¢ contraindicado no pds-operatorio, pois aumentaria

as hipoteses de ocorréncia de flebite (Chekroun et al., 2019).

1.5.4. Colaboraciao interdisciplinar nos cuidados

O médico-dentista, como parte de um grupo interdisciplinar e multiprofissional,
desempenha um papel importante desde o diagnostico e tratamento da anemia falciforme,
até a manutencao da saude por implementacao de medidas de educagdo a pessoa com a
doenca e a sua familia, uma vez que as condi¢gdes de saude oral podem causar grande
impacto na saude geral e na qualidade de vida dos individuos com esta doenga (Silva et

al., 2018).

10
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2. Metodologia
Foi estabelecido um protocolo de pesquisa de acordo com o modelo Joanna Briggs
Institute (JBI) (Jordan et al., 2019; Pearson et al., 2005; Pearson et al., 2012), que levou

a formulagdo da seguinte pergunta: Qual o impacto da anemia falciforme na cavidade oral

e nos tratamentos odontolégicos? Assim, o acronimo PICO encontra-se descrito na Tabela

1.

Tabela 1

Estratégia PICO (Population, Intervention, Comparison, Outcome)

Population  Pacientes com anemia falciforme

Intervention ManifestagOes orais ou doengas relacionadas com anemia falciforme

Comparison  Pacientes sem anemia falciforme ou sem manifestagdes orais

Outcome Impacto nos resultados do tratamento dentario e estado da satude oral

Para a elaboracdo da presente revisdo integrativa foi efetuada uma pesquisa bibliografica
nas bases de dados PubMed, ScienceDirect, CINAHL Plus (via EBSCO host), Web of
Science e Google Scholar com o objetivo de encontrar estudos que relacionem a anemia
falciforme com alteracdes na cavidade oral. A pesquisa foi efetuada utilizando as
seguintes palavras-chave: “sickle cell disease”, “anemia falciforme”, “oral health”, “oral

cavity”, “dental health”, “stomatology”, “dental care”, “dental treatment” e “medical-

dental management” com recurso aos operadores booleanos “AND” e “OR”.

Os artigos foram selecionados através do Rayyan apds serem recuperados das bases de
dados mencionadas. Para a revisdo final foram utilizados os itens identificados nos
relatorios elaborados para orientagdo de revisdes sistematicas e extensao de meta-analises

(PRISMA-ScR). Este protocolo foi registado no OSF (https://osf.io/uwtch/).

2.1. Critérios de inclusio e exclusao

Critérios de inclusdo: estudos que abordem o tema desta tese efetuados em humanos;

artigos em inglés, francés ou portugués.

Critérios de exclusdo: artigos que apos a leitura do resumo nao apresentavam conteudo

cientifico relevante para esta revisao e artigos em animais.

11
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2.2. Estratégia de pesquisa

A estratégia de pesquisa foi planeada por dois revisores e revisada por um terceiro revisor

considerando a Peer Review of Electronic Search Strategies (PRESS) checklist

(McGowan et al., 2016).

Nesta revisdo integrativa a pesquisa foi realizada nas bases de dados: PubMed,

ScienceDirect, CINAHL Plus (via EBSCO host), Web of Science e Google Scholar. Foi

implementada a estratégia de pesquisa recomendada por JBI.

Uma pesquisa preliminar realizada permitiu a identificacdo das palavras-chave usadas nas

publicacdes sobre este tema. Isto permitiu o desenvolvimento da estratégia de pesquisa

para cada base de dados (Tabela 2). Esta pesquisa foi realizada a 25 fevereiro 2025.

A lista de bibliografia de todos os artigos incluidos foi revista para a possibilidade de

inclusdo de artigos adicionais.

