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RESUMO

A sindrome respiratoria aguda grave causada pelo novo coronavirus (COVID-19) foi conhecida
no final de 2019 e desde entdo preocupa autoridades sanitarias ao redor do mundo. A doenga ¢é
transmitida pela inalagdo ou contato com goticulas infectadas. No entanto, existem sugestoes
de que a transmissao possa dar-se de forma indireta também. Assim, ¢ inegével a necessidade
de conhecimento adequado das possiveis formas de contdgio. Embora se saiba que o SARS-
CoV-2 ¢ um virus capaz de colonizar uma ampla gama de nichos no corpo humano, sua
presenca no biofilme dental ndo esta comprovada. O objetivo do estudo foi investigar a hipotese
de que o biofilme dental pode abrigar o SARS-CoV-2 em individuos sintomaticos e positivos
em amostras nasofaringeas e orofaringeas. Foi realizado um estudo clinico observacional de
individuos com sintomas semelhantes aos da gripe entre julho e setembro de 2020. Amostras
de biofilme dental (BIO) foram coletadas e analisadas usando reagao em cadeia da polimerase
quantitativa em tempo real (RT-qPCR) para determinar a presengca do virus. Setenta
participantes (40 + 9,8 anos de idade, 71,4% mulheres) testaram positivo para presenca de RNA
do SARS-CoV-2 em amostras NASO/ORO e foram incluidos no estudo. Entre eles, 13 testaram
positivo em amostras BIO (18,6%; IC 95%: [9,5, 27,7]). O intervalo mediano e interquartil da
cicloquantificagdo (Cq) para amostras NASO/ORO e BIO foram 15,9 [6,9] e 35,9 [4,0] (p =
0,001), respectivamente. Os participantes BIO-positivos mostraram uma carga de virus mais
alta em amostras NASO/ORO (p = 0,012) do que aqueles com teste negativo (Cq = 20,4 [6,1]).
Assim, € possivel concluir que o biofilme dental de pacientes sintomaticos com COVID-19
abrigam RNA do SARS-CoV-2 e pode ser um potencial reservatdrio com um papel essencial
na transmissdo de COVID-19.

Palavras-chave: SARS-CoV-2, COVID-19, placa dentaria, estudo observacional, pandemias.



APRESENTACAO

O presente trabalho de conclusdo do curso de residéncia apresenta um estudo
observacional, intitulado Biofilme Dental De Pacientes Sintomaticos Com Covid-19 Abriga
Sars-Cov-2. O artigo foi publicado no més de julho de 2021 pela revista Journal Of Clinical
Periodontology (doi:10.1111/JCPE.13471) e seguiu as normas de formatagdo da mesma. A
equipe de pesquisa foi composta por cinco professores e duas cirurgids-dentistas residentes em
saude bucal/periodontia, todos vinculados a Universidade Federal do Rio Grande do Sul. O
trabalho foi realizado no Servi¢o de Medicina Ocupacional do Hospital de Clinicas de Porto
Alegre, onde eram atendidos os funcionarios com sintomas semelhantes aos gripais. A pesquisa
foi desenvolvida para suprir a necessidade confirmagdo da hipotese de presenca de SARS-
CoV-2 em biofilme dental. A relevancia dos achados se da ao fato de que a descoberta dos
nichos que o virus pode ser abrigado serve como uma forma de controlar a sua transmissdo. O
protocolo do estudo foi aprovado em 9 de junho de 2020, pelo Comité de Etica do HCPA
(CAAE: 30801120.0.0000.5327). Este estudo seguiu as diretrizes da declaracdo STARD.
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1 INTRODUCAO

A sindrome respiratoria aguda grave causada pelo novo coronavirus (COVID-19),
denominada SARS-CoV-2, foi conhecida no final de 2019 e desde entdo preocupa autoridades
sanitarias ao redor do mundo. A velocidade da contaminagdo pelo COVID-19, maior do que a
observada em outras sindromes respiratérias (MEO et al., 2020, YT et al., 2020) ¢ preocupante
e ainda sdo levantadas questdes sobre o escopo das medidas de controle disponiveis
(ADHIKARI et al., 2020; XU; LI, 2020)

