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Resumo: A insuficiéncia cardiaca em estigios avangados e sem sucesso de
tratamentos alternativos pode levar o paciente ao transplante cardiaco. Pacientes
em pré-transplante de coragio que apresentam alteragdes periodontais podem
evoluir para um quadro infeccioso e comprometer o sucesso do transplante. Os
pacientes transplantados apresentam alteragbes intraorais associadas & terapia
imunossupressora, como a hiperplasia gengival e as infec¢des oportunistas que
merecem atengo, pois resultam em baixa qualidade de vida e pior prognéstico. Este
trabalho buscou na literatura as alterages bucais frequentemente encontradas em
pacientes com insuficiéncia cardiaca em programa de transplante e transplantados
cardiacos, evidenciando a importdncia do cirurgifio-dentista na equipe
multidisciplinar e o acompanhamento em longo prazo do paciente transplantado.
Nessa revisio, foram contemplados estudos de coorte, estudos transversais, caso
controle e casos clinicos incluidos nas bases PubMed, Biblioteca Eletronica
Cientifica Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saide (Lilacs) dos tltimos 11 anos (de 2009 a 2020) e nos idiomas
inglés, portugués e espanhol. O resultado da busca disponibilizou 577 artigos, que
foram triados e selecionados, de forma que contemplassem todas as informacdes
necessdrias para a andlise estatistica. Entre os dados mais relevantes quanto a
condi¢do oral dos pacientes pré-transplante cardiaco, foi observado que 74,21% dos
individuos apresentam hipertensio arterial sistémica como comorbidade principal
e 42,69% fazem uso de imunossupressores. Quanto ao diagnéstico bucal, ha alta
necessidade de tratamento periodontal em 75,57% dos pacientes. No perfil dos
pacientes transplantados, hd maior prevaléncia de diabetes mellitus (48,26%), e
todos os pacientes seguem terapia medicamentosa, com associagio de mais de um
farmaco. Desses individuos, 90% precisam de tratamento periodontal e 17,34%
apresentaram hiperplasia gengival. Os dados obtidos permitiram concluir que tanto
os pacientes em programa de transplantes de coragio quanto os transplantados
precisam de atencdo especial no que se refere aos cuidados bucais, por estarem
susceptiveis as infec¢des oportunistas e apresentarem necessidades de cuidados
periodontais, o que sugere que a adequagio bucal prévia aos transplantes é relevante,
assim como o controle dos efeitos secundarios da terapia imunossupressora.

Descritores: Saude Bucal; Prevengio de Doengas; Transplante de Coragio
Insuficiéncia Cardiaca; Diagnéstico Bucal.

INTRODUCAO

Uma das principais causas de mortalidade, morbidade e baixa qualidade de vida de
um individuo é a insuficiéncia cardiaca (IC), que, em estagios avangados ou sem
sucesso de tratamento, pode levar o paciente ao transplante de coragdo (TxC).!
Esse procedimento apresenta um sutil crescimento no Brasil, desde 2011, com 380
transplantes realizados em 2019, por 35 equipes atuantes em 12 estados.>*
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O aumento na expectativa de vida dos pacientes transplantados se deve ao aperfeigoamento cirurgico, juntamente aos avangos
na terapia imunossupressora, utilizada a fim de evitar a rejeicdo do 6rgdo.* Com a imunossupressio, os pacientes ficam mais
susceptiveis a infec¢des oportunistas, em razao da incapacidade de o sistema imune suprimir o agente patogénico.**

A cavidade oral apresenta uma microbiota bucal simbidtica capaz de se tornar patogénica, ocasionando alteragdes
periodontais e dentdrias, podendo levar a infecgdes sistémicas, aumento do tempo de interna¢do, piora no prognéstico do
receptor e comprometimento do 6rgao transplantado.’” A md higienizacdo bucal associada a imunossupressio resulta em
alteragdes periodontais, como hiperplasia gengival (HG), observada principalmente em individuos que utilizam ciclosporina A
concomitantemente ao uso de bloqueadores de canal de calcio.***