Tabela 2

Estratégia de pesquisa bibliogrdfica

Base de Combinacio das palavras-chave Nimero
dados de artigos
PubMed ("sickle cell disease"[All Fields] OR "anemia falciforme"[All Fields]) 4
AND ("Oral Health"[MeSH Terms] OR "oral cavity"[All Fields] OR
"dental health"[All Fields] OR "stomatology"[All Fields]) AND
("Dental Care"[MeSH Terms] OR "dental treatment"[All Fields] OR
"medical-dental management"[All Fields])
Science ("sickle cell disease"[All Fields] OR "anemia falciforme"[All Fields]) 25
Direct AND ("Oral Health"[MeSH Terms] OR "oral cavity"[All Fields] OR
"dental health"[All Fields] OR "stomatology"[All Fields]) AND
("Dental Care"[MeSH Terms] OR "dental treatment"[All Fields] OR
"medical-dental management"[All Fields])
CINAHL TI sickle cell disease OR AB sickle cell disease OR SU sickle cell 7
Plus (via disease OR TI anemia falciforme OR AB anemia falciforme OR SU
EBSCO anemia falciforme AND TI dental care OR AB dental care OR SU
host) dental care OR TI dental treatment OR AB dental treatment OR SU
dental treatment OR TI medical-dental management OR AB medical-
dental management OR SU medical-dental management AND TI oral
health OR AB oral health OR SU oral health OR TI oral cavity OR
AB oral cavity OR SU oral cavity OR TI dental health OR AB dental
health OR SU dental health OR TI stomatology OR AB stomatology
OR SU stomatology
Web of ("sickle cell disease" OR "anemia falciforme") AND ("Oral Health" 7
Science OR "oral cavity" OR "dental health" OR "stomatology") AND
("Dental Care" OR "dental treatment" OR "medical-dental
management")
Google ("sickle cell disease" OR "anemia falciforme") AND ("Oral Health" 1090
Scholar OR "oral cavity" OR "dental health" OR "stomatology") AND

("Dental Care" OR "dental treatment" OR "medical-dental
management")

12
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Ap0s a pesquisa, os artigos identificados foram depositados no programa ENDNOTE. Os
resultados da pesquisa eletronica foram exportados para o Rayyan® (Ouzzani et al., 2016)
e os duplicados eliminados. O desenvolvedor do software ¢ a Rayyan Systems Inc. de
Cambridge, MA, EUA. Nao foi utilizado software baseado em IA para selecionar os
artigos. O software Rayyan foi utilizado como ferramenta de suporte, apenas para reunir
todos os artigos que se encontram nas diferentes bases de dados acima descritas e

identificar duplicados.

2.3. Selecao, analise e apresentacao dos estudos

Dois revisores, independentemente, fizeram a recolha de dados dos artigos para decidir a
sua inclusdo nesta revisao integrativa. Duvidas e conflitos foram discutidos com um
terceiro revisor de acordo com o Peer Review of the Electronic Search Strategies (PRESS)
checklist (McGowan et al., 2016).

A analise de cada artigo a incluir nesta revisao, foi efetuada primeiramente através da
leitura do titulo e resumo e, numa segunda fase pela leitura integral de cada artigo. Esta

metodologia € representada no Fluxograma Prisma (Figura 2).

Na primeira fase foram aplicados os filtros na pesquisa efetuada e artigos completos
disponiveis online, resultando num total de 1133 artigos. Destes foram identificados e
eliminados 293 duplicados. Nos 840 artigos obtidos realizou-se uma triagem inicial
somente pela leitura do titulo e resumo que levou a exclusdo de 815. Um total de 25
artigos foram selecionados para leitura integral, tendo sido eliminados 14 por ndo estar
disponivel o artigo completo. No final deste processo de selecao, foram encontrados 11

artigos, que foram incluidos nesta revisao integrativa (Figura 2).

13
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Figura 2

Representagdo grdfica do diagrama PRISMA (adaptado de PRISMA 2000 flow diagram (Page
et. al, 2021)).
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2.4. Analise da qualidade metodologica e do risco de enviesamento

A qualidade metodologica dos estudos incluidos nesta revisao foi avaliada utilizando a
ferramenta JBI (Barker et al., 2023). A ferramenta JBI utiliza 4 dominios, cada um dos
quais pode ter entre 8 e 11 perguntas.

Os 4 dominios avaliados na ferramenta JBI sdo os seguintes:

1. Viés relacionado com a selecdo ¢ a atribuicao

2. Viés relacionado com a administra¢ao da intervencao/exposicao

3. Viés relacionado com a avaliagdo, detecao e medicao do resultado

4. Viés relacionado com a retengdo de participantes

A ferramenta JBI foi desenvolvida com o objetivo de avaliar a qualidade metodolodgica

dos estudos cientificos utilizados em revisdes sistematicas e integrativas, garantindo a
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fiabilidade e a validade da evidéncia. E constituida por listas de verificagdo especificas
adaptadas a diferentes desenhos de estudo, tais como estudos qualitativos, estudos
quantitativos (coorte, caso-controlo, ensaios clinicos, entre outros), estudos de métodos
mistos e relatos de caso. Estas listas de verificagao orientam o processo de avaliacao
critica, ajudando a identificar potenciais riscos de enviesamento e a selecionar evidéncias
robustas para a pratica clinica. Desta forma, a ferramenta JBI contribui significativamente
para o refor¢o da pratica baseada na evidéncia no dominio dos cuidados de saude. Esta
ferramenta incorpora algoritmos logicos que ligam diretamente as respostas as perguntas
de sinalizagdo a avaliacdes padronizadas, facilitando uma aplicacdo sistemadtica,
reprodutivel e transparente do instrumento. Estas respostas sdo processadas por uma
logica interna, que conduz a uma classificagdo do risco de enviesamento em cada
dominio. As apreciagdes possiveis sdo: baixo risco de enviesamento; risco moderado e
alto risco de enviesamento. A sintese final segue estas regras: Se todos os dominios
apresentarem baixo risco, o risco global serd baixo risco de enviesamento; se houver pelo
menos um dominio com algumas preocupacdes, o risco global serd algumas
preocupacoes; se um unico dominio apresentar alto risco ou se houver varios dominios

com algumas preocupagdes, o risco global serd alto risco de enviesamento.
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III. RESULTADOS
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Foram incluidos 11 artigos, sendo 8 estudos transversais, 1 estudo de coorte e 2 estudos

de caso-controlo (Tabelas 3 ¢ 4).

Tabela 3

Informagoes gerais dos estudos incluidos

Autor (ano) Titulo Tipo de Revista
Estudo
Makolo et al. Dental tissues of sickle cell anemia and its impact on the EC Hematology
(2024) quality of life related to oral health.
Ahmad et al The association between dental caries and salivary ECC Cureus
(2024) buffering capacity in Syrian patients diagnosed with
sickle cell disease.
Tongu¢ et al. Investigation of the relationship between periodontal and ECC Cytokine
(2022) systemic inflammation in children with sickle cell
disease: A case-control study.

Minja et al. Dental Caries in Children with Sickle Cell Disease and ET Pediatric health,
(2024) Its Association with the Use of Hydroxyurea and medicine and

Penicillin Prophylaxis in Dar Es Salaam. therapeutics
Sari et al.  Association between periodontal inflamed surface area ET Archives  of  Oral
(2022) and serum acute phase biomarkers in patients with sickle Biology

cell anemia.
Kowe et al Oral Health Status of Children with sickle Cells in ET Romanian Journal of
(2022) Kinshasa Oral Rehabilitation
Davidopoulou Aggravated Dental and Periodontal Status in Patients ET The  journal of
et al. (2021) with Sickle Cell Disease and Its Association with Serum contemporary dental
Ferritin. practice
Pashine et al. Craniofacial and occlusal features of children with sickle ET European Archives of
(2020) cell disease compared to normal standards: a clinical and Paediatric Dentistry
radiographic study of 50 paediatric patients.
Kalbassi et al. Comparative evaluation of oral and dento-maxillofacial ET Hematology
(2018) manifestation of patients with sickle cell diseases and
beta thalassemia major.

Brandio et al. Association between sickle cell disease and the oral ET BMC oral health
(2018) health condition of children and adolescents.
Basyouni et al. Malocclusion and craniofacial characteristics in Saudi ET Saudi  Journal  of

(2018)

adolescents with sickle cell disease.

Medicine & Medical
Sciences

EC: estudo coorte; ECC: estudo caso-controlo; ET: estudo transversal

Os resultados dos artigos selecionados encontram-se descritos na Tabela 4. As amostras

dos estudos apresentam valores bastante discrepantes com valores variando entre 37