Apesar de testes e vacinas ja terem eficacia comprovada, as intervengdes nao
farmacéuticas, como distanciamento social, uso de mascaras faciais, medidas de higiene,
esfor¢cos de diagndstico macigos, rastreamento de contatos e quarentena continuam sendo as
melhores opgdes para tentar interromper a propagacao do virus, evitando assim o contagio entre
as pessoas (WIERSINGA et al., 2020; CHENG et al., 2020). De acordo com a literatura, a
doenca ¢ transmitida pela inalagdo ou contato com goticulas infectadas (olhos, nariz e boca).
No entanto, existem sugestdes de que a transmissdo possa dar-se de forma indireta também
(CAI et al., 2020).

Nesse sentido, o conhecimento sobre os nichos capazes de abrigar o virus SARS-CoV-
2 ¢ de importancia inquestionavel como forma de controle da propagagao do virus. Uma meta-
analise recente avaliou a presenga de SARSCoV-2 em diferentes espécimes clinicos. Os
resultados mostraram que o SARS-CoV-2 foi detectado em amostras de nasofaringe e
orofaringe, secregdes do trato respiratorio inferior, fluido de lavagem bronco alveolar, cotonetes
retal, sangue e fezes (BWIRE et al., 2021). A literatura também identifica a saliva como uma
das rotas mais criticas para a transmissdo interindividual do SARS-COV-2 (CHENG et al.,
2020; LI et al., 2020; WANG et al., 2004). No entanto, a saliva ndo ¢ o unico nicho intra-oral
capaz de abrigar virus e, portanto, ¢ essencial investigar a presenca do SARS-CoV-2 em outros
nichos orais.

Dentes, sulco gengival, lingua, bochechas, palato duro e mole, e amigdalas sdo nichos
que abrigam muitos tipos de microrganismos, (DEWHIRST et al., 2010; TELES et al., 2013)
incluindo virus (BAKER et al., 2017; SLOTS, 2010). No entanto, ¢ o nicho dentario que pode
representar um desafio no atual contexto pandémico, visto que o dente representa um
reservatorio nao descamavel e que prové condi¢des de crescimento do biofilme. Este biofilme
¢ conhecido hoje como uma comunidade polimicrobiana que abriga, também, fungos,
protozodrios, arqueias e virus (GONZALEZ; EBERSOLE; HUANG, 2009; SLOTS, 2010;
TELES et al., 2013; ZHANG et al., 2018; SLOTS; SLOTS, 2019). De acordo com Slots, 2015,



virus presentes nos biofilmes podem se desalojar para a saliva e, assim, alcangar a circulagao
sanguinea.

Embora se saiba que o SARS-CoV-2 ¢ um virus muito contagioso, capaz de colonizar
uma ampla gama de nichos no corpo humano, sua presenga no biofilme dental ndo estd
comprovada. Portanto, neste estudo, foi levantada a hipdtese de que o biofilme dental pode
abrigar o SARS-CoV-2 em individuos sintomaticos e positivos em amostras nasofaringeas e

orofaringeas.
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Logica Cientifica
O biofilme dental ¢ composto por varios tipos de microrganismos. Considerando a capacidade
deste biofilme carregar virus, acredita-se na possibilidade do virus SARS-CoV-2 também

colonizar este biofilme.

Principais Descobertas
Este ¢ o primeiro relatério sobre o tema na literatura e ressalta a importancia de investigar o

SARS-CoV-2 em biofilme dental.