A presente revisdo narrativa teve como objetivo buscar na literatura as alteragdes bucais frequentemente encontradas em
pacientes com IC em programa de transplante e transplantados cardiacos, ressaltando a importancia do acompanhamento
odontolégico nos periodos pré e pds-transplante, proporcionando ao médico transplantador e cirurgido-dentista que atua em
transplantes de coragdo informagdes importantes para a adequagao bucal e para o diagndstico e controle das manifestagoes bucais

decorrentes das drogas imunossupressoras.

METODOS

A presente revisdo narrativa foi realizada por meio da busca de artigos incluidos nas bases de dados PubMed, Biblioteca Eletronica
Cientifica Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (Lilacs), tendo como pergunta
norteadora: quais sao as alteragdes bucais frequentemente encontradas nos pacientes em programa de transplante e pos-transplante
cardiaco? Os critérios de inclusao foram:

o Artigos disponiveis na integra;

« Artigos nos idiomas inglés, espanhol ou portugués;

o Artigos que apresentassem a tematica abordada;

o Artigos de revisdo, estudos de coorte, estudos transversais, caso controle e casos clinicos;

« Artigos publicados nos ultimos 15 anos.

Os critérios para exclusdo foram:

« Artigos que nio dispusessem de diagndstico bucal na populagio estudada;

« Artigos que ndo apresentassem dados epidemioldgicos especificos pré ou pos-cirtrgicos;

« Populagio estudada menor de 18 anos;

« Artigos ndo disponiveis online.

Utilizaram-se os seguintes descritores e sua combinagéo nas linguas inglesa, espanhola e portuguesa: Odontologia e transplante

de coragdo, Odontologia e transplante, Satide oral e transplante e Transplante de coragio.

RESULTADOS

Foram encontrados na busca inicial 904 artigos, sendo 327 artigos excluidos por duplicidade. Seguindo os critérios de inclusao
e exclusao estabelecidos na metodologia, foram lidos na integra 24 artigos, e a mostra final dessa revisao narrativa foi composta

de sete artigos de estudos observacionais (Fig. 1), totalizando 135 pacientes em pré-transplante cardiaco e 274 pacientes TxC.
Pacientes em pré-transplante cardiaco

Entre os pacientes em programa de transplante, houve prevaléncia do sexo masculino, idade média de 55 anos, e as comorbidades
de maior incidéncia foram hipertensio arterial sistémica (HAS) e diabetes mellitus, encontradas respectivamente em 74,21 e 34,3%
dos individuos. Quanto aos habitos nocivos, 64% dos pacientes eram tabagistas. Em relagio a terapia medicamentosa, 42,69% dos
pacientes utilizavam bisfosfonatos e 5,46% bloqueadores de canal de célcio.

No que tange as alteracdes orais, foram contemplados pelos artigos selecionados apenas os dados referentes as alteracdes
periodontais e a presenca de infecgdes, sendo observado que 75,57% dos pacientes necessitavam de tratamento periodontal,
75,44% apresentavam doenca periodontal (sendo consideradas de graus leve, moderado ou severo) e 6,25% lesdo em mucosa oral.

Os percentuais citados foram contabilizados incluindo-se apenas o numero total de pacientes que apresentaram informagdes,

abrangendo todos os dados dessa populagdo na Tabela 1.
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Figura 1. Processo de identificagdo e selegdo de estudos para inclusao.

Pacientes transplantados cardiacos

Entre os pacientes transplantados, houve prevaléncia do sexo masculino, idade média de 55 anos, e as comorbidades de maior
incidéncia foram diabetes mellitus e HAS, encontradas respectivamente em 48,29 e 42,15% dos individuos. Quanto aos hébitos
nocivos, 45,49% dos pacientes eram tabagistas. Em relagdo a terapia medicamentosa desses pacientes, viu-se utilizagio de mais
farmacos que entre os portadores de IC, sendo de maiores prevaléncias os antimetabdélitos (70,99%) e os glicocorticoides (65,64%),
seguidos por bloqueadores de canal de calcio (65,64%), bisfosfonatos (31,25%) e antiproliferativos (10,63%).

Acerca das alteragdes orais, também foram contemplados pelos artigos selecionados apenas os dados referentes as alteragoes
periodontais e & presenca de infec¢des, sendo observado que 89,84% dos pacientes necessitavam de tratamento periodontal, 90%
apresentavam doenga periodontal (considerando graus leve, moderado ou severo), 17,34% tinham HG e 11% diagndstico de
infec¢do fingica por Candida albicans.

Os percentuais citados foram contabilizados, incluindo-se apenas o nimero total de pacientes que apresentaram essas

informagdes, englobando todos os dados dessa populagdo na Tabela 2.
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes em programa de transplante.

Terapia

Autores Tipo de estudo  Idade média SBWAECEHINGY C(r)rr'lorblda(.ies () / medicamentosa Diagndstico
(n) hébitos nocivos (n) (n) bucal
DP (11)
Cunha et al.” Coorte Nio informado 8 (16) NR NR Lesio em mucosa
oral (1)
HAS (66)
DM (32) Bloqueadores do DP (89)
. Obesidade (38) canal de célcio (5) Necessitam
34
Binner et al. Transversal 56 85(89) Insuficiéncia renal (40)  Bisfosfonatos (38) de tratamento
Osteoporose (4) NR (5) periodontal (77)
Tabagistas (54)
HAS (29)
. DM (12)
Schulze-Sj]_:)atee Transversal 55 29 (39) Hipercolesterolemia (26) Bloqueadlore.s do DP (26)
etal® canal de célcio (2)
IR (13)
Doenga hepatica (2)
NR Necessitam
Ziebolz et al. > Coorte 55 13 (14) NR de tratamento

Tabagistas (3) periodontal (11)

HAS: hipertenséo arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; NR: ndo relatado; DP: doenca periodontal; IR: insuficiéncia renal.

Tabela 2. Caracteristicas dos pacientes transplantados cardiacos.

Tipo de Idade Sexq Tempo de Comorbidades (n) / Terapia Diagnostico
Autores . 1. masculino transplante g . .
estudo média habitos nocivos (n)  medicamentosa (n) bucal (n)
n (total) (anos)
HAS (34) Cfrll(;fl:jl:ij(l);e; &01) Necessitam de tratamento
Ying etal® Transversal 47 47 (81) 3 a4anos DM (25) . L periodontal (60)
Tabagistas (14) Glicocorticoides (43) Hiperplasia gengival (24)
Antimetabolitos (79)
Estudo Bloqueadores do DP (3)
Santos de casos 59 13) 8214 HAS (1) canal de célcio (3) Hiperplasia gengival (3)
etal.l? clinicos Tabagistas (3) Glicocorticoides (1) Abcesso dental (1)
Antimetabolitos (2) Lesdo periapical (1)
Bloqueadores do
Dongari- canal de célcio (7)
Bagtzoglou co(ilils':))le 56 6(9) 5a8 Tablzl\fst(:s) ©) Glicocorticoides (8) Candidiase eritematosa (1)
e Fidel Jr.3! & Antimetabolitos (9)
Antiproliferativos (1)
HAS (62)
DM (39) Bloqueadores do DP (112)
Binner et Obesidade (58) canal de célcio (28)  Necessitam de tratamento
al Transversal 56 86 (112) >a70 1R (95) Bisfosfonatos (35) periodontal (89)
Osteoporose (6) NR (49) Hiperplasia gengival (7)
Tabagistas (83)
Bloqueadores do
Schulze- II_;/;/IS ((11 66)) canal de célcio (37)
Spatee Transversal 55 30 (38) 3a4 . . Glicocorticoides (34) NR
py Hipercolesterolemia (8) e
etal. Insuficiéncia renal (8) Antiproliferativos (4)
Antimetabdlitos (3)
NR
Ziebolz ) Necessitam de tratamento
et al. % Coorte 55 23 (31) NR Tabagistas (3) NR periodontal (28)

HAS: hipertensao arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; IR: insuficiéncia renal; NR: ndo relatado; DP: doenga periodontal.

DISCUSSAO

Tanto em pacientes com pré-transplante quanto em transplantados, foram observados alta prevaléncia da necessidade de tratamento
periodontal, presenca de doenga periodontal e efeitos secunddrios a terapia imunossupressora, resultando em infec¢des oportunistas,
sendo mais encontrada a candidiase oral.*!! Sendo assim, torna-se necessario o acompanhamento da equipe odontolégica nao
apenas para o tratamento, mas para o diagndstico precoce das infecgdes bucais, a fim de que a qualidade de vida dos receptores

nao seja comprometida.>™?
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Alteragoes periodontais

As doengas periodontais sdo de origem inflamatdria e estao associadas & microflora bucal residente e a presenca de biofilme, podendo
ser divididas em dois grandes grupos: gengivite e periodontite. A gengivite é caracterizada pelo sangramento espontineo ou ao
toque e por alteracio da cor e do volume da gengiva marginal, geralmente autolimitante, enquanto a periodontite é progressiva,
caracterizada pela formagédo de bolsas periodontais e perda do osso alveolar, podendo levar & formagdo de abcessos, resultando
em dor, secre¢do purulenta e tumefagdo.>!!

Conforme apresentado nos resultados, a maioria dos pacientes pré-transplante e TxC necessita de tratamento das doencas
periodontais. Alguns estudos apresentam os produtos sintetizados pelas bactérias gram-negativas (causadoras da periodontite)
como desencadeadores da produgéo e liberagdo de citocinas pré-inflamatdrias, que induzem uma resposta do préprio hospedeiro,
elevando os niveis de proteina C reativa e aumentando o risco de doengas cardiovasculares, assim como as bactérias gengivalis,
que estdo ligadas a formacio de placas de ateromas, resultando em doengas isquémicas, bacteremias, sepses e endocardites.'*'*

Outra alteragio periodontal é a HG medicamentosa, presente em pacientes transplantados. E uma condigio multifatorial,
mas alguns estudos apresentaram relagdo com a incidéncia e gravidade associadas ao uso de tacrolimo e principalmente de
ciclosporina A.>'

A HG medicamentosa é caracterizada pelo aumento do tecido conjuntivo, ocasionada pelo aumento do depdsito de colageno e
fibroblastos no tecido gengival, podendo atingir de pequenas a grandes extensdes. Como consequéncias desse aumento gengival,
podem ser observadas em grandes proporg¢des alteragio na ocluséo, fala e mastigagdo (levando o paciente a um quadro de
deficiéncia nutricional) e dificuldade na higienizagdo, o que resulta em inflamagdes, maior susceptibilidade a infecgdes e focos
hemorragicos, podendo gerar bacteremia e sepse.'>1¢!8

De modo a prevenir a HG medicamentosa, faz-se importante a higiene oral adequada e, para fins de tratamento podem ser
necessarios: intervencao cirurgica, prescri¢ao de antibidticos, bochechos com clorexidina. Em lesdes persistentes, pode ser preciso

a substitui¢do da ciclosporina por tacrolimo.'*"’
Osteonecrose maxilar associada ao uso de medicamentos

A osteoporose e o aumento da prevaléncia de fraturas 6sseas tém sido observados em pacientes pré e pos-transplante de 6rgaos
solidos, sendo considerados fatores predisponentes das desordens dsseas nesses individuos: uso de diuréticos de al¢a, heparina,
deficiéncia de vitamina D e hiperparatireoidismo secundario, hipogonadismo, insuficiéncia renal e efeitos adversos de glicocorticoides
e inibidores de calcineurina. Com os objetivos de prevenir e tratar a perda da densidade mineral, os bisfosfonatos sdo amplamente
utilizados, pois esses medicamentos diminuem o furnover dsseo por meio da inibigdo e apoptose dos osteoclastos.!?