(Davidopoulou et al., 2021) e 341 (Ahmad et al., 2024) pacientes com anemia falciforme.
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Tabela 4
Caracteristicas gerais dos estudos incluidos
Autor Amostra Resultados
(ano) (Np/Nc¢)
[Idade]
Makolo etal. 68/ 86 - Indice CPOD de 2,9 no grupo com anemia falciforme comparativamente com 1,2 no grupo controlo.
(2024) [6 —64] - Associacdo significativa entre cérie e impacto negativo na qualidade de vida dos pacientes com anemia falciforme.
Ahmad et al. 341/411 - Indice CPOD médio de 6,39 no grupo com anemia falciforme em comparagio com 5,20 no grupo controlo.
(2024) [20 —50] - Capacidade tampao salivar significativamente mais baixa no grupo com anemia falciforme que no grupo controlo (6.47 vs 6.88,
p=0,022)
Tongug et al. 43/43 - A maioria dos participantes dos grupos com anemia falciforme (n=38, 88,4%) e controlo (n=37, 86%) apresentou sangramento
(2022) [5-17] gengival, edema e inflamagao, tendo sido diagnosticados com gengivite. Nao houve nenhum participante em ambos os grupos com
diagnéstico de periodontite.
- Os parametros periodontais ndo foram significativamente diferentes entre os dois grupos (p > 0,05).
- As taxas de fluxo salivar dos dois grupos também foram semelhantes (p > 0,05).
Minja et al. 77/16 - Atraso na erupg¢ao dentaria (3 dentes ainda nao tinham erupcionado no grupo com anemia falciforme).
(2024) [2,5-5] - Menor prevaléncia de carie no grupo com anemia falciforme (2%) do que no grupo controlo (6,6%).
Sari et al. 80/80 - No grupo com anemia falciforme, a presenca de periodontite foi mais frequente do que a satde periodontal (p < 0,001).
(2022) [18 —59] - Todos os registos clinicos periodontais e os valores de area de superficie inflamada periodontal foram maiores no grupo com anemia

falciforme comparativamente com o grupo controlo (p < 0,001).

CPOD: Dentes cariados, perdidos ou obturados; N/A: ndo aplicavel; Nc: Numero de controlos; Np: Numero de pacientes com anemia falciforme.
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Tabela 4
Caracteristicas gerais dos estudos incluidos (Continuagdo)
Autor /Ano Amostra Resultados
(Np/Nc)
[Idade]
Kowe et al. (2022) 194/ N/A - A prevaléncia de cérie dentdria nos pacientes com anemia falciforme foi de 58,8% com um indice CPOD médio de 2,39 +
2-17] 3,12 enquanto 73,2% apresentaram inflamagdo gengival moderada.
- O indice médio de placa foi de 1,46 = 0,89.
- 14,4% apresentavam anomalias dentdrias hipoplasicas, 7,2% glossite e 1,5% tinham fraturas dos dentes anteriores.
Davidopoulou et al. 37/30 - 38% e 27% dos doentes com anemia falciforme apresentavam gengivite e periodontite, respetivamente. A proporgdo
(2021) N/A correspondente para os controlos foi de 10% para cada condigao.
- Os pacientes com anemia falciforme demonstraram um indice CPOD significativamente mais elevado (p = 0,003), que foi
refletido principalmente pelo aumento da atividade de cérie (p = 0,005) e pela elevada perda dentaria resultante da carie (p =
0,003).
Pashine et al. 50/50 - As criangas com anemia falciforme apresentaram atraso na erupgao dos dentes, tendéncia a relagdo molar de Classe II, com
(2020) [10— 18] aumento do apinhamento na regido anteroinferior, aumento da sobressaliéncia e mordida aberta quando comparadas as
criangas normais.
Kalbassi et al. 55/120 - Numero significativamente (p < 0,05) maior de dentes cariados em pacientes com anemia falciforme (6,10 + 3,620) em
(2018) N/A comparacdo com individuos saudaveis (2,33 £+ 1,221).

- Valor médio do CPOD significativamente aumentado em comparagdo com individuos saudaveis (p < 0,05).

CPOD: Dentes cariados, perdidos ou obturados; N/A: ndo aplicavel; Nc: Numero de controlos; Np: Numero de pacientes com anemia falciforme.
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Tabela 4
Caracteristicas gerais dos estudos incluidos (Continuagdo)
Autor /Ano Amostra Resultados
(Np/Nc¢)
[Idade]
Brandaoet 61/63 - Indice CPOD de 2,08 no grupo de anemia falciforme e 1,05 no grupo controlo.
al. (2018) . . - . L .
[5—18] - Presenga de sangramento gengival e calculo dentério, sem diferenca significativa entre grupos.

- Menor capacidade tampao salivar no grupo com anemia falciforme apesar de ndo haver diferencas no fluxo salivar entre os grupos.