Implicacdes Praticas

Os resultados atuais ressaltam uma questdo importante em relagdo aos nichos humanos do
SARS-CoV-2 e podem ajudar a estabelecer estratégias de contencdo do virus. Dependendo dos
resultados futuros, estratégias para romper o biofilme dental para eliminar SARS-CoV-2 o

maximo possivel do corpo humano deverao ser consideradas.
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RESUMO

Objetivo: O RNA do SARS-CoV-2 foi encontrado em diferentes locais no corpo humano,
incluindo a boca. O presente estudo teve como objetivo investigar a presenca do RNA do
SARS-CoV-2 no biofilme dental de pacientes sintomaticos com teste positivo em amostras de
nasofaringe e orofaringe (NASO/ORO). Materiais e Métodos: Um estudo clinico
observacional de individuos com sintomas semelhantes aos da gripe foi realizado entre julho e
setembro de 2020. Amostras de biofilme dental (BIO) foram coletadas e analisadas usando
reacdo em cadeia da polimerase quantitativa em tempo real (RT-qPCR) para determinar a
presenca do virus. Resultados: Setenta participantes (40 + 9,8 anos de idade, 71,4% mulheres)
testaram positivo para presenga de RNA do SARS-CoV-2 em amostras NASO/ORO e foram
incluidos no estudo. Entre eles, 13 testaram positivo em amostras BIO (18,6%; IC 95%: [9,5,
27,7]). O intervalo mediano e interquartil da cicloquantificagdo (Cq) para amostras
NASO/ORO e BIO foram 15,9 [6,9] € 35,9 [4,0] (p = 0,001), respectivamente. Os participantes
BIO-positivos mostraram uma carga de virus mais alta em amostras NASO/ORO (p = 0,012)
do que aqueles com teste negativo (Cq = 20,4 [6,1]). Conclusdes: Biofilme dental de pacientes
sintomaticos com COVID-19 abrigam RNA do SARS-CoV-2 e pode ser um potencial
reservatdrio com um papel essencial na transmissao de COVID-19.

Palavras-chave: SARS-CoV-2, COVID-19, placa dentaria, estudo observacional, pandemias.

ABSTRACT

Aims: SARS-CoV-2 RNA has been recovered from different sites in the human body, including
the mouth. The present study aimed to investigate the presence of SARS-CoV-2 RNA in the
dental biofilm of symptomatic patients who tested positive in nasopharyngeal and
oropharyngeal (NASO/ORO) samples. Materials & Methods: An observational clinical study
of individuals with flu-like symptoms was conducted between July and September 2020. Dental
biofilm (BIO) samples were collected and analyzed using real-time quantitative polymerase
chain reaction (RT-qPCR) to determine the virus's presence. Results: Seventy participants
(40+9.8 years of age, 71.4% female) tested positive for SARS-CoV- 2 RNA in NASO/ORO
samples and were included in the study. Among them, 13 tested positive in BIO samples
(18.6%; 95% CI: [9.5, 27.7]). The median and interquartile range of cycle quantification (Cq)
for NASO/ORO and BIO samples were 15.9 [6.9] and 35.9 [4.0] (p=0.001), respectively. BIO-
positive participants showed a higher virus load in NASO/ORO samples (p=0.012) than those
testing negative (Cq=20.4 [6.1]). Conclusions: Dental biofilms from symptomatic COVID-19
patients harbor SARS-CoV-2 RNA and might be a potential reservoir with an essential role in
COVID-19 transmission.

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, dental plaque, observational study, pandemics.
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Introducio

Desde que surgiu no final de 2019, a doenca coronavirus 2019 (COVID-19), causada pelo virus
SARS-CoV-2, afetou milhdes de pessoas em todo o mundo, constituindo uma das mais
desafiadoras questdoes de saude publica na histéria da humanidade. Enquanto muitos paises
ainda estdo lidando com a chamada "primeira onda de COVID-19", uma "segunda onda" foi
observada, levantando questdes sobre o escopo das medidas de controle disponiveis (Adhikari
et al., 2020; de Brouwer et al., 2020; Xu & Li, 2020).

Virias intervencdes — como distanciamento social, mascaras faciais, medidas de higiene,
massivos esfor¢cos de diagnostico, rastreamento de contato e quarentenas — continuam sendo a
melhor opg¢ao para tentar conter a propagacdo do virus, diminuindo assim o risco de contagio
entre as pessoas até que haja quantidade suficiente de vacinas (Lewnard & Lo, 2020; Wiersinga
et al., 2020).

Compreender os locais dentro do corpo humano capazes de abrigar o RNA do SARS-CoV-2 ¢
crucial para entender os pontos de entrada do virus e reduzir sua disseminagdo. Uma meta-
analise avaliando a presenga de RNA do SARS-CoV-2 em diferentes amostras clinicas detectou
RNA viral nas amostras de nasofaringes e orofaringes, secre¢des do trato respiratorio inferior,
fluido de lavagem broncoalveolar, esfregacos retais, sangue e fezes (Bwire et al., 2021). A
literatura também identifica a saliva como uma das rotas mais criticas de transmissdao
interindividual de SARS-CoV-2 (Cheng et al., 2020; Li et al., 2020; Wang et al., 2020), e o
RNA viral foi recentemente observado em glandulas salivares (Huang et al., 2020).

No entanto, a saliva pode ndo ser o unico nicho intra-oral capaz de abrigar virus. Portanto, é
essencial para investigar a presenca de RNA do SARS-CoV-2 em outros locais intra-orais. Os
dentes, sulco gengival, lingua, mucosa da bochecha, palatos duro e mole e amigdalas sdo todos
nichos que abrigam varios tipos de microrganismos (Dewhirst et al., 2010; Teles et al., 2013),
incluindo virus (Baker et al., 2017; Slots, 2010). Recentemente, 0 RNA do SARS-CoV-2 foi
detectado no fluido crevicular gengival (Gupta et al., 2021).

Além disso, a estrutura do dente e os tecidos adjacentes podem representar um potencial local
de abrigo do virus no contexto da atual pandemia. Uma vez que os dentes t€ém uma superficie
ndo solta, eles abrigam microrganismos no biofilme da superficie, que podem resistir as defesas
inflamatérias e imunolédgicas do hospedeiro e tratamentos farmacéuticos, a menos que seja
rompido mecanicamente (Bjarnsholt et al., 2018; Harrel &Molinari, 2004). Ainda, o processo
de formacgdo e maturacao do biofilme pressupde uma fase de desprendimento, durante a qual os

microrganismos podem se deslocar para outras partes do corpo humano (Talsma, 2007). De
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acordo com a literatura, os virus do biofilme dental também podem se infiltrar na corrente
sanguinea (Slots, 2015).

O SARS-CoV-2 depende da presenga de receptores da enzima conversora de angiotensina II
(ACE2) — que exibem alta expressdo nas células epiteliais da mucosa oral (Xu et al., 2020) —
para aderir, entrar ¢ se multiplicar, levando a infec¢do. Alternativamente, ele também pode
permanecer no estagio viral (ou seja, uma particula viral completa que constitui uma forma
infecciosa de um virus fora da célula hospedeira; Lodishet al., 2000).

Até o momento, a presenga de SARS-CoV-2 no biofilme dental nio foi explorada. O presente
estudo foi desenvolvido para explorar a presenga do RNA de SARS-CoV-2 no biofilme dental
de pacientes sintomaticos com teste positivo em amostras de nasofaringe e orofaringe

(NASO/ORO).

Materiais e Métodos

Consideracoes éticas

Um estudo clinico observacional foi realizado no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA),
que ¢ afiliado a Universidade Federal do Rio Grande do Sul em Porto Alegre, Rio Grande do
Sul, Brasil. O protocolo do estudo foi aprovado em 09 de junho de 2020, pelo Comité de Etica
do HCPA (CAAE: 30801120.0.0000.5327). Este estudo seguiu as diretrizes da declaragdo
STARD.

Selecdo de amostra e coleta de dados

De acordo com o protocolo do hospital, todos os profissionais da instituicido com sintomas
semelhantes aos da gripe devem ser testados para SARS-CoV-2 no servico de medicina
ocupacional (SMO). Aqueles que procuraram consulta entre 14 de julho e 9 de setembro de
2020, foram recrutados para o presente estudo. Aqueles que atenderam aos critérios de
elegibilidade do estudo, assinaram o termo de consentimento informado e testaram positivo
para RNA viral nas amostras NASO/ORO foram incluidos no estudo, compondo a amostra. Os
dados demograficos foram coletados para definir as caracteristicas de todos os individuos
participantes do estudo.

