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RESUMEN: EI 8 de enero de 2020, el Centro Chino para el Control y Prevencién de Enfermedades anuncio
oficialmente la identificacion de una nueva cepa de coronavirus (SARS-CoV-2) como el patégeno causante de la pandemia
mundial de COVID-19. Las principales manifestaciones clinicas producidas por SARS-CoV-2 se encuentran ampliamente
descritas en la literatura, sin embargo, la informacion acerca de las alteraciones que podrian producirse a nivel oral, es
escasa. Se ha sugerido que la cavidad oral es un perfecto habitat para la invasion por SARS-CoV-2 debido a la especial
afinidad que tiene el virus por células con los receptores para la enzima convertidora de angiotensina (ECA2) como son las
del tracto respiratorio, mucosa oral, lengua y glandulas salivales, pudiendo afectar, de este modo, el funcionamiento de las
glandulas salivales, las sensaciones del gusto, olfato y la integridad de la mucosa oral. El nuevo coronavirus tendria la
capacidad de alterar el equilibrio de la microbiota oral, lo que sumado a un sistema inmune deprimido permitiria la coloniza-
cion por infecciones oportunista. Se ha establecido que un correcto higiene oral podria disminuir la incidencia y gravedad de
las principales complicaciones del COVID-19. El objetivo de este estudio es realizar una revision y analisis de la evidencia
disponible en relacion a las manifestaciones orales a nivel de las mucosas, trastornos de las glandulas salivales y alteracio-

nes en el sistema olfatorio y gustativo en el contexto de la infeccion por SARS-CoV-2.

PALABRAS CLAVE: COVID-19, SARS-CoV-2, manifestaciones orales

INTRODUCCION

El 8 de enero de 2020, el Centro Chino para el
Control y Prevencién de Enfermedades anuncié ofi-
cialmente la identificacién de una nueva cepa de
coronavirus (SARS-CoV-2) como el patégeno causante
de la pandemia mundial de COVID-19 (Li et al. 2020).
En comparacion con otras pandemias recientes el
COVID-19 tiene, en general, una presentacion clinica
menos severa, sin embargo, se propaga con mayor
facilidad, lo que ha generado aproximadamente 16,7
millones de contagios y mas de 650.000 muertes a
nivel mundial, al 29 de julio del 2020 (World Health
Organization, 2020).

La informacién disponible acerca de las princi-
pales manifestaciones clinicas producidas por SARS-
CoV-2 tales como fiebre, tos seca, diarrea y dificultad
respiratoria es amplia y detallada, sin embargo, aquella
sobre los sintomas reportados mas recientemente, pre-

sentes en su mayoria en una etapa mas temprana de
la infeccion, tales como lesiones cutaneas, alteracio-
nes del olfato y repercusiones a nivel oral, es escasa.

El impacto del COVID-19 en la salud oral esta
principalmente determinado por el sistema
inmunoldégico del paciente, la farmacoterapia que re-
cibe y por la patogenia del virus. Se ha sugerido que
la cavidad oral es un perfecto habitat para la invasién
por SARS-CoV-2 debido a la especial afinidad que tie-
ne el virus por células con los receptores para la enzi-
ma convertidora de angiotensina (ECA2) como son las
del tracto respiratorio, mucosa oral, lengua y glandu-
las salivales (Xu et al., 2020; Peng et al., 2020).

Se ha demostrado que el SARS-CoV-2 es un
virus neurotrépico y mucotropico, pudiendo afectar el
funcionamiento de las glandulas salivales, las sensa-
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ciones del gusto, olfato y la integridad de la mucosa
oral (Lechien et al., 2020). Estudios indicarian que este
nuevo coronavirus posee la capacidad de alterar el
equilibrio de la microbiota oral, lo que combinado con
un sistema inmune deprimido permitiria la coloniza-
cion por infecciones oportunistas (Dziedzic &
Wojtyczka, 2020). En la actualidad no se ha descu-
bierto un farmaco eficiente y seguro contra el COVID-
19y los potenciales incluyen reacciones adversas ta-
les como trastornos hepaticos, renales, hematoldgicos,
psiquiatricos, arritmias cardiacas, perforaciones intes-
tinales e incluso lesiones a nivel oral (Agencia Espa-
fola de Medicamentos y Productos Sanitarios, 2020;
Amorim dos Santos et al., 2020; Godinho et al., 2020;
de Melo Filho et al., 2012)

Actualmente, existen dudas acerca de si el ori-
gen de estas manifestaciones orales es resultado de
la infeccion viral directa, si son producto del compro-
miso sistémico del paciente o si se presentan como
reacciones adversas a los tratamientos recibidos para
tratar el COVID-19.

En esta revision se presenta la evidencia ac-
tual disponible en relacién a las manifestaciones ora-
les a nivel de las mucosas, trastornos de las glandu-
las salivales y alteraciones en el sistema olfatorio y
gustativo en el contexto de la infeccion por SARS-
CoV-2.

COVID-19 Y SALUD ORAL

Existen multiples articulos cientificos que han
investigado acerca de la cavidad oral como la princi-
pal via de infeccion por SARS-CoV-2, las implicancias
del alto riesgo de contagio en la practica odontoldgica
y el posible uso de la saliva para su diagnostico (Melian
et al., 2020; Pedrosa et al., 2020; Baghizadeh Fini,
2020). Sin embargo, son escasos los estudios que re-
lacionan el COVID-19 con los trastornos de las glan-
dulas salivales, alteraciones de gusto y olfato, lesio-
nes intraorales e higiene oral, informacion que puede
resultar de gran utilidad para la prevencién, diagnosti-
co y tratamiento de la patologia.

Trastornos de las glandulas salivales. La saliva po-
see una funcion vital para mantener la integridad de
los tejidos de la cavidad oral dado que permite su lu-
bricacién, amortigua cambios de pH y posee una ac-
cion antibacteriana, antiviral y antifingica. El volumen
de secrecion salival, en condiciones normales, depen-
de de multiples factores tales como temperatura, rit-
mo circadiano, tipo de sabor y estimulacién
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quimiosensorial, masticatoria o tactil (Suzuki & lwata,
2018). En ocasiones, asociado principalmente a la
condicion sistémica del paciente y al consumo de cier-
tos farmacos, se desarrolla una hiposalivacion. Esta
se relaciona con la presencia de lesiones ulcerosas
de la mucosas intraorales, disgeusia, disfagia y ma-
yor susceptibilidad a infecciones (Aitken-Saavedra et
al., 2017).

La presencia de hiposalivacién y xerostomia ha
sido reportada en infectados con SARS-CoV-2
(Pedrosa et al.). Estudios indican que pacientes con
hiposalivacion poseen un mayor riesgo de desarrollar
una infeccioén respiratoria severa, dado que al existir
una menor secrecion salival es posible que se altere
la funcidon de barrera de la mucosa de la via aérea
respiratoria, favoreciendo la adhesion y colonizacion
viral. A su vez, la hiposalivacion se relaciona con una
disminucion en proteinas salivales como mucinas,
lisozima, catelicidina, lactoferrina, peroxidasa,
aglutinina salival, alfa-defensinas, beta-defensinas y
cistatinas, quienes podrian potencialmente impedir la
replicacion del virus, especialmente del SARS-CoV-2
(Baghizadeh Fini). Es por esto, que la hiposalivacion
puede ser considerada como un factor de riesgo para
el desarrollo de infecciones respiratorias tales como
el COVID-19.

Trastornos del gusto y olfato. El cuerpo humano uti-
liza tres modalidades sensoriales: olfato, gusto y
quimioestesis. El sistema olfativo detecta sustancias
quimicas volatiles a través de neuronas sensoriales
olfativas de la cavidad nasal y olores provenientes de
alimentos por medio de la nasofaringe (olfato
retronasal). El sistema gustativo responde a compues-
tos en la boca que provocan sensaciones de dulce,
salado, amargo, agrio y umami. La quimioestesis de-
tecta otros quimicos, encontrados en hierbas o espe-
cias, que evocan sensaciones como ardor, enfriamien-
to u hormigueo. Amenudo, estas modalidades se com-
binan y transfieren una experiencia Unica de sabor
durante la comida, por ello es frecuente que, al existir
una pérdida del olfato retronasal y alteracion en el sis-
tema somatosensorial, que transmite quimioestesis,
se informe como una pérdida de gusto (Parma et al.,
2020). Las alteraciones quimiosensoriales de estos
sistemas pueden resultar en cambios del gusto y olfa-
to cuantitativos (anosmia, hiposmia; ageusia,
hipogeusia) y cualitativos (disgeusia, parosmia) res-
pectivamente (Sepulveda et al., 2020).

Recientemente, se ha reportado que el COVID-
19 se relacionaria con alteraciones del olfato (AO) y/o
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del gusto (AG). La asociacion de infecciones virales
con AO y AG es frecuente ya que los virus pueden
provocar una inflamacién de la mucosa nasal y
rinorrea. Sin embargo, el caso del COVID-19 parece
ser algo particular, ya que no esta asociado a estas
caracteristicas. Si bien se sabe que el SARS-CoV-2,
por su afinidad con los receptores ECA2, puede infec-
tar los queratinocitos de la lengua, no esta del todo
claro el mecanismo a través del cual afecta los senti-
dos vy si bien una AO puede conllevar a una AG es
posible que no se presenten en conjunto ya que po-
seen distintos mecanismos neurales periféricos y cen-
trales (Parma et al.). Se cree que el virus puede tener
la capacidad de infectar las células receptoras del gus-
to, los nervios craneales que portan el sabor y la infor-
macién quimioestésica o que incluso podria infectar
los vasos sanguineos circundantes y las células del
sistema nervioso central (Brann et al., 2020).

Estudios indican que la prevalencia de AO y AG
para pacientes con COVID-19 varia entre un 58-86 %
y 54-88 % respectivamente (Bénézit et al., 2020; Cos-
ta et al., 2020; Lechien et al.; Yan et al., 2020). De
estas manifestaciones las mas frecuentes serianlas
cualitativas, principalmente anosmia y ageusia
(Lechien et al.). Se ha sefialado que AO y AG le segui-
rian en prevalencia a la fiebre, tos seca y fatiga (Yan
et al., 2020a,b; Menni et al., 2020) y otros autores in-
cluso indican que serian las manifestaciones mas
prevalentes del COVID-19, sobre todo en pacientes
que presenten una severidad de infeccion leve a mo-
derada y que sean de sexo femenino (Lechien et al.).
Por lo anterior, se los considera excelentes predictores
de la infeccion y en caso de presentarlos se recomien-
da al paciente estar aislado hasta contar con los re-
sultados de la prueba de laboratorio.

Hallazgos intraorales. En la cavidad oral se pueden
presentar manifestaciones de enfermedades subya-
centes de origen bacteriano o viral. Entre estas se
destacan: Ulceras orales, gingivorragia, glositis, hali-
tosis y dolor orofacial. Las lesiones orales de etiologia
viral mas prevalentes son las ulceras y lesiones
ampollosas de los tejidos.

Diversos reportes de casos han confirmado la
presencia de manifestaciones orales en pacientes con
COVID-19 (Chaux-Bodard et al., 2020, de Maria et al.,
2020, Lechien et al.; Carreras-Presas et al., 2020, Putra
et al., 2020). Se cree que estas se deben principal-
mente al estado inmunocomprometido del paciente, a
la mala higiene oral y la coinfeccién con otras infec-
ciones virales o bacterianas (Pedrosa, et al.).

Los hallazgos intraorales mas reportados en
pacientes con COVID-19 corresponden a candidiasis
y lesiones herpéticas. Se ha sugerido que las Ulce-
ras orales recurrentes podrian ser un sintoma inau-
gural del COVID-19. Sin embargo, como estos ha-
llazgos aun son recientes en la literatura, no esta cla-
ro si se deben a la infeccién por coronavirus propia-
mente tal o si son manifestaciones secundarias a la
condicion sistémica del paciente (Amorim dos San-
tos et al., 2020)

Candidiasis. Hasta ahora, no se ha prestado mayor
atencion a la prevalencia de infecciones fungicas en
pacientes con COVID-19, sin embargo, existe cono-
cimiento acerca de la posibilidad de que estos pue-
den experimentar linfocitopenia, requerimiento de
hospitalizaciéon en una unidad de cuidados intensi-
vos, necesidad de antibiéticos de amplio espectro,
corticoides y presentar enfermedades subyacentes,
las que sumadas, comprometerian severamente al
sistema inmune, considerandose factores de riesgo
para la coinfeccion con candidiasis orofaringea (CO).

