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Resumo

A leucemia caracteriza-se pela proliferacdo descontrolada de células origindrias de uma mutacgdo
hematopoiética. Sua malignidade pode ser classificada de acordo com a linhagem celular, mieloide ou
linfoide, e o modo de evoluc¢do, aguda ou crénica. As manifestaces bucais podem ser os primeiros sinais
em um paciente acometido por leucemia aguda, e sdo de suma importancia para se obter o diagndstico
precoce. Foi realizado uma busca de artigos nas bases de dados, Scielo, Pubmed e Biblioteca Virtual de
Saude- BVS, entre os anos 2011 e 2024, utilizando os descritores “Acute myeloblastic leukemia”,
“gingival”, “leukemia”, “Hemorrhage”. Foram levantados 70 artigos, e selecionados 30 artigos nos
idiomas inglés, portugués e espanhol, sendo excluidos os estudos que tratavam sobre leucemia cronica
e outras neoplasias que nao se relacionavam com o tema. Dentre as manifesta¢des bucais mais comuns
pode-se citar o aumento gengival, Ulceras orais, sangramento gengival espontaneo, petéquias, mucosa
palida, infec¢des virais e fungicas. O infiltrado leucémico se estende ao tecido gengival, causando
aumento da espessura gengival e a formacdo de pseudobolsas periodontais, resultando em infiltracdo
inflamatdria secundaria. Sendo assim, concluiu-se que para definir um diagndstico preciso e precoce o
cirurgido-dentista deve reconhecer essas altera¢Oes bucais, haja vista que podem ser um dos dos
primeiros sinais da patologia; para, assim, compor uma equipe multidisciplinar a cuidar do paciente e
garantir um melhor prognéstico.
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Introducéo

A leucemia é caracterizada pela proliferacdo descontrolada de células
sanguineas imaturas, que se originam de uma mutacdo de células-tronco
hematopoiéticas e podem levar a faléncia da medula 6ssea, o que pode ser fatal 1.
Possui uma incidéncia mundial de 257.000 novos casos por ano, sendo a taxa de
sobrevida acumulada em 5 anos de apenas 45% 2. A etiologia da leucemia permanece
incerta e parece envolver diversos fatores, dentre eles estdo os virus, os agentes
quimicos, a radiacdo e a predisposicao genética 3. A malignidade de origem
hematolégica pode ser classificada de acordo com a linhagem celular hematoldgica,
mieloide ou linfoide, e 0 modo de evolugao, aguda ou cronica 2,°.

A saude bucal possui uma grande interrelacdo com a saude geral , sendo a
manutencao de uma boa saude bucal fundamental para a manutencao da saude geral,
além disso muitos quadros patologicos possuem manifestacfes simultaneas
sistemicamente e na cavidade oral ¢. Manifestacdes clinicas bucais da leucemia
apresentam caracteristicas semelhantes as de outras doencas sistémicas e doencas
bucais especificas, portanto tornam o diagnostico complexo e muitas vezes ocorre de
forma tardia’, sendo assim é de suma importancia a familiarizagado dos profissionais de
Odontologia com as doencas sistémicas, uma vez que muitas delas apresentam lesdes
orais como primeiros sinais clinicos da doenca 8.

Manifestacdes orais sao mais comuns em pacientes portadores de leucemias
agudas. Frequentemente, os sinais iniciais se manifestam na cavidade oral, como
sangramento espontaneo e hemorragias petequiais de gengiva, palato, lingua ou labio.
Essas apresentacfes clinicas sdo resultado de trombocitopenia, hiperplasia gengival
por infiltrac&o leucémica, ulceracédo oral, palidez da mucosa, noma, trismo e infec¢coes

orais oportunistas *,°,"°.
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O acompanhamento e a manutencao da saude bucal de pacientes com leucemia
e fundamental, uma vez que a cavidade bucal esta suscetivel a complica¢cfes durante
toda a fase da terapia. Portanto, o0 médico e o dentista devem estar atentos as
mudancas no estado de salde bucal desses pacientes ¢,','2. Sendo assim, o objetivo
dessa revisdo de literatura € avaliar os sinais e sintomas presentes em cavidade oral
de pacientes acometidos por leucemias agudas, e isso sera feito através da analise dos

estudos descritos na literatura no periodo entre 2011 e 2024.

Materiais e métodos

Este estudo trata-se de umarevisao de literatura entre os anos de 2011 e 2024.
Foram incluidos estudos publicados nas bases de dados SCIELO, PUBMED/MEDLINE
e Biblioteca Virtual da Saude - BVS, os termos utilizados como descritores de busca

foram: “Acute myeloblastic leukemia”, “gingival’, “leukemia”, “Hemorrhage”. Os estudos

foram selecionados apos a leitura do titulo, do resumo e do texto principal.

Resultados e Discussao

As buscas dos dados, nas bases de dados utilizadas, resultaram em 70 artigos
nos idiomas inglés, portugués e espanhol. Todos os resumos foram revisados
inicialmente e selecionados 25 artigos nos idiomas inglés, 4 em portugués e 1 em
espanhol, que versavam sobre as manifestacdes bucais em pacientes acometidos por
leucemia aguda. Foram excluidos os estudos que tratavam sobre leucemia crénica e

outras neoplasias que nao se relacionavam com o tema.
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Leucemia Aguda

A leucemia € uma doenca que resulta da transformagcao maligna de células tronco
cuja proliferacdo se inicia na medula éssea 13 e pode ser classificada basicamente em
mieloide e linféide, sendo diferenciadas pelo tipo de célula afetada 2. Nos quadros de
leucemia aguda ha proliferacéo desorganizada de células blasticas pouco diferenciadas.
Eles sdo abruptos no inicio, e 0s casos nado tratados mostram natureza agressiva,
rapidamente fatal ® e € o cancer infantil mais comum, representando cerca de 24% de

todas as neoplasias malignas infantis 3.

A leucemia mieloide aguda (LMA) é considerada uma neoplasia maligna de
potencial agressivo resultante da clonagem de precursores hematopoiéticos atraves de
rearranjos cromossdmicos e mutagdes genéticas . Ocorre predominantemente em
idosos de idade superior a 65 anos, sendo raramente diagnosticada antes dos 40 anos
5. Ja, a leucemia linfocitica aguda (LLA) € o tipo mais frequente em criancas e sua
etiologia parece tanto envolver mecanismos genéticos quanto fatores ambientais,
tornando-as imunocomprometidas por ser uma doenca debilitante que suprime a saude
geral e dental. Apresenta-se por uma alta incidéncia de manifestacbes orofaciais,
podendo esses serem 0 primeiro sinal da doenca, também € comum apresentacdes

orais secundarias ao tratamento instituido no pacientes portadores de leucemias '¢,"7,'8,
Manifestagoes bucais

As manifesta¢cGes bucais comumente observados em pacientes portadores de
leucemia aguda incluem: aumento gengival, Ulceras orais inespecificas, sangramento
gengival espontaneo, petéquias, mucosa palida, infec¢des virais e fungicas oportunistas
8, O aumento gengival € uma consequéncia da neutropenia ou infiltracdo direta de

leucéceitos proliferantes imaturos (blastos) #'® |, ou podem ser secundéarias a
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trombocitopenia e imunodeficiéncia. Essa infiltracdo leva ao aumento da espessura
gengival e a formacdo de pseudobolsas periodontais, resultando em infiltracdo
inflamatéria secundaria ' sendo comumente de coloracao eritematosa ou ciandtica %°.
Dessa forma, as manifestagcdes orais podem ocorrer em qualquer uma das leucemias,
mas nos quadros do subtipo de mieldéide aguda sdo mais comuns, podendo ser

consideradas um importante indicador para diagnosticar essa doencga. 7,"°,?'

Em uma extensa revisado integrativa Quispe, R. et al. (2021) reuniram dados de
artigos para descrever as manifestacdes orais clinicas das leucemias agudas na
cavidade oral quando como componentes dos primeiros sinais clinicos da doenca. As
primeiras apresentagdes clinicas da LMA foram mais comuns em tecidos moles (27
individuos [81,81%]) do que em tecidos duros (6 individuos [18,18%]). As principais
lesdes encontradas na mucosa bucal, foram: Ulcera, erosdo, sangramento, equimose,
alteracédo da coloragdo das mucosas azuladas ou palidas e areas de necrose tecidual.
Entre os relatos de casos, 13 individuos (39,99%) relataram a dor como principal
sintoma. Além disso, a incidéncia de infec¢des flngicas oportunistas aumentou, pois a
imunossupressao fornece um reflgio para os patdégenos oportunistas, principalmente
Candida, Aspergillus, Rhizopus e Fusarium. Nesse sentido, percebe-se que o0 espectro

