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Resumo

A doenca de Parkinson é a segunda doenca neurodegenerativa mais comum, logo a seguir
a doenca de Alzheimer. Esta doenca é caracterizada pela perda de neurdnios
dopaminérgicos na substancia negra e pela presenca de inclusbes intraneuronais,
conhecidas como corpos de Lewy que se originam pela acumulagdo anormal da proteina
a-sinucleina no tecido neuronal. Clinicamente a doenca de Parkinson caracteriza-se por
alteragdes motoras, como rigidez muscuar, tremor em repouso, bradicinesia e alteragdes
posturais. A terapéutica farmacologica que se encontra disponivel para a doenca de
Parkinson, como a levodopa, tem sido eficaz na melhoria destes sintomas. Existem
diversas alteragdes orais que estdo relacionadas com a doenca de Parkinson e os pacientes
com doenca de Parkinson tém tendéncia para ter uma saude oral e periodontal
comprometida devido a falta de comprometimento da destreza manual, problemas
cognitivos, depressad, apatia entre outros. Consequentemente existe uma maior
suscetibilidade ao aumento da incidéncia de doenca periodontal, carie dentaria, perda
precoce de dentes, placa bacteriana e problemas com préteses dentérias. Desta forma, o
objetivo deste trabalho é analisar de que forma a doenca de Parkinson esta relacionada
com o desenvolvimento de patologias ou alteracfes na cavidade oral. Foi efetuada uma
pesquisa bibliografica com limite temporal dos Gltimos 6 anos (2018-2024) nas bases de
dados PubMed, ScienceDirect e B-On através das seguintes palavras-chave: “Parkinson
disease”, “oral disease”, “pharmacological therapeutic”, “oral health”, “dental caries” e
“correlation” e utilizando a estratégia de pesquisa PCC (Populacéo, Contexto, Conceito)
de onde resultaram 15 artigos que foram incluidos na revisao integrativa. A maioria dos
estudos indica que a saude oral é pior em pacientes com doenca de Parkinson do que nos
controlos saudaveis. Apenas a prevaléncia de ser edéntulo ou usar proteses completas ndo
diferiu entre pacientes com doenca de Parkinson e controlos saudaveis. Desta forma,
aconselha-se vivamente a marcagéo regular de consultas com profissionais de salde oral
e a implementacdo rigorosa de estratégias preventivas, assim como uma abordagem
interdisciplinar, para superar dificuldades que possam surgir durante tratamentos
dentarios.

Palavras-chave: “Parkinson disease”, “oral disease”, “oral health”, “orofacial

disfunction”, “oral hygiene”, “relation”
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Abstract

Parkinson's disease is the second most common neurodegenerative disease, after
Alzheimer's disease. This disease is characterized by the loss of dopaminergic neurons in
the substantia nigra and the presence of intraneuronal inclusions, known as Lewy bodies
that originate from the abnormal accumulation of the protein a-synuclein in neuronal
tissue. Clinically, Parkinson's disease is characterized by motor changes, such as muscle
stiffness, tremor at rest, bradykinesia and postural changes. Pharmacological therapy that
is available for Parkinson's disease, such as levodopa, has been effective in improving
these symptoms. There are several oral alterations that are related to Parkinson's disease
and patients with Parkinson's disease tend to have compromised oral and periodontal
health due to lack of impairment of manual dexterity, cognitive problems, depression,
apathy among others. Consequently, there is an increased susceptibility to increased
incidence of periodontal disease, tooth decay, early tooth loss, plaque and problems with
dentures. Thus, the objective of this work is to analyze how Parkinson's disease is related
to the development of pathologies or alterations in the oral cavity. A literature search was
carried out with a time limit of the last 6 years (2018-2024) in the PubMed, ScienceDirect
and B-On databases using the following keywords: "Parkinson disease", "oral disease",
"pharmacological therapeutic™, "oral health, "dental caries™ and "correlation” and using
the search strategy PCC (Population, Context, Concept) which resulted in 15 articles that
were included in the integrative review. Most studies indicate that oral health is worse in
patients with Parkinson's disease than in healthy controls. Only the prevalence of being
edentulous or wearing full dentures did not differ between patients with Parkinson's
disease and healthy controls. Therefore, it is strongly advised to schedule regular
appointments with oral health professionals and the rigorous implementation of
preventive strategies, as well as an interdisciplinary approach, to overcome difficulties
that may arise during dental treatments.

Keywords: “Parkinson disease”, “oral disease”, “oral health”, “orofacial disfunction”,

“oral hygiene”, “relation”
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Relacéo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

1. Introducéo

A doenca de Parkinson (DP) € a segunda doenca neurologica mais comum, a seguir a
doenca de Alzheimer e caracteriza-se pela acumulacdo da proteina a-sinucleina que, ao
agregar-se de uma forma anormal no tecido neuronal origina os corpos de Lewy. Este
processo de neurodegeneracdo evolui lentamente e propaga-se para a substantia nigra,
que esta localizada no mesencéfalo, originando a perda dos neurénios dopaminérgicos
(Cabreira & Massano, 2019; Simon et al., 2020).

A DP ¢ a doenga neuroldgica de crescimento mais rapido em termos de prevaléncia,
incapacidade e mortalidade. Estima-se que, na Europa, existam entre 257 a 1400 casos
por cada 100.000 habitantes. Num estudo transversal realizado em Portugal em 2017,
com uma amostra populacional acima dos 50 anos, verificou-se uma prevaléncia de DP
de 180 casos por cada 100.000 habitantes (Ferreira et al., 2017).

A doenca é mais conhecida pelos seus sintomas motores, tais como bradicinesia, tremor

em repouso, acinesia e rigidez (Rozas et al., 2021).

Além disso, estudos demonstraram que a DP pode causar perturbacGes motoras no
sistema orofacial, tais como disfagia (dificuldade em engolir), disfuncdo mastigatoria,
discinesia orofacial (movimentos involuntarios) e distonia oromandibular (levando a
dificuldades em abrir e fechar a boca) (Van Stiphout et al., 2018; Rozas et al., 2021).

Embora a DP seja geralmente considerada um disturbio motor, a maioria dos pacientes
também apresenta sintomas ndo motores que podem ser igualmente incapacitantes, tais
como défice cognitivo, deméncia, alucinacdes, depressdo, ansiedade, disfuncdo do sono

e apatia (Prete & Ouanounou, 2021).

Além disso, estes pacientes apresentam problemas de salde oral com condicGes que sdo,
na sua maioria, possiveis de prevenir. Portanto, a cooperacao interdisciplinar para
estratégias de prevencdo, gestdo e acompanhamento deve ser implementada
precocemente, a fim de manter e melhorar o conforto e o estado geral dos pacientes
(Martimbianco et al., 2021).

Esta Dissertacdo tem como objetivo realizar uma revisdo integrativa sobre a relacdo da
DP e as alteracdes na cavidade oral. A pertinéncia do desenvolvimento desta dissertacao
prende-se com questdes pessoais por vivenciar de perto com a DP e, como futuro médico-

dentista, faz todo o sentido reconhecer que alteragdes orais esta doenga traz.
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2. Materiais e Métodos

A questdo levantada nesta revisdo integrativa foi: “Quais as principais alteragdes na

cavidade oral que resultam da doenga de Parkinson?”.

Para a elaboracdo da presente revisdo integrativa foi efetuada uma pesquisa bibliogréfica
com limite temporal dos dltimos 6 anos (2018-2024) nas bases de dados PubMed,
ScienceDirect e B-On com o objetivo de encontrar estudos que relacionassem a doenca
de Parkinson com alteragdes na cavidade oral. A pesquisa foi efetuada através das
seguintes palavras-chave: “Parkinson disease”, “oral disease”, “pharmacological
therapeutic”, “oral health”, “dental caries” e “correlation” com recurso aos operadores
booleanos “AND” e “OR”.

Foram definidos os seguintes critérios de inclusdo: casos clinicos, estudos clinicos
controlados randomizados, estudos de coorte prospetivos, estudos observacionais

longitudinais, efetuados em humanos, artigos em inglés e portugués.

Foram definidos os seguintes critérios de exclusao: artigos que apoés a leitura do resumo
ndo apresentavam contetdo cientifico relevante para esta revisao, artigos em animais e

anteriores a 2018.

A anélise de cada artigo a incluir nesta revisdo, foi efetuada primeiramente através da
leitura do titulo e abstract e, numa segunda fase pela leitura integral de cada artigo. Esta
metodologia é representada no Fluxograma Prisma (Figura 1), e através da estratégia de
pesquisa PCC (Population, Context, Concept) (Tabela 1).

Tabela 1: Estratégia PCC (Population, Context, Concept)

Populacéo Pacientes com doenca de Parkinson

Conceito Pacientes com manifestacdes orais que sofram de doenca de Parkinson

Contexto AlteracOes orais associadas a doenca de Parkinson

Na primeira fase foram aplicados os filtros na pesquisa efetuada, o limite temporal e
artigos completos disponiveis online, resultando num total de 416 artigos. Destes foram
eliminados 293 por se encontrarem duplicados. Nos 123 artigos obtidos realizou-se uma
triagem inicial somente pela leitura do titulo e resumo que levou a exclusao de 60 por

serem revisoes.
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Para leitura integral, restaram um total de 63, tendo sido 48 eliminados por se tratar de
estudos ndo relevantes ou ndo apresentarem grupo controlo. No final deste processo de

selecdo, foram encontrados 15 artigos, que foram incluidos nesta revisao integrativa.

)
Resultados obtidos apds pesquisa
o nas bases de dados:
AT
(&3
& Pubmed (n = 127) . L
(s} =
= Science Direct (n = 194) | Duplicados eliminados (n = 293)
& B-On (n =95)
i
__
\ 4
Resultados verificados pelo tituloe |y | Resultados excluidos:
resumo (n = 123) Formato de reviséo (n = 60)
S
Q
3
S
|_
I(E:t:méc; completos elegiveis —»| Estudos completos excluidos (n = 48)
—
)
<}
S
2 Publicacdes selecionadas para a
g revisdo (n = 15)
—

Figura 1: Fluoxograma representativo do processo de selecéo.
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3. Desenvolvimento

3.1. Doenca de Parkinson
3.1.1. Etiopatologia

Nos ultimos 30 anos, a prevaléncia da DP duplicou, tornando-se a segunda doenca
neurodegenerativa mais comum. Atinge entre 7 e 10 milhées de pessoas em todo o
mundo, sendo que se estima que este numero duplique nos proximos 20 anos devido ao
envelhecimento da populacdo mundial (Simon et al., 2020; Tolosa et al., 2021). Em todo
0 mundo, a cada ano, entre 3 e 35 pessoas em cada 100 mil sdo diagnosticadas com a

doenca de Parkinson (Simon et al., 2020).

A doenca é mais comum nos homens do que nas mulheres, sendo os homens 1,5 vezes
mais afetados do que as mulheres (Bhat et al., 2018). A prevaléncia aumentou de menos
de 1% em homens e mulheres com idades compreendidas entre os 45 e 0s 54 anos para
4% em homens e 2% em mulheres com idade igual ou superior a 85 anos (Simon et al.,
2020).

3.1.2. Etiologia

Atualmente a etiologia da DP ainda néo é totalmente conhecida (Day & Mullin, 2021),
embora a presenca de causas ambientais seja a hipotese mais estudada. Contudo, a
maioria dos casos de DP resulta da combinacdo de fatores genéticos e ambientais (Simon
et al., 2020).

3.1.3. Fatores de risco

Alguns estudos afirmam que a idade € o fator de risco mais importante para a DP (Tolosa
et al., 2021; Osborne et al., 2022), ja que o envelhecimento esta associado a alteragdes
nas células o que torna os neurdénios dopaminérgicos mais susceptiveis a morte celular
(Pang et al., 2019).

Geneticamente, os descendentes de 1° grau de individuos com DP tém um risco 2 a 3
vezes superior de desenvolver DP em comparagdo com o resto da populacdo (Day &
Mullin, 2021), sendo que cerca de 5-10% dos pacientes com DP apresentam alteragfes
genéticas (Pang et al., 2019; Simon et al., 2020). Foram identificados dois tipos de
mutacOes: as mutacbes monogeénicas, isto é, alteracBes geneticas num unico gene, e
mutagdes esporadicas, que ocorrem aleatoriamente, ndo sendo, por isso, hereditarias
(Simon et al., 2020).
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A primeira causa monogénica identificada na DP foi a mutacéo no gene codificante da -
sinucleina (SNCA). Esta identificacdo permitiu estabelecer uma relacdo entre as
caracteristicas genéticas e patoldgicas da DP, uma vez que a o-sinucleina desempenha
um papel importante na transmissdo de sinais nervosos, sendo o principal componente
dos corpos de Lewy (Day & Mullin, 2021).

Mutacgdes no gene codificante da glicocerebrosidase (GBA) também estdo relacionadas
com o desenvolvimento da DP, sendo que, na Europa, entre 10 e 15% dos pacientes com

DP apresentam mutagOes neste gene (Pang et al., 2019; Day & Mullin, 2021).
3.1.4. Diagnostico

Atualmente, o diagnostico da DP ainda ndo pode ser confirmado definitivamente por
nenhum biomarcador ou teste in vivo, sendo que o diagnaostico definitivo so pode ser dado

apos autopsia (Cabreira & Massano, 2019).

Deste modo, o diagnostico de DP baseia-se principalmente na histéria médica do doente
e da sua familia e no seu exame fisico (Armstrong & Okun, 2020; Prete & Ouanounou,
2021). No exame fisico, o paciente com DP geralmente apresenta trés sintomas motores
em simultaneo: bradicinesia, rigidez e tremores em repouso. Contudo, deve-se ressaltar
que o tremor em repouso € a rigidez ndo séo sintomas que por si s6 levem ao diagndéstico
da DP (Cabreira & Massano, 2019).

Podem também surgir caracteristicas ndo motoras, mesmo antes dos distdrbios motores,
como anosmia, obstipacdo, depressao, distirbio comportamental do sono, movimento
répido dos olhos e presenca de hipotensdo ortostatica. Estes sintomas também podem ser

Gteis no diagnostico desta patologia (Armstrong & Okun, 2020; Simon et al., 2020).

Uma vez obtida a historia clinica detalhada do paciente e os resultados do exame fisico,
podem ser realizados testes adicionais para descartar outras causas de parkinsonismo.
Pode ser avaliada a resposta do paciente a levodopa (ou outras drogas dopaminérgicas)
de modo a confirmar a DP (Cabreira & Massano, 2019; Armstrong & Okun, 2020).

3.1.5. Classificacao

Vaérias escalas tém sido usadas para classificar e categorizar a gravidade da DP com base
na extensdo dos sinais e sintomas apresentados pelos pacientes. A escala de Hoehn e Yahr

¢ a mais antiga e a mais frequentemente utilizada para fornecer uma avaliacdo geral da
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progressao da DP em termos de deficiéncia neuromuscular (Tabela 2) (Figura 2) (Prete
& Ouanounou, 2021).

Tabela 2: Classificagéo dos estadios da doenca de Parkinson de acordo com a escala de Hoehn e Yahr
(adaptado de Prete & Ouanounou, 2021).

Gravidade | Estadio | Sinais e sintomas

0 Sem sinais de doenga

Inicial 1 N&o h4 incapacidade funcional, uma vez que apenas um lado do corpo esta
afetado (por exemplo, tremor nos membros).

2 Embora ambos os lados do corpo estejam afetados, o equilibrio e a postura nao
estdo alterados.

Moderada | 3 Embora haja algum desequilibrio e ambos os lados do corpo estejam afetados, a
pessoa continua a ser independente.

Avancada | 4 Ambos os lados do corpo estdo afetados e ha instabilidade incapacitante ao ficar
em pé ou andar. Nesta fase, 0 paciente ja ndo pode viver de forma independente.

5 A doenca grave e totalmente desenvolvida esta presente. O paciente estd
confinado a cama ou a uma cadeira de rodas, a menos que tenha assisténcia.

Estadio 2 Estadio 4

N N
Estadio 1 Estadio 3 Estadio 5

N N

fLCE &

Figura 2: Estadios da progressao da doenca de Parkinson

Atualmente, o sistema de avaliacdo mais amplamente utilizado e bem estabelecido em
pacientes com DP é a Unified Parkinson's Disease Rating Scale (UPDRS), que foi revista
em 2007 (Prete & Ouanounou, 2021).

Esta escala inclui 4 partes que descrevem tanto a parte motora como a ndo motora do
paciente. A primeira parte comeca pela descricdo da vida quotidiana ndo motora, a

segunda parte a vida quotidiana motora, a terceira parte consiste num exame motor feito
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por um especialista e a ultima parte avalia a presenca de complicacdes motoras: as

flutuacGes motoras e as discinesias (Prashanth & Dutta Roy, 2018).
3.1.6. Fisiopatologia

A nivel neuropatologico, a DP caracteriza-se pela perda ou degenera¢do dos neuronios
dopaminérgicos na substantia nigra e pela presenca de corpos de Lewy em neuronios
dopaminérgicos (Dickson, 2018; Armstrong & Okun, 2020; Simon et al., 2020).

A substantia nigra estd localizada no mesencéfalo e contém 90% das reservas de
dopamina do sistema nervoso central. A dopamina é um neurotransmissor que possui um
papel essencial no controlo dos movimentos corporais, pelo que a perda dos neurénios
que a produzem ird comprometer significativamente o controlo motor (Armstrong &
Okun, 2020).

Os corpos de Lewy sdo agregados da proteina a-sinucleina, que alteram o funcionamento
normal dos neurdnios. A presenca destes agregados de a-sinucleina é a caracteristica
principal da DP, ja que estdo associados a morte prematura das células produtoras de
dopamina (Armstrong & Okun, 2020).

3.1.7. Manifestagdes da doenga de Parkinson
e Sintomas motores

Os principais sinais da DP sdo os sintomas motores (Hayes, 2019) e incluem tremor em

repouso, bradicinesia, rigidez muscular e instabilidade postural (Bhat et al., 2018).
1) Bradicinesia

A bradicinesia caracteriza-se pela lentiddo de movimentos juntamente com a diminui¢éo
da amplitude de movimentos (Reich & Savitt, 2019). Inicialmente, € unilateral ou
assimétrica (Caproni & Colosimo, 2020). Acbes basicas como levantar uma cadeira,
andar ou escovar os dentes podem ser bastante desafiantes para pessoas com DP (Hayes,
2019).

A bradicinesia manifesta-se por hipomimia (rosto sem expressdo ou imoével, diminuicao
da frequéncia de pestanejar, labios entreabertos), hipofonia (voz mais fraca e mono6tona)
e micrografia (caligrafia estreita e mais pequena, por vezes impercetivel). Ha também

alteracdes ao nivel da marcha (Cabreira & Massano, 2019; Hayes, 2019).



Relacéo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

Outras manifestacdes da bradicinesia sdo disfagia (disturbios de degluti¢do) e disartria
(distarbio da fala). A degluticdo espontanea € reduzida e a mecanica da degluticdo é

afetada, levando a sialorreia (Hayes, 2019).
2) Tremor em repouso

O tremor em repouso parkinsoniano é um tremor de baixa frequéncia que se manifesta
num membro completamente em repouso, sem a acdo da gravidade (Hayes, 2019).
Geralmente inicia-se unilateralmente e manifesta-se nas extremidades podendo também
envolver, mas menos frequentemente, o labio, o queixo, a mandibula e a lingua (Cabreira
& Massano, 2019; Hayes, 2019; Tolosa et al., 2021).

O tremor é exacerbado por emoc¢des (como stress) ou fadiga e geralmente desaparece
apos o inicio do movimento e o sono. Apds um breve periodo de movimento voluntario,

ele reaparece (Hayes, 2019; Caproni & Colosimo, 2020).
3) Rigidez

A rigidez, ou hipertonia, € um sintoma motor que se caracteriza por tensdo muscular em
excesso e que pode resultar em dores musculares ou tendinosas e sensacao de rigidez
(Cabreira & Massano, 2019; Caproni & Colosimo, 2020).

Qualquer musculo do corpo pode ser afetado pela rigidez, mas normalmente manifesta-
se nas articulacdes (do pescogo e membros), podendo também ter impacto nas maos e nos
pés (Cabreira & Massano, 2019).

4) Alterages posturais e de marcha

Os pacientes com DP podem apresentar outros sintomas motores como os disturbios da
marcha e da postura. Ao caminhar, os pacientes podem experimentar propulsdo para a
frente, o que resulta em festinacdo, em que 0s pacientes ddo muitos passos mais rapidos

e curtos (Cabreira & Massano, 2019).

Também podem surgir outras anomalias posturais, como a flexdo lateral do tronco,
também conhecida como sindrome de Pisa, que € um dos sintomas mais invalidantes da
DP, pois esta associado ao aumento de quedas e perda de autonomia (Caproni &
Colosimo, 2020).

e Sintomas ndo motores

1) Hipotensé&o ortostatica
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A hipotensdo ortostatica (HO) corresponde a uma queda sustentada na pressao arterial
(PA) (> 20 mmHg PA sistélica ou > 10 mmHg PA diastélica) em 3 minutos apos ficar
em pé ou inclinar-se na posicdo vertical, apresentando como sintomas tipicos tonturas,
visdo turva e perda de consciéncia (Palma & Kaufmann, 2020). Os pacientes com HO
também podem queixar-se de fraqueza generalizada, fadiga, dor nos ombros, pescogo ou

regido lombar quando estdo em pé (Fanciulli et al., 2020).
2) Disturbios neuropsiquiatricos e deméncia

Os pacientes podem apresentar alucinagdes, experiéncias sensoriais que ocorrem na
auséncia de estimulos externos, que podem ser visuais, auditivas, tacteis, olfativas ou

somaticas (Marinus et al., 2018).

Distarbios cognitivos e deméncia sdo também bastante comuns nestes individuos e
podem aparecer em fases iniciais ou tardias da doenga. Os primeiros sintomas incluem
problemas com a fungdo executiva, disfuncdo visuoespacial, fluéncia verbal e

comprometimento da memdaria (Marinus et al., 2018).
3.1.8. Terapéutica
e Tratamento farmacologico

A DP ¢é uma doenca que nédo tem cura e por isso nao ha uma terapia farmacologica que
seja capaz de parar ou atrasar a progressédo da doencga (Armstrong & Okun, 2020). Na
maioria das vezes, as terapias farmacologicas sdo usadas para tratar os sinais e sintomas

que estdo relacionados com a doenca (Bhat et al., 2018).

Os medicamentos usados no tratamento da DP podem atuar de trés formas: aumentando
a sintese de dopamina, reduzindo o metabolismo da dopamina ou aumentando a libertacéo

pré-sinaptica de dopamina (Prete & Ouanounou, 2021).
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Figura 3: Metabolismo da Dopamina nos neurénios

1) Levodopa

A levodopa é o medicamento mais eficaz no tratamento da DP (Armstrong & Okun, 2020;
Jankovic & Tan, 2020). E um precursor da dopamina e tem a capacidade de atravessar a
barreira hematoencefalica e de ser captada pelos neurdnios restantes na substantia nigra,

aumentando a producdo de dopamina nesta regido (Hayes, 2019).

Embora a levodopa atue no tratamento da bradicinesia e da rigidez (Zesiewicz et al.,
2020), também aumenta o risco de discinesia e alteragfes motoras, especialmente em
doses elevadas (Armstrong & Okun, 2020).

2) Agonistas da dopamina

Os agonistas da dopamina (AD) tém como alvo direto os recetores de dopamina pos-
sindpticos, estimulando-os. Estes AD podem pertencer a dois grupos: ergolina
(bromocriptina, cabergolina e pergolida) e ndo ergolina (pramipexol, ropinirole,

rotigotina e apomorfina) (Prete & Ouanounou, 2021).

Quando se esta perante uma rigidez moderada, os AD séo a primeira linha de tratamento.
No entanto, quando os sinais e sintomas pioram, Sd0 necessarios 0s precursores da

dopamina (Prete & Ouanounou, 2021).
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3) Antagonistas do recetor N-metil-D-aspartato (NMDA) ou amantadina

O glutamato é um neurotransmissor essencial para a manutencao de uma funcao cerebral
fisiologicamente normal e para a transmisséo de informages entre sinapses no cérebro.
Desempenha um papel importante na mediacdo dos circuitos dos ganglios da base em
feedback continuo, levando a denervagdo dopaminérgica do estriado (Carrarini et al.,
2019; Jankovic & Tan, 2020).

A amantadina é atualmente o farmaco mais utilizado para tratar a discinesia causada pela
levodopa. No caso da DP ocorre uma acumulagdo excessiva do recetor N-metil-D-
aspartato (NMDA) ativado pelo glutamato. Os NMDARs sdo amplamente regulados por
aferentes dopaminérgicos e muito abundantes nos ganglios da base para controlar a
libertacdo dos neurotransmissores acido y-aminobutirico (GABA) e acetilcolina (Carles
et al., 2024)

A amantadina pode ter efeitos diretos e indiretos nos neurdnios da dopamina, aumentando
a liberacdo deste neurotransmissor e inibindo a sua recaptacdo. Além disso também tem
propriedades antagonistas do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA) ja que interfere na
neurotransmissdo excessiva do glutamato nos ganglios da base (Carrarini et al., 2019;
Jankovic & Tan, 2020; Prete & Ouanounou, 2021).

4) Inibidores da monoamina oxidase-B

Os inibidores da monoamina oxidase de tipo B (MAO-B) limitam o metabolismo da
dopamina pela enzima monoamina oxidase (MAO) (Prete & Ouanounou, 2021). Esta
enzima é responsavel pela degradacdo pds-sindptica da dopamina (Prete & Ouanounou,
2021).

Devido as suas propriedades neuroprotetoras, os inibidores da MAO-B podem ser
utilizados como tratamento de primeira linha da DP, de modo a prevenir a progressao da
doenga (Carrarini et al., 2019).

Rasagilina, selegilina e safinamida sdo drogas anti-DP que inibem especificamente a
MAO-B (Prete & Ouanounou, 2021).

5) Inibidores da catecol-O-metiltransferase

Os inibidores da catecol-O-metiltransferase (ICOMT) (entacapona, tolcapona e
opicapona) tém como principal funcdo prolongar os efeitos da levodopa, impedindo a sua

degradacdo periférica, j& que a catecol-O-metiltransferase é uma enzima citoplasmaética
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responsavel pelo catabolismo da dopamina nos neurénios ndo-dopaminérgicos e nas
células da glia (Jankovic & Tan, 2020).

Os ICOMT sdo usados como adjuvantes para pacientes com alteragdes motoras
relacionadas a levodopa (Hayes, 2019; Jankovic & Tan, 2020) e em pacientes que nao
respondem bem ao tratamento inicial, incluindo agonistas da dopamina e inibidores da
MAO-B (Prete & Ouanounou, 2021).

6) Anticolinérgicos (ou antagonistas da acetilcolina)

Pensa-se que o desequilibrio entre os neurotransmissores acetilcolina e dopamina pode
ser uma das causas dos sintomas da doenga de Parkinson. Neste sentido e para reduzir os
niveis de acetilcolina, de modo a equilibrd-los com a dopamina, surgiram o0s
anticolinérgicos, que sdo antagonistas ndo seletivos dos recetores muscarinicos da

acetilcolina (Cheong et al., 2019).

Os anticolinérgicos podem ajudar no controlo dos tremores e rigidez, mas tém pouco

efeito na bradicinesia (Carrarini et al., 2019; Jankovic & Tan, 2020).

Triexifenidil, benzotropina, orfenadrina e prociclidina sdo os farmacos anticolinérgicos
mais recomendados para o tratamento da doenca de Parkinson (Prete & Ouanounou,
2021).

e Tratamento ndo farmacoldgico

O exercicio fisico é bastante importante para o tratamento da DP, seja qual for o estadio
em que o paciente se encontra. Exercicios como musculacao, aerobica, tai chi, passadeira,
treino de equilibrio, ioga, boxe, treino de resisténcia, danca e musicoterapia podem ajudar
as pessoas com DP a melhorar a marcha, equilibrio e desempenho fisico geral (Carrarini
etal., 2019; Zesiewicz et al., 2020).

A terapia da fala também é recomendada para o tratamento de hipofonia, disartria e
disfagia (Carrarini et al., 2019; Armstrong & Okun, 2020; Jankovic & Tan, 2020).

Ja a terapia cognitivo-comportamental (TCC) pode ser (til para a ansiedade e depressao.
Esta é caracterizada por integrar tratamentos que tentam modificar o comportamento
manifestado pelo individuo, alterando os pensamentos, interpretacdes, suposicdes e
estratégias de resposta, assentando em trés fundamentais pilares: (1) a atividade cognitiva

afeta 0 comportamento, (2) a atividade cognitiva pode ser monitorizada e modificada e

13



Relacdo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

(3) a mudanca no comportamento desejado pode ser afetado pela mudanca cognitiva
(Carrarini et al., 2019).

e Tratamento cirurgico

Quando as alteracdes motoras e as discinesias se tornam incapacitantes, € muitas vezes
considerada a possibilidade de um tratamento cirtrgico (Carrarini et al., 2019), de acordo

com as guidelines clinicas actuais (Deuschl et al., 2022).

A estimulacéo cerebral profunda (DBS) atingindo o nucleo subtalamico (STN) ou o globo
palido interno (GPi) é o tratamento cirargico mais frequentemente utilizado para tratar
pacientes com DP que apresentam tremores incapacitantes e/ou complicagdes motoras

causadas pela levodopa (Jankovic & Tan, 2020).
3.2. Alteracdes na cavidade oral
3.2.1. Alteracoes relacionadas com a DP
e Disfagia

A disfagia € uma alteracdo na degluticdo que é frequentemente descrita na DP a medida
que esta progride (Auffret et al., 2021). Pode envolver as varias fases da degluticdo: oral,
faringea ou esofégica (Cosentino et al., 2022).

Em comparagdo com os grupos de controlo da mesma idade, a velocidade de degluticdo
e 0 volume do bolo alimentar séo significativamente inferiores nos doentes de Parkinson
e esta diferenca acentua-se ainda mais a medida que a doenca vai progredindo (Umemoto
& Furuya, 2020).

Existem varios sinais que podem indicar a presenca de disfagia em doentes com
Parkinson tais como perda de peso, sialorreia, desnutri¢cdo, desidratacdo, aumento da

duracéo das refei¢Oes e tosse com as refei¢cdes (Cosentino et al., 2022).
e Sialorreia

A sialorreia corresponde & acumulagéo ou fluxo excessivo de saliva. O excesso de saliva
observada em pacientes com DP pode resultar principalmente da combinacdo de
bradicinesia orofaringea e incapacidade de eliminar secrecdes salivares do que

propriamente pela producéo excessiva de saliva (Isaacson et al., 2020).

Contudo, também pode ser derivada de hipomimia grave, abertura involuntaria da boca e

postura curvada com a cabeca baixa (Auffret et al., 2021).
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A sialorreia esta associada a outras situagdes adversas, como ma higiene oral, mau halito,
dificuldade em engolir e falar e pneumonia por aspiracdo (Isaacson et al., 2020; Auffret
et al., 2021).

Para tratar a sialorreia, podem ser administrados medicamentos anticolinérgicos,
antagonistas dos receptores adrenérgicos ou injecdo de toxina botulinica (Auffret et al.,
2021).

e Diminuicéo da capacidade de higiene oral

Os problemas motores derivados da DP, como tremores, acinesia e rigidez muscular
podem causar dificuldade na correta escovagem dos dentes, pela dificuldade que
apresentam em segurar a escova de dentes e movimenta-la na boca (Zarpelon et al., 2019;
Baram, Karlsborg & Bakke, 2020).

Quanto mais grave for a doenca mais estes pacientes podem precisar da ajuda de

familiares ou cuidadores para manter uma boa higiene oral (Zarpelon et al., 2019).

A mé higiene oral contribui principalmente para uma maior incidéncia de cérie,
gengivite, periodontite e perda dentaria (Baram, Karlsborg & Bakke, 2020; Baram et al.,
2021), mas também pode levar ao desenvolvimento de outras patologias, como doencas

cardiovasculares e pulmonares (Zarpelon et al., 2019).

As estratégias para melhorar a higiene oral dos doentes parkinsonianos incluem (Auffret
etal., 2021):

« Instruc@es sobre técnicas adequadas de escovagem

» Mudanca para uma escova de dentes eléctrica ou uma escova de dentes com um cabo

mais largo para ser mais fécil de segurar
« Utilizar uma pasta de dentes de bomba e que contenha fltor
« Utilizar escovilhdes interproximais ou porta-fio para passar fio dentario
» Ter consultas dentarias com intervalos mais curtos
e Bruxismo e disfuncéo temporomandibular

Tanto a rigidez como 0s tremores que sdo caracteristicos da DP podem levar ao
aparecimento de bruxismo e disfun¢éo temporomandibular (DTM) (Choi et al., 2021).
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O termo "bruxismo" refere-se a uma "atividade repetitiva dos musculos da mandibula
caracterizada pelo apertar ou ranger dos dentes e/ou contracdo da mandibula”. Existem

dois tipos de bruxismo: o bruxismo diurno e o bruxismo noturno (Verhoeff et al., 2022a).

A DTM refere-se a varias condi¢Ges que afetam a articulagdo temporomandibular (ATM),
0s musculos mastigatérios e as estruturas anatomicas que a rodeiam. Pacientes com DTM
podem queixar-se de sons nas articulagbes, desvios da mandibula, dor orofacial
(incluindo cefaleia) e limitagdes na funcdo mandibular (Choi et al., 2021; Verhoeff et al.,
2022b).

Para o tratamento do bruxismo podem ser utilizadas as goteiras, ou toxina botulinica,
benzodiazepinas, dopaminérgicos, anticonvulsivantes e antidepressivos (Auffret et al.,
2021).

3.2.2. Alteragdes relacionadas com a terapéutica
e Xerostomia

A xerostomia refere-se a sensacdo anormal de boca seca e € um dos sintomas orais mais
comuns da DP, sendo normalmente um efeito colateral de diversos tipos de
medicamentos, como é o caso de antidepressivos triciclicos, antipsicoticos (como a
clozapina), anti-hipertensivos e anti-histaminicos, redugéo da salivagdo ou disfuncéo do

sistema nervoso autonomo (Spiljak et al., 2022).

A saliva é um lubrificante natural que permite a remocé&o das bactérias e do biofilme da
mucosa e dentes, apresentando um papel protetor bastante importante na cavidade oral.
Também apresenta uma agao tamponizante que ajuda a controlar o pH oral (Zarpelon et
al., 2019).

Desta forma, a xerostomia ira provocar uma reducdo dos efeitos antibacterianos e de
limpeza da saliva, podendo originar varias doencas como a doenca periodontal e carie
(Spiljak et al., 2022).

O tratamento da xerostomia inclui métodos tanto farmacoldgicos como néo
farmacoldgicos. Os métodos farmacoldgicos incluem agonistas colinérgicos (como

cloridrato de pilocarpina ou cloridrato de cevimelina) e o ubiquinol (Spiljak et al., 2022).

Os métodos ndo farmacoldgicos incluem aumento da ingestdo diaria de 4gua, mastigar
frequentemente pastilha elésticas sem aglcar e que contenham xilitol ou usar diferentes
substitutos da saliva (Auffret et al., 2021; Spiljak et al., 2022).
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e Sindrome da boca ardente

A sindrome da boca ardente (SBA) é um distarbio oral que provoca a sensacdo de

queimadura e formigueiro na mucosa oral (Choi, Kim & Kho, 2021).

A zona mais afetada é a lingua, mas também afeta o palato, mucosas e labios
(Balasubramaniam & Klasser, 2023). A SBA é muitas vezes acompanhada por distarbios
do paladar e xerostomia (Choi, Kim & Kho, 2021).

A desregulacdo da dopamina e o uso de medicamentos antiparkinsonianos, como a
levodopa, podem causar sintomas de queimadura na boca em pacientes com DP

(Balasubramaniam & Klasser, 2023).

A SBA pode provocar desconforto, dor e disgeusia, 0 que pode levar a perda de apetite e
consequente perda de peso (Auffret et al., 2021). Em comparagdo com pessoas saudaveis,
0s pacientes com SBA relatam normalmente uma maior ansiedade e/ou depressao (Choi,
Kim & Kho, 2021).

Alguns medicamentos que podem aliviar a SBA sdo o clonazepam, acido alfa-lipdico e
antidepressivos sendo que o pramipexol, agonista da dopamina, também demonstrou

reduzir os sintomas de SBA (Balasubramaniam & Klasser, 2023).
e Discinesia

A discinesia corresponde a movimentos involuntarios que afetam principalmente a
cabeca, face e lingua, mas que também podem afetar o tronco e as extremidades. Pensa-
se que quase 45% dos pacientes apresentam discinesia induzida por levodopa (DIL) cinco

anos apos o inicio do tratamento (Carrarini et al., 2019; Armstrong & Okun, 2020).

O tratamento mais eficaz para a DIL é a amantadina, um antagonista do receptor N-metil-
D-aspartato (NMDA) (Kwon et al., 2022).
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3.3.Resultados

Foram incluidos 15 artigos, sendo que 11 sdo estudos transversais, 3 sdo estudos de coorte

e 1 é um estudo clinico randomizado.

A estratégia de pesquisa utilizada levou a identificacdo de uma ampla gama de problemas
de saude oral em pacientes com DP. Foram selecionados os artigos sobre os problemas
de satde oral em doentes com DP (homeadamente, higiene oral, doencas periodontais,
caries e estado dentario e protético), bem como sobre fatores associados a estes problemas
de saude oral. Também foram consideradas as publicacdes que se focaram na dor e
disfuncdo orofacial nestes pacientes, por exemplo, dor orofacial, dor DTM, sindrome da
boca ardente, movimentos limitados da mandibula, forca de mordida reduzida,

dificuldades mastigatorias, DTM néo dolorosa, disturbios sensoriais e bruxismo.

Para uma melhor compreensdo dos estudos selecionados os dados foram categorizados
por problemas de saude oral, de modo a ser mais fécil a sua anélise (Tabela 3).
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Tabela 3: Caracteristicas gerais dos estudos incluidos.

Autor /Ano Tipo de Amostra  ldade DP  Estado da Severidade da Duracdo da  Medicagdo anti- DDEL Fator(es) da
Estudo (Np/Nc) doenca HY doenga MDS doenga parksoniana saude oral
UPDRS-III (anos) (Sim/No)

De Aravjo et al. ET 45/10 68,3#5,7 2,5%15 SD SD Sim SD EDP
(2022)
Verhoeffetal. (2022) ET 341/411 65,5¢8,4 SD 11,5%7,5 7,0£5,5 SD SD HO, EDP, BA
Garcia de la Fuente ET 104/106 66,24¢9,3 SD SD SD Sim sD HO, P, CAR,
et al. (2022) EDP
Gopalakrishnan et ET 50/ N/A [30-60] SD SD SD SD SD CAR, P, BA
al. (2021)
John et al. (2021) ET 32/42 58,4+10,6 SD SD SD SD SD HO, P
Lyra et al. (2021) ET 214/ N/IA 66,3+15,6 SD SD SD Sim SD EDP
Rozas et al. (2021) ET 30/30 69,2494 SD SD SD Sim SD HO

Abreviaturas -BA: boca ardente; CAR: céries; DDEL.: dosage diaria equivalente de Levodopa; DP: doenca de Parkinson; EDP: estado dentério e protético; ET: estudo
transversal; HO: higiene oral (frequéncia e método de escovagem, limpeza interdental e placa bacteriana); HY: escala de Hoehn e Yahr; MLM: movimentos limitados
da mandibula; N/A: ndo aplicével; Nc: Namero de controlos; Np: NUmero de pacientes com doenca de Parkinson; P: doencas periodontais (inclui sangramento, gengivite,
profundidade da bolsa, mobilidade e periodontite); SD: Desconhecido.
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Tabela 3: (Continuagéo)

Autor /Ano Tipo de Amostra Idade Estado da Severidade da Duracéo da Medicagéo anti- DDEL Fator(es) da

Estudo (Np/Nc) DP doenga HY doenca MDS doenca (anos) parksoniana saude oral
UPDRS-I11I (Sim/Néo)

Fleury et al. ET 20/20 62,8 2 15 4,7 Sim 522,5 HO, P, CAR

(2021)

Garcia et al. EC 50/ N/A 68,5+9,1 SD SD 6,445,1 Sim 810+518,1 DO

(2021)

Baram et al. ECR 29/ N/A [32-72] 2,9+0,4 20,6+4,9 11,745,0 SD SD HO, EDP, DM,

(2020) MLM, u-DTM

Baumann et ET 35/42 62,9198 SD SD SD SD SD HO, EDP, u-

al. (2020) DTM

Behari et al. ET 119/ N/A 64,319,6 7,745,6 15,9+13,8 2,3+0,9 Sim SD DO, DTM, BA

(2020)

Botelho et al. CR 37/ N/A 58,3 SD SD SD Sim SD P, EDP

(2020)

Abreviaturas -BA: boca ardente; CAR: caries; CR: coorte retrospetivo; DDEL.: dosage diaria equivalente de Levodopa; DM: dificuldades em mastigar; DO: dor orofacial;
DP: doenca de Parkinson; DTM: disfuncGes temporomandibulares; EC: estudo coorte; ECR: ensaio clinico randomizado; EDP: estado dentéario e protético; ET: estudo
transversal; HO: higiene oral (frequéncia e método de escovagem, limpeza interdental e placa bacteriana); HY: escala de Hoehn e Yahr; MLM: movimentos limitados
da mandibula; N/A: ndo aplicavel; Nc: Namero de controlos; Np: NUmero de pacientes com doenca de Parkinson; P: doencas periodontais (inclui sangramento, gengivite,
profundidade da bolsa, mobilidade e periodontite); SD: Desconhecido.
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Tabela 3: (Continuagéo)

Relacdo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

Autor /Ano Tipo de Amostra Idade Estado da Severidade da Duracéo da Medicagdo anti- DDEL  Fator(es) da
Estudo (Np/Nc) DP doenga HY doenca MDS doenca (anos) parksoniana saude oral
UPDRS-III (Sim/Nzo)
Ledwon et EC 61/32 70,8484 SD 20,0 >3,0 Sim SD HO, P, EDP
al. (2020)
Lyra et al. ET 20/ N/A 72,3181 2,7 SD SD Sim SD HO, P, EDP

(2020)

Abreviaturas - DDEL.: dosage diaria equivalente de Levodopa; DP: doenca de Parkinson; EC: estudo coorte; EDP: estado dentario e protético; ET: estudo transversal;
HO: higiene oral (frequéncia e método de escovagem, limpeza interdental e placa bacteriana); HY: escala de Hoehn e Yahr; N/A: ndo aplicavel; Nc: Numero de controlos;
Np: NUmero de pacientes com doenca de Parkinson; P: doencas periodontais (inclui sangramento, gengivite, profundidade da bolsa, mobilidade e periodontite); SD:

Desconhecido.
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3.3.1. Higiene oral

Dos 15 estudos incluidos nesta revisdo integrativa apenas 8 relatam as condicOes de

higiene oral (Tabela 4).

Em relagdo a higiene oral quatro estudos relataram uma menor frequéncia de escovagem
diaria em pacientes com DP em comparagdo com individuos saudaveis (Baumann et al.,
2020; John et al., 2021; Rozas et al., 2021; Garcia de la Fuente et al., 2022). John et al.
(2021) e Garcia de la Fuente et al. (2022) ndo encontraram diferenca estatistica, e
Baumann et al (2020) nédo realizaram uma andlise estatistica. Apenas Fleury et al. (2021)

encontrou as mesmas frequéncias de escovagem para ambos 0S grupos.

Em relacdo aos métodos de higiene oral, a maioria dos pacientes com DP ainda usa uma
escova de dentes manual (Lyra et al., 2020; Baumann et al., 2020; Garcia de la Fuente et
al., 2022). Contudo, Verhoeff et al. (2022) descobriram que a maioria da sua populagéo
com DP usava uma escova de dentes elétrica, no entanto, nenhum grupo controlo foi

incluido neste estudo.

Apenas um estudo encontrou frequéncias mais baixas de limpeza interdental em pacientes
com DP do que em controlos (Garcia de la Fuente et al., 2022). No entanto, 0s outros
estudos ndo mostraram diferenga (Rozas et al., 2021), ou nenhuma anélise estatistica foi
realizada (Baumann et al., 2020; Lyra et al., 2020; Verhoeff et al., 2022).

Dos 7 estudos que avaliaram a presenca de placa bacteriana, trés deles mostraram indices
de biofilme significativamente mais elevados, ou maior presenca de biofilme, no grupo
DP do que no grupo controlo (John et al., 2021; Rozas et al., 2021; Garcia- de la Fuente
et al., 2022). Um dos estudos ndo encontrou diferenca significativa entre grupos (Fleury
etal., 2021).

Resultados semelhantes foram encontrados no comportamento de escovagéo e limpeza
interdental ao comparar pacientes com DP e controlos. Além disso, as percentagens ou
indices de biofilme foram maiores em pacientes com DP do que nos controlos, o que

indica, apesar disso, pior higiene oral em pacientes com DP do que em controlos.
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Tabela 4: Resultados da higiene oral (frequéncia de escovagem dentaria, métodos de escovagem, limpeza
interdental e presenca de placa bacteriana).

Autor/ Ano DP Controlo p-value
Frequéncia de escovagem dentaria
Garcia de la Fuente et al. (2022) 2,1 £0,9 por dia 2,3 0,8 por dia N/A
Verhoeff et al. (2022) 72,7% > 2x por dia N/A N/A
Fleury et al. (2021) 100% > 1x por dia 100% > 1x por dia N/A
John et al. (2021) 28,1% 2x por dia 50% 2x por dia
Rozas et al. (2021) 60% > 2x por dia 73% > 2x por dia P=0,27
Baumann et al. (2020) 62,8% > 2x por dia 69% N/A
Lyra et al. (2020) 67,9% > 2x por dia N/A N/A
Meétodo de escovagem dentaria
Garcia de la Fuente et al. (2022) 4% escova elétrica 7,6% escova elétrica N/A
Verhoeff et al. (2022) 78% escova elétrica N/A N/A
Baumann et al. (2020) | 22,9 % escova elétrica 21,4 % escova elétrica N/A
Lyra et al. (2020) 25% escova elétrica N/A N/A
Utilizag@o de métodos de limpeza interdental
Garcia de la Fuente et al. (2022) 35% 49% p< 0,05
Verhoeff et al. (2022) 43,2 % escovas N/A N/A
interdentarias
Rozas et al. (2021) 47% fio dentéario 50% fio dentario P=0,80
Baumann et al. (2020) 8,6% 9,5% N/A
Lyra et al. (2020) 39% N/A N/A
Presenca de placa bacteriana
Garcia de la Fuente et al. (2022) 722+£222 1P 62 £259 1P p<0,01
Fleury et al. (2021) 1,3 1,0 P=0,22
John et al. (2021) 3,1+0,8I0H 1,3+0,4 I0H p<0,05
Rozas et al. (2021) 1,6 £ 0,13 IOHS 1,0 £ 0,16 IOHS p<0,01
Baram et al. (2020) 1,1 £0,6 HO-ISR N/A N/A
Ledwon et al. (2020) 82,9+20,01IP N/A N/A
Lyra et al. (2020) 37,0£294 IP N/A N/A

Abreviaturas — DP: doentes de Parkinson; HO-ISR: Higiene oral- indice simplificado de residuos; IOH(-
S): Indice de higiene oral (-Simplificado); IP: indice de placa; N/A: ndo aplicavel.

3.3.2. Doenca periodontal

Dos 15 estudos incluidos nesta revisdo integrativa apenas 6 relatam as doencas

periodontais (Tabela 5).

Um dos estudos (Fleury et al., 2021) ndo apresenta diferenca significativa no indice de
sangramento entre os pacientes com DP e os controlos. Os outros dois estudos (Ledwon
etal., 2020; Lyraetal., 2020) ndo apresentam grupo controlo e por isso ndo se pode inferir
se o indice de sangramento tem diferenca significativa entre DP e saudaveis.

Quando se analisa a presenca de gengivite, um estudo (John et al., 2021) mostra uma
média de indice gengival, ou presenca de gengivite, significativamente superior em

pacientes com DP do que nos controlos.

Apenas um estudo (Garcia de la Fuente et al., 2022) compara a presenca de periodontite
entre doentes com DP e controlos sendo o valor encontrado nos doentes com DP de

94,2%. Contudo este valor ndo apresenta uma diferenga estatisticamente significativa em

23



Relacdo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

relacdo aos controlos. Os outros trés estudos (Lyra et al., 2020; Botelho et al., 2020;
Gopalakrishnan et al., 2021) apresentam valores elevados de periodontite em doentes com

DP mas sem comparacdo com pacientes saudaveis.

Dois estudos mostraram significativamente mais bolsas (= 4mm) ou bolsas profundas em
pacientes com DP do que em individuos saudaveis (Fleury et al., 2021; John et al., 2021).
No estudo de Garcia de la Fuente et al. (2022) ndo existe diferenca entre os valores

encontrados apesar de ser ligeiramente superior nos doentes com DP.

Quanto a mobilidade dentaria, um estudo mostra significativamente maior mobilidade
dentaria em pacientes com DP do que no grupo controlo (John et al., 2021). No estudo de
Ledwon et al. (2020) nédo foi incluindo um grupo controlo. Contudo a prevaléncia de
mobilidade dentaria é praticamente 100% com cerca de 20% mostrando mobilidade

dentéria severa.

Tabela 5: Resultados de doencas periodontais (presencga de sangramento, gengivite, periodontite,
profundidade de bolsa e mobilidade dentaria).

Autor/ Ano DP Controlo p-value
Presenca de sangramento \
Fleury et al. (2021) 57,9% 51,5% P=0,73
Ledwon et al. (2020) 46,2% +229 1S N/A N/A
Lyra et al. (2020) 19,3+ 21,1 BoP N/A N/A
Presenca de gengivite |
Gopalakrishnan et al. (2021) 54% N/A N/A
John et al. (2021) 15+0,4 IGM 0,7+0,2 p< 0,05
Presenca de periodontite |
Garcia de la Fuente et al. (2022) 94,2% 88,7% N/A
Gopalakrishnan et al. (2021) 76% N/A N/A
Botelho et al. (2020) 54% N/A N/A
Lyra et al. (2020) 75% N/A N/A
Profundidade de bolsa |
Garcia de la Fuente et al. (2022) 29+1 2,8+1,.2 N/A
Fleury et al. (2021) 11,1 % de PPD > 4 6,9% de PPD > 4 BoP P=0,35
BoP
John et al. (2021) 2,6 £0,7 PPDS 1,6 £ 0,4 PPDS p<0,05
Ledwon et al. (2020) | 4,0 + 0,9 média PPD N/A N/A
Lyraetal. (2020) | 2,1 +0,8 média PPD N/A N/A
Mobilidade dentéria |
John et al. (2021) 59% 16% p< 0,05
Ledwon et al. (2020) 98,4% N/A N/A
Lyraetal. (2020) | 1,0 £ 2,0 n° dentes com N/A N/A
mobilidade dentéria

Abreviaturas — BoP: Sangramento a sondagem; DP: doentes de Parkinson; IGM: indice gingival
modificado; IS: indice de sangramento; IP: indice de placa; N/A: ndo aplicavel; PPD: profundidade de bolsa
de sondagem; PPDS: pontuacdo de profundidade de bolsa de sondagem.

3.3.3. Caries

Os resultados referentes a presenca de caries estdo representados na tabela 6.
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Apenas 3 dos estudos fazem referéncia as caries em pacientes com DP, como mostrado
na tabela 6. Apenas um dos estudos relata uma frequéncia elevada de caries (84%) em
doentes com DP (Gopalakrishnan et al., 2021). O estudo de Fleury et al. (2021) néo
encontrou diferenca entre ambos os grupos e no estudo de Garcia de la Fuente et al.
(2022), apesar de a frequéncia de caries ser superior nos doentes com DP a diferenca ndo

foi significativa.

Tabela 6: Resultados da presenca de carie.

Autor/ Ano DP Controlo p-value
Garcia de la Fuente et al. (2022) | 18,8 + 7,3 CPOD 17,8 7,7 N/A
Fleury et al. (2021) | 10% 10% N/A
Gopalakrishnan et al. (2021) | 84% N/A N/A

Abreviaturas — CPOD: dentes cariados, perdidos e obturados DP: doentes de Parkinson.

3.3.4. Estado dentério e protético
Os resultados referentes ao estado dentario e protético estdo representados na tabela 7.

Trés estudos referem um elevado nimero de dentes ausentes nos pacientes com DP (Lyra
et al., 2020; Baram et al., 2020; Garcial de la Fuente et al., 2022). Contudo, sé um deles
(Garcial de la Fuente et al., 2022) apresenta grupo comparavel sendo que a diferenca entre

ambos nao é significativa.

Os estudos que examinam pacientes com DP edéntulos ndo mostraram diferencas
significativas em ser edéntulo e usar proteses (parciais) entre os pacientes com DP e o

grupo controlo.

Dois estudos lidaram com o tratamento de implantes para necessidades proteticas em
pacientes com DP (Baumann et al., 2020; Garcia de la Fuente et al., 2022). Baumann et
al. (2020) analisaram a diferenca de frequéncias de proteses fixas em pacientes com DP
e controlos. Contudo, ndo houve diferenca significativa entre os grupos. Os mesmos

resultados foram obtidos por Garcia de la Fuente et al. (2022).
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Tabela 7: Resultados do estado dentario e protético.

Autor/ Ano DP Controlo p-value
NUmero de dentes (ausentes)
Garcia de la Fuente et al. (2022) 11,8+78 10,5+ 8,2 N/A
Lyra et al. (2021) 9,7+104 N/A N/A
Baram et al. (2020) 256+4,4 N/A N/A
Botelho et al. (2020) 42+7 N/A N/A
Ledwon et al. (2020) 9 (mediana) N/A N/A
Lyra et al. (2020) 12+7 N/A N/A
Ser edéntulo e usar préteses parciais

Garcia de la Fuente et al. (2022) 29,8% de protese 24,6% de protese superior N/A

superior removivel removivel
De Aradjo et al. (2022) 68,9% parcialmente 40% parcialmente N/A

edéntulos edéntulos
Verhoeff et al. (2022) 7,9% parcialmente N/A N/A

edéntulos

Lyra et al. (2021) 18,2% edéntulos N/A N/A
Baumann et al. (2020) 25,7% de protese 26,2 % de protese superior N/A

superior removivel removivel

Implantes
Garcia de la Fuente et al. (2022) 51,9% protese fixa 52,3% protese fixa N/A
Baumann et al. (2020) | 48,6% protese superior 54,8% protese superior N/A
fixa fixa
28,6% protese inferior  23,8% protese inferior fixa
fixa

Abreviaturas — DP: doentes de Parkinson; N/A: ndo aplicavel.

3.3.5. Dor orofacial
Os resultados referentes a dor orofacial estdo representados na tabela 8.

Dois estudos relataram dor ndo especificada na area orofacial (Behari et al., 2020; Garcia
et al., 2021) sendo que nenhum deles incluiu um grupo controlo. Ambos os estudos
utilizaram a King Parkinson's Pain Scale (KPPS), uma escala de entrevista inter-

avaliadora.

Também em relacdo a dor da ATM, os dois estudos que relatam esta manifestacao
também ndo apresentam um grupo controlo logo ndo é possivel verificar se este sintoma

é mais prevalente nos pacientes com DP.

Em relacdo a boca ardente, todos os estudos, exceto Gopalakrishnan et al (2021),
utilizaram autorrelatos para a diagnosticar. Descreveram que utilizaram autorrelatos e

uma avaliacdo clinica; no entanto, o tipo de avaliagdo clinica utilizada ndo foi esclarecida.
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Tabela 8: Resultados para dor orofacial.

Autor/ Ano DP Controlo p-value

Dor orofacial \

Garcia et al. (2021) 25+96 N/A N/A

Behari et al. (2020) 14,8% N/A N/A
Dor na ATM |

Verhoeff et al. (2022) 14,4% N/A N/A

Behari et al. (2020) 6,5% N/A N/A
Boca ardente |

Verhoeff et al. (2022) 2,9% N/A N/A

Gopalakrishnan et al. (2021) 30% N/A N/A

Behari et al. (2020) 4,8% N/A N/A

Abreviaturas — DP: doentes de Parkinson; N/A: ndo aplicavel.

3.3.6. Disfuncdes orofaciais
Os resultados referentes as disfuncdes orofaciais estdo representados na tabela 9.

Apenas o0 estudo de Baram et al. (2020) faz referéncia a diferentes disfun¢Ges mas sem

grupo controlo ndo é possivel avaliar se estas sdo mais prevalentes nos pacientes com DP.

No estudo de Baumann et al. (2020) os resultados entre grupos revelaram, em todos 0s
trés estudos, significativamente mais DTM nao especificada em pacientes com DP do que

em controlos.

Tabela 9: Resultados para as disfungdes orofaciais.

Autor/ Ano DP Controlo p-value
Movimentos da mandibula limitados
Baram et al. (2020) 49,2+6,9 N/A N/A
Dificuldades na Mastigacéo
Baram et al. (2020) 28,4 +135 N/A N/A
DTM inespecifica
Baram et al. (2020) 31120 N/A N/A
Baumann et al. (2020) 37,1% 2,4% N/A

Abreviaturas — DP: doentes de Parkinson; N/A: nédo aplicavel.
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3.4. Discussao

Esta revisdo integrativa teve como objetivo fornecer uma revisao abrangente da literatura
disponivel sobre salde bucal em DP e avaliar fatores associados a problemas de salde
bucal. No total, foram incluidos 15 estudos. A maioria dos estudos indica que a saude
oral é pior em pacientes com DP do que nos controlos saudaveis. Apenas a prevaléncia
de ser edéntulo ou usar proteses completas nao diferiu entre pacientes com DP e controlos

saudaveis.

John et al. (2021) encontraram frequéncias bastante menores de escovagem diéria em
pacientes com DP em comparagdo com 0 grupo controlo. Outros trés artigos sobre este
tema néo relataram diferenca entre os dois grupos (Baumann et al., 2020; Fleury et al.,
2021; Rozas et al., 2021). Isto contrasta com os outros resultados relatados nesta reviséo,
mostrando maior presenca de biofilme, sangramento, gengivite, periodontite e bolsa mais

profundo em pacientes com DP em comparag¢do com controlos.

Uma explicacdo para este facto poderia ser que, embora o0s pacientes com DP possam nao
realizar a higiene oral com menos frequéncia, eles apresentam mais dificuldades com a
escovagem dos dentes e a remocdo do biofilme devido aos sintomas motores e ndo
motores. Esta hipdtese é apoiada por estudos que relatam uma associagdo entre doencas
relacionadas com a salde oral e maior duracdo da doenca ou gravidade dos sintomas
motores e/ou ndo motores (Lyra et al., 2020; John et al., 2021).

A maior prevaléncia de doencas relacionadas a saude oral em pacientes com DP sugere
que se deve dar mais énfase a prevencdo. Os profissionais de salde oral devem estar
cientes de que os doentes com DP nem sempre podem escovar os dentes tdo
cuidadosamente quanto o necessario, e que deve ser recomendada ajuda individualizada

(por exemplo, ajuda de cuidadores ou visitas frequentes a um higienista oral).

Os resultados desta revisdo integrativa também sugerem que a periodontite € mais
prevalente em pacientes com DP do que em controlos. A doenca periodontal é uma das
doencas inflamatérias crénicas mais prevalentes na cavidade oral, afetando os tecidos de
suporte dos dentes. Sabe-se que maus comportamentos de satde oral podem desencadear
0 aparecimento e progressao da doenca periodontal (Lyra et al., 2020). Além disso, a
periodontite é considerada como polimicrobiana, embora as bactérias gram-negativas
desempenhem um papel patogénico significativo (Ledwon et al., 2020). Estas bactérias

periodontais produzem endotoxinas, aumentando assim a carga inflamatoria e
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aumentando os biomarcadores inflamatorios (por exemplo, IL-1, IL-6, TNF-a, proteinas
C-reativas e espécies reativas de oxigénio) (Ledwon et al., 2020). Supbe-se que um
aumento na producdo de biomarcadores inflamatdrios esteja associado a danos ou
apoptose de células neuronais dopaminérgicas (Ledwon et al., 2020; Lyra et al., 2020).
De acordo com esta hipétese, os biomarcadores inflamatdrios podem entrar na corrente
sanguinea e causar uma resposta inflamatoria sistémica, levando subsequentemente a

danos nas células neuronais.

A disbiose oral e a inflamacdo sistémica podem desempenhar um papel no inicio do
desenvolvimento da DP. Fleury et al. (2021) mostraram que 0s pacientes com DP tém
uma ecologia bacteriana oral diferente dos pacientes controlo, apresentando maior
quantidade de microbiota oral implicada em carie dentaria e periodontite. Em particular,
Streptococcus mutans foi encontrado aumentado em pacientes com DP, que demonstrou
ser capaz de levar a formacao de placas amiloides, podendo desempenhar um papel na
producdo e agregacdo de a-sinucleina e inflamacao cerebral. Mais ainda, Fleury et al.
(2021) observaram que os niveis de citocinas pro-inflamatdrias se encontravam
aumentados no liquido crevicular gengival destes pacientes, pelo que a disbiose nesta
doenca poderia promover ativacdo imunoldgica e inflamacdo sistémica, aumentando
assim 0s processos patogénicos (como desencadear e manter a expressao de a-sinucleina)

e estabelecendo um estado neuroinflamatorio cronico (Fleury et al., 2021).

Os resultados desta revisao sugerem também que os pacientes com DP ndo diferem dos
controlos, no que diz respeito ao nimero de dentes presentes. A partida, isto pode parecer
um pouco contraditério com 0s outros resultados que demonstram pior salde oral em
pacientes com DP do que em controlos. Uma possivel explicacdo para este facto poderia
ser que os pacientes com DP evitam as visitas ao dentista, resultando no mesmo nimero

de dentes, mas com mais problemas dentérios.

Apesar de existirem estudos que relatam dor orofacial, boca ardente ou disfuncdes
orofaciais ndo se pode tirar nenhuma conclusao pois estes estudos ndo apresentam um
grupo controlo para comparagdo. Apenas o estudo de Baumann et al. (2020) verificou
que a DTM inespecifica era mais prevalente nos pacientes com DP do que no grupo

controlo.

Um comprometimento da funcgéo oral pode limitar, por exemplo, atividades sociais como
jantar com amigos ou conversas com as pessoas (Verhoeff et al., 2022). Desta forma, é

importante desenvolver estratégias para melhorar estas limitacbes. Devido a
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heterogeneidade clinica da DP e a sua natureza progressiva, esta questdo € complexa de
estudar. No entanto, alguns estudos avaliaram estratégias terapéuticas para reduzir as
limitacGes nos movimentos da mandibula (por exemplo, fisioterapia, estimulacdo cerebral
profunda ou insercdo de uma prétese removivel bem ajustada) e mostraram resultados
que sdo promissores (Baram et al., 2020). Assim, a funcdo oral dos pacientes com DP
pode ser melhorada e, portanto, a sua qualidade de vida relacionada a satde oral pode ser
melhorada também (Verhoeff et al., 2022).

Numa populacdo de pacientes com DP, alguns problemas de salde gerais j& sdo
conhecidos (por exemplo, perda de peso, declinio cognitivo). Quando a saude oral se
torna mais dificil de gerir, pode ocorrer um risco elevado de estes problemas serem mais
prevalentes. Desta forma, os profissionais de satde oral devem estar cientes dos riscos e
ser capazes de explicar as consequéncias da reducdo da salde oral para os pacientes com
DP e seus cuidadores. Quando conscientes das consequéncias, 0s doentes podem tornar-
se mais desejosos de prevenir 0s riscos e as medidas preventivas podem ajudar a adiar o
tratamento conservador, com a vantagem de evitar tratamentos que sdo dificeis tanto para

os profissionais de saude oral como para os pacientes com DP.
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4.  Conclusao

Esta revisdo integrativa mostrou que a satde oral de pacientes com DP € pior do que em
pessoas sem a doenca. Especificamente, a higiene oral, a saude periodontal e a
prevaléncia de carie foram piores em pacientes com DP do que em controlos saudaveis.
Para o estado dentario e protético, ndo foi encontrada diferenca. Embora a saude oral
esteja provavelmente subordinada a outros sintomas da DP, ela estd positivamente

associada a qualidade de vida relacionada a saude oral e as doencas sistémicas.

Por isso, aconselha-se vivamente a marcacao regular de consultas com profissionais de
salde oral e a implementacdo rigorosa de estratégias preventivas. Além disso,
recomenda-se uma abordagem interdisciplinar, para superar dificuldades durante

estratégias de prevencao e tratamentos dentarios.

33



Relacdo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

34



Relacéo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

5.  Referéncias Bibliogréficas

Armstrong, M. J. & Okun, M. S. (2020). Diagnosis and treatment of Parkinson disease:
A review. JAMA, 323(6), pp. 548-560. https://doi.org/10.1001/jama.2019.22360

Auffret, M., Meuric, V., Boyer, E., Bonnaure-Mallet, M., & Vérin, M. (2021). Oral health
disorders in Parkinson's disease: More than meets the eye. Journal of Parkinson's
Disease, 11(4), pp. 1507-1535. https://doi.org/10.3233/JPD-212605

Baram, S., Karlsborg, M. & Bakke, M. (2020). Improvement of oral function and hygiene
in Parkinson's disease: A randomised controlled clinical trial. Journal of Oral
Rehabilitation, 47(3), pp. 370-376. https://doi.org/10.1111/joor.12924

Baram, S., Karlsborg, M., @zhayat, E. B. & Bakke, M. (2021). Effect of orofacial
physiotherapeutic and hygiene interventions on oral health-related quality of life in
patients with Parkinson's disease: A randomised controlled trial. Journal of Oral
Rehabilitation, 48(9), pp. 1035-1043. https://doi.org/10.1111/joor.13214

Bhat, S., Acharya, U. R., Hagiwara, Y., Dadmehr, N. & Adeli, H. (2018). Parkinson's
disease: Cause factors, measurable indicators, and early diagnosis. Computers in
Biology and Medicine, 102, pp. 234-241.
https://doi.org/10.1016/j.compbiomed.2018.09.008

Cabreira, V. & Massano, J. (2019). Doenca de Parkinson: revisdo clinica e atualizagdo
[Parkinson's Disease: clinical review and update]. Acta Médica Portuguesa, 32(10),
pp. 661-670. https://doi.org/10.20344/amp.11978

Caproni, S. & Colosimo, C. (2020). Diagnosis and differential diagnosis of Parkinson
disease.  Clinics in  Geriatric  Medicine,  36(1), pp. 13-24.
https://doi.org/10.1016/j.cger.2019.09.014

Carles, A., Freyssin, A., Perin-Dureau, F., Rubinstenn, G., & Maurice, T. (2024).
Targeting N-Methyl-d-Aspartate Receptors in Neurodegenerative Diseases. Int J
Mol Sci, 25(7), pp. 3733. https://doi.org/10.3390/ijms25073733

Carrarini, C., Russo, M., Dono, F., Di Pietro, M., Rispoli, M. G., Di Stefano, V., Ferri,
L., Barbone, F., Vitale, M., Thomas, A., Sensi, S. L., Onofrj, M. & Bonanni, L.
(2019). A stage-based approach to therapy in Parkinson's disease. Biomolecules,
9(8), pp. 388. https://doi.org/10.3390/biom9080388

Cheong., S. L., Federico, S., Spalluto, G., Klotz, K-N., & Pastorin, G. (2019). The current
status of pharmacotherapy for the treatment of Parkinson’s disease: transition from
single-target to multitarget therapy. Drug Discov Today, 00(00), pp. 1-15.

Choi, H. G, Yoon, J. H., Chung, T. H., Min, C., Yoo, D. M., Wee, J. H., Kang, S. Y.,
Choi, Y., Hong, S. J. & Byun, S. H. (2021). Association between
temporomandibular joint disorder and Parkinson's disease. Brain Sciences, 11(6),
pp. 747. https://doi.org/10.3390/brainsci11060747

Choi, J. H., Kim, M. J. & Kho, H. S. (2021). Oral health-related quality of life and
associated factors in patients with burning mouth syndrome. Journal of Oral
Rehabilitation, 48(2), pp. 150-159. https://doi.org/10.1111/joor.13110

Cosentino, G., Avenali, M., Schindler, A., Pizzorni, N., Montomoli, C., Abbruzzese, G.,
Antonini, A., Barbiera, F., Benazzo, M., Benarroch, E. E., Bertino, G., Cereda, E.,
Clave, P., Cortelli, P., Eleopra, R., Ferrari, C., Hamdy, S., Huckabee, M. L.,

35



Relacdo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

Lopiano, L., Marchese Ragona, R., ... Alfonsi, E. (2022). A multinational
consensus on dysphagia in Parkinson's disease: screening, diagnosis and prognostic
value. Journal of Neurology, 269(3), pp. 1335-1352.
https://doi.org/10.1007/s00415-021-10739-8

Day, J. O. & Mullin, S. (2021). The genetics of Parkinson's disease and implications for
clinical practice. Genes, 12(7), pp. 1006. https://doi.org/10.3390/genes12071006

Deuschl, G., Antonini, A., Costa, J., Smitowska, K., Berg, D., Corvol, J. C., Fabbrini, G.,
Ferreira, J., Foltynie, T., Mir, P., Schrag, A., Seppi, K., Taba, P., Ruzicka, E.,
Selikhova, M., Henschke, N., Villanueva, G. & Moro, E. (2022). European
Academy of Neurology/Movement Disorder Society-European Section Guideline
on the Treatment of Parkinson's Disease: I. Invasive Therapies. Movement
Disorders: Official Journal of the Movement Disorder Society, 37(7), pp. 1360-
1374. https://doi.org/10.1002/mds.29066

Dickson D. W. (2018). Neuropathology of Parkinson disease. Parkinsonism & Related
Disorders, 46(Suppl 1), pp. S30-S33.
https://doi.org/10.1016/j.parkreldis.2017.07.033

Fanciulli, A., Leys, F., Falup-Pecurariu, C., Thijs, R. & Wenning, G. K. (2020).
Management of Orthostatic Hypotension in Parkinson's disease. Journal of
Parkinson's Disease, 10(S1), pp. S57-S64. https://doi.org/10.3233/JPD-202036

Ferreira, J. J., Gongalves, N., Valadas, A., Januario, C., Silva, M. R., Nogueira, L., et al.
(2017). Prevalence of Parkinson’s disease: a population-based study in Portugal.
European Journal of Neurology, 24(5), pp. 748-750.

Hayes M. T. (2019). Parkinson's disease and Parkinsonism. The American Journal of
Medicine, 132(7), pp. 802-807. https://doi.org/10.1016/j.amjmed.2019.03.001

Isaacson, J., Patel, S., Torres-Yaghi, Y. & Pagan, F. (2020). Sialorrhea in Parkinson's
disease. Toxins, 12(11), pp. 691. https://doi.org/10.3390/toxins12110691

Jankovic, J. & Tan, E. K. (2020). Parkinson's disease: etiopathogenesis and treatment.
Journal of Neurology, Neurosurgery and Psychiatry, 91(8), pp. 795-808.
https://doi.org/10.1136/jnnp-2019-322338

Kwon, D. K., Kwatra, M., Wang, J. & Ko, H. S. (2022). Levodopa-induced dyskinesia in
Parkinson's disease: Pathogenesis and emerging treatment strategies. Cells, 11(23),
pp. 3736. https://doi.org/10.3390/cells11233736

Marinus, J., Zhu, K., Marras, C., Aarsland, D. & van Hilten, J. J. (2018). Risk factors for
non-motor symptoms in Parkinson's disease. The Lancet. Neurology, 17(6), pp.
559-568. https://doi.org/10.1016/S1474-4422(18)30127-3

Martimbianco, A. L. C., Prosdocimi, F. C., Anauate-Netto, C., Dos Santos, E. M.,
Mendes, G. D. & Fragoso, Y. D. (2021). Evidence-based recommendations for the
oral health of patients with Parkinson's disease. Neurology and Therapy, 10(1), pp.
391-400. https://doi.org/10.1007/s40120-021-00237-4

O, G., Balasubramaniam, R. & Kilasser, G. D. (2023). Burning mouth disorder and
Parkinson's disease: A scoping review of the literature. Journal of Oral
Rehabilitation, 50(6), pp. 488-500. https://doi.org/10.1111/joor.13443

Osborne, J. A., Botkin, R., Colon-Semenza, C., DeAngelis, T. R., Gallardo, O. G.,
Kosakowski, H., Martello, J., Pradhan, S., Rafferty, M., Readinger, J. L., Whitt, A.
L. & Ellis, T. D. (2022). Physical therapist management of Parkinson disease: A

36



Relacéo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

clinical practice guideline from the American Physical Therapy Association.
Physical Therapy, 102(4), pzab302. https://doi.org/10.1093/ptj/pzab302

Palma, J. A. & Kaufmann, H. (2020). Orthostatic Hypotension in Parkinson disease.
Clinics in Geriatric Medicine, 36(1), pp. 53-67.
https://doi.org/10.1016/j.cger.2019.09.002

Pang, S. Y., Ho, P. W,, Liu, H. F., Leung, C. T., Li, L., Chang, E. E. S., Ramsden, D. B.
& Ho, S. L. (2019). The interplay of aging, genetics and environmental factors in
the pathogenesis of Parkinson's disease. Translational Neurodegeneration, 8, pp.
23. https://doi.org/10.1186/s40035-019-0165-9

Prete, B. R. J. & Ouanounou, A. (2021). Medical management, orofacial findings, and
dental care for the patient with Parkinson's disease. Journal (Canadian Dental
Association), 87, pp. 110.

Reich, S. G. & Savitt, J. M. (2019). Parkinson's Disease. The Medical Clinics of North
America, 103(2), pp. 337-350. https://doi.org/10.1016/j.mcna.2018.10.014

Rozas, N. S., Tribble, G. D. & Jeter, C. B. (2021). Oral factors that impact the oral
microbiota in Parkinson's disease. Microorganisms, 9(8), pp. 1616.
https://doi.org/10.3390/microorganisms9081616

Simon, D. K., Tanner, C. M. & Brundin, P. (2020). Parkinson Disease Epidemiology,
Pathology, Genetics, and Pathophysiology. Clinics in Geriatric Medicine, 36(1),
pp. 1-12. https://doi.org/10.1016/j.cger.2019.08.002

Spiljak, B., Lisak, M., Pasi¢, H., Trkanjec, Z., Lovren¢ié Huzjan, A. & Basié Kes, V.
(2022). Sialorrhea and xerostomia in parkinson’s disease patientes. Acta Clinica
Croatica, 61(2), pp. 320-326. https://doi.org/10.20471/acc.2022.61.02.19

Tolosa, E., Garrido, A., Scholz, S. W. & Poewe, W. (2021). Challenges in the diagnosis
of Parkinson's disease. The Lancet. Neurology, 20(5), pp. 385-397.
https://doi.org/10.1016/S1474-4422(21)00030-2

Umemoto, G. & Furuya, H. (2020). Management of Dysphagia in patients with
Parkinson's disease and related disorders. Internal Medicine (Tokyo, Japan), 59(1),
pp. 7-14. https://doi.org/10.2169/internalmedicine.2373-18

Van Stiphout, M. A. E., Marinus, J., van Hilten, J. J., Lobbezoo, F. & de Baat, C. (2018).
Oral health of Parkinson's disease patients: A case-control study. Parkinson's
Disease, 2018, pp. 9315285. https://doi.org/10.1155/2018/9315285

Verhoeff, M. C., Koutris, M., Berendse, H. W., van Dijk, K. D. & Lobbezoo, F. (2022a).
Parkinson's disease, temporomandibular disorder pain and bruxism and its clinical
consequences: a protocol of a single-centre observational outpatient study. BMJ
open, 12(4), pp. €052329. https://doi.org/10.1136/bmjopen-2021-052329

Verhoeff, M. C., Koutris, M., Tambach, S., Eikenboom, D., de Vries, R., Berendse, H.
W., van Dijk, K. D. & Lobbezoo, F. (2022b). Orofacial pain and dysfunction in
patients with Parkinson's disease: A scoping review. European Journal of Pain,
26(10), pp. 2036-2059. https://doi.org/10.1002/ejp.2031

Verhoeff, M. C., Koutris, M., Vries, R., Berendse, H. W., Dijk, K. D. V. & Lobbezoo, F.
(2023). Salivation in Parkinson's disease: A scoping review. Gerodontology, 40(1),
pp. 26-38. https://doi.org/10.1111/ger.12628

37



Relacdo entre a doenca de Parkinson e alteracGes na cavidade oral — revisdo integrativa

Zarpelon, C., Stahl Melchiors, N., Adalberto Rodrigues-Junior, S., da Silva Corralo, V.
& Gassen Kellermann, M. (2019). Oral health condition of elderly people with
Parkinson disease. Revista da Faculdade de Odontologia - UPF, 24(2), pp. 211-
219. https://doi.org/10.5335/rfo.v24i2.10439

Zesiewicz, T. A., Bezchlibnyk, Y., Dohse, N. & Ghanekar, S. D. (2020). Management of
early Parkinson disease. Clinics in Geriatric Medicine, 36(1), pp. 35-41.
https://doi.org/10.1016/j.cger.2019.09.001

38