Basyouni et 112/124  -34,8% dos pacientes com anemia falciforme apresentaram Classe II dos dentes caninos, 41% com sobressaliéncia aumentada, 15,2%

al. (2018) com sobremordida profunda ¢ 67% com mordida cruzada posterior. 27,4% do grupo controlo apresentaram Classe II canina, 22,5%

[12 - 18]
sobressaliéncia aumentada, 16,1% sobremordida profunda e 37,1% mordida cruzada posterior.

- Cerca de 38,4% (n = 43) dos pacientes com anemia falciforme apresentaram mordida aberta em comparagao com 19,3% (n = 24) dos

controlos (P = 0,001).

CPOD: Dentes cariados, perdidos ou obturados; N/A: ndo aplicavel; Nc: Numero de controlos; Np: Numero de pacientes com anemia falciforme.
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A Tabela 5 apresenta a avaliacdo do risco de viés dos estudos selecionados para esta

revisdo integrativa, de acordo com os critérios da ferramenta JBI.

Tabela 5

Avaliagdo metodologica dos artigos utilizando a ferramenta JBI

Estudos coorte (EC)
Autor (ano) Q1 Q2 Q3 Q4 Q5 Q6 Q7 Q8 Q9 Q10 Q11
Makolo et al. J’ J’ J’ \/' \/' \/' J’ . J’
(2024)
Estudos caso-controlo (ECC)
Author (year) | QI Q2 Q3 Q4 Q5 Q6 Q7 Q8 Q9 Q10
Ahmad et al. . . . .
o A A A v v
Tongugetal. | ./ Vv Vv Vv v Vv
(2022)
Estudos transversais (ET)
Author (year) | Q1 Q2 Q3 Q4 Q5 Q6 Q7 Q8
Minja et al. . . .
i i v v oY
Sari et al. J’ J’ J’ J’ J’
(2022)
Kowe et al. J’ J’ J’ J’ J’
(2022)
Davidopoulou
et al. (2021) \/- J \/- J J
Pashine et al. J’ J’ J’ J’ J’
(2020)
Kalbassi et al. J’ J’ J’ J’ J’
(2018)
Brandio et
al. (2018) \/- J \/- J J
Basyouni et v Vv v Vv Vv
al. (2018)

. ndo aplicavel

Relativamente ao estudo de coorte (Makolo et al. 2024), todos os critérios aplicaveis
foram cumpridos (8 em 8), demonstrando boa qualidade metodologica. Os critérios Q4,
Q5 e Q10 ndo foram relevantes para este desenho, o que limitou a avaliagdo a aspetos
especificos. Assim, o estudo apresenta um baixo risco de viés relacionado com a sele¢ao,

medic¢ao e relato de resultados.

Para os estudos de caso-controlo (Ahmad et al., 2024; Tongug et al., 2022), ambos
cumpriram todos os critérios relevantes (6 em 6). Os itens Q5, Q6, Q7 e Q9 ndo foram
aplicaveis nestes estudos. Portanto, dentro dos critérios avaliados, estes estudos também
demonstram boa qualidade metodologica e um baixo risco de viés, particularmente no
que diz respeito a definicdo de casos e controlos e a realizacdo de procedimentos

analiticos.
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Finalmente, todos os oito estudos transversais cumpriram integralmente os critérios
aplicaveis (5 em 5), enquanto os critérios Q3, Q5 e Q6 foram considerados ndo aplicaveis
a este desenho. Isto indica uma qualidade metodologica adequada em termos de descrigao
da populacao, definicao de objetivos e métodos de medig¢ao de resultados, minimizando

o risco de viés relevante dentro do ambito possivel para estudos transversais.

Em resumo, considerando apenas os critérios aplicaveis, os estudos de coorte, caso-
controlo e transversais incluidos demonstram boa adesdo aos padrdes metodoldgicos
recomendados, refletindo um baixo risco de viés nas areas avaliadas. No entanto, a ndo
aplicabilidade de alguns critérios limita a avaliagdo abrangente do risco de viés,
justificando uma interpretacdo cautelosa dos resultados e o reconhecimento das

limitagdes inerentes a cada desenho de estudo.
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IV. DISCUSSAO

A anemia falciforme ¢ uma doenga genética com transmissdo autossOmica recessiva
resultante da mutacao de substituicdo de uma timina por uma adenina no gene HBB
presente no cromossoma 11. Esta substitui¢ao provoca uma troca de acido glutdmico por
valina na posicao seis da cadeia -globina, levando a alteragdo da estrutura tridimensional
desta proteina que ¢ um dos componentes da Hb. Assim, forma-se HbS, uma hemoglobina
anormal. Com isto, ocorre uma alteracdo na morfologia do eritrocito, que passa de um

formato biconcavo para um formato de foice (Girgis et al., 2021).

O suprimento sanguineo que ocorre nestes pacientes podera ter consequéncias nefastas

para todo o corpo, sendo também afetada a cavidade oral (Hispagnol et al., 2020).

Nesta revisdo integrativa apenas os estudos de Minja et al. (2024) e Pashine et al. (2020)
relataram atraso na erupc¢ao dentéria. Este atraso na erupg¢ao dentaria pode estar associado

a hipoxia tecidual, disfun¢ao endocrina e deficiéncia nutricional.

Por outro lado, dos 11 estudos incluidos, as alteragdes do esmalte apenas foram relatadas
num dos estudos (Kowe et al., 2022). Estas alteragdes podem resultar de danos na
formacdo da matriz, durante o desenvolvimento do esmalte, levando a hipoplasia do
esmalte, ou a danos durante as fases de mineralizagdo e maturagdo que podem conduzir

a maior translucidez ou opacidade do esmalte.

Contudo, as manifestagdes orais mais comuns encontradas nos estudos selecionados
foram as doengas periodontais (gengivite e periodontite) e as caries. Nos estudos de
Tongug et al. (2022) e de Kalbassi e colaboradores (2018), a maioria dos participantes
apresentou inflamacao gengival e foi diagnosticada com gengivite. A gengivite ¢ a
inflamagdo gengival que ocorre em resposta a placa dentaria microbiana que se acumula
ao redor dos dentes. E clinicamente caracterizada por eritema, edema e sangramento na
margem gengival. Na gengivite, apenas o epitélio gengival e o tecido conjuntivo sao
afetados pela doenga sendo que ndo ocorre perda ossea alveolar. Os niveis de indice
gengival e sangramento foram ligeiramente, mas nao significativamente, mais altos entre
todo o grupo com anemia falciforme, bem como nos subgrupos de idade, em comparagado
com os grupos saudaveis. Os niveis de indice de placa dos grupos foram semelhantes

(Kalbassi et al., 2018; Tongug et al., 2022).
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Poucos estudos foram encontrados na literatura que investigam o estado de satde
periodontal de individuos com anemia falciforme, sendo os seus resultados pouco
concordantes (Brandao et al., 2018; Davidopoulou et al., 2021; Sari et al., 2022).
Enquanto dois dos estudos que avaliaram a periodontite sugeriram que pacientes com
anemia falciforme tinham maior prevaléncia desta doenga (Davidopoulou et al., 2021;
Sari et al., 2022), o outro ndo apoiou este resultado, relatando que ndo foram observadas
diferencas no sangramento gengival entre ambos os grupos (Brandao et al., 2018). A
razdo para essas diferengas pode ser a utilizacdo de diferentes critérios de doenca
periodontal em estudos realizados em diferentes populacdes e diferentes faixas etérias.
Além disso, os pacientes com anemia falciforme utilizam regularmente penicilina, dcido
folico, agente quelante e hidroxiureia de acordo com a gravidade da sua condicao clinica
médica. Os efeitos destes medicamentos na inflamagao periodontal também podem estar
envolvidos nessa diferenca. Por exemplo, a hidroxiureia ¢ uma terapéutica eficaz nos
doentes com anemia falciforme pois permite aumentar os niveis de HbF, para além de
outros efeitos benéficos como o aumento da hidratacdao dos eritrdcitos e uma diminuigao
da adesao dos eritrocitos ao endotélio vascular (Hsu & Fan-Hsu, 2020). Contudo, ha
estudos que relatam uma diminuicdo da fungdo salivar nos pacientes que usam esta
terapéutica, o que podera influenciar a incidéncia das manifestagdes (Brandao et al.,

2018).

O estudo de Davidopoulou et al. (2021) revelou um agravamento da saude dentéria e
periodontal em pacientes adultos com anemia falciforme (idade média superior a 40 anos)
em compara¢do com individuos saudaveis. Enquanto a maior ocorréncia de inflamagao
gengival esta de acordo com descobertas anteriores (Kalbassi et al., 2018), a maior
prevaléncia de periodontite demonstrada neste grupo de adultos de meia-idade com
anemia falciforme ¢ uma observacao nova. Esta descoberta significativa confirma
algumas indicagdes anteriores de comprometimento da saude periodontal em doentes com
anemia falciforme (Kalbassi et al., 2018). No entanto, a prevaléncia ou gravidade da
periodontite pode depender da idade das populagdes examinadas (Togug et al., 2022),
uma vez que ¢ provavelmente necessario mais tempo para que uma doenga cronica, como

a anemia falciforme e as comorbilidades, afete a condigdo periodontal.

Outro facto do estudo de Davidopoulou et al. (2021) ¢ o aumento do CPOD e das
pontuagdes de dentes cariados destes doentes com anemia falciforme. Descobertas

anteriores em criancas (Brandao et al., 2018) e adultos (Kalbassi et al., 2018), assim como
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em estudos mais recentes (Ahmad et al., 2024; Makolo et al., 2024), apoiam os resultados
deste estudo (Davidopoulou et al., 2021). Possivelmente, a idade dos participantes pode
explicar as discrepancias na incidéncia de caries reportadas, como sugerido anteriormente
também para a periodontite. Além disso, os médicos dentistas podem estar mais relutantes
em fornecer tratamento devido ao medo de complicagdes pds-operatorias em pacientes

com anemia falciforme (Mulimani et al., 2019).

Contrastando com estes resultados esta o estudo recente de Minja e sua equipa (2024),
que relatam uma menor prevaléncia de carie nos pacientes com anemia falciforme

comparativamente com o grupo controlo.

Ja em relacdo as alteracdes orofaciais, dois estudos (Basyouni et al., 2018; Pashine et al.,
2020) chegaram a conclusdes idénticas, onde individuos com anemia falciforme
apresentaram uma tendéncia a relacdo molar de Classe II e mordida aberta quando
comparados com individuos normais. O aumento da destrui¢do e redu¢do da vida 1til dos
glébulos vermelhos que ocorre em pacientes com anemia falciforme, leva a hiperplasia e
expansao da medula Ossea. Estas alteracdes na estrutura do osso podem levar ao
desenvolvimento de ma oclusao dentaria e outras alteragdes orofaciais (Eleftherou et al.,

2021).

Este artigo de revisdo integrativa destaca que as manifestacdes bucais mais comuns em
pacientes com anemia falciforme sdo a doenga periodontal e a carie. No entanto, os
estudos analisados apresentam resultados contraditorios quanto a prevaléncia e
severidade dessas condi¢des quando comparados a individuos saudaveis. A principal
inconsisténcia reside no facto de alguns estudos apontarem para uma maior incidéncia e
gravidade dos problemas orais, enquanto outros sugerem uma prevaléncia semelhante ou

mesmo inferior.
As principais hipdteses para justificar essas discrepancias, conforme discutido, sdo:

- Idade dos participantes: A idade parece ser um fator determinante. O artigo sugere que
a prevaléncia ou a gravidade da periodontite pode depender da idade das populagdes
examinadas, uma vez que uma doenga cronica como a anemia falciforme e as suas
comorbilidades demoram mais tempo a afetar a condigao periodontal4. O estudo de
Davidopoulou et al. (2021), que encontrou uma pior saude dentaria e periodontal, foi
realizado numa populacdo adulta com mais de 40 anos de idade. Em contraste, estudos

com criancas ¢ adolescentes mostram resultados menos consistentes.
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- Regimes de tratamento: Os tratamentos para a anemia falciforme, como a utilizagdo de
penicilina, acido fdlico, agentes quelantes e, especialmente, hidroxiureia, podem
influenciar os resultados. A hidroxiureia, embora eficaz no tratamento da doenca, pode
diminuir a fun¢do salivar. Em alguns estudos, foi observada uma menor capacidade de
tamponamento salivar em pacientes com anemia falciforme, o que pode aumentar o risco

de caries.

- Diferencas metodoldgicas: O artigo refere que a utilizagao de diferentes critérios para
diagnosticar a doenca periodontal em estudos efetuados em diferentes populacdes e

grupos etarios pode ser a causa das diferencas nos resultados.

Esta sintese demonstra que as inconsisténcias encontradas na literatura podem ser
atribuidas, em grande parte, a diferengas na idade dos pacientes e nos seus regimes de
tratamento, como o uso de hidroxiureia e antibidticos profilaticos, que modulam o

ambiente oral.