En mas del 80 % de los casos de CO, la espe-
cie responsable seria Candida albicans y si bien esta
forma parte de nuestra flora enddgena, la infeccion
se desarrolla cuando las defensas locales del hués-
ped se debilitan, pudiendo presentarse alteraciones
del gusto, glosodinia y disfagia. En caso de que la
CO no sea tratada o el tratamiento sea ineficaz, la
infeccion puede propagarse regionalmente desde la
orofaringe al eséfago o sistematicamente a través del
torrente sanguineo o el tracto gastrointestinal supe-
rior, lo que podria producir una candidemia con
morbilidad significativa o incluso mortalidad. Por lo
tanto, la deteccion oportuna de CO vy la identificacion
precisa de los agentes etiolégicos en pacientes que
padecen COVID-19 son importantes para aplicar una
terapia efectiva (Amorim dos Santos et al.; Salehi et
al., 2020).

Los estudios acerca de CO en pacientes con
COVID-19 son escasos. Una investigacion realizada
a mas de 1000 pacientes infectados por SARS-CoV-
2 revelo que el 5 % de ellos presento CO, en prome-
dio 8 dias posteriores al diagndstico de COVID-19,
siendo Candida albicans la responsable de un 71%
de los casos y los pacientes mayores de 49 afios un
80% de los afectados (Salehi et al.).

Teniendo en cuenta el curso clinico, la progre-
sion y la gravedad del COVID-19, la mayoria de los
pacientes con cuadros severos presentarian al me-
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nos uno de los factores de riesgo mencionados para
el desarrollo de CO, siendo especialmente vulnera-
bles los adultos mayores.

Lesiones herpéticas. Carreras-Presas et al., repor-
taron 3 casos de manifestaciones orales probable-
mente asociadas a la infeccion por SARS-CoV-2, uno
de los cuales pertenecia a un caso sospechoso, el
segundo a un caso probable y el tercero a un caso
confirmado de infeccion por COVID-19. Los 3 pa-
cientes presentaron ulceras o ampollas a nivel oral,
correspondientes a lesiones elementales, comun-
mente observadas en otros procesos virales como
fiebre aftosa, gingivoestomatitis herpética e infeccion
oral por citomegalovirus. En los 2 primeros casos se
encontraban en tejido queratinizado, como suele ob-
servarse en lesiones orales de herpes simple (Scully
& Samaranayake, 2016). En el tercer caso, si bien la
manifestacion oral tenia aspecto herpetiforme, esta
se encontraba ubicada en tejido queratinizado y no
queratinizado, siendo mas compatible con un erite-
ma multiforme (EM) (Trayes et al., 2019).

A su vez, en una carta al editor publicada en
mayo 2020, se reportd la presencia de lesiones
maculares y petequias a nivel oral en el paladar en
cuatro pacientes hospitalizados con infeccién por
COVID-19, como parte de un patrén de lesiones cu-
taneas tipo EM, siendo el virus herpes simple y
Mycoplasma pneumoniae los principales agentes
causales asociados a EM (Jimenez-Cauhe et al,,
2020).

Posterior a esto, en junio 2020 en otra carta al
editor se reportaron las caracteristicas clinicas y mi-
croscopicas del caso de un paciente positivo para
SARS-CoV-2 quien, ademas de los principales sin-
tomas de fiebre, tos y dificultad respiratoria, presen-
t6 ulceras orales dolorosas y maculas eritematosas
multiples en paladar duro, lengua y labios, como parte
del cuadro infeccioso que incluyd también lesiones
cutaneas vesiculosas pequehfas, similares a
petequias, de etiologia desconocida. Los aspectos
clinicos y microscopicos de las lesiones mostraron
areas de hemorragia y pequefios vasos trombaticos,
sugiriendo que el SARS-CoV-2 puede causar lesio-
nes orales, siendo estas una reaccion primaria. Este
reporte, es el unico hasta la fecha que incluye el es-
tudio histopatolégico de las lesiones orales y que
menciona un posible mecanismo etiopatogénico
(Soares et al., 2020).

Control de la higiene oral. El vinculo entre un buen
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cuidado bucal y un menor riesgo de infecciones res-
piratorias virales agudas se ha establecido en varios
estudios (Imsand et al., 2002; Quagliarello et al.,
2005; Sampson et al., 2020). Se ha determinado que
una higiene oral inadecuada puede aumentar el in-
tercambio bacteriano entre pulmones y boca, lo que
a su vez incrementaria el riesgo de infecciones
pulmonares y la presencia de complicaciones
bacterianas posteriores a la infeccién viral. Asi mis-
mo, se ha establecido una conexion entre presencia
de enfermedad periodontal y complicaciones
postvirales, dado que citoquinas como IL-1a, IL-
1b, TNF-a presentes en sacos periodontales pue-
den infiltrarse en la saliva a través del liquido
crevicular gingival y ser aspirados, incrementandose
el riesgo de inflamacion o infeccion a nivel pulmonar
(Sampson et al.).