patogénico esta se expandindo, tornando infec¢fes raras em comuns 22,

Outra manifestacdo oral importante da LMA é 0 aumento gengival
generalizado?, podendo acometer face vestibular, palatina e lingual 2t com descoloracao
hemorragica, havendo a possibilidade de ter sangramento espontaneo 2. Pode haver
também a presenca de bolsas periodontais, com perda 6ssea horizontal generalizada?,
apesar de os sinais serem menos frequentes nos ossos alveolares*. O revestimento da
mucosa pode se apresentar branco ou descolorido, com tecido necrotico e sinais clinicos

de infec¢cdes bacterianas, virais e micéticas®. Além disso, a xerostomia, a parestesia e
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a mobilidade dentaria também podem ser notados'®. A LMA pode estar combinada a
sintomas sistémicos, como falta de ar ao esfor¢o, dores musculares cronicas nas costas

e pescogo’?.

De acordo com o relato de caso de Babu, et al. (2014) uma paciente sem histéria
de febre, perda de peso e mal-estar generalizado compareceu ao Departamento de
Periodontologia com linfadenopatia submandibular bilateral e cervical profunda, de
consisténcia endurecida e sensiveis a palpacdo, acompanhados de aumento de tecido
gengival maxilar e mandibular, com envolvimento das faces vestibular, lingual e palatina.
A gengiva se apresentava edemaciada, inflamada e eritematosa, com sangramentos a
leves provocacgdes. A higiene oral ndo era satisfatéria, havia presenca de placa e
célculos, porém, isso ndo justificava o aumento gengival encontrado. A paciente
apresentava hepatomegalia e esplenomegalia. O quadro clinico apds associacdo com

exames complementares foi compativel com LMA 24,

A leucemia linfocitca aguda (LLA), é associada a um quadro de
imunocomprometimento, por isso apresenta complicacdes agudas na cavidade oral e a
longo prazo no desenvolvimento dentario e craniofacial. Sendo assim, uma maior
prevaléncia de doencas dentarias como carie dentaria, mucosite oral e inflamacéao
gengival sdo relatadas para criangcas com leucemia quando comparadas a criancas
sistemicamente saudaveis. Logo, € preciso conscientizar sobre a importancia do

tratamento odontoldgico juntamente com o manejo médico desses pacientes 7.

Aggarwal, et al. (2018) realizaram um estudo prospectivo contendo 43 pacientes
pediatricos, com LLA, onde foram examinados a cada exame de sangue, registrando as
lesdes apresentadas. Deste modo, dentre as lesdes orais comumente observadas estéo
a carie dentéria, a linfadenopatia (86,04%), a palidez (65,11%), as Ulceras (13,95%), a

mucosite (16,27%), o aumento gengival, as hemorragias espontaneas (20,93%), a
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candidiase, o virus do herpes simples (HSV), a xerostomia (44,18%), a parestesia e a

mobilidade dentaria "®.

Com relagao a leucemia linfocitica aguda, casos de recidivas raros podem ocorrer
em cavidade oral, como evidenciado por Brito, A.C. et al. (2012), que relatou o caso de
uma paciente jovem submetida ao tratamento para LLA e apresentou recidiva isolada
na cavidade oral, apresentando caso de edema e dor em cavidade oral, em maxila

direita, sem outros sinais ou sintomas clinicos e hematologicos “.
Diagnéstico

O diagnostico de leucemia pode ser desafiador e complexo, principalmente
qgquando as manifestacfes clinicas orais das leucemias apresentam caracteristicas
semelhantes as de outras doengas sistémicas e doengas bucais especificas 7. O
diagnodstico precoce e preciso desses distlrbios sistémicos subjacentes envolve o

exame completo da mucosa oral, gengiva, dentes, lingua e outros tecidos orais 8.

O diagnéstico final de LMA pode ser estabelecido a partir da bidpsia de medula
Ossea. As lesdes bucais podem ser percebidas pelo cirurgido-dentista, sendo um
importante achado clinico para um diagnostico e tratamento precoce °. Além disso, um
hemograma completo pode revelar aumento acentuado de glébulos brancos, com
reducao dataxa de hemoglobina, baixa contagem de plaquetas e diminuicéo de globulos
vermelhos, achados que indicam leucocitose, anemia e trombocitopenia, indicando o
diagndéstico final de leucemia mieldide aguda #*. Exames histopatolégicos de bidpsia
gengival, podem mostrar células tumorais imaturas presentes no tecido gengival,
indicativas da doenca 2L. O diagnostico diferencial do aumento gengival leucémico inclui
aumento inflamatério, aumento gengival induzido por drogas, aumento gengival da

gravidez, aumento neoplasico, como o aumento gengival € um dos primeiros sinais de
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LMA, o diagnostico e a intervencao precoce podem melhorar as chances de remissao
do paciente 2. A alta prevaléncia de achados da mucosa oral nos pacientes portadores
de leucemias mostra como € importante, principalmente para os cirurgides-dentistas,
ficarem atentos a correlacdo entre doencas bucais e sistémicas, pois esses profissionais

podem ser uma pec¢a chave no diagndstico precoce da leucemia aguda ®.

Qualquer achado oral inexplicavel, somados a sinais sistémicos, devem ser
investigados para auxiliar no diagnéstico e prevenir complicacdes, visto que lesdes orais
podem preceder as alteragdes nos hemogramas '. O diagnéstico final da LLA se dara
de forma semelhante a LMA, através de hemogramas completos, estudo do sangue

periférico, bioguimica sanguinea, aspiracao e bidpsia da medula éssea .

Tratamento

O tratamento das leucemias agudas é desafiador e caracterizado por alta
mortalidade, envolvendo uma equipe multiprofissional, e tratamentos que incluem a
quimioterapia com uso de medicamentos com muitos efeitos colaterais e transplante
alogénico de medula Ossea. Os efeitos adversos aos tratamentos oncolégicos séo

inevitaveis e podem impactar o estado de saude bucal *°.

Uma das estratégias terapéuticas para pacientes acometidos por leucemias
agudas é o transplante de medula éssea alogénico. Entretanto, como consequéncia a
esse procedimento, pacientes podem apresentar doenca crénica do enxerto contra o
hospedeiro (GVDH), que pode causar manifestacfes orais como lesfes atroficas e
erosivas do tipo liquenoide em mucosa jugal e gengival, com prejuizos na mastigacao e
fala. As lesbes sao de dificil controle. Uma alternativa ao tratamento das lesbes é a

utilizac&o de tacrolimus topico 0,1% duas vezes ao dia submetido a protocolo de higiene

8 RFO UPF, Passo Fundo, v. 29, n. 1, 2024.



bucal com raspagem, alisamento radicular e instrugdes sobre higiene bucal, que tem o

potencial de reduc&o da inflamag&o gengival e da incidéncia de dor 7.

O tratamento da LMA tem duas fases - fase de inducéo e fase de consolidagéo,
gue pode incluir o transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH). O tratamento
da LMA envolve uma terapia de inducdo, que se baseia em um esquema com
antraciclina, citarabina e etoposideo, seguido por diversos cursos de quimioterapia para
consolidacdo. As opcOes para a consolidacao incluem também o TCTH alogénico (alo-
TCTH) ou autélogo (auto-TCTH), sendo este ultimo mais conhecido como quimioterapia
de alta dose com resgate autdlogo de células-tronco hematopoéticas?®*. Os efeitos
adversos da quimioterapia frequentemente afetam a cavidade oral, incluindo a
destruicdo dos tecidos da mucosa oral, a inibicdo da funcao imunoldgica dos pacientes,
gue pode causar dishiose e infec¢céo, e a alteracdo dos héabitos alimentares e de higiene
oral dos pacientes. As complicacbes bucais incluem mucosite oral, infecgcdes

oportunistas, inflamacg&o gengival e sangramento, assim como xerostomia 2,

Uma vez diagnosticados os pacientes poderdo ser tratados a fim de eliminar, com
seguranca, a doenca dentaria ha maioria das vezes em um ambiente apropriado. Caso
as necessidades odontologicas ndo sejam atendidas, pacientes com leucemias agudas
podem predispor a complicagdes durante o tratamento antineoplasico '8, visto que as
lesbes orais podem levar a infecgdes disseminadas '®. Assim sendo, negligéncia na
higiene bucal, resulta no aumento da morbidade em pacientes portadores de leucemia
aguda. Portanto, um ambiente bucal saudavel antes e durante o tratamento pode reduzir

a gravidade dos efeitos colaterais indesejaveis ©,°.

Pacientes com leucemia aguda com contagens hematolégicas normais,
permitiriam cuidados de saude bucal seguros em um ambiente apropriado. Em casos

onde a transfusdo de plaquetas é absolutamente indicada, apenas o atendimento de

RFO UPF, Passo Fundo, v. 29, n. 1, 2024. 9



7

emergéncia odontologica € indicado. Portanto, com a finalidade de realizacdo do
tratamento odontoldgico desses pacientes, deve-se considerar a profilaxia antibiotica,
devido a probabilidade de prejuizo na cicatrizacdo, mesmo que em pacientes com

contagens aparentemente normais 8.

O tratamento para a leucemia aguda pode comprometer o sistema imunoldgico
do paciente, sendo essencial a remogédo cuidadosa de placa sub e supragengival
bacteriana para a manutencao da saude periodontal, para a prevencao de uma gengivite
descamativa, como ocorre na GVHD ?°. Porém, o tratamento periodontal e odontoldgico
para pacientes leucémicos deve sempre ser planejado apdés avaliacdo médica e

consentimento médico 3.

Instrucdes rigorosas de higiene oral e aremocéao de potenciais fontes de infec¢éo
oral devem preceder qualquer tratamento contra o cancer %. A cavidade oral na leucemia
€ propensa a complicacdes variando de exacerbacédo de condi¢cGes patoldgicas pre-
existentes a novas lesdes e infec¢cbes da mucosa *. Dessa forma, necessitam de higiene
bucal cuidadosa durante os episédios agudos da doenca ou durante o tratamento com
radioterapia e quimioterapia, para que sejam informados sobre os cuidados adequados
quanto a higiene bucal. Além disso, a prescricdo de bochechos de camomila trés vezes
ao dia durante quatorze dias, proporciona efeitos anti-inflamatérios, antibacterianos e
antifingicos, outra opcéo eficaz € o uso de bocados de &gua bicarbonatada ou

clorexidina aquosa a 0,12% 3.

O acompanhamento odontolégico de pacientes com leucemia durante e apés o
tratamento € de extrema relevancia para detecgado precoce e tratamento adequado de
lesdes relacionadas a doencga e efeitos colaterais da quimioterapia “. Além disso, evita

complicacdes sistémicas decorrentes da cavidade oral 2.
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Conclusao

As manifestagcdes bucais podem ser os primeiros sinais de pacientes com
leucemias agudas. Para definir um diagndstico preciso e precoce o cirurgido-dentista
deve reconhecer essas alteracdes para comecar o tratamento. Exames complementares
devem ser pedidos para o completo diagnéstico. E de extrema importancia o
acompanhamento odontoldgico desses pacientes durante e apdés o tratamento pois
previne complicacfes sistémicas. O controle da microbiota oral é a medida mais
importante para evitar infeccdes e lesdes como caries e doencas periodontais
relacionadas a doenca e efeitos colaterais da radioterapia e quimioterapia. Para um
acompanhamento completo o0 cirurgido-dentista deve compor uma equipe
multidisciplinar e realizar consultas peridédicas para monitoramento da condi¢do bucal

do paciente.
Agradecimentos

Agradeco ao professor Dr. Fabricio Tinbco Alvim de Souza pela colaboracéao e
disponibilidade em orientar este trabalho. E gratificante saber que na formag&o como
cirurgia-dentista poderei colaborar para um melhor prognostico de pacientes

oncoldgicos.

Abstract

Leukemia is characterized by the uncontrolled proliferation of cells originating from a hematopoietic mutation. Its
malignancy can be classified according to the cell lineage, myeloid or lymphoid, and the mode of evolution, acute

or chronic. Oral manifestations may be the first signs in a patient suffering from acute leukemia, and are
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extremely important to obtain an early diagnosis. A search for articles was carried out in the databases Scielo,

Pubmed and Virtual Health Library - VHL, between the years 2011 and 2024, using the descriptors “Acute

» o«

myeloblastic leukemia®, “gingival’, “leukemia”, “Hemorrhage”. 70 articles were collected, and 30 articles were
selected in English, Portuguese and Spanish, excluding studies that dealt with chronic leukemia and other
neoplasms that were not related to the topic. Among the most common oral manifestations are gingival
enlargement, oral ulcers, spontaneous gingival bleeding, petechiae, pale mucosa, viral and fungal infections.
The leukemic infiltrate extends to the gingival tissue, causing an increase in gingival thickness and the formation
of periodontal pseudopockets, resulting in secondary inflammatory infiltration. Therefore, it was concluded that
to define an accurate and early diagnosis, the dental surgeon must recognize these oral changes, given that
they can be one of the first signs of the pathology; to form a multidisciplinary team to care for the patient and

guarantee a better prognosis.

Keywords: Acute Leukemia, Oral Manifestations, Gingival Enlargement
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