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Resumo

A cavidade oral faz parte do sistema gastrointestinal e, como tal, a presen¢a de alteragées nesta
regido pode ser o primeiro sinal de doencgas sistémicas e gastrointestinais. Como essas alteragdes
sdo muito comuns, principalmente em criangas, é importante que o dentista saiba quando elas
sdo express@o de um quadro gastrointestinal. O objetivo desta revisGo é fornecer ao dentista
dados uteis para o diagndstico, tratamento e manejo das condigbes mais comuns, como doeng¢a
de Crohn, colite ulcerativa, doeng¢a do refluxo gastroesofdgico e doeng¢a celiaca. Uma das
alteragbes orais mais comuns é a eros@o dentdria, com perda de esmalte e aumento do risco de cdrie
dentdria, que tem sido relatada em criangas e adolescentes com refluxo gastroesofdgico. Hipoplasia do
esmalte dentdrio e ulceras aftosas sGo mais comuns em criang¢as com doenga celiaca do que na populagéo
em geral. Outra alteragcdo oral muito comum é a gengivite, que afeta 9-95% das crian¢as na Europa e na
América do Norte e mais de 60% dos adolescentes. Pioestomatite vegetante pode ser um sinal de colite
ulcerosa e doencga de Crohn, esta ultima também foi relacionada a edema difuso da mucosa, mucosa de
paralelepipedo, muco-gengivite localizada, ulceragdo linear profunda, marcas de tecido fibroso, pdlipos,
nddulos e ulceras aftosas. O reconhecimento imediato de doencas sistémicas e gastrointestinais por meio
de um exame cuidadoso da cavidade oral pode ser o primeiro passo para novas investigagdes que podem
levar a um diagndstico precoce e tratamento oportuno.

Palavras-chave: Alteragdes da cavidade oral, Doenga celiaca, Doenga de Crohn, Doenga do
refluxo gastroesofdgico, Doencas gastrointestinais, Colite ulcerativa.
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An overview of the oral manifestations of gastrointestinal diseases.

Abstract

The oral cavity is part of the gastrointestinal system and, as such, the presence of changes in
this region can be the first sign of systemic and gastrointestinal diseases. As these changes are
very common, especially in children, it is important for the dentist to know when they are an
expression of a gastrointestinal condition. The objective of this review is to provide the dentist
with useful data for the diagnosis, treatment and management of the most common conditions,
such as Crohn's disease, ulcerative colitis, gastroesophageal reflux disease and celiac disease.
One of the most common oral changes is dental erosion, with loss of enamel and increased risk
of dental caries, which has been reported in children and adolescents with gastroesophageal
reflux. Dental enamel hypoplasia and aphthous ulcers are more common in children with celiac
disease than in the general population. Another very common oral disorder is gingivitis, which
affects 9-95% of children in Europe and North America and more than 60% of adolescents.
Pyostomatitis vegetans can be a sign of ulcerative colitis and Crohn's disease, the latter has also
been related to diffuse mucosal edema, cobblestone mucosa, localized mucus-gingivitis, deep
linear ulceration, fibrous tissue marks, polyps, nodules and aphthous ulcers. The immediate
recognition of systemic and gastrointestinal diseases through a careful examination of the oral
cavity may be the first step towards further investigations that can lead to an early diagnosis
and timely treatment.

Keywords: Disorders of the oral cavity, Celiac disease, Crohn's disease, Gastroesophageal reflux
disease, Gastrointestinal disorders, Ulcerative colitis.
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INTRODUCAO

Correlacbes entre alteragdes na cavidade oral e condi¢des sistémicas tém sido
amplamente relatadas (Chi, 2010; Majorana, 2010) e durante o exame bucal também é
possivel detectar sinais e sintomas de doencas sistémicas, como mucocutaneas,
distdrbios imunoldgicos, doencas hormonais , condicdes hematoldgicas, infec¢des
sistémicas e problemas nutricionais (US Department of Health, 2000). Em particular,
alteracdes na cavidade oral, por fazer parte do sistema gastrointestinal (Gl), podem
revelar uma doenca Gl, como doenca celiaca, doenca do refluxo gastroesofagico ou
doenca inflamatéria intestinal.

As manifestagdes orais incluem defeitos do esmalte dentario, caries dentarias e
Ulceras aftosas que foram relatadas como ocorrendo em individuos com doenca celiaca
e regredindo com uma dieta sem gluten [Pastore, 2008]. A erosdo dentaria pode ser
uma consequéncia da doenca do refluxo gastroesofagico [Tolia, 1997; Bishop,
1994; Schroeder, 1995], e o ultimo pode ser diagnosticado em 25-83% dos pacientes
com cdrie, muitos dos quais sdo criangas [-Smith, 2015]. Vale ressaltar que nos ultimos
anos um aumento da erosdo dentdria tem sido destacado (Mulic et al., 2013); na Europa,
sua prevaléncia foi relatada como sendo superior a 50% em adultos jovens (idade 18-35
anos) (Bartlett et al., 2013).

Outras manifestacbes orais comuns na doenca de Crohn incluem lingua
geografica, Ulceras, estomatite e doencga periodontal [Bishop, 1972; Stankler, 1972; Van
Dyke, 1986]. Além disso, as alteracGes orais podem ser detectadas em até um terco dos
pacientes pediatricos com colite ulcerosa e geralmente sdo inespecificas [Katsanos,
2015].

O espectro das lesdes bucais é amplo, principalmente em criangas, e por isso é
importante que o dentista entenda quais sdao as mais comumente associadas as doencgas
gastrointestinais, bem como sua abordagem e manejo, a fim de fazer um diagndstico
diferencial correto e fornecer o tratamento adequado. . O papel do dentista é muito
importante nessas situacdes, pois os sintomas muitas vezes ndao sao reconhecidos ou
esquecidos pelos gastroenterologistas (Harty et al., 2005) e em muitos casos o
diagndstico é feito quando um especialista em medicina oral ou odontologia esta
envolvido (Pittock et al. ., 2001; Campbell et al., 2011; Lankarani et al., 2013).

O objetivo deste artigo é revisar a literatura sobre lesGes bucais associadas a
doencas gastrointestinais, a fim de fornecer dados Uteis para o diagndstico, tratamento
e manejo das doengas mais comuns, como doencga de Crohn, colite ulcerativa, doenga
do refluxo gastroesofagico. e doenca celiaca.

Doenca de crohn

Desde meados da década de 1970, a incidéncia da doenca de Crohn (CrD), uma
condicdo inflamatéria recorrente crénica, aumentou nos paises ocidentais
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(Hovde e Moum, 2012), com uma prevaléncia variando de menos de 10 a cerca de 150
por 100.000 habitantes nos paises europeus (Yapp et al., 2000; Gheorghe et al., 2004). A
CrD tem uma etiologia complexa e sua patogénese ainda é incerta (Crippa et al. 2016).

Lesdes na cavidade oral podem representar uma manifestagdo inicial e primaria
da CrD [Daley, 2007; Hussey, 2011; Boirivant, 2012] ou pode ocorrer simultaneamente,
ou apés o inicio do envolvimento Gl [Kalmar, 2000]; no entanto, lesdes orais sem
envolvimento gastrointestinal s3ao raramente relatadas na literatura [Zbar,
2012; Fatahzadeh, 2009; Chi, 2010; Daley, 2007]. Essas lesGes podem ser uma
consequéncia de baixos niveis séricos de micronutrientes e macronutrientes
secundarios a ma absorcao [Jacobs, 1968] ou a rea¢des imunoldgicas locais a antigenos
orais tipicos da CrD [Lehner, 1972; Basu, 1976].

A DRO oral pode ser detectada na mucosa bucal, labios, lingua, palato duro e
mole, glandulas salivares, gengiva e dentes com alteracdes que podem ser tipicas e
patognomonicas, na maioria dos casos associadas ou altamente suspeitas de doenca
inflamatéria intestinal, ou inespecificas [Katsanos, 2015].

A prevaléncia de Oral CrD é de cerca de 20%, mas foi relatada até 50% (Laube et
al, 2017; Pittock et al., 2001; Rowland et al., 2010; Lankarani et al., 2013), especialmente
em as faixas etarias mais jovens, visto que esses sujeitos parecem ter uma idade de
manifestacdo menor em relagdo a populacdo média de DCE (Mahid et al., 2008).

