REVISAQ DA LITERATURA

MANIFESTAGOES ORAIS DA SiFILIS: ASPECTOS ESSENCIAIS
PARA 0 CIRURGIAO-DENTISTA

Gabriel Bassan Marinho Maciel', Taline Laura Guse?

RESUMO

A sifilis, ou lues, € uma doenca cronica infeccio-
sa causada pela espiroqueta Treponema pallidum,
sendo transmitida por contato sexual, hematolégico
ou placentario. A sifilis ndo tratada se dissemina em
muitos érgéos e compromete o sistema cardiovas-
cular e nervoso, podendo levar o paciente ao ébito.
O objetivo deste trabalho foi descrever os princi-
pais aspectos da sifilis para o cirurgiao-dentista,
com o intuito de facilitar sua identificagcao precoce
e conduta. Para tal, foram realizadas buscas na
literatura nas bases de dados Pubmed, Embase,
Lilacs e Cochrane. Ao final, 6.265 referéncias fo-
ram encontradas e, apds a avaliacdo dos titulos
e resumos, 40 artigos foram selecionados para a
leitura completa. A sifilis progride tradicionalmente
em trés estagios. A sifilis primaria € marcada pelo
cancro, que quando acomete a mucosa oral € mais
comum em labios. As manifestacdes orais sdo mais
frequentes na sifilis secundaria e consistem em
placas mucosas brancas, condiloma lata, lesbées
maculopapulares ou papulas fendidas. Na sifilis
terciaria ha presencga de goma, a qual pode causar
perfuragdes no palato ou alteragdes na lingua, tais
como glossite intersticial e glossite luética. A sifilis
congénita, por sua vez, afeta significativamente a
denticdo das criangas. O cirurgido-dentista possui
papel essencial na identificacido precoce da sifilis
e consequente encaminhamento do paciente para
atendimento especializado.

Palavras-chave: Sifilis; Treponema pallidum;
Dentes de Hutchinson; Patologia Bucal; Infecgdes
Sexualmente Transmissiveis.

ABSTRACT

Syphilis, or lues, is a chronic infectious disease
caused by the spirochete Treponema pallidum and
transmitted through sexual, via blood or placental
contact. Untreated syphilis spreads to many organs
and compromises the cardiovascular and nervous
systems, which can result in death. The aim of this
study was to describe the main aspects of syphilis for
the dentist, in order to facilitate its early identification
and management. To this end, literature searches
were carried out on the Pubmed, Embase, Lilacs and
Cochrane databases. In total, 6,265 references were
found and, after reading the titles and abstracts, 40
articles were selected for full-text reading. Syphilis
traditionally progresses in three stages. Primary
syphilis is marked by chancre, most commonly
affecting the lip. Oral manifestations are more frequent
in secondary syphilis, and consist of white mucous
patches, condyloma lata, maculopapular lesions or
split papules. In tertiary syphilis, gummas may be
present, which can cause perforations in the palate or
lesions in the tongue, such as interstitial glossitis and
luetic glossitis. Congenital syphilis, in turn, significantly
affects children’s dentition. The dentist plays an
essential role in the early identification of syphilis and
the consequent referral o specialized care.
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INTRODUCAO

“Quem conhece sifilis, conhece medicina”.
Essa famosa frase de Sir William Osler demonstra a
complexidade do diagnostico da sifilis no século XIX,
um processo que ainda é desafiador na area da
saude (1). A sifilis, também denominada lues, € uma
doenca cronica infecciosa causada pela espiroqueta
Treponema pallidum (2), uma bactéria cujo unico
hospedeiro é a espécie humana (3). Sua transmissao
ocorre principalmente por meio do contato sexual (4),
hematoldgico ou placentario (5). A doenga representa
um importante problema de saude publica devido a
sua capacidade de afetar diversos 6rgaos, resultando
em manifestagdes dermatoldgicas, reumatologicas,
neurologicas e oculares (6). Além disso, a sifilis
pode causar complica¢des graves durante a gesta-
¢ao e facilitar a transmisséo do HIV (sigla em inglés
para Virus da Imunodeficiéncia Humana) (7,8).

O Treponema pallidum afeta o ser humano ha
séculos (9). Com o surgimento do HIV e consequentes
mudancgas comportamentais na sociedade, a inci-
déncia da sifilis diminuiu na segunda metade do
século XX. Contudo, com a evolugdo do manejo da
AIDS (sigla em inglés para Sindrome da Imunodefi-
ciéncia Adquirida) e a decorrente falsa sensagao de
seguranca de que as doencgas sexualmente trans-
missiveis sao facilmente curaveis, aliadas a falta de
conhecimento sobre tais infecgbes (5), a incidéncia
da sifilis tem aumentado desde 2000 nos paises
desenvolvidos (10). A Organizagdo Mundial da
Saude (OMS) estima que, em 2020, ocorreram
7,1 milhdes de novos casos de sifilis em todo o
mundo (11). A doenga € amplamente disseminada
em localidades com pobreza extrema (12) e sua
prevaléncia é significativamente maior no grupo
de homens que fazem sexo com homens (HSH),
especialmente, os HIV positivos (11).

O tratamento da sifilis consiste em antibioticos,
sendo a penicilina a medicagao de escolha (7). Se ndo
tratada, o curso natural da doenca envolve tradicio-
nalmente trés estagios, nos quais ha uma variedade
de manifestagdes orais (13) que se assimilam a outras
condigbes patologicas. Somado a isso, as lesdes
orais da sifilis sdo tipicamente assintomaticas (14),
dificultando o diagndstico precoce. Tendo em vista
o aumento recente na incidéncia da infeccao pelo
Treponema pallidum, esta revisdo narrativa tem por
objetivo compilar os aspectos essenciais da sifilis
para o cirurgido-dentista.

MATERIAL E METODOS

A estratégia de busca combinou os termos mesh

” o«

“Syphilis”, “Syphilis, Latent”, “Syphilis, Congenital” e

“Mouth” com seus respectivos entry terms “Syphilis,
Latent Stage”, “Latent Stage Syphilis”, “Congenital
Syphilis”, “Hutchinson’s Teeth”, “Teeth, Hutchinson’s”,
“Oral Cavity”, “Cavity, Oral”, bem como agregou os
termos livres “Treponema pallidum”, “lues” e “diag-
nosis”. Os operadores booleanos utilizados foram
“OR” e “AND”, e a estratégia foi aplicada nas bases de
dados Pubmed, Embase, Lilacs e Cochrane. Os cri-
térios de inclusao foram publicagdes relacionadas ao
tema, artigos na versao completa gratuita ou dispo-
nivel através do Portal de Periédicos da CAPES,
e publicagbes dos ultimos 15 anos, nos idiomas
portugués, inglés ou espanhol. Os critérios de exclu-
sdo foram estudos em animais, artigos duplicados,
capitulos de livro, dissertagdes e teses. A busca
inicial resultou em 6.265 referéncias e, apds a apli-
cagao dos critérios de inclusdo e exclusao, foram
incluidos 40 artigos na revisao de literatura, como
indicado no fluxograma abaixo (Figura 1).
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Figura 1 - Fluxograma dos estudos incluidos na revisdo.

REVISAO DE LITERATURA

Contexto historico

A sifilis foi reconhecida ao longo da histéria por di-
ferentes termos: “lues”, que significa peste, em latim
(15), “doenca francesa” (16) e “doencga de Napoles”
(17). A primeira descrigao da sifilis foi feita pelo cirur-
gido militar Marcello Cumano, na Batalha de Forno-
vo, em 1495, na ltalia (9). No entanto, o termo “sifilis”
tem origem no livro “Syphilis sive morbus gallicus” (1),
de Girolamo Fracastoro, publicado em 1530, no qual
o autor descreve as caracteristicas da doenca (15).
O poema conta a histéria de um pastor chamado
“Syphilus”, primeira vitima da doenga (16).

Acredita-se também que a etimologia do termo “sifilis”
possa vir da expressao grega “amigo dos porcos” (16).
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A origem da doenga, contudo, € controversa. Enquanto
uma hipotese propde que a bactéria veio das Amé-
ricas para a Europa a bordo dos navios de Cristovao
Colombo, em 1493, outra teoria sugere que foi
trazida com os escravos na rota maritima entre a
Peninsula Ibérica e a Africa (9).