Apos serem examinados pela equipe médica, amostras de biofilme foram coletadas dos
participantes por dois dentistas treinados (SF e JF). Antes da coleta da amostra, os individuos
enxaguaram a boca com agua duas vezes, por um minuto cada vez. No entanto, dada a
possibilidade de que cuspir agua liberaria goticulas no ambiente, os participantes receberam um

copo de agua mineral para enxaguar suas bocas e foram instruidos a engolir ao terminar. Além
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disso, durante a coleta, as bochechas, lingua,e os labios foram afastados usando uma espatula
de madeira esterilizada, e rolos de algodao foram colocados na parte inferior dos vestibulos
labial e lingual. Durante a coleta de biofilme, o nimero de dentes e presenca de biofilme dental
visivel foram registrados. Cotonetes dentais esterilizados (tamanho normal; escova KG
Sorensen, Sao Paulo, SP, Brasil) foram usados para coletar o biofilme dental da regido dento-
gengival; as amostras foram coletadas das superficies vestibular e lingual de todos dentes
(vestibular superior direito e esquerdo; vestibular inferior direito e esquerdo; lingual inferior
direito e esquerdo). Um total de seis cotonetes dentais para cada participante foram agrupados
em um tubo falcon codificado, constituindo uma mostra por individuo, e armazenada a -80 ° C
até ser enviada ao laboratorio para realizagao de uma analise cega (Instituto de Ciéncias Basicas

da Saude, Universidade Federal do Rio Grande do Sul).

Analise laboratorial

Preparacio das amostras

No laboratério, foram adicionados 3 ml de solugdo salina a cada tubo, em seguida os tubos
foram mantidos refrigerados até o processamento. Todas as amostras foram manuseadas em
nivel de seguranca II - cdmara B2 seguindo as recomendagdes para diagnostico viral do
Ministério da Saude do Brasil. Durante o processamento, as amostras foram submetidas a
vortex e trés aliquotas de 1 ml foram extraidas. Duas das aliquotas foram armazenadas a -80 °C
como amostras reservas, enquanto a terceira foi usada para extrair material genético viral
usando um kit QIAamp Viral RNA Mini (QIAGEN, Hilden, Alemanha) seguindo as instrugdes
do fabricante. As amostras de RNA extraidas também foram armazenadas a -80 ° C. Antes do

isolamento do RNA, foram adicionados 200 pl de tampao.

Reac¢io em cadeia da polimerase quantitativa em tempo real (RT-qPCR)

A determinagao da presenca do virus SARS-CoV-2 foi realizada em reacdo em cadeia da
polimerase quantitativa em tempo real (RT-qPCR, também conhecida como RT-PCR). O
protocolo Charité (Corman et al., 2020) foi usado juntamente com o kit AgPath-ID One-Step
RT-PCR Reagents (Thermo Fisher Scientific, Massachusetts, EUA). Além disso, um ensaio de
controle foi executado com ribonuclease P (RNase P) de acordo com o protocolo do Centro de
Controle de Doencas dos EUA e Prevencdo (CDC, 2020). Amostras que apresentaram
amplificagdo com quantificagdo de Ciclo (Cq) <40 para virus e genes controle foram
considerados controles positivos para SARS-CoV-2. Amostras onde apenas um dos genes virais

foram amplificados foram classificados como inconclusivos ¢ o RT-qPCR foi repetido.
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Amostras sem amplificacdo de qualquer um dos genes foram consideradas inadequadas, ¢ a
extracdo do RNA e o RT-qPCR foram repetidos. Um total de trés amostras tiveram que ser

repetidas (uma vez cada).