In up to 5-15% of subjects affected by CrD a typical acute oral manifestation,
defined orofacial CrD, may arise and show as recurrent or persistent lip swelling,
cobblestone of the oral mucosa, stomatitis, mucogingivitis, deep linear or serpiginous
ulcerations surrounded by epithelial hyperplasia, tissue tags or polyps, often related to
Candida-associated angular cheilitis [Boirivant, 2012; Fatahzadeh, 2009; Katsanos, 2015;
Tilakaratne, 2008; Kolho, 2011; Wiesenfeld, 1985; Van der Waal, 2002]. Macroscopic
and histological characteristics of this manifestation are similar to those found in the
gastrointestinal tract [Stankler, 1972] and can be associated with pain on touch or on
eating acidic or spicy foods, impairment of oral function, eating, speaking, and
psychosocial stress [Plauth, 1991]. Characteristic oral alterations of CrD include orofacial
CrD, granulomatous cheilitis and pyostomatitis vegetans.

O diagnéstico pode ser muito dificil, uma vez que a CrD orofacial é indistinguivel
da granulomatose orofacial, que pode ser detectada em varias condi¢bes (como
sarcoidose, queilite granulomatosa de Miescher, sindrome de Melkersson-Rosenthal,
granuloma de corpo estranho, rosacea e varias doencas infecciosas granulomatosas)
[Wiesenfeld , 1985; Bogenrieder, 2003]. Até 40-50% dos pacientes jovens com
granulomatose orofacial podem desenvolver CrD e ela pode ser notada mesmo anos
apos o primeiro aparecimento dos sintomas orais [Rowland, 2010].

Harty et al. [2005] relataram que a inflamacdo granulomatosa estava presente
em 100% das bidpsias coletadas em seu estudo, ressaltando que a mucosa oral
representa um local de facil acesso para a coleta de material diagndstico.

A queilite granulomatosa é uma inflamacgao granulomatosa incomum subaguda
envolvendo a area dos labios [Allen, 1990] e é descrita como um inchacgo subito inicial
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dos labios, principalmente o inferior, que remite em horas ou dias, mas é seguido por
edema permanente e inchaco irregular [Friedrich, 1990; Alawi, 2005]. Esta condicao
também pode ser um sinal de outras doencas, como alergia, sarcoidose, sindrome de
Melkersson-Rosenthal, herpes simples recorrente, erisipela recorrente, cancer e
doencas genéticas [Katsanos, 2015].

Pioestomatite vegetante é uma manifestacdo rara que mostra mucosa oral
espessada e eritematosa coberta por pustulas e erosdes superficiais com padrao de
"pegadas de caracol". Tem sido associada em 75% dos casos com doenca inflamatdria
intestinal [Ayangco, 2002; Lankarani, 2013; Delaporte, 1998] e também pode ser uma
expressao de doencas e infeccdes penfigdides autoimunes [Hansen, 1983].

Outras lesdes orais sugestivas de CrD sdo paralelepipedo, mucogengivite,
hipertrofia gengival, edema labial com fissuras verticais, fissura labial na linha média,
Ulceras lineares profundas da mucosa bucal e labial e lesdes endurecidas semelhantes a
marcadores [Greenstein, 1976; Lisciandrano, 1996; Field, 1989; Colella, 1971; Lourenco,
2010].

A DRC também foi relacionada a lesGes inespecificas, como estomatite aftosa
recorrente (RAS), boca seca, fistula do ducto salivar, infeccOes bucais recorrentes,
espaco bucal persistente, abscessos assépticos, ulceracdes pustulares, eritema, inchago
e pavimentacdo da gengiva, mandibular osteomielite [Correl, 1981; Delaporte,
1998; Gargiulo, 1989; Ciantar, 2007].

Quanto aos exames diagndsticos, Van der Waal et al. [2002] ndo recomendam
investigacdo de rotina do trato gastrointestinal em pacientes com histdria negativa de
doencas gastrointestinais, enquanto Plauth et al. [1991] recomendam investigacOes
exaustivas e repetidas para CrD em casos de granulomatose orofacial, mesmo quando
nenhum sintoma gastrointestinal estd presente; a endoscopia é recomendada em
pacientes com sintomas intestinais ou / e tipos altamente especificos de lesGes orais
[Katsanos, 2015]. A triagem periddica da calprotectina fecal, um marcador substituto
para a inflamagdo da mucosa (por exemplo, na CrD), também é sugerida [Roseth,
1999; Sipponen, 2008].

O tratamento da CrD oral pode incluir terapia com esterdides [Hussey,
2011; Harikishan, 2012], agente antagonista do fator de necrose tumoral alfa infliximabe
(administrado com resultados promissores em queilite granulomatosa crénica e em um
caso de CrD orofacial e inchago labial ndo responsivo a qualquer outro tratamento)
[Peitsch, 2007; Barry, 2005] e, raramente, metotrexato.

