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Resumo

No inicio da pandemia de COVID-19 foi observado que o contato com a saliva infectada representava uma forma de
contagio possivelmente relacionada com a proximidade anatdmica entre o trato respiratorio superior e a cavidade oral.
Estudos recentes indicam que o0 SARS-COV-2 pode infectar células epiteliais das glandulas salivares, o que impacta na
pratica clinica de cirurgides-dentistas. O presente trabalho objetivou coletar evidéncias acerca da presenga de SARS-
CoV-2 em glandulas salivares, da sua detec¢do por meio da saliva e discutir a relevancia deste conhecimento na pratica
clinica odontologica. Foi realizada uma revisdo sistematica com busca nas bases de dados Pubmed, Lilacs, Google
Schoolar, Scielo, Cochrane e Medline, no periodo entre novembro/2020 a maio/2021. Foram adotadas as diretrizes
PRISMA e o anagrama PICO para caracterizacdo dos estudos de acordo com os critérios de inclusdo, que
compreenderam estudos prospectivos sobre a tematica, com texto completo online disponivel em inglés ou portugués,
e publicados a partir de 2020. Entre os 17 artigos selecionados, 2 estudos prospectivos avaliaram a presenga de SARS-
CoV-2 no parénquima de glandulas salivares e todos os 16 trabalhos constataram a presenca de SARS-CoV-2 na saliva.
O tamanho da amostra variou de acordo com o tipo de estudo, e o total de participantes foi 3677. Este estudo ratifica a
saliva como uma via de transmissdo e, sendo assim, é crucial que todos os profissionais de saude utilizem os
equipamentos de prote¢ao individual e tenham rigor com as normas de biosseguranca.

Palavras-chave: Covid-19; Glandula salivar; Saliva e infecgdo.

Abstract

At the beginning of the COVID-19 pandemic, contact with the saliva infected was observed to represent a form of
contagion possibly related to the anatomical proximity between the upper respiratory tract and the oral cavity. Studies
seem to indicate that SARS-COV-2 can infect epithelial cells of the salivary glands, and impacts the clinical practice of
dental surgeons. This study aimed to collect current evidence on the presence of SARS-CoV-2 in salivary glands, its
detection through saliva, and discuss the relevance of this knowledge in clinical dental practice. A systematic review
was conducted in the databases Pubmed, Lilacs, Google Schoolar, Scielo, Cochrane and Medline in the period from
November/2020 to May/2021. PRISMA guidelines and the anagram PICO were adopted to characterize the selected
studies according to the inclusion criteria, which comprised prospective studies, with full text available online in the
English or Portuguese language and published from the year 2020. Among the 17 selected articles, 2 prospective studies
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evaluated the presence of SARS-CoV-2 in the parenchyma of salivary glands and all 16 papers found the presence of
SARS-CoV-2 in saliva. The size of the studies varied according to the type of study, and the total number of participants
was 3677. This study ratifies saliva as a route of transmission, and it is crucial that all health care workers use personal
protective equipment and adhere strictly to biosafety regulations.

Keywords: Covid-19; Salivary gland; Saliva and infection.

Resumen

Ya la pandemia de COVID-19 se observé que el contacto con la saliva infectada representaba una forma de contagio
relacionada con la proximidad anatémica entre el tracto respiratorio superior y la cavidad oral. Estudios indicar que el
SARS-COV-2 puede infectar las células epiteliales de las glandulas salivales, con un profundo impacto en la practica
clinica de los cirujanos dentales. Este estudio tenia como objetivo recopilar las pruebas sobre la presencia del SARS-
CoV-2 en las glandulas salivales, su deteccién a través de la saliva y discutir la relevancia de estos conocimientos en la
practica clinica dental. Esta revision sistematica se realizé una basqueda en las bases de datos Pubmed, Lilacs, Google
Schoolar, Scielo, Cochrane y Medline en el periodo entre noviembre/2020 y mayo/2021. Se adoptaron las directrices
PRISMA y el anagrama PICO para caracterizar los estudios segln los criterios de inclusién, que comprendian estudios
con texto completo disponible en inglés y portugués, publicados a partir del afio 2020. Entre los 17 articulos
seleccionados, 2 estudios evaluaron la presencia de SARS-CoV-2 en el parénquima de las glandulas salivales y los 16
trabajos encontraron la presencia de SARS-CoV-2 en la saliva. El tamafio de la muestra variaba segun el tipo de estudio,
y el nimero total de participantes era de 3.677. Este estudio ratifica que la saliva es una via de transmisién y, por lo
tanto, es crucial que todos los profesionales sanitarios utilicen equipos de proteccidn personal y cumplan rigurosamente
las normas de bioseguridad.

Palabras clave: Covid-19; Glandula salival; Saliva y infeccion.

1. Introducéo

A pandemia do coronavirus da sindrome respiratdria aguda grave 2 (SARS-Cov-2), originada em Wuhan, provincia da
China, em dezembro de 2019, gerou grande preocupacéo na comunