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Sumario

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida ¢ uma lesdo infeciosa letal causada pelo
Virus da Imunodeficiéncia Humana, que afeta principalmente linfécitos T CD4',
levando a uma imunossupressao progressiva € consequentes infegcdes oportunistas
graves. Os doentes com Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida ndo morrem portanto
da infegdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana em si, mas sim devido as infe¢des

oportunistas.

A maior parte dos casos de infegdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana em
criangas ocorre por transmissao vertical, durante o nascimento. A supressao do Virus da
Imunodeficiéncia Humana ¢é possivel através do Tratamento Antirretroviral Altamente
Ativo. A combinagdo de 3 ou mais antirretrovirais ndo cura a infe¢do pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana mas controla a replicagdo viral, fortalecendo o sistema

imunitario.

Estima-se que cerca de 33 milhdes de pessoas estejam infetadas pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana em todo o mundo, das quais 3,3 milhdes sdo criancas com

idade inferior a 15 anos.

As lesdes orais nos tecidos moles aparecem frequentemente como 0s primeiros sinais
clinicos da infecdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana em criancas e incluem:
candidiase oral, virus do herpes simplex, eritema gengival linear, hipertrofia das

paroétidas e ulceras aftosas.



Abstract

The Acquired Immunodeficiency Syndrome is a lethal infectious lesion caused by the
Human Immunodeficiency Virus, which primarily affects CD4" T lymphocytes, leading
to a progressive immunosuppression and consequent severe opportunistic infections.
Acquired Immunodeficiency Syndrome patients do not die due to Human

Immunodeficiency Virus infection itself, but rather to opportunistic infections.

Most cases of Human Immunodeficiency Virus infection in children occur during birth
by vertical transmission. The Human Immunodeficiency Virus suppression is possible
through the Highly Active Antiretroviral Treatment. The combination of 3 or more
antiretroviral drugs does not cure the Human Immunodeficiency Virus infection but

controls the viral replication, strengthening the immune system.

It is estimated that about 33 million people are infected by the Human
Immunodeficiency Virus worldwide, 3.3 million of which are children under 15 years

old.

Oral soft tissue lesions often appear as the first clinical signs of Human
Immunodeficiency Virus infection in children and include oral candidiasis, herpes
simplex virus, linear gingival erythema, hypertrophy of the parotid gland and aphthous

ulcers.
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INTRODUCAO

Os primeiros casos do que mais tarde viria a ser conhecida como Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) apareceram em 1981, maioritariamente em homens
homossexuais ou utilizadores de drogas injetaveis. Dois anos mais tarde, em 1983,

determinou-se que a SIDA era causada pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV).

O HIV ¢é um retrovirus que causa deficiéncia imunitaria em humanos. Pode ser
transmitido de uma pessoa infetada para uma pessoa ndo infetada através de relagoes
sexuais ou partilha de instrumentos utilizados para a injecao de drogas. A infe¢ao pode
também ocorrer durante o contato com sangue de uma pessoa infetada pelo HIV, como
transfusdes ou exposi¢des acidentais. Em criangas, o HIV também pode ser transmitido

durante a gravidez, parto e nascimento ou durante a amamentagao.

A supressdo da replicacdo viral do HIV ¢ atualmente possivel através do Tratamento
Antirretroviral Altamente Ativo (HAART) e consiste na combinacdo de 3 ou mais

antirretrovirais.

Os sintomas do HIV e respetivas infe¢des associadas sdo frequentemente observadas na
cavidade oral. LesOes orais comuns que normalmente causam poucos problemas podem
manifestar-se de forma exagerada ou dificeis de tratar em pessoas infetadas pelo HIV.
Estas lesdes orais podem também indicar alteracdes significativas na evolugdo da

doenca.

Algumas das lesOes orais associadas ao HIV pediatrico incluem a candidiase oral, a
queilite angular, o virus do herpes simplex, o eritema gengival linear, a hipertrofia das

paroétidas e as tlceras aftosas.

O autor desta monografia, intitulada como “Virus da Imunodeficiéncia Humana em
Odontopediatria”, optou pela escolha do tema com o objetivo de aprofundar
conhecimentos na area da Medicina Dentdria, relativamente ao diagndstico e tratamento
das lesdes orais que se podem manifestar em pacientes pediatricos infetados pelo HIV e

a importancia do Médico Dentista no diagndstico precoce e controlo da evolucdo da
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doenca.

O autor teve como principal motivagdo para a escolha do tema a vontade de desenvolver
um projeto na area da Odontopediatria que ndo tivesse ainda sido falado ou publicado

na Universidade Fernando Pessoa.

A presente monografia foi realizada através de uma revisao bibliografica com base em
artigos publicados em diversas bases de dados nos ultimos 10 anos, tendo sido também

utilizados outros artigos com informagao relevante.
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DESENVOLVIMENTO

Materiais e Métodos

A pesquisa bibliografica foi feita com base em artigos cientificos publicados nos
ultimos 10 anos nas bases de dados da B-on e PubMed, com recurso as palavras-chave
“HIV”; “oral lesions”; “pediatric dentistry” e “HAART”. Foram também utilizados para
a pesquisa alguns artigos de diferentes anos com informagdo relevante, bem como os
livros “Retroviroses Humanas HIV: AIDS”, “Patologia”; “Color Atlas of Oral Diseases
in Children and Adolescents” e “Differential Diagnosis of Oral and Maxillofacial

Lesions”.

Foram encontrados 147 artigos, tendo sido selecionados 60 apos leitura do resumo, com
interesse significativo para a elaboracdo do trabalho. Os critérios de inclusdo utilizados
foram artigos cuja amostra era constituida por criancas infetadas pelo Virus da

Imunodeficiéncia Humana (HIV).

I. ETIOLOGIA E SUBTIPOS DO HIV

Em 1981 foram descritos os primeiros casos de Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (SIDA) em homossexuais masculinos nos Estados Unidos, seguindo-se
relatos da sindrome em hemofilicos, hemotransfundidos, utilizadores de drogas
endovenosas, criangas nascidas de maes infetadas e parceiros sexuais de individuos

infetados (Veronesi, Foccacia e Lomar, 1999; Barré-Sinoussi, 2010).

As primeiras suspeitas de que a SIDA fosse causada por um retrovirus apareceram em
1983, apos ter sido isolado um virus com atividade de transcriptase reversa a partir de
um linfonodo - ganglio linfatico, de um paciente com linfadenopatia persistente e de um
paciente com SIDA. Demonstrou-se posteriormente o estado de portador com a
existéncia do mesmo agente em individuos assintomaticos. O virus foi inicialmente
designado em Franca por Virus Associado a Linfadenopatia (LAV) e nos Estados

Unidos da América por Virus Linfotropico da célula Humana-III (HTLV-III) e Virus
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Relacionado com a SIDA (ARV), sendo atualmente designado como Virus da
Imunodeficiéncia Humana-1 (HIV-1 ), (Veronesi, Foccacia e Lomar, 1999; Barré-

Sinoussi, 2010).

Em 1986 verificou-se a existéncia de um outro virus em dois pacientes com SIDA na
Africa Ocidental com caracteristicas semelhantes ao HIV-1, tendo sido denominado

como HIV-2 (Veronesi, Foccacia e Lomar, 1999).

O HIV-1 pertence a familia dos retrovirus, mais especificamente a subfamilia dos

lentivirus (Rubin et alii., 2006).

O HIV ¢ entdo um retrovirus, ou seja, com genoma acido ribonucleico (RNA), que
através da enzima DNA-polimerase RNA-dependente - transcriptase reversa, tem a
capacidade de copiar o genoma de RNA numa dupla fila de acido desoxirribonucleico
(DNA) e integrar-se no genoma da célula hospedeira (Veronesi, Foccacia e Lomar,

1999).

O genoma do HIV ¢ constituido por matriz proteica com dois filamentos simples
idénticos de RNA no seu interior. A envolver a matriz existe uma bicamada
fosfolipidica derivada da membrana celular do hospedeiro, onde se encontram

glicoproteinas (gp) codificadas pelos virus - gp 120 e gp 41 (Rubin et alii., 2006).

Ao contrario de todos os retrovirus de replicagdo competente, que possuem os genes
gag, pol e env, responsaveis pela codificagdo de proteinas estrururais, o genoma do
HIV-1 contém ainda seis outros genes que codificam proteinas ndo-estruturais
envolvidas na regulacdo da replicacao viral: fat, rev, nef, vif, vpu e vpr (Veronesi,

Foccacia e Lomar, 1999).

A SIDA representa uma lesdo infeciosa letal que produz algumas manifestacoes
primarias e, maioritariamente, manifestagdes secundarias induzidas por uma
imunossupressao progressiva associada a infe¢des oportunistas, neoplasias secundarias

e manifestagdes neurologicas. Os casos de morte em pacientes com HIV ndo se devem
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portanto a infecdo pelo HIV em si, mas sim devido a estas infe¢des oportunistas (Wood

e Goaz, 1997; Ribeiro, Portela e Souza, 2002).

Inicialmente o HIV afeta células que tenham o antigénio de superficie CD4. Este
antigénio pode ser encontrado nos linfocitos T auxiliares - células T4, macrofagos,
mondcitos, células colorretais e, possivelmente, em algumas células cerebrais. A
progressdo da doenca deve-se a afinidade do HIV para células T4, promovendo a
atividade de células mediadoras de resposta imune, inicialmente localizadas nos tecidos
linféides. O HIV pode ser encontrado em nddulos linféides, sistema nervoso, sangue,
soro, urina, leite materno, saliva, lagrimas e secrecdes vaginais (Wood e Goaz, 1997;

Barré-Sinoussi, 2010).

Segundo Wood e Goaz (1997) existem trés principais vias de transmissdao do HIV:

¢ Contato sexual;

* Via sanguinea - utilizagdo de drogas intravenosas e profissionais de saude que
sofram ferimentos com instrumentos perfurantes/cortantes que estejam
contaminados com sangue do paciente infetado pelo HIV;

* Transmissao vertical - exposi¢do perinatal, parto e aleitamento.

Também pode ocorrer infecdo através de inseminagdo artificial e transplantacdo de

orgados (Wood e Goaz, 1997).

Os linfocitos CD4 e os fagocitos mononucleares sdo as células alvo especificas do HIV-
1, mas também ocorre infeccao de outras células como os linfocitos B, células da glia e

células epiteliais intestinais (Rubin et alii., 2006).

II. HIV PEDIATRICO

Os primeiros casos pediatricos de SIDA foram assinalados em 1982, apenas 1 ano apos

o primeiro caso em adultos. A maioria dos casos de infecdes pelo HIV em criangas
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ocorre por transmissdo vertical, durante o desenvolvimento fetal. O HIV foi detetado
tanto em tecido fetal como em fluido amniotico, indicando a passagem pela placenta do
virus ou de células infetadas. Outros momentos para a infecdo sdo o periodo intraparto,
durante o nascimento, € o periodo pos-parto, durante a amamentacao (Sefe, Callard e

Klein, 2007).

1. Epidemiologia

Estima-se que 34 milhdes de pessoas estejam infetadas pelo HIV em todo o mundo,
sendo 3,3 milhdes das quais criancas com idade inferior a 15 anos (Ramos-Gomez e

Folayan, 2013).

Em Portugal, o nimero de pessoas infetadas pelo HIV ronda as 42000, 1% das quais

corresponde a criancas com idade inferior a 15 anos (Direcao-Geral da Saude, 2013).

2. Imunopatogénese

A infegdo pelo HIV provoca uma deterioragdo progressiva do sistema imunitario que
leva a evolugdo para o quadro clinico final de SIDA. O virus pode atuar de forma direta
nas células infetadas ou de forma indireta nas células ndo infetadas.
A evolugdo para doenga ativa varia bastante entre pacientes pediatricos, podendo ser

lenta e gradual ou rapida (Veronesi, Foccacia e Lomar, 1999).

Comparando o sistema imunitdrio de um adulto e de uma crianga, existem grandes
diferencas, principalmente no que diz respeito a infecdo pelo HIV. No momento em que
sao infetadas verticalmente, as criangas tém ainda um sistema imunitario imaturo,
levando a um periodo de incubag¢do mais curto ¢ a manifestacdes mais agressivas do

virus (Rosendo et alii., 2011).



Virus da Imunodeficiéncia Humana em Odontopediatria

3. Diagnostico da Infecao pelo HIV

Praticamente a totalidade de criangas filhas de maes infetadas pelo HIV sdao igualmente
seropositivas a nascenca. Isto deve-se ao facto de haver passagem transplacentaria de
anticorpos IgG da mae para o feto, que permanecem detetaveis na crianca até aos 18
meses de idade, impedindo o correto diagnostico da infe¢do pelo HIV através de testes
sorologicos como Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA), western-blot,
imunofluorescéncia indirecta, radioimunoprecipitacdo e outros testes para a detecao de
anticorpos. Nestes casos, o diagndstico deve entdo ser feito preferencialmente através da

cultura viral (Veronesi, Foccacia e Lomar, 1999).

Tal ndo acontece em criancas filhas de maes seropositivas com idade superior a 18
meses ou criancas que foram expostas ao virus por outras vias, em que, tal como nos
adultos, a confirmac¢do da infecdo pelo virus pode ser feita pela cultura viral ou pela

detecao de antigénios e anticorpos para o HIV (Neville et alii., 2009).

Uma imunossupressdo profunda resultante da infecdo pelo HIV torna o paciente mais
suscetivel para o desenvolvimento de algumas infecdes oportunistas. As lesdes
manifestadas por estas infegdes ocorrem de formas diferentes em diferentes populagdes,

dependendo do acesso a cuidados médicos e dentarios (Domaneschi et alii, 2011).

Berentsen e Catapano (2001) agruparam as seguintes condi¢des como sugestivas de

uma possivel infegdo pelo HIV em pacientes pediatricos:

* Infecdes ou lesdes orais incomuns frequentes;

* Atraso no desenvolvimento neuroldgico apropriado para a idade;
* Atraso no ganho de peso e altura apropriado para a idade;

* Problemas respiratérios;

* Infecdes ou hospitalizagdes recorrentes;

* Febre baixa e diarreia cronicas.
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4. Tratamento Antirretroviral Altamente Ativo

O Tratamento Antirretroviral Altamente Ativo (HAART) foi introduzido em 1996 e
consiste na combinagdo de pelo menos 3 medicamentos antirretrovirais. Embora nao
cure a infecdo pelo HIV, este tratamento possibilita a supressdo quase total da
replicagdo do virus (Harries, Maher e Graham, 2005; Lodha e Manglani, 2012,

Subramaniam e Kumar, 2013).

A introdugdo da terapia antirretroviral transformou a infecao pelo HIV de uma condigao
fatal para uma infe¢do cronica e, atualmente, criancas infetadas pelo virus podem levar

uma vida quase normal (Lodha e Manglani, 2012).

Segundo Lodha e Manglani (2012) e a Direc¢do-Geral da Saude. (2013), a terapia

antirretroviral tem os seguintes objetivos:

* C(Clinicos: prolongar a sobrevida, possibilitar crescimento e desenvolvimento
normais € melhorar a qualidade de vida da crianca infetada;

* Imunoldgicos: restaurar e/ou preservar a fungdo imunoldgica;

* Virologicos: supressdo maxima possivel da replicagdo viral, retardando a
progressao da doenca;

* Terapéuticos: a terapéutica deve ter uma sequéncia racional de medicamentos de
forma a atingir os objetivos clinicos, virologicos e imunoldgicos, limitando a

toxicidade dos medicamentos e facilitando a aderéncia dos mesmos.

Os medicamentos antirretrovirais t€ém a capacidade de bloquear a acdo de enzimas
responsaveis pela replicacdo do HIV e devem ser usados de forma combinada. Por
provocar resisténcia medicamentosa, a monoterapia nao ¢ aconselhavel, exceto em
casos de prevengdo da transmissao do HIV da mae para o filho, em que ¢ ainda

recomendada (Harries, Maher e Graham 2005).

Os medicamentos antirretrovirais dividem-se em duas principais categorias: o0s
Inibidores da Transcriptase Reversa e os Inibidores da Protease. Ambas as classes

incluem os seguintes antirretrovirais (Harries, Maher e Graham 2005):
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¢ Inibidores da Transcriptase Reversa:

- Inibidores Nucleosidicos da Transcriptase Reversa:

o

o

o

o

o

Zidovudina;
Didanosina;
Estavudina;

Lamivudina;

Abacavir.

- Inibidores Nao-Nucleosidicos da Transcriptase Reversa:

o

o

Nevirapina;

Efavirenz.

- Inibidores Nucleotidicos da Transcriptase Reversa.

e Inibidores da Protease:

o

Saquinavir;
Ritonavir;
Indinavir;
Nelfinavir;

Lopinavir/ritonavir.

As ultimas guidelines da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomendam o

HAART para todas as criangas infetadas pelo HIV com idade inferior a 5 anos e para

. . . r +
todas as criangas com mais de 5 anos de idade com uma contagem de células CD4

inferior a 500 no sangue.

Mulheres gravidas ou a amamentar infetadas pelo HIV sdo igualmente recomendadas a

iniciar tratamento antirretroviral, independentemente dos valores de células CD4" no

sangue. Embora as guidelines refiram que as mulheres podem interromper o tratamento

antirretroviral apds terminarem o periodo de amamentagao, a OMS recomenda que, uma

vez iniciado, todas as mulheres devem continuar com o tratamento (World Health

Organization, 2013).
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III. MANIFESTACOES ORAIS

As lesdes orais nos tecidos moles sdo, frequentemente, os primeiros € mais comuns
sinais clinicos da infe¢dao pelo HIV em criancas (Silva-Boghossian et alii., 2008;
Ribeiro, Portela e Souza, 2013). A cavidade oral, por apresentar um elevado numero de
micro-organismos que proliferam em estados de saude imunodeprimidos, ¢
particularmente suscetivel para o desenvolvimento de lesdes fungicas, virais e

bacterianas (Ribeiro, Portela e Souza, 2002).

Torna-se portanto essencial um diagndstico precoce associado a uma boa higiene oral.
A detecao de lesdes orais em conjunto com uma histéria clinica/dentaria continuas
continuam a ser um meio de diagnostico barato da infecdo pelo HIV (Ranganathan e

Hemalatha, 2006).

Rwenyonyi et alii. (2011) agrupou as lesdes orais em criancgas em trés grupos:

* Grupo 1 - lesdes frequentemente associadas a infegcao pelo HIV pediéatrico:
- candidiase oral;
- virus do herpes simplex;
- eritema gengival linear;
- hipertrofia das paroétidas;
- Ulceras aftosas.
* Grupo 2 - lesdes menos frequentemente associadas a infecdo pelo HIV
pediatrico:
- estomatite necrosante;
- periodontite ulcerativa necrosante;
- virus do papiloma humano;
- Xerostomia.
* Grupo 3 - lesdes muito associadas a infecao pelo HIV mas raras em criancgas:
- sarcoma de Kaposi;
- linfoma ndo-Hodgkin;

- leucoplasia pilosa.
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Apesar desta classificagcdo, as lesdes foram agrupadas neste trabalho em lesdes extra-

orais e intra-orais.

5. Lesoes Extra-Orais

i. Hipertrofia das Pardétidas

As glandulas salivares podem ser afetadas de diversas formas. A manifestacao tipica na
infecdo pelo HIV ¢ o aumento assintomatico das pardtidas sem sinais de infecao pelo
citomegalovirus ou pelo virus de Epstein-Barr (Figura 1), (Veronesi, Focaccia e Lomar,

1999; Casiglia e Woo, 2000; Madhivanan et alii., 2003).

Figura 1: Aumento bilateral das glandulas parétidas (adaptado de Ramos-Gomez, 2013).

A consisténcia das glandulas varia de fibroeléstica, numa fase inicial, para endurecida

com o decorrer do tempo (Veronesi, Focaccia e Lomar, 1999).

Inicialmente, o paciente pode apresentar massa numa so6 parotida acompanhada de
linfadenopatia cervical, havendo, mais tarde, o desenvolvimento de multiplos cistos

linfoepiteliais bilaterais (Islam, Bhattacharyya e Cohen, 2012). Estes cistos podem ser
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diagnosticados através de ultrassons ou de tomografia computadorizada (Casiglia e

Woo, 2000).

A combinacao de multiplas lesdes linfoepiteliais bilaterais nas glandulas paroétidas e de
linfadenopatia cervical representa uma nova condi¢do para a suspeita de infe¢ao pelo

HIV (Islam, Bhattacharyya e Cohen, 2012).

ii. Queilite Angular

O termo queilite € o mais comum para designar estados inflamatorios da submucosa
labial ou comissuras labiais em forma de ulceras (Carrasco, Guerra e Tovar, 2007). Tem
uma etiologia multifatorial, podendo ser desencadeada tanto por fatores locais como por

fatores sistémicos (Carrasco, Guerra e Tovar, 2007; Sharon e Fazel, 2010).

Diversos autores classificam esta lesdo como um tipo de candidiase ja que pode estar
associada a candidiase pseudomembranosa ou eritematosa (Carrasco, Guerra e Tovar,
2007; Sharon e Fazel, 2010). Pode também estar associada a infecdo cutdnea por
Staphylococcus ou Streptococcus, deficiéncias nutricionais, com destaque para a

vitamina B, e ferro, e respiracao bucal (Sharon e Fazel, 2010).

Na infancia a queilite angular ¢ associada a succao labial habitual, suc¢do digital ou

mordedura cronica dos cantos da boca (Sharon e Fazel, 2010).

As rugas ou o excesso congénito de pregas nas comissuras labiais constituem um risco
aumentado para a queilite angular por criarem um ambiente favoravel para o

crescimento de Candida (Figura 2), (Sharon e Fazel, 2010).
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Figura 2: Queilite angular associada a infe¢do por Candida (adaptado de Laskaris, 2000).

Na infecdo pelo HIV, a queilite angular com candidiase ¢ uma manifestacdo da doenga

presente em cada 1 de 10 pacientes com HIV (Carrasco, Guerra e Tovar, 2007).

Manifesta-se como fissuras eritematosas bilaterais tipicamente localizadas nas
comissuras labiais, como pode ser observado na Figura 3, e pode ocorrer em qualquer
idade (Sharon e Fazel, 2010). Pode estar acompanhada por uma leve sensibilidade,

ardor ou ambos (Carrasco, Guerra e Tovar, 2007).

Figura 3: Queilite angular (adaptado de Laskaris, 2000).
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O tratamento da queilite angular depende da sua causa. Em casos derivados da infecao
por Candida, o tratamento deve ser a base se cremes antifingicos topicos. Por outro
lado, nos pacientes infetados pelo HIV as infegdes recidivas ocorrem mais
frequentemente quando sdo tratados com antifiingicos topicos, pelo que, nestes casos,

deve-se administrar antifungicos sistémicos (Figura 4), (Sharon e Fazel, 2010).

Figura 4: Lesao recidiva de queilite angular (adaptado de Laskaris, 2000).

iii. Virus do Herpes Simplex

O Virus do Herpes Simplex (HSV) pertence a familia de virus Herpesviridae que
contempla o Virus do Herpes Simplex-1 (HSV-1), Virus do Herpes Simplex-2 (HSV-2),
virus da varicela-zéster, citomegalovirus, virus do Epstein-Barr, virus do herpes
humano tipos 6 ¢ 7 e virus do herpes associado ao sarcoma de Kaposi (tipo 8),

(Fatahzadeh e Schwartz, 2007).

As infeg¢Oes orais e periorais provocadas pelo HSV representam uma das lesdes dos
tecidos moles orais mais comuns na populagdo geral (Stoopler ¢ Balasubramaniam,

2013).

O HSV-1 causa gengivoestomatite herpética primaria, lesdes orofaciais mucocutaneas e

lesdes oculares. As lesdes recorrentes sdo frequentes e manifestam-se mais
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frequentemente na cara e 1abios ¢ com menos frequéncia intraoralmente (Fatahzadeh e

Schwartz, 2007; Woo e Challacombe, 2007).

Embora o serotipo HSV-1 seja a causa mais comum de infe¢des orofaciais, o serotipo
HSV-2 tem sido também relacionado como agente causador deste tipo de infe¢des
devido a praticas sexuais (Fatahzadeh e Schwartz, 2007; Stoopler ¢ Balasubramaniam,

2013).

A maioria das infe¢des orais pelo HSV sdo facilmente diagnosticadas pela historia
clinica, sinais e sintomas. As lesdes s3o auto-limitadas e t€ém resolugcdo num periodo de
duas semanas, necessitando apenas de tratamento paliativo e cuidados de suporte

quando necessario (Stoopler ¢ Balasubramaniam, 2013).

A gengivoestomatite herpética corresponde a infecdo oral primaria pelo HSV, ocorre
frequentemente na infancia ¢ é na sua maioria subclinica. As infe¢des clinicas
apresentam-se inicialmente acompanhadas de sintomas como indisposi¢do, febre e
linfadenopatia, seguidos do aparecimento de vesiculas e/ou ulceras que podem afetar
variadas areas intraorais (Figura 5), (Fatahzadeh e Schwartz, 2007; Stoopler e

Balasubramaniam, 2013).

Figura 5: Gengivoestomatite Herpética (adaptado de Fatahzadeh, 2007).
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Apos a infe¢do primaria, o virus migra para o ganglio trigeminal, onde pode permanecer
latente indefinidamente ou ser reativado por fatores ambientais, stress ou doenga,
resultando numa infecdo clinica recidiva (Brady e Bernstein, 2004; Fatahzadeh e

Schwartz, 2007; Stoopler e Balasubramaniam, 2013).

A apresentacdo clinica mais comum da infecdo recidiva pelo HSV € o herpes labial
recorrente, observado como uma lesao localizada na jungao mucocutanea dos labios. A
maioria dos pacientes apresenta sintomas prévios de um episoddio de herpes labial, tais
como dor, comichdo ou sensagdo de queimadura no local de desenvolvimento da lesdao

(Fatahzadeh e Schwartz, 2007; Stoopler e Balasubramaniam, 2013).

Ao contrario da infecdo primadria, as infegdes recidivas pelo HSV sdo menos severas,
tém menos duracdo e ha um minimo envolvimento sistémico (Fatahzadeh e Schwartz,

2007).

As infecdes recorrentes pelo HSV ocorrem em propor¢do semelhante em pacientes
infetados pelo HIV e pacientes saudaveis, contudo, a prevaléncia das lesdes € superior

em contagens de CD4" inferiores a 50 (Neville et alii., 2009).

O herpes intraoral recorrente ¢ observado mais frequentemente em pacientes
imunocomprometidos e pode ser clinicamente dificil de distinguir de outras lesdes da

mucosa oral, tais como as ulceras aftosas (Stoopler e Balasubramaniam, 2013).

Em criancas infetadas pelo HIV, o HSV provoca febre, aumento dos ganglios linfaticos
e lesdes orais e periorais que ulceram frequentemente (Ramos-Gomez e Folayan, 2013).
Nestes casos, as lesdes sdo mais prolongadas, mais sintomaticas € menos sensiveis ao

tratamento (Fatahzadeh e Schwartz, 2007).

Em pacientes imunocomprometidos, as lesdes intraorais sdo frequentemente extensas,
rodeadas por margens brancas elevadas e podem envolver mucosa queratinizada e ndo
queratinizada, simulando a infe¢do primaria pelo HSV (Brady e Bernstein, 2004;

Fatahzadeh e Schwartz, 2007).
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A persisténcia de locais ativos de infecao pelo HSV em pacientes infetados pelo HIV

J4

superiores a um més ¢ considerada um alerta de evolugdo para SIDA (Figura 6),

(Neville et alii., 2009).

Figura 6: Herpes labial em paciente infetado pelo HIV (adaptado de Ramos-Gomez, 2013).

O tratamento das infecdes herpéticas recorrentes esta dependente da frequéncia,
gravidade e distribuicdo das lesdes e pode incluir agentes terapéuticos topicos e/ou

sistémicos (Brady e Bernstein, 2004; Stoopler ¢ Balasubramaniam, 2013).

6. Lesoes Intra-Orais

iv. Candidiase Oral

A candidiase oral ¢ a infe¢do fingica oportunista mais frequente na cavidade oral,
resultante do crescimento de micro-organismos do género Candida (Lalla, Patton e
Dongari-Bagtzoglou, 2013). E também a lesdo oral mais comum em criangas infetadas
pelo HIV e, frequentemente, a primeira manifestacao clinica do virus (Silva-Boghossian

et alii., 2008; Ramos-Gomez, 2013).
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A Candida pode ser comensal, sendo que o seu isolamento na auséncia de

manifestagdes clinicas ndo ¢ indicativo de infecao ativa (Sharon e Fazel, 2010).

A prevaléncia da presenca de Candida na flora oral em criancas saudaveis varia entre
45 e 65%. A sua colonizagdo ocorre frequentemente no tero ou no nascimento, durante

a passagem pelo canal vaginal (Sharon e Fazel, 2010).

Segundo Sharon e Fazel (2010), a espécie patogénica de candidiase mais comum ¢ a
Candida albicans, ocorrendo em cerca de 50 a 60% dos casos. Outras espécies

importantes incluem:

* Candida glabrata (15-20%);

* Candida parapsilosis (10-20%);
* Candida tropicalis (6-12%);

* Candida pseudotropicalis (<5%);
* Candida guilliermondii (<5%);

* Candida krusei (<5%);

* Candida lusitaniae (<5%);

* Candida dubliniensis (<5%);

* Candida stellatoidea (<5%).

A espécie Candida dubliniensis foi recentemente isolada em pacientes infetados com o

HIV (Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013).

Sharon e Fazel (2010) agruparam ainda os fatores de risco para a infegdo ativa em:

e Fatores Enddgenos:

o infancia e velhice;
o gravidez;
o estados imunocomprometidos;

o diabetes mellitus;
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o patologias enddcrinas, resultando em glicose sérica cronicamente
elevada;

o xerostomia induzida pela sindrome de Sjogren;

o deficiéncias vitaminicas e estados de saude débeis.

e Fatores Ex6genos:

o deficiéncias nutricionais;

o administragdo de corticoides e outros medicamentos imunossupressores;
o utilizacao prolongada de antibidticos de largo espetro;

o tabagismo;

o utilizacao de proteses orais;

o 1irritagdao ou trauma local cronicos;

o radioterapia e quimioterapia.

Os recém nascidos e os idosos, por apresentarem imunidade diminuida, representam um
risco elevado de crescimento de patogénios oportunistas. A produ¢do insuficiente de
saliva foi hipoteticamente considerada como promotora do crescimento de Candida,
devido a reduzida eliminacao das areas de colonizagdo. A saliva ndo so6 dilui e remove
as espécies de Candida da cavidade oral como impede a sua proliferacdo através dos
seus constituintes, mais especificamente os lisossomas, lactoferrinas, sialoperoxidases e

anticorpos anti-Candida (Sharon e Fazel, 2010).

Um estudo realizado por Cerqueira et alii. (2010) concluiu que 80% das criangas

infetadas pelo HIV apresentavam cultura de Candida na flora oral.

Nos pacientes com HIV a candidiase ¢ a infe¢do oral mais frequente. Embora tenham
sido relatados casos em qualquer fase da infecdo pelo HIV, a candidiase ocorre
predominantemente nas fases com contagem de células CD4 inferior a 500 células/mm”,

verificando-se um grande aumento abaixo das 200 células/mm’ (Sharon e Fazel, 2010).

Cerca de 90% dos pacientes infetados pelo HIV apresenta candidiase sintomatica, sendo

que metade destes desenvolvem SIDA nos 3 anos seguintes (Sharon e Fazel, 2010).
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Segundo Coronado-Castellote e Jiménez-Soriano (2013) a classificacdo de candidiase
mais usada atualmente é a desenvolvida por Holmstrup e Axel e inclui as seguintes

apresentacoes:

* Candidiase pseudomembranosa (aguda e crénica);
* Candidiase eritematosa (aguda e crénica);
* Candidiase hiperplasica cronica;
* Lesdes associadas:
o estomatite protética;
o queilite angular;

o glossite romboide mediana.

Candidiase Pseudomembranosa

A candidiase pseudomembranosa apresenta-se como placas esbranquicadas ou
amareladas na superficie da mucosa oral que podem ser removidas com alguma pressao,
deixando uma superficie tipicamente eritematosa ¢ inflamada. As localizagdes mais
frequentes incluem a lingua, mucosa jugal, palato mole e orofaringe (Figuras 7, 8 ¢ 9),

(Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013).

Figura 7: Candidiase pseudomembranosa aguda no palato (adaptado de Laskaris, 2000).
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Figura 8: Candidiase pseudomembranosa aguda na mucosa jugal e lingua (adaptado de Laskaris, 2000).

Figura 9: Candidiase pseudomembranosa aguda no palato mole (adaptado de Laskaris, 2000).

Este tipo de candidiase ¢ geralmente assintomatica, fazendo com que o paciente
desconhega a sua existéncia na maior parte das vezes. Pode levar a alteragdes no paladar
ou a desconforto quando héa envolvimento de areas extensas (Lalla, Patton e Dongari-

Bagtzoglou, 2013).

Pode também provocar disfagia quando as lesdes afetam a orofaringe (Coronado-

Castellote e Jiménez-Soriano, 2013).
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As condigdes predisponentes para a candidiase pseudomembranosa compreendem
pacientes imunodeprimidos, HIV, utilizadores de corticoides inalatorios para a asma e

deficiéncias endocrinas (Sharon e Fazel, 2010).

Pacientes com SIDA podem desenvolver candidiase pseudomembranosa cronica que,
embora seja temporariamente resolvida com terapia antifingica, as infegcdes recorrentes

sao frequentes (Figura 10), (Williams e Lewis, 2011).

Figura 10: Candidiase pseudomembranosa crénica na lingua de uma crianga com HIV (adaptado de

Laskaris, 2000).

Candidiase Eritematosa

A candidiase eritematosa ¢ frequente em doentes medicados com antibiodticos de largo
espetro que, ao diminuirem a populagdo bacteriana oral, facilitam o crescimento de

Candida (Williams e Lewis, 2011; Lalla, Patton ¢ Dongari-Bagtzoglou, 2013).

Manifesta-se frequentemente no palato duro e dorso da lingua, local onde pode provocar
despapilacdo, criando uma superficie lisa e atrofica, como se pode ver na Figura 11
(Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013; Coronado-Castellote ¢ Jiménez-Soriano,
2013). E geralmente assintomatica ou acompanhada por sensa¢io de queimadura e

comichido (Coronado-Castellote e Jiménez-Soriano, 2013).
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Também podem ocorrer formas cronicas de candidiase eritematosa. Tradicionalmente
englobavam as lesdes atroficas associadas com a queilite angular ¢ a estomatite
protética, contudo, ambas as infe¢des estdo também relacionadas com a colonizagdo
bacteriana e, portanto, sdo atualmente incluidas nas lesdes associadas a candidiase. A
candidiase eritematosa cronica ¢ prevalente em pacientes infetados pelo HIV e com

SIDA (Williams e Lewis, 2011).

Figura 11: Candidiase eritematosa no dorso da lingua (adaptado de Laskaris, 2000).

Glossite Rombodide Mediana (lesdo associada)

A glossite romboide mediana ¢ uma forma de candidiase eritematosa caraterizada pela
presenca de uma lesdo eritematosa ovalada a romboidal. E assintomatica e localiza-se
na linha média do dorso da lingua, havendo perda das papilas filiformes na superficie
afetada (Figura 12), (Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013; Coronado-Castellote ¢

Jiménez-Soriano, 2013).
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Figura 12: Glossite romboide mediana (adaptado de Laskaris, 2000).
A les3o pode também estar presente no palato, na zona que contata com a parte da

lingua afetada. O tabagismo e os corticoides inalatérios sdo os principais fatores

predisponentes (Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013).

Candidiase Hiperplasica Cronica

A candidiase hiperplésica cronica (também conhecida por candidiase cronica em placas)
¢ uma forma rara de candidiase oral, caraterizada pela presenca de placas brancas
hiperqueratinizadas que ndo podem ser removidas (Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou,
2013). As lesdes também podem ter a forma nodular, podendo manifestar-se em
qualquer zona da cavidade oral (Williams e Lewis, 2011). Acredita-se que exista uma
possibilidade de malignizagdo das lesdes deste tipo de candidiase oral, contudo, ainda
ndo foi estabelecida a ligagdo existente com o cancro oral (Williams e Lewis, 2011;

Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013).

O diagnéstico de qualquer uma das formas de candidiase é essencialmente clinico e é
baseado na identificacdo das lesdes, que podem ser confirmadas histologicamente

através de uma bidpsia ou da cultura de Candida (Coronado-Castellote e Jiménez-

Soriano, 2013).
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A candidiase ativa provoca dor, pelo que geralmente a crianga recusa-se a alimentar-se,
levando a uma diminuicao de peso e possivel desidratacdo (Veronesi, Focaccia e Lomar

1999).

Um estudo realizado por Gongalves et alii. (2013) concluiu que pacientes que nao
realizam HAART estdo mais suscetiveis para a manifestacdo das diferentes formas

clinicas de candidiase oral.

Embora o HAART tenha diminuido consideravelmente a prevaléncia de varias infe¢oes
por Candida em pacientes com HIV, a candidiase pseudomembranosa aguda continua a

representar um problema (Rautemaa e Ramage, 2011).

O primeiro passo no tratamento da candidiase oral €, sempre que possivel, a correta
identificacdo dos fatores predisponentes. Pacientes com candidiase oral recorrente
derivada da infecao pelo HIV devem ser referenciados para a realizacdo de exames de
controlo para a doenga (Williams e Lewis, 2011; Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou,

2013).

Os antiflingicos topicos representam o tratamento de eleigdo para a candidiase oral e
incluem nistatina, clotrimazol e miconazol. Alguns antifingicos sistémicos como
itraconazol e anfotericina B também estdo disponiveis em forma de suspensdo oral

(Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou, 2013).

Segundo Lalla, Patton e Dongari-Bagtzoglou (2013), em pacientes significativamente
imunocomprometidos ¢ dada preferéncia aos antifingicos sistémicos, com destaque
para o fluconazol, enquanto Rautemaa e Ramage (2011) defende que nestes pacientes

deve ser feita uma terapia combinada de antiflingicos topicos e sistémicos.

Em criangas sdo também recomendados bochechos com agua bicarbonatada ou com

solucdes de clorexidina a 0,2% (Veronesi, 1999; Williams e Lewis, 2011).
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v. Eritema Gengival Linear

O eritema gengival linear ¢ uma das manifestagdes periodontais mais associadas a

infe¢do pelo HIV (Babu et alii., 2011).

Manifesta-se como uma discreta linha ou um conjunto de pontos eritematosos com pelo
menos 2 mm de largura ao longo da margem gengival (Figura 13). Pode envolver um
ou mais dentes e pode estar acompanhado por dor e sangramento (Neville et alii., 2009;

Robinson et alii., 2002; Sharon e Fazel, 2010).

Figura 13: Eritema gengival linear num paciente infetado pelo HIV (adaptado de Laskaris, 2000).

Embora tenha sido inicialmente descrito em pacientes infetados pelo HIV, também pode
estar presente em criangas saudaveis, sendo muitas vezes confundido com gengivite

(Sharon e Fazel, 2010).

Muitos autores classificam o eritema gengival linear como um tipo de gengivite ndo
induzido por placa que, ao contrario da gengivite convencional, ndo responde a medidas

de controlo de placa (Robinson et alii., 2002).

Embora existam diversos agentes patogénicos que podem levar ao desenvolvimento

desta lesdo, parece existir uma forte ligacdo com a colonizagdo subgengival de
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diferentes espécies de Candida, pelo que em muitos casos ¢ também classificada como
uma lesdo de origem fungica (Velegraki et alii., 1999; Robinson et alii., 2002; Urizar,

Goicouria e Valle, 2004).

De forma a prevenir a evolugdo para periodontite necrosante, ¢ essencial a realizacao de
um tratamento eficaz do eritema gengival linear. Em casos em que a Candida ¢ isolada,
deve ser realizada terapia antifungica. Os pacientes devem ainda receber instrugdes de
higiene oral e fazer bochechos com gluconato de clorexidina a 0,12% (Velegraki et alii.,

1999) (Neville et alii., 2009; Sharon e Fazel, 2010).

As manifestacdes periodontais associadas a infe¢do pelo HIV, como ¢ o caso do eritema
gengival linear, foram consideradas uma das primeiras manifestagdes clinicas da doenca
ou um indicativo de imunossupressao grave (Badu et alii., 2011). Contudo, estudos
recentes relatam que em pacientes infetados pelo HIV, quanto maior for a
imunossupressao, menos grave ¢ a manifestacdo de doenca periodontal (Badu et alii.,

2011; Ryder et alii., 2012).

vi. Leucoplasia Pilosa

A leucoplasia pilosa representa uma infecdo oportunista relacionada com o virus de
Epstein-Barr e manifesta-se especialmente em pacientes infetados pelo HIV (Husak,
Garbe e Orfanos, 1996; Neville et alii., 2009; Urizar, Goicouria ¢ Valle, 2004; Moura,
Senna e Mesquita, 2010) e raramente em pacientes com outro tipo de imunossupressao

(Laskaris, Laskaris e Theodoridou, 1995).

A presenca do virus de Epstein-Barr pode ser detetado nas lesdes mediante diferentes
técnicas (Urizar, Goicouria e Valle, 2004) com destaque para testes laboratoriais como a
microscopia electronica, hibridizagao in situ, imuno-histoquimica e reacdo em cadeia da
polimerase - PCR. A citologia esfoliativa € um bom meio de diagndstico da leucoplasia
pilosa pela sua simplicidade, baixo custo e por ndo ser invasivo (Moura, Senna e

Mesquita, 2010).
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Clinicamente manifesta-se como uma lesdo branca com prolongamentos papilares ou
filiformes que nao se desprendem a raspagem, situada bilateralmente nas margens
laterais da lingua, como se pode ver na Figura 14 (Wood e Goaz, 1997; Urizar,
Goicouria e Valle, 2004; Neville et alii., 2009). Pode também manifestar-se na mucosa
oral e pavimento da boca (Greenspan e Greenspan, 1996; Husak, Garbe e Orfanos,

1996; Neville et alii., 2009).

Figura 14: Leucoplasia pilosa no bordo lateral da lingua de um paciente com HIV (adaptado de Laskaris,

2000).

Em alguns casos pode haver sobreinfecdo por Candida, levando ao encobrindo da lesdo

(Urizar, Goicouria e Valle, 2004; Neville et alii., 2009).

A manifestacdo desta lesdo em pacientes infetados pelo HIV tem um elevado interesse
prognostico visto ser indicativo de imunodeficiéncia moderada a avangada e de
progressdo da doenga (Husak, 1996; Urizar, Goicouria ¢ Valle, 2004; Neville et alii.,
2009). Cerca de 10% dos pacientes com leucoplasia pilosa apresentam SIDA no
momento do diagnodstico e 20% irdo desenvolver SIDA nos 8 meses seguintes ao

diagnéstico (Urizar, Goicouria e Valle, 2004).

Antes da descoberta do HAART, a leucoplasia pilosa tinha uma elevada taxa de
morbilidade entre os pacientes infetados com HIV (Ryder et alii., 2012). Com a

introdu¢do do HAART comprovou-se que a prevaléncia desta lesdo diminui com a
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administracao de antirretrovirais (Robinson, et alii., 2002; Neville et alii., 2009; Ryder

et alii., 2012).

As opcdes de tratamento atualmente existentes incluem a remog¢do cirargica, a
medicacdo antiviral sistémica e topica (Moura, Senna e Mesquita, 2010). Os
tratamentos com antivirais sistémicos € a remogao cirirgica ndo conseguem eliminar
definitivamente a lesdo, que tende a recidivar na maior parte dos casos (Urizar,

Goicouria e Valle, 2004; Moura, Senna e Mesquita, 2010).

r

A medicacdo antiviral topica ¢ o tratamento mais recomendado pela eficacia na
eliminacdo das pilosidades e do virus de Epstein-Barr, restabelecendo as caracteristicas
normais da lingua sem criar resisténcia ao virus (Neville ez alii., 2009; Moura, Senna e

Mesquita, 2010).

vii. Ulceras Aftosas

As ulceras aftosas recorrentes, também denominadas por estomatites aftosas
recorrentes, representam a lesdo ulcerativa oral mais comum (Messadi e Younai, 2010)
e ¢ uma complicagdo bem reconhecida em pacientes infetados pelo HIV (Alegre et alii.,

2007).

O aparecimento destas lesdes pode ser precipitado por trauma local, stress, ingestdo de
certos alimentos, utilizagdo de drogas, alteracdes hormonais e deficiéncias vitaminicas e

de oligoelementos (Natah et alii., 2004).

Apesar de se desconhecer a etiologia caracteristica, sabe-se que condi¢des locais e
sistémicas, bem como fatores genéticos, imunologicos € microbianos, podem ter um
papel importante na patogénese das ulceracdes aftosas recorrentes (Natah et alii., 2004).
Embora a maior parte dos casos seja benigna e tenha cura espontanea em menos de duas
semanas, estas Ulceras podem ser indicativo de uma doenca sistémica subjacente como

alteragdes do sistema imunitario, no caso do HIV (Alegre et alii., 2007).
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Apresentam-se clinicamente como Ulceras recorrentes de forma ovalada ou
arredondada, com uma pseudomembrana branca ou amarelada e halo eritematoso.
Numa fase inicial podem parecer-se com maculas ou papulas vermelhas, mas
rapidamente adquirem a forma de uma ulcera cldssica. Em casos de persisténcia da
lesdao por longos periodos de tempo, a pseudomembrana amarela pode ser substituida

por uma membrana acinzentada (Messadi e Younai, 2010).

As tlceras sdao dolorosas e provocam desconforto, interferindo com a alimentagdo e a
fala. Em alguns casos pode causar sensacdo de queimadura ou formigueiro (Natah et

alii., 2004; Messadi e Younai, 2010).

3

E comum manifestarem-se na mucosa nao-queratinizada e, por ordem decrescente de
frequéncia, na mucosa labial, mucosa oral, zona ventral e lateral da lingua, pavimento

da boca, palato mole e orofaringe (Messadi e Younai, 2010).

Convencionalmente, as ulceras aftosas podem ser classificadas como minor, major e
herpetiforme, de acordo com o seu tamanho, duragdo e presenca ou auséncia de cicatriz
ap6és o processo de cicatrizacdo (Natah, 2004; Alegre et alii., 2007; Neville et alii.,
2009; Messadi e Younai, 2010).

As aftas minor sdo as mais comuns, apresentam-se entre uma a cinco ulceras dolorosas
com 1 cm de didmetro cada e t€ém cura espontanea sem deixar cicatriz ao fim de 10 a 14
dias (Figura 15). As localizagdes mais frequentes incluem as mucosas oral e labial,
zona ventral da lingua, palato mole e vestibulos. Raramente pode ocorrer linfadenopatia
regional, dependendo da severidade e niimero das lesdes (Natah et alii., 2004; Messadi

e Younai, 2010).
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Figura 15: Ulcera aftosa minor localizada no labio inferior (adaptado de Laskaris, 2000).

As aftas major caracterizam-se por terem didmetros superiores a lcm, maior
profundidade, sdo mais dolorosas e a cicatrizagdo pode durar até 6 ou mais semanas,

deixando cicatriz (Figura 16), (Natah et alii., 2004; Messadi ¢ Younai, 2010).

Figura 16: Ulcera aftosa major localizada no labio inferior (adaptado de Laskaris, 2000).

Sao mais frequentes durante a puberdade e as formas recidivas crénicas podem persistir
até 20 ou mais anos. Manifestam-se na mucosa labial, palato mole e zona mais anterior

da orofaringe (Natah et alii., 2004; Messadi e Younai, 2010).
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Em pacientes infetados pelo HIV as ulceras adotam normalmente uma forma major e
podem ser mais progressivas e destrutivas, ndo respondendo por vezes ao tratamento
convencional. Em casos mais avancados, ¢ possivel que sejam acompanhadas de

disfagia e deficiéncias nutritivas secundarias (Natah et alii., 2004; Alegre et alii., 2007).

As aftas herpetiformes constituem o tipo menos comum e caracteriza-se pela presenca

de ulceras planas com didmetro entre 1 € 3mm que curam espontdneamente num
periodo de 10 a 14 dias sem deixar cicatriz. Manifestam-se preferencialmente em

mulheres com idade mais tardia (Natah et alii., 2004; Messadi e Younai, 2010).

Estas lesdes herpéticas sdo mais frequentes em pacientes infetados pelo HIV,
mostrando-se com formas mais profundas e cronicas do que em pacientes saudaveis
(Alegre et alii., 2007). Embora menos comum, as ulceras podem ser causadas em alguns
casos pelo citomegalovirus ou por infe¢do bacteriana (Natah et alii., 2004; Alegre et

alii., 2007).

Embora as lesdes sejam maioritariamente orais, foram relatados casos de aftas
associadas a infe¢do pelo HIV na orofaringe e no trato gastrointestinal (Natah et alii.,

2004).

Tratamentos tdpicos como colutdrios antisséticos e corticdides tdpicos podem
proporcionar alivio da dor e redug¢do da duracdo das ulceras, mas normalmente ndo
modificam a taxa de recorréncia nem o tempo de remissdo. Em alguns casos foi
comprovada a eficacia da utilizagdo topica de fatores de estimulacdo de coldnias de
granulocitos e macrofagos no controlo de tlceras relacionadas com o HIV (Alegre et

alii., 2007; Neville et alii., 2009).

Quando o tratamento topico € insatisfatdorio ou o paciente sofre continuamente deste
tipo de lesdes, deve ser considerada terapia sistémica a base de anti-helminticos e
imunomoduladores. Em casos mais graves deve ponderar-se a utilizacdo de corticoides
orais ou talidomida que, em pacientes infetados pelo HIV, tem capacidade significativa
para eliminar ulceras dolorosas. Contudo, para além de ndo prevenir a recidiva das

lesdes, a talidomida tem efeitos secundarios importantes como erupcdes cutaneas,
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neuropatia periférica e a possibilidade de aumentar os niveis de RNA do HIV (Natah et

alii., 2004; Alegre et alii., 2007).

7. Linfadenopatia

A linfadenopatia ¢ um dos sinais precoces da infecdo pelo HIV e tem uma elevada taxa
de prevaléncia em pacientes infetados pelo virus. Carateriza-se pela persisténcia de
nodulos linfaticos palpdveis durante mais de 3 meses e pelas localizagdes
frequentemente envolvidas como os nddulos cervicais anteriores e posteriores, 0s

submandibulares, occipitais e axilares (Neville et alii., 2009).

O sistema linfatico tem um papel central na defesa imunologica. Estd anatomicamente
proximo do sistema cardiovascular, com o qual, em conjunto, formam o sistema
circulatorio. Os vasos linfaticos ligam varias areas de tecido linfatico, também
conhecidos como ganglios linfaticos, o que permite o fluxo de linfa pelo corpo. O
transporte de linfa ¢ facilitado pela acdo do musculo esquelético, do movimento
peristaltico e da variacdo da pressdo intratoracica. Os vasos linfaticos drenam linfa para
ganglios com localizagdes anatdomicas especificas, logo, um conhecimento da anatomia
linfatica pode identificar o local anatomico da patologia subjacente (Stutchfield e

Tyrrell, 2011).

A presenca de nodulos linfaticos palpédveis ¢ frequente na infancia (Figura 17). Na
maior parte dos casos representam uma resposta apropriada a uma infecdo regional,
particularmente infecdes auditivas ou respiratorias. No entanto, embora o aumento dos
ganglios linfaticos seja predominantemente benigno, a linfadenopatia pode representar
uma doenca subjacente grave, como ¢ o caso da infe¢ao pelo HIV (Stutchfield e Tyrrell,

2011).
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Figura 17: Aumento dos nddulos linfaticos cervicais (adaptado de Laskaris, 2000).

8. Lesoes Esofagicas

As infegdes esofagicas oportunistas e idiopaticas sdo frequentemente encontradas em

pacientes infetados pelo HIV (Zalar et alii., 2003).

Apesar de existir dificuldade de faixas etarias mais baixas se expressarem, calcula-se
que cerca de 10% das criangas infetadas pelo HIV apresentem disfagia e odinofagia,
acompanhadas na maior parte dos casos por perda de peso e subnutricdo (Veronesi,

Focaccia e Lomar, 1999).

As lesdes esofagicas tém normalmente uma etiologia virica ou fungica, sendo os
agentes mais comuns a Candida albicans, o virus do herpes simplex e o

citomagalovirus (Veronesi, Focaccia e Lomar, 1999; Zalar et alii., 2003).

Para além da disfagia, odinofagia e episodios de febre, a dor retroesternal pode também
estar relacionada com a infecdo do eséfago por virus (Veronesi, Focaccia e Lomar,

1999; Al-Hussaini e Fagih, 2011).

A candidiase esofagica é por norma secundaria a candidiase oral. O diagnostico deve

ser baseado na endoscopia com biopsia e cultura visto que a ausé€ncia de lesdes na
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orofaringe nao afasta a possibilidade da presenca do agente etioldégico no esofago

(Veronesi, Focaccia e Lomar, 1999).

Pacientes infetados pelo HIV com disfagia podem apresentar uma mucosa normal
quando realizada endoscopia. Um estudo realizado por Zalar et alii. (2003) sugeriu que
a maioria dos pacientes infetados pelo HIV apresenta uma desordem de motilidade

esofagica independentemente da presenga de sintomas e/ou ledes da mucosa.

9. Gengivite e Carie Dentaria

Criangas com estados de satide cronicos e que estejam a fazer medicagdo tém um risco
agravado para o desenvolvimento de doencas dentarias como a gengivite (Figura 18) e

as lesdes de carie (Ribeiro, Portela e Souza, 2002; Subramaniam e Kumar, 2013).

Figura 18: Gengivite em paciente infetado pelo HIV (adaptado de Laskaris, 2000).

A parte do seu comprometido estado imunitario, as criancas infetadas pelo HIV
apresentam estados de saude oral débeis que sdo agravados pelo acesso limitado aos
cuidados de saude dentarios e pela negligéncia por parte dos profissionais de saude

(Ribeiro, Portela e Souza, 2002; Subramaniam ¢ Kumar, 2013).
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Segundo Ribeiro, Portela e Souza (2002), a elevada prevaléncia de gengivite e lesdes de

carie em criangas infetadas pelo HIV deve-se maioritariamente aos seguintes fatores:

* Utilizagdo prolongada de medicamentos com adi¢do de agucar;
* Dieta rica em carbohidratos;

* Imunidade diminuida contra bactérias cariogénicas;

* Diminuig¢ao do fluxo salivar;

* Maus habitos de higiene oral;

* Falta de informagdo quanto as praticas de promogao de saude oral.

Os cuidados de saude oral sdo um componente importante nos pacientes infetados pelo
HIV. A falta de denticdo funcional saudavel pode afetar adversamente a qualidade de
vida, complicar a gestdo de condi¢cdes médicas e criar ou piorar problemas nutricionais
e psicossociais (Ramos-Gomez e Folayan, 2013; Sahana, Krishnappa e Krishnappa,

2013).

Os medicamentos pediatricos disponiveis nas formas de xaropes e suspensdes sao
populares e facilmente aceites pelas criangas. Os medicamentos liquidos e mastigaveis
tétm normalmente um sabor desagradavel, tornando-se necessdria, por vezes, a
combinacdo de diferentes adocantes no mesmo produto para se ultrapassar este
problema (Subramaniam e Kumar, 2013; Sahana, Krishnappa e Krishnappa, 2013;
Ramos-Gomez e Folayan, 2013). O adogante mais utilizado na industria farmacéutica €
a sacarose por ser um agente conservante, antioxidante, solvente e espessante. Tem
também um custo reduzido e pode ser facilmente processado (Subramaniam e Kumar,

2013).

Preparacdes farmacéuticas com pH acido e elevado teor de agtcar contribuem para um
aumento de caries dentarias quando usadas varias vezes ao dia durante longos periodos

de tempo (Subramaniam e Kumar, 2013).

Os agucares adicionados aos medicamentos podem ser fermentados pelas bactérias
presentes na cavidade oral, resultando num decréscimo do pH intraoral, e levando ao

desenvolvimento de caries dentarias (Subramaniam e Kumar, 2013), principalmente na
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denti¢cdo decidua (Figura 19), (Howell et alii., 1999; Sahana, Krishnappa e Krishnappa,
2013).

Figura 19: Multiplas lesdes de carie em paciente infetado pelo HIV (adaptado de Laskaris, 2000).

Algumas destas preparagdes podem também contribuir para a diminui¢do do fluxo
salivar. A ingestdo de medicamentos antirretrovirais que resultam em niveis de pH
abaixo do nivel critico foi também relacionada com casos severos de erosdo dentaria

(Subramaniam e Kumar, 2013).

As medidas de higiene oral apos a utilizagdo de xaropes em criangas sdo insatisfatorias
e ¢ atualmente reconhecido que os medicamentos contendo agucares sdo um fator
predisponente para o desenvolvimento de céries dentarias em criangas com doencgas
cronicas. E portanto necessario que a industria farmacéutica considere uma
reformulacdo destas preparagdes com o objetivo de as tornar menos cariogénicas

(Subramaniam e Kumar, 2013).

O papel do médico dentista torna-se também importante, essencialmente na instrugao de
outros profissionais de saude relativamente a importancia de corretos cuidados de
higiene oral e de visitas frequentes as consultas de medicina dentaria (Ribeiro, Portela e

Souza, 2002; Subramaniam e Kumar, 2013).
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O aumento da prevaléncia de caries em criangas infetadas pelo HIV foi também

associado a diminuicao da contagem de linfocitos (Ramos-Gomez e Folayan, 2013).

9. Xerostomia

A xerostomia ¢ uma sensa¢do subjetiva de boca seca que resulta da hiposalivacao, uma
redu¢do da secrecdo salivar. A xerostomia pode resultar de uma reducdo do fluxo
salivar contudo, nem todos os pacientes com reduzido fluxo salivar queixam-se de
xerostomia. A alteragdo da composi¢do da saliva pode também ter um papel importante

na inducao desta complicagdo (Sultana e Sham, 2011; Busato et alii., 2013).

E uma das complicagdes orais associadas a infe¢do pelo HIV. Alguns autores sugerem
que a xerostomia presente em pacientes infetados pelo HIV ¢ um resultado nao s6 do
virus em si, mas também da medicacao antirretroviral (Busato ef alii., 2013; Preston e

Reznik, 2013).

A xerostomia pode provocar disfagia, distirbios da fala, desenvolvimento de caries,
infecdes orais, doenga periodontal e perda de dentes (Busato et alii., 2013; Preston e

Reznik, 2013).

A saliva ¢ um componente essencial na satide oral. A xerostomia ocorre quando as
glandulas salivares deixam de produzir a quantidade de saliva suficiente para uma satude
oral apropriada. A falta de saliva leva a uma diminuicdo do pH na cavidade oral e a um
aumento da probabilidade da ocorréncia de infe¢des fungicas, com destaque para a
candidiase oral. Medicamentos como os anti-hipertensivos, antidepressivos, anti-
histaminicos, descongestionantes e alguns medicamentos para a dor estdo relacionados
com esta complicacdo. O uso de drogas ilicitas, principalmente de metanfetaminas e

cocaina, pode também causar xerostomia (Preston e Reznik, 2013).

Para muitos pacientes infetados pelo HIV, a xerostomia ¢ uma condi¢do cronica e por
vezes debilitante. O tratamento ¢ um desafio, ja que normalmente ¢ um efeito colateral
da indispensavel medicagdo antirretroviral ou devido a um problema patolégico, como

problemas ao nivel das glandulas salivares (Preston e Reznik, 2013).
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Com o objetivo de aliviar a sintomatologia e minimizar os danos causados pela
xerostomia, o Médico Dentista deve dar a estes pacientes as seguintes instrugdes

(Preston e Reznik, 2013):

* Aumentar a ingestdao de agua;

¢ Evitar o consumo de cafeina;

* Consumir pastilhas elasticas sem agucar, de forma a promover a salivagao;

* Evitar o fumo e alcool (incluindo bochechos com alcool na sua composicao);

e Utilizar um humidificador em casa;

* Manter uma dieta saudavel, com baixo consumo de doces;

* Realizar bochechos com gluconato de clorexidina a 0,12%, que reduz a presenga
de bactérias causadoras de carie dentaria;

* Utilizagdo de pastas dentifricas com flior e antimicrobianos na sua composicao.

Estdo disponiveis medicamentos que estimulam a salivagdo. A prescricdo de
medicamentos agonistas do parassimpaticos como a Pilocarpina ¢ atualmente aprovada
para pacientes com xerostomia. Contudo, ¢ necessario um certo cuidado devido aos
significativos efeitos secundarios. Ao estimular o sistema parassimpatico, a pilocarpina
ativa os receptores muscarinicos, que por sua vez ativam as glandulas exocrinas. Os
pacientes podem, por isso, sofrer episodios de sudorese, diarreia, arrepios, rinite, dores
de cabeca, perturbagdes visuais, dificuldades respiratorias, voOmitos e varias
complicagdes cardiovasculares, tais como edema pulmonar, bradicardia ou taquicardia e

hipertensao ou hipotensao (Sultana e Sham, 2011, Preston e Reznik, 2013).

Como os pacientes infetados pelo HIV e com xerostomia tém elevadas taxas de
prevaléncia de carie dentaria, deve ser implementado um plano de tratamento a base de
fltior. O verniz fluoretado pode ser aplicado apos cada consulta de controlo, bem como
na conclusdo da fase de tratamento restauradora. O uso de dentifricos fluoretados ¢ uma

ferramenta importante na prevencado da cérie dentaria (Preston e Reznik, 2013).
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IV. IMPACTO DO TRATAMENTO ANTIRRETROVIRAL NA CAVIDADE
ORAL

Desde a introdu¢do do HAART, em 1996, a incidéncia de doengas relacionada com a
SIDA e de infe¢des oportunistas diminuiu. Verificou-se também uma mudanga no
padrdo geral da prevaléncia de lesdes orais relacionadas com o HIV devido ao uso de
HAART, ocorrendo uma diminui¢do da prevaléncia de candidiase oral, leucoplasia

pilosa e doenga periodontal (Ramirez-Amador et alii., 2006).

As lesdes orofaciais podem continuar a estar presentes em criancas que estdo a ser
tratadas para o HIV com HAART. A prevaléncia de lesdes nestes casos varia entre
31,4% e 87,2%, consoante fazem ou ndo combinacdo de antirretrovirais e qual (Ramos-

Gomez ¢ Folayan, 2013).

Um estudo realizado por Pongsiriwet et alii. (2003) estabeleceu a prevaléncia de 57,5%
de lesdes orais em criancgas tratadas com HAART. Um outro estudo, de Okunseri et alii.
(2003), especificou que 2,9% apresentava eritema gengival linear, 2% aumento

bilateral das parotidas e 1% aumento dos linfonodos cervicais.

Por outro lado, outros estudos como os realizados por Flanagan et alii. (2000) e
Khongkunthian et alii. (2001) ndo verificaram diferengas significativas na prevaléncia
de lesdes orais relacionadas com o HIV em criancas tratadas com HAART quando

comparadas com criancas que nao fazem tratamento antirretroviral.

O uso de antirretrovirais tem também sido associado a lesGes nos tecidos moles

(Ramos-Gomez e Folayan, 2013).

Segundo Ramirez-Amador et alii. (2006), a prevaléncia de lesdes orais relacionadas
com o HIV em paises desenvolvidos onde 0o HAART ¢ amplamente usado varia entre
8% e 37,5%. Em contraste, nos paises em desenvolvimento, onde se encontram a
maioria das pessoas infetadas pelo HIV e os antirretrovirais ndo sdo tao utilizados, o

indice de prevaléncia continua elevado: 73% em Africa e 90% na Asia. Estas variagoes
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podem ser resultado das diferengas em diversos fatores adicionalmente a

disponibilidade ao tratamento antirretroviral combinado.

As condigdes socioecondmicas ¢ demograficas, o grau de instrugdo, os grupos de risco,
bem como o acesso a instituicdes de satide podem ser alguns dos fatores determinantes

no espetro das lesdes orais relacionadas com o HIV (Holmes e Stephen, 2002).

Estudos realizados por Trigueiro et alii. (2010) e Ramos-Gomez e Folayan (2013)
demonstraram também que a utilizacdo de antirretrovirais em criangas infetadas pelo

HIV pode atrasar o desenvolvimento dentario e a cronologia de erupgao.

V. PREVENCAO E PLANEAMENTO DE TRATAMENTOS EM PACIENTES
PEDIATRICOS COM HIV

O HIV ¢ atualmente uma doenga cronica controlavel. Os pacientes t€ém uma maior
esperanca de vida, grande parte gracas ao HAART. Estima-se que hoje em dia, uma
pessoa de 21 anos de idade infetada pelo HIV ira viver at¢ aos 60 anos de idade. As
visitas regulares ao Médico Dentista sdo um aspeto importante na gestdo da infegao pelo

HIV (Moswin e Espstein, 2008).

A infecao pelo HIV ndo altera necessariamente o plano de tratamento de uma crianca ou
adolescente. Contudo, os efeitos da infecdo pelo virus no paciente pediatrico e na sua
familia devem mudar a abordagem ao tratamento por parte do Médico Dentista. Em
pacientes com doencas cronicas ¢ essencial que exista uma constante atualizacdo
relativamente aos quadros médicos e psicossociais do paciente (Berentsen e Catapano,

2010).

As medidas preventivas tornam-se ainda mais importantes em criancas infetadas pelo

HIV. Berentsen e Catapano (2001) agruparam-nas em trés grupos etarios:

* Bebés — uso supervisionado de biberdes e chupetas, gestdo cuidada de

medicagdo cariogénica;
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Criancas — colocacao de selantes de fissuras, administragao de fluor, colocagao
de suplementos de vernizes fluoretados, gestdo da alimentagdao e medicamentos,
baixa ingestdo de hidratos de carbono fermentdveis como sumos, leite e
suplementos alimentares;

Adolescentes — higiene oral extremamente cuidada, gestdo da alimentacdo e
medicacdo e abordagem das barreiras que dificultam o acesso a cuidados de

saude por parte do adolescente.
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CONCLUSAO

Devido a imunossupressao progressiva caracteristica da doenca, criangas infetadas pelo
HIV estdo mais suscetiveis ao desenvolvimento de infegdes oportunistas. Esta
imunodeficiéncia conjugada com outros fatores, como o uso constante de diversos
medicamentos, tem um impacto profundo na cavidade oral. O aparecimento destas

lesdes orais ¢ um dos primeiros sinais da infe¢cao pelo HIV em criangas.

A candidiase oral ¢ a lesdo oral mais frequente e, geralmente, a primeira manifestagao
clinica em criancas infetadas pelo HIV. Torna-se portanto essencial a realizacdo de uma
correta exploragdo oral, juntamente com uma recolha da historia clinica e dentaria como

meio de diagndstico precoce da infeg¢ao pelo virus.

Quando ndo diagnosticadas ou deixadas por tratar, estas lesdes podem tornar-se
prejudiciais a longo prazo para o estado de saude do paciente, inclusivamente para a

progressao da infecao pelo HIV.

Independentemente da realizacdo do tratamento antirretroviral, as lesdes orais devem

ser controladas e tratadas individualmente.
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