Apesar da qualidade metodoldgica geralmente boa observada nos estudos incluidos,
devem ser reconhecidas varias limitagdes relacionadas com o risco de viés. A avaliacao
restringiu-se aos critérios aplicéveis a cada desenho de estudo, o que significa que alguns
aspetos potencialmente relevantes ndo puderam ser avaliados devido a ndo aplicabilidade
de determinados critérios. Esta limitacdo reduz a abrangéncia da avaliagao do viés. No
estudo de coorte, a exclusdo de critérios como os procedimentos de acompanhamento ¢ a
analise estatistica limita a capacidade de avaliar plenamente os riscos relacionados com
o0 atrito ou o viés analitico. No caso dos estudos de caso-controlo, a auséncia de critérios
aplicaveis relacionados com o controlo da confusdo e o emparelhamento pode ignorar
potenciais vieses residuais de confusdo ou de selegdo. Do mesmo modo, no caso dos
estudos transversais, as limitagdes inerentes a conce¢do ¢ a auséncia de avaliacao de
alguns dominios de qualidade restringem a avaliagdo da causalidade e o controlo dos
fatores de confusdo, aumentando a possibilidade de vieses de informacao e de selecdo.
Por conseguinte, embora os estudos cumpram todos os critérios de qualidade aplicaveis,
o ambito restrito da avaliacdo e as limitagOes inerentes a concecdo salientam a
necessidade de uma interpretagdo cautelosa dos resultados devido a potenciais

enviesamentos ndo medidos.
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V. CONCLUSAO

A anemia falciforme ¢ uma doenca comum em todo o mundo, e as infecOes dentarias
podem desencadear crises dolorosas nos pacientes. Com a realizacdo desta revisao
integrativa ¢ possivel evidenciar a escassez de informagdes acerca da anemia falciforme

no ambito da medicina dentaria.

As manifesta¢des orais mais comumente encontradas sao a doenga periodontal e a carie,
mas os estudos encontrados apresentam resultados contraditorios no que diz respeito a
estas duas condi¢des, com estudos relatando uma maior incidéncia destas manifestagdes

e outros relatando uma menor incidéncia.

Avaliar a saude oral dos doentes com anemia falciforme € crucial, uma vez que a anemia
falciforme eleva o risco de carie dentaria e provoca alteracdo da composicao salivar. Além
disso, tal como demonstrado nesta revisdo integrativa, existe um maior nimero de casos
de doencas periodontais nestes pacientes, apesar de ndo estar provada uma associagdo

entre ambas as doengas.

Os cuidados dentarios preventivos e os procedimentos dentarios nao invasivos sao o foco
principal nos pacientes com anemia falciforme para evitar possiveis complicacdes

subsequentes.

Desta forma, quando ha a necessidade de realizar algum procedimento cirurgico na
cavidade oral, o médico-dentista devera solicitar exames sanguineos complementares a
fim de favorecer a seguranga do procedimento e do paciente. Além disso, a suscetibilidade
a infegOes deverd ser considerada e, assim, pode-se incluir a profilaxia antibidtica no

tratamento, com o objetivo de prevenir bacteremias e outras complicagdes.

Assim, a inclusdo da medicina dentaria no tratamento multidisciplinar dos pacientes com
anemia falciforme ¢ essencial para a prevencdo de crises agudas causadas por focos
infeciosos orais € na gestdo das manifestacdes orais decorrentes da propria doenca.
Portanto através de agdes de promogao, prevencdo e remocao de focos infeciosos, as
crises agudas podem ser revertidas ou minimizadas e as manifestagdes podem ser

controladas.
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A hidroxiureia ¢ o principal tratamento para a anemia falciforme e ajuda a reduzir os
sintomas da doenga. No entanto, pode ter um efeito negativo na saliva, e estudos

posteriores podem ajudar a elucidar o impacto da hidroxiureia na saliva e na saude oral

dos doentes com anemia falciforme.

Esta Dissertacdo esteve na base da elaboragdo de um artigo cientifico ja aceite para

publicacao:

Leal, F., Guimaraes, M. 1., Natbeth, A., & Cardoso, I. L. (2025). Sickle cell anemia and
its impact on the oral cavity - Integrative review. International Arab Journal of Dentistry.

Aceite para publicacao
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