Se ha determinado que existe una asociacion
entre el cuidado oral y la incidencia de neumonia en
pacientes conectados a ventilador mecanico, espe-
cialmente en aquellos mayores de 60 afios con
comorbilidades (Sampson et al.). Investigaciones
sefialan que dentro de las principales complicacio-
nes de los pacientes con COVID-19 se encuentran
la neumonia y el sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA), determinandose el diagnostico de
SDRA cuando los niveles de oxigeno caen y se re-
quiere ventilacion asistida. Esto es respaldado por
el informe oficial italiano, en donde se indica que el
96,5 % de las complicaciones derivadas de la infec-
cion por COVID-19 fueron SDRA, lo que sugiere que
los pacientes tienen mas probabilidad de morir por
complicaciones de infeccién postviral que por COVID-
19 (European Centre for Disease Prevention and
Control, 2020).

Si bien son necesarios mas estudios para es-
tablecer la importancia de la higiene oral en el pro-
nastico del paciente COVID- 19, se recomienda man-
tener o incluso mejorar la higiene oral durante la in-
feccion por SARS-CoV-2 para reducir la carga
bacteriana y el riesgo potencial de una sobreinfeccion
(Sampson et al.).

CONCLUSION

Las principales manifestaciones orales por
COVID-19 reportadas en la literatura son:
hiposalivacion, xerostomia, ageusia, hipogeusia,
disgeusia, lesiones herpéticas y candidiasis.
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Se ha comprobado que la cavidad oral es el
portal de ingreso perfecto para infeccion por SARS-
CoV-2 por la especial afinidad del virus con los recep-
tores ECA2 presentes en las células de la mucosa oral,
lengua y glandulas salivales. Una vez instaurada la
enfermedad, el virus tendria la capacidad de alterar el
equilibrio de la microbiota oral € inmunosuprimir al pa-
ciente, permitiendo la posible aparicion de infeccio-
nes oportunistas. Esto, combinado con la terapia
farmacoldgica y trastornos de las glandulas salivales,
cuya etiologia aun no esta del todo clara, contribuiria
al desarrollo de las manifestaciones orales y trastor-
nos sensoriales, los cuales podrian presentarse en una
etapa temprana y ser de gran utilidad para la identifi-
cacion diagnostica oportuna de esta patologia.

Es de gran relevancia incorporar rutinariamente
la evaluacién de signos y sintomas orales en pacien-
tes diagnosticados con infeccion por SARS-CoV-2 para
determinar si las manifestaciones orales forman parte
de la semiologia de la infeccion o, si corresponden,a
distintas entidades patoldgicas, las que se ven favo-
recidas por la respuesta inmune que desencadena este
nuevo coronavirus, asi como también incentivar una
adecuada higiene oral para disminuir el riesgo de com-
plicaciones como neumonia y SDRA.
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ABSTRACT: On January 8, 2020, the Chinese Center
for Disease Control and Prevention officially reported the
identification of a new strain of coronavirus (SARS-CoV-2) as
the pathogen causing the global COVID-19 pandemic. The main
clinical manifestations produced by SARS-CoV-2 are well
described in the literature. However, the information about oral
manifestations is limited. It has been suggested that the oral
cavity is a perfect habitat for SARS-CoV-2 invasion due to the
special affinity that the virus has for cells with the receptors for
the converted angiotensin enzyme (ACE2), present in the
respiratory tract, oral mucosal, tongue and salivary glands, thus
being able to affect the functioning of the salivary glands,
sensations of taste, smell and integrity of the oral mucosa. The
new coronavirus could have the ability to alter the balance of
the oral microbiota, which added to a depressed immune system
would allow opportunistic infections colonization. It has been
established that correct oral hygiene could decrease the
incidence and severity of the main complications of COVID-19.
The objective of this study is to review and analyze the available
evidence in relation to oral manifestations at the mucosa,
salivary glands disorders and olfactory and gustatory alterations
in the context of SARS-CoV-2 infection.

KEYWORDS: COVID-19, SARS-CoV-2, oral
manifestations
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