Patogénese da sifilis

A base patoldgica da sifilis € a vasculite (18) e
0 seu agente causador € a bactéria Gram-negativa
Treponema pallidum, subespécie pallidum, uma
bactéria em forma de espiral, mével, de crescimento
lento (4,9,18), cujas dimensdes variam de 0,10 a
0,18um de didmetro e 6 a 20um de comprimento (9).
Seus fatores virulentos ainda n&o estdo totalmente
compreendidos (18). A infecgdo ocorre quando as
bactérias penetram diretamente nas mucosas atra-
vés de fissuras na pele produzidas pelo ato sexual,

ou por via placentaria e via sanguinea, a exemplo de
transfusdes diretas de sangue ou compartilhamento
de agulhas durante o uso de drogas injetaveis (7).
Uma vez no epitélio, esses microorganismos se
multiplicam e se disseminam pelo corpo por meio
dos vasos linfaticos e sanguineos (19).

O Treponema pallidum é reconhecido como um
patégeno stealth, uma vez que apresenta uma baixa
antigenicidade superficial que lhe possibilita evadir de
respostas imunes adaptativas do organismo, tendo,
assim, sua replicagéo local e disseminagéo precoce
facilitadas (20). A sifilis tem um periodo de incu-
bacédo longo, necessitando de cerca de 3 semanas,
desde a inoculacao, até o aparecimento da leséo
primaria (7). Baseada nos sintomas e no tempo de
evolugao, a sifilis se divide em trés estagios e um
periodo de laténcia, com manifestagdes clinicas e
patoldgicas distintas (21,22), que estao represen-
tados na Figura 2.
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Figura 2 - Sitios mais acometidos e principais manifestacdes orais da sifilis conforme o estégio.

Sifilis primaria

A caracteristica classica da sifilis primaria é a
presenca do cancro assintomatico no local da inocu-
lagdo de 3 a 90 dias apds a exposicao (4,23), junta-
mente com linfadenomegalia reativa associada (24).
Na area do contato inicial com as bactérias, surge
uma papula isolada que rapidamente sofre erosao,
formando um cancro endurecido com eritema adja-
cente (4,13). E mais prevalente na regido anogenital,
seguido da mucosa oral (25), onde pode afetar qual-
quer area desde que inoculada, sendo mais frequente
nos labios (4,22). Em mulheres, o labio inferior &
mais acometido, ao passo que, em homens, o labio
superior € o mais afetado, provavelmente por dife-
rentes praticas sexuais (24).

Sifilis secundaria

Na sifilis secundaria, ou disseminada, o Treponema
pallidum atinge varios 6rgéos (26) e costuma irromper
sintomas sistémicos como mal-estar, perda de peso,

dor de cabega, febre, dores musculares e artralgia.
Além disso, a doenga é altamente transmissivel (13).
O estagio disseminado ocorre cerca de 4 a 10 sema-
nas apos a infeccao inicial e sua manifestacao clas-
sica é a presencga de multiplos focos de infecgdo na
forma de erupgdes cutdneas maculares indolores,
de 1 a 2cm, de coloragao avermelhada ou acobreada,
e que afetam as palmas das méaos ou solas dos pés (7).
E nesse estagio que a sifilis costuma ser identificada,
particularmente em mulheres ou em HSH (7). Os sinto-
mas usualmente surgem a partir da quarta semana
da infecgao inicial e podem se manifestar até mesmo
antes da resolugdo completa do estagio primario (24).
Febre, hepatite e nefrite podem estar associados (27).

As manifestagbes em cabega e pescogo s&o mais
frequentes na sifilis secundaria, na qual 22% dos
casos mostram envolvimento da mucosa oral (5).
Clinicamente, o estagio secundario se manifesta de
muitas formas na cavidade oral, incluindo multiplas pla-
cas mucosas brancas ou avermelhadas, geralmente
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recobertas por uma pseudomembrana fibrinosa (24),
condiloma lata (lesGes papilares) e papulas fendidas (4).
A lingua é afetada em até 30% dos casos e pode
demonstrar manchas mucosas branco-rosadas, com ou
sem um rastro dito serpentino ou semelhante ao de
um caracol (22). Se nao tratada neste estagio, as lesdes
desaparecem espontaneamente e inicia-se o periodo
latente da sifilis, o qual pode se prolongar por varios
anos, podendo durar até uma vida inteira, caso nao evo-
lua para a sifilis terciaria (24). Durante esse periodo,
as manifestagdes clinicas estdo ausentes e a infeccao
s0O pode ser detectada através de testes sorologicos (7).
Na sifilis secundaria, pode haver envolvimento ocular,
sendo a alteragao mais frequente a inflamacéao par-
cial ou total do trato uveal (20,28).

Sifilis terciaria

Apos a fase latente, aproximadamente 15% a 30%
dos casos progridem para a sifilis terciaria (27), a qual
usualmente envolve o sistema nervoso central (tabes
dorsal, paresia geral, pupilas de Argyll Robertson,
deméncia) e cardiovascular (aneurisma da aorta
ascendente, hipertrofia ventricular esquerda, insufi-
ciéncia cardiaca congestiva), podendo levar o paciente
a obito (20,24). Podem ser encontrados focos de infla-
magao granulomatosa (goma) na pele, nas mucosas,
tecidos moles, ossos e 6rgéos internos (7,27). Intra-
oralmente, a goma & mais prevalente no palato duro,
podendo causar perfuracdo e comunicagao com a
cavidade nasal; na lingua, ha aumento de tamanho e
formagao de um padréao lobulado (glossite intersticial)
ou observam-se papilas atroficas com infeccéo pro-
funda (glossite luética) (24).

Sifilis congénita

A sifilis pode ser transmitida verticalmente da
mae infectada para o feto, seja por transmisséo
transplacentaria em qualquer trimestre, seja por con-
tato com uma lesdo materna durante o parto (29,30).
Estimativas mostram que a sifilis congénita afeta um
milhdo de gestantes por ano em todo o mundo (31)
e se manifesta usualmente trés meses apos o parto ou
nos dois primeiros anos seguintes (30). Os achados
clinicos mais relevantes para o cirurgido-dentista séo a
triade de Hutchinson, a qual consiste nos dentes de
Hutchinson, na ceratite ocular intersticial e na surdez
associadas ao oitavo par de nervos cranianos (24).
Em relagdo a denticdo permanente, o Treponema
pallidum induz uma reagao inflamatéria que inibe os
ameloblastos do germe dentario, ocasionando defeitos
nos incisivos (borda incisal em chave de fenda) e nos
molares (molares em amora, de Fournier ou de Moon),
0s quais apresentam projegdes globulares em sua

superficie oclusal (24,32). Na sifilis congénita, ha per-
turbacao no crescimento da crianga e observam-se
fissuras cuténeas nos labios, bem como, lesbes vesi-
culobolhosas, erupgbes cutdneas maculopapula-
res, febre, ictericia, anemia, hepatoesplenomegalia
e rinite (24).

Diagnostico

O diagnéstico definitivo da sifilis € baseado prin-
cipalmente em achados sorologicos. Exames labo-
ratoriais sdo de grande valor nos casos assintoma-
ticos (23). Os testes de triagem néo treponémicos,
como VDRL (Venereal Disease Research Laboratory)
e RPR (Rapid Plasma Reagin) sdo acessiveis, rapidos,
mas inespecificos. A positividade desses exames
tende a diminuir no estagio de laténcia da sifilis e
nao sao Uteis para diferenciar reinfeccbes de infec-
¢Oes anteriores (22). Se os exames de triagem forem
positivos, realiza-se testes treponémicos altamente
especificos como TPHA (Treponema pallidum Hemag-
glutination Assay) e FTA-Abs (Fluorescent treponemal
antibody absorption). Atualmente, esta disponivel o
teste rapido TR DPP® (Dual Path Platform) Sifilis,
baseado em imunocromatografia (33), que identi-
fica anticorpos para Treponema pallidum de forma
simples e rapida, sendo uma opc¢ao versatil para o
diagndstico em situagbes sem infraestrutura para a
realizagao dos testes convencionais (34).

Tendo em vista que os testes altamente espe-
cificos para sifilis sdo permanentemente positivos,
eles ndo sao apropriados para o diagnostico de
uma segunda infecgdo. Nesses casos, a bactéria
precisa ser demonstrada no tecido de biopsias ou
em exsudatos (23). A sifilis ndo tem caracteristicas
histologicas especificas (35). O exame histopatolo-
gico usualmente revela hiperplasia epitelial (com ou
sem ulceragao) e espongiose com exocitose associada.
Contudo, a vasculite € raramente observada e as espi-
roquetas ndo séo observadas (36), pois o Treponema
pallidum néo é corado pela preparacao tecidual de
rotina (18). Para isso, emprega-se microscopia de cam-
po escuro, € o DNA dos microorganismos pode ser
detectado com testes de amplificacdo de acido nu-
cleico (20). Para o diagndstico da sifilis congénita,
nem sempre todos os sinais da triade de Hutchinson
estdo presentes, sendo necessarios outros sinais
clinicos como bossa frontal, maxila atrésica e pa-
lato ogival (24).

Tendo em vista a alta prevaléncia de sifilis, o cirur-
gido-dentista precisa estar capacitado para reconhe-
cer suas manifestagdes orais e favorecer a identifi-
cacao precoce. Uma ampla variedade de condicoes
clinicas faz diagndstico diferencial com a sifilis,
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e inclui: granuloma piogénico, ulceragbes traumaticas,
ulceragobes aftosas atipicas, lingua geografica, infec-
¢bes fungicas profundas, tuberculose, doenca de
Crohn, pioestomatite vegetante, liquen plano oral
erosivo, ulceragdes relacionadas a medicamentos,
granulomatose com poliangeite e cancer (22). Particu-
larmente em situagdes de infecgdo simultanea pelo
HIV, o curso natural da sifilis altera-se, levando o
paciente a neurossifilis sintomatica precoce e diver-
sas apresentacdes incomuns, a exemplo do compro-
metimento vascular (37).

O cirurgido-dentista deve executar uma anamnese
detalhada que aborde o historico sexual recente do
paciente, bem como a presenga de sintomas sisté-
micos sugestivos de sifilis. O diagndstico precoce é
especialmente importante em gestantes devido as
potenciais sequelas no recém-nascido. Frente a um
caso suspeito, o profissional deve reforcar ao paciente a
importancia da adocao de praticas preventivas para
interromper a cadeia infecciosa, como o uso de preser-
vativos, a recomendacédo de testagem e o tratamento
do parceiro, além de encaminha-lo a atencdo médica
especializada para confirmagao do diagnéstico e
implementagdo do tratamento apropriado.

ITratamento

Uma vez detectada, a sifilis é tratada conforme o
estagio, usualmente com uma dose Unica de penicilina
de agao prolongada, que deve ser mantida acima
da concentracgao inibitéria minima por pelo menos
10 dias, posto que o Treponema pallidum se divide
mais lentamente que a maioria das bactérias (20).
Terapias alternativas sdo empregadas em pacientes
alérgicos a penicilina (38) e incluem o uso de doxi-
ciclina, tetraciclina ou ceftriaxona (7). O esquema
de administracao e sua duracao variam conforme
o estagio da doencga e o grau de envolvimento do
sistema nervoso central (22). No inicio do tratamento,
existe o risco da reagao de Jarisch-Herxheimer,
uma resposta imunoldgica transitéria que causa
febre, calafrios, dor de cabega, mialgias e exacer-
bacao de lesbes cuténeas existentes (39). Essa rea-
cdo é mais frequente no estagio inicial da sifilis.
E associada a uma titulacdo de VDRL elevada e
nao deve ser confundida com uma reagdo medica-
mentosa a penicilina (40). Por sua vez, o manejo
de bebés e criangas com sifilis congénita baseia-se
no histérico da mae e sua relacdo com a infecgao e
o tratamento, que inclui fatores de risco para rein-
fecgéo e o exame fisico completo do filho (30), o que
destaca a importancia do acompanhamento pré-natal
das gestantes.

CONCLUSAO

A sifilis € uma infecgao sistémica causada pela bac-
téria Treponema pallidum que apresenta uma ampla
variedade de manifestagoes orais que podem ocor-
rer em qualquer estagio da doenga, o que torna a
sua identificagao desafiadora. Uma vez que a incidén-
cia da sifilis permanece em crescimento, pesquisas
futuras devem focar em aprimorar estratégias pre-
ventivas e aumentar o acesso a testagem rapida
em populagdes de maior risco. O cirurgido-dentista é
essencial no processo de diagndstico precoce da sifilis.
Por meio de uma anamnese detalhada, baseada no
conhecimento de inUmeras doengas clinicamente
similares, e de testes sorolégicos, o profissional é
capaz de encaminhar com agilidade o paciente para
atendimento especializado.
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