Analise de dados

A média (desvio padrao) ou mediana (intervalo interquartil) foi calculada para cada variavel,
de acordo com sua distribuicdo. As frequéncias de distribuicdo foram determinadas para
varidveis categoricas. A propor¢do de resultados positivos para o RNA do SARS-CoV-2 foi

explorada usando intervalos de confianga de 95% (https://istats.shinyapps.io/Inference_prop/).

O teste de classificacao sinalizada de pares combinados de Wilcoxon foi usado para comparar
Cq de amostras NASO/ORO e Cq de amostras BIO positivas. O teste U de Mann-Whitney foi
usado para comparar os valores Cq de amostras NASO/ORO para participantes com teste
positivo e negativo em amostras BIO. As analises estatisticas foram realizadas usando o
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) para Windows versao 18.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, EUA). As analises foram conduzidas a nivel individual e o nivel de significancia

foi estabelecido em 5%.

Resultados

Os registros médicos dos funcionarios do SMO mostraram que 70 individuos testaram positivo
para SARS-CoV-2 em amostras NASO/ORO, compondo a presente amostra (40 £+ 9,8 anos,
71,4% mulheres). Destes, 13 individuos (18,6%) testaram positivo para SARS-CoV-2 no
biofilme dental (Tabela 1).

Dados sociodemograficos, nimero de dentes, presenca de biofilme dental visivel e distribuicao
de comorbidades para a amostra total e os participantes com teste positivo para RNA do SARS-
CoV-2 nas amostras de BIO s3o relatadas na Tabela 1. Hipertensdo, a comorbidade mais
comum, mostrou uma distribuicdo semelhante na amostra total (12,9%) e nas amostras BIO
positivas (15,4%).

A expressdo do RNA viral foi maior nas amostras NASO/ORO (p = 0,001), conforme expresso
pela mediana de Cq menor, em comparacdo com amostras BIO-positivas (Tabela 2). Além
disso, a expressdo do virus em amostras NASO/ORO foi significativamente maior para aqueles
que testaram positivo para RNA do SARS-CoV-2 em amostras de BIO em comparagdo com
aqueles com teste negativo (p = 0,012).

Resultados descritivos relacionados a sintomas semelhantes aos da gripe e marcadores

sist€émicos para a amostra total e para os participantes com teste positivo para RNA de SARS-



17

CoV-2 no biofilme dental sdo mostrados na Tabela 3. Uma grande proporc¢ao dos participantes

BIO-positivos (46,2%) exibiu cinco sintomas semelhantes a gripe (dados ndo mostrados).

Discussio

Os achados do presente estudo confirmam, pela primeira vez, a hipotese de que o biofilme
dental abriga RNA do SARS-CoV-2 em individuos com sintomas semelhantes aos da gripe.
Esta observagdo ¢ importante porque pode impactar as estratégias de controle da COVID-19
para prevenir a propagacao da doenga, bem como potenciais medidas terapéuticas. A presenca
de RNA viral em 13 das 70 amostras de biofilme (18,6%) é concordante com a literatura, que
mostra que a prevaléncia de SARS-CoV-2 RNA varia amplamente, dependendo do método da
amostragem, de 91,8% para lavagem broncoalveolar a 7,6% para esfregacos orofaringeos
(Bwire et al.,2021). Curiosamente, 0 RNA do SARS-CoV-2 foi detectado em fluido crevicular
gengival com 63,64% de sensibilidade em uma amostra de 33 pacientes, onde 14 (42,42%)
foram considerados como tendo doenca gengival apos exame adicional (Gupta et al., 2021).
Sabe-se que os resultados de testes moleculares, como RT-qPCR, ndo medem viabilidade de
microorganismos (Burton et al., 2021; Keer & Birch, 2003; Polonyi et al., 2013) e que o SARS-
CoV-2 requer que os receptores de conversao da angiotensina entrem na célula e se reproduzam
(Xu et al.,2020). No entanto, o SARS-CoV-2 viral também pode sobreviver em diferentes
ambientes e em varias superficies (van Doremalen et al., 2020).

O RT-gPCR mostrou um Cq mediano de 35,9 [4,0] em amostras de BIO, que foi
significativamente maior que aquele observado para NASO/ORO (15,9 [6,9]). Isso demonstra
uma carga menor de RNA do SARS-CoV-2 no biofilme dental. Por outro lado, a alta expressao
de RNA do virus para amostras NASO/ORO, denotado pelos valores de Cq mais baixos para
0s participantes com teste positivo em amostras de BIO, sugere uma associag¢do entre a carga
NASO/ORO e a presenga de RNA viral no biofilme dental.

No entanto, ¢ essencial destacar que o numero de pacientes com teste positivo para RNA do
SARS-CoV-2 nas amostras BIO era muito baixo para suportar analises estatisticas confiaveis.
Além disso, devido a incerteza substancial em relacdo a carga viral e sua relagdo com o nivel
de infecciosidade ou gravidade da doenga (Walsh et al., 2020), nenhuma conclusdo pode ser
tirada sobre isso.

O presente estudo nao foi desenhado para determinar o mecanismo de colonizagao do biofilme
dental pelo virus, os caminhos potenciais envolvidos ou a ocorréncia de contaminagdo cruzada
da saliva, exalagoes de orofaringe, ou sangue, garantindo a necessidade de mais investigagdes.

No entanto, a simples presenca de SARS-CoV-2 no biofilme dental, independente da carga
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viral, pode definir a cavidade como um reservatorio potencial para o virus. No futuro, os
pesquisadores devem sempre considerar o papel da cavidade oral na transmissao de SARS-
CoV-2 (Herrera et al., 2020), prestar muita atengdo na grande quantidade de receptores ACE2
no dorso da lingua (Xu et al., 2020), e continuar a definir vias e mecanismos de colonizagao.
Até o momento, houve muito poucos casos registrados de transmissdo viral e infeccdo no
ambiente de clinica odontologica. Em novembro de 2020, Estrich e colabradores relataram uma
taxa de prevaléncia de 0,9% entre dentistas nos Estados Unidos, com base em um estudo
transversal que incluiu mais de 2.000 dentistas praticantes (Estrich et al., 2020). Os autores
concluiram que a adesdo ao uso de equipamentos de protecdo individual, incluindo mascaras
N-95, contribuiram para o baixo numero de casos e tornou a pratica clinica segura para
pacientes e dentistas. Embora bochechos contendo agentes quimicos (iodopovidona,
clorexidina,cloreto de cetilpiridinio, peroxido de oxigénio, 6leos essenciais, beta-ciclodextrina
e citrox) sejam usados atualmente para controlar a carga de SARS-CoV-2 antes de
procedimentos clinicos, ainda esta faltando comprovacao cientifica de eficacia. (Burton et al.,
2020; Gottsauner et al., 2020; Herrera et al., 2020; Mendez e Villasanti, 2020; Moosavi et al.,
2020).

No entanto, o uso de enxaguatorio bucal combinado com a ruptura mecanica do biofilme pelo
profissional pode ajudar a reduzir a propagagdo do virus durante o tratamento clinico. Outra
situagdo que ainda ndo foi explorada ¢ que o SARS-CoV-2 pode ser transferido do biofilme
dentario para a cavidade oral por meio de medidas rotineiras de higiene dental, como escovacgao
ou uso do fio dental. Isso sugere a necessidade de estudos futuros sobre a disseminagao viral e
estratégias de contengdo com foco em procedimentos de atendimento odontologico.

A literatura sugere que febre, tosse e fadiga sdo os principais sintomas observados em pacientes
positivados (Adil et al., 2021). Aqui, febre, dor de garganta e dor de cabeca foram os principais
sintomas semelhantes aos da gripe relatados pelos participantes. No entanto, sintomas como
febre, tosse e dor de garganta foram cerca de 2-3 vezes mais prevalentes no grupo BIO-positivo
do que no grupo BIO-negativo. Em conclusio, a presenga de RNA do SARS-CoV-2 no biofilme
dental apoia a hipotese de que a cavidade oral pode ser uma fonte potencial de infecgdo viral.
Esta fonte deve ser considerada ao se definir medidas preventivas adequadas para impedir a

propagacao do virus e reverter o aumento no numero de casos.
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Tabela 1. Dados sociodemograficos, nimero de dentes, presenca de biofilme dental visivel e
presenca de comorbidades sistémicas para a amostra total (n = 70) e para participantes positivos

para SARS-CoV-2 no biofilme dental (BIO; n = 13).

Indicador Amostra total BIO positivos
Idade; 40+9.8 42 +10.6
Participantes mulheresy 50(71.4) 10 (76.9)
Numero de dentes; 28 £3.1 27+3.2
Presenca de biofilme dentaly 28 (40.0) 5(38.4)
Presenca de comorbidades

Diabetesy 5(7.1) 1(7.7)

Hipertensaoy 9(12.9) 2(15.4)

Doenga cardiacaq 1(1.4) 0 (0.0)

tMédia = Desvio Padrdo; § Ntimero (porcentagem).

Tabela 2. Quantificag¢do de ciclo (Cq) da reagdo RT-qPCr em amostras NASO/ORO e BIO

NASO/OROz BIO% p*
Amostra total (n=70) 19.5 [7.4] NA
BIO positivos (n=13) 15.9 [6.9] 35.9 [4.0] 0.001
BIO negativos (n=54) 20.4 [6.1] NA
pH* 0.012

I Mediana [intervalo interquartil]; NASO/ORO: amostras nasofaringeas e orofaringeas;

BIO: amostras de biofilme; NA: ndo disponivel.

* Teste de classificagdo sinalizada de pares combinados de Wilcoxon. Comparacdo entre
amostras NASO/ORO quantificacdo C (Cq) de participantes com testes positivos em biofilme
dental e amostras BIO Cq.

** Teste U de Mann-Whitney. Comparagdo de amostras NASO/ORO Cq entre participantes

que testaram positivo € negativo em amostras BIO.
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Tabela 3. Sintomas semelhantes aos da gripe e marcadores sist€émicos para a amostra total (n

=70) e para os participantes positivos para RNA da SARS-CoV-2 no biofilme dental (BIO; n

=13).
Amostra total BIO positivos
Sintomas gripais
Febre 31 (44.3) 10 (76.9)
Tosse 23 (32.9) 8 (61.5)
Fadiga 29 (41.4) 6 (46.2)
Nariz escorrendo 33 (47.1) 7 (53.8)
Dor de garganta 20 (28.6) 10 (76.9)
Dor no corpo 30 (42.9) 7 (53.8)
Dor de cabeca 43 (61.4) 10 (76.9)
Perda do paladar 23 (32.9) 2(15.4)
Perda de olfato 29 (41.4) 4 (30.8)
Marcadores sistémicos
Temperatura corporal (°C) 36.5+0.7 36.7+0.7
Saturacgao 98.5+1.7 9.1+1.4

4| Numero (porcentagem); § Média + Desvio Padrao
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3 CONSIDERACOES FINAIS

O presente trabalho de conclusdo do curso de residéncia pdde investigar a hipotese de
que o biofilme dental pode abrigar o SARS-CoV-2 em individuos sintomaticos e positivos em
amostras nasofaringeas e orofaringeas. Foram 18% dos pacientes que apresentaram RNA do
SARS-CoV-2 no biofilme, e estes também mostraram uma carga de virus mais alta em amostras
NASO/ORO do que aqueles com teste negativo em biofilme.

Sendo assim, a presenga de RNA do SARS-CoV-2 no biofilme dental apoia a hipotese
de que a cavidade oral pode ser uma fonte potencial de infecgdo viral. Apesar de existir
conhecimento sélido quanto o mecanismo de colonizagdo do biofilme dental pelo virus, esta
fonte deve ser considerada ao se definir medidas preventivas adequadas para impedir a

propagagao do virus e reverter o aumento no numero de casos.
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