Colite ulcerativa

A colite ulcerativa (UC) é considerada com DCC o tipo mais comum de doencga
inflamatoria intestinal, com maior incidéncia em individuos com idade entre 15 e 25
anos e um segundo, menor pico entre 55 e 65 anos (Mantegazza et al., 2016a).

Assim como a CrD, também a UC tem base imunoldgica [Lourenco, 2010), a UC
e a CrD também compartilham algumas manifestag¢des clinicas, como ulceras mucosas
( Seo, 1992 ), piomatite vegetante ( Alstead , 1991; Calobrisi, 1995 ), pustulas difusas (O
' Laughlin, 1978 ) e lichen planus ( Alstead, 1991; Davies, 1984). Além disso, alguns
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medicamentos usados para o tratamento de doencas gastrointestinais as vezes sao
responsaveis por efeitos colaterais orais (Parvinen, 1984; Sreebny, 1986).

Novamente, a pioestomatite vegetante se manifesta como multiplas pustulas
miliares brancas ou amarelas que podem se fundir em Ulceras em trilha de caracol, com
uma base mucosa eritematosa e edematosa envolvendo principalmente a gengiva labial
e as mucosas labial e bucal. Pode ser diagnosticado quando uma combinacdo de
caracteristicas clinicas de doenca inflamatdria intestinal, eosinofilia periférica, achados
histoldgicos e cultura negativa do exsudato estdo presentes [Mijandrusi-Sinci, 2010]. A
idade média no diagndstico geralmente é de 34 anos.

Outras manifestacbes orais inespecificas na CU sdo aftas orais (5-10% dos
pacientes), glossite, queilite, estomatite, liquen plano, Ulceras mucosas, pustulas difusas
e gengivite inespecifica [Folashade, 2008; Lekovi, 2011; Krebs, 2011].

O diagndstico de CU é baseado na presenca de diarreia com sangue com culturas
de fezes negativas e inflamacdo difusa da mucosa continua envolvendo o reto e se
estendendo até um ponto mais proximal no cdlon na avaliagdo endoscdpica
[Kugathasan, 2003; Bentsen, 2002].

O tratamento inclui esterdides orais [Thrash, 2013]. No entanto, uma avaliacdo
odontolégica pode ser Gtil durante a investigacdo de pacientes com suspeita de CU
(Elahi, 2012).

Doenca do refluxo gastroesofagico

O refluxo gastroesofagico é o movimento fisiolégico do conteldo gastrico para
o esodfago e orofaringe que ocorre através do relaxamento do esfincter esofagico
inferior; pode se tornar patoldgica [Colletti, 2003] quando ocorrem regurgitacdes
repetidas, nduseas, azia, tosse, laringite, asma ou pneumonia e, portanto, é definida
como doenga do refluxo gastroesofagico (DRGE). Também pode ser acompanhada por
complicagdes secundarias, como esofagite, hemorragia, estenose, esoéfago de Barrett e
adenocarcinoma [Vakil, 2006].

Uma forte associagdo entre GERD e DE foi relatada ( Pace, 2008). As diretrizes
da NASPGHAN e ESPGHAN de 2009 sobre refluxo em criangas relatam que as
manifesta¢des orais também foram descritas na DRGE e, em particular, sua correlagao
com erosdes dentarias [Vandenplas, 2009; Pindborg, 1970]; de fato, sua prevaléncia em
criancas com DRGE foi relatada em 83,3% [Dahshan et al., 2010], embora na literatura
sejam relatados numeros diferentes.

Vale ressaltar que em individuos com DRGE a erosdao dentaria envolve
principalmente a denticdo mista e comeg¢a na area posterior, em particular nas
superficies facial, oclusal e lingual [Dahshan et al., 2010]. Nessas situac¢des, a
administracdo de inibidores da bomba de prétons tem se mostrado eficaz [Wilder-Smith
et al., 2009].
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A DRGE também pode ser a causa de alteracdes nos tecidos moles e no fluxo
salivar [Silva, 2001]; Di Fede et al. [2008] relataram uma associacao significativa de DRGE
com sensacao de queimacdo acida oral, xerostomia, halitose subjetiva e palato duro
mole e eritema da mucosa da Uvula.

Doenga celiaca

A doenca celiaca (DC) é uma condicdo autoimune que pode se desenvolver como
consequéncia do consumo de gluten [Barker e Liu, 2008] em individuos geneticamente
suscetiveis. Sua incidéncia aumentou nas ultimas décadas e atualmente é um dos
disturbios mais comuns ao longo da vida em todo o mundo (Mantegazza et al. 2016b),
com uma prevaléncia média estimada de 0,9% [Lionetti, 2014].

As alteragdes orais relacionadas a DC incluem: defeitos do esmalte dentario,
erupcdo tardia, estomatite aftosa recorrente, glossite atréfica, xerostomia, queilose e
liguen plano oral [Rashid, 2011; Tack, 2010].

Como os defeitos do esmalte dentario sdo mais comuns em pacientes com DC
do que na populacdo em geral [Rashid, 2011], a presenca de defeitos especificos do
esmalte dentario é considerada sugestiva da doenca [Hill, 2005], especialmente quando
aparecem simétrica e cronologicamente em todos 4 quadrantes, com mais defeitos nos
incisivos e molares superiores e inferiores que frequentemente apresentam cuspides
intactas [Rashid, 2011]. Uma classificacdo dos defeitos localizados do esmalte em DC foi
desenvolvida por Aine et al. em 1990, incluindo corrosao, sulcos e, as vezes, perda total
do esmalte.

Campisi et al. [2008] e Condo et al. (2011) observaram uma maior ocorréncia de
erupgao retardada em criangas com DC em comparagao com criangas saudaveis.

Outra condi¢gdo muito comum na DC é a estomatite aftosa recorrente. Essa
doenga ulcerativa oral afeta de 10% a 20% da populacdo geral e, de acordo com
Sedghizadeh et al. (2002), 41% dos individuos com DC tém histéria dessa alteragdo oral
em comparagao com 27% dos controles saudaveis. Manifesta-se com Ulceras Unicas ou
multiplas recorrentes na mucosa oral, de formato redondo ou ovoide, com halo
eritematoso e assoalho amarelo ou cinza.

Glossite atréfica é uma condicdo caracterizada por lingua vermelha, lisa e
brilhante, causada por deficiéncia de vitamina B12 [Trandafir, 2014]; xerostomia devido
a disfuncao da glandula salivar com fluxo salivar diminuido que se desenvolve apds a
exposicao ao gluten [Lahteenoja, 1998; Shetyer, 2013; Ertekin, 2005]; queilite angular
devido a ma absor¢ao [Rashid, 2011].

Até 2012, a positividade para anticorpos anti-transglutaminase e / ou anti-
endomisio associados a achados histoldgicos caracteristicos com base em multiplas
bidpsias do duodeno eram necessdrios para diagnosticar DC [Benkebil,
2013]. Atualmente, um algoritmo que pode ser encontrado nas diretrizes pediatricas
europeias permite evitar a bidpsia em criangas com sintomas clinicos tipicos, titulo de
anticorpo anti-transglutaminase> 10 vezes com anticorpos anti-endomisio positivos e
um genétipo compativel com o desenvolvimento de CD [Husby, 2012] .
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Em todos os casos, uma dieta sem gluten é o tratamento mais eficaz para DC
[Husby, 2012].

CONCLUSAO

Considerando a alta frequéncia de alteracdes que podem surgir na cavidade oral
das criancas, o dentista deve ser capaz de detectar aquelas lesdes que necessitam de
uma investigacdo diagndstica minuciosa. Nestes casos, uma abordagem multidisciplinar,
incluindo gastroenterologistas, radiologistas e cirurgides, bem como dentistas e
especialistas em medicina oral, poderia melhorar o diagndstico e a gestdo do paciente
(Laube et al., 2018).

LesGes da mucosa oral, especialmente em criangas, sdo pistas importantes para
diagnosticar doencas sistémicas das quais podem ser o sinal de apresentacao primario,
precedendo os sintomas gastrointestinais. Uma das primeiras etapas para o diagndstico
de doencas gastrointestinais comeca com um exame clinico odontolégico de toda a
cavidade oral e uma histéria médica detalhada (Mantegazza et al., 2016c); portanto, os
dentistas sdo incentivados a inquirir sobre os sintomas associados a esses disturbios e a
historia familiar de doencas gastrointestinais que representam potenciais fatores
etiolégicos associados as doencas bucais. Como a presenca de alteracbes bucais
suspeitas requer cooperacao interdisciplinar, a comunicacdo entre gastroenterologistas
e dentistas é imprescindivel para o sucesso do tratamento.

THE AUTHORS DECLARE NO CONFLICTS OF INTEREST.
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