A osteonecrose maxilar associada ao uso de medicamentos, conforme atualizacio da American Association of Oral and
Maxillofacial Surgeons, em 2014, ¢ caracterizada por uma drea de exposigao dssea que nao se repara em oito semanas e acomete
pacientes que fazem uso de antirreabsortivos ou antiangiogénicos e em pacientes que nao sofreram irradia¢do ou apresentem
doencas metastaticas no complexo maxilomandibular. Sua associagiao com os bisfosfonatos vem sendo discutida na literatura
em razdo de capacidade de alterar a remodelagdo dssea, inibi¢do da angiogénese (principalmente o uso do acido zoledronico)
e toxicidade de tecido mole (associada ao uso de denosumabe), resultando na reparagio inadequada do tecido ante o trauma
ou a infecgdo.?* Neste estudo, observou-se que 42,69% dos pacientes pré-transplante cardiaco e 31,25% dos transplantados
fazem uso de bisfosfonatos. Portanto, devem passar por avaliagdo odontoldgica periddica para controle dos fatores de risco para

osteonecrose maxilar associada ao uso de medicamentos.
Infec¢des em pacientes imunodeprimidos

Além das alteragdes periodontais, esse perfil de pacientes apresenta maior propensao a infec¢des oportunistas de origem fungica,
viral ou bacteriana, por causa da defesa imune alterada. Em geral, as infecgdes durante o primeiro més ap6s o transplante podem
ser em razao de agentes microbianos preexistentes no paciente, complicagdes cirtrgicas ou por infecgdes nosocomiais, sendo mais
frequente, nesse primeiro momento, as de origem fungica.”” Alguns estudos apresentam alta incidéncia de infec¢do por virus Epstein-
Barr, Candida albicans, herpes-virus em individuos com imunidade alterada, como consequéncia do regime de imunossupressores
utilizados em pacientes em programa de transplante e pds-transplantados cardiacos.'>*

A cavidade oral é um local comumente afetado por infec¢des fingicas como a candidiase, e alguns estudos mostram a
prevaléncia dos tipos pseudomembranosa e eritematosa em pacientes imunossuprimidos. Alguns farmacos, além de corticoides,

estdo relacionados a quadros de cAndida, como o micofenolato e a azatioprina, pois levam a quadros de neutropenia.”-*! Casos de
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candidiase orofaringea ocorrem, principalmente, no primeiro ano apds transplante e podem evoluir para um quadro de infec¢do
disseminada, causando morbidade e mortalidade dos pacientes.”-

CONCLUSAO

A alta prevaléncia de doenga periodontal e a necessidade de tratamento odontolégico em pacientes a serem transplantados
denotam a importancia do cirurgido-dentista na equipe multidisciplinar, uma vez que instrugdo de higiene oral é uma estratégia
efetiva para redugao de microrganismos que atuam como agentes etioldgicos da doenga periodontal, pois esta pode comprometer
o quadro de saude do individuo, assim como a eliminagédo de focos infecciosos previamente ao transplante. Da mesma forma, o
acompanhamento do paciente transplantado é de grande valia para o tratamento da doenca periodontal e controle dos efeitos
secundarios dos imunossupressores, reduzindo efetivamente comorbidades e proporcionando melhor progndstico e qualidade de
vida dos pacientes. Em individuos pré e pds-transplante, também se pode observar a prevaléncia de osteonecrose maxilar associada
ao uso de medicamentos. Tal condi¢do implica diretamente na baixa qualidade de vida desses pacientes e deve ser controlada pelo
cirurgido-dentista em consultas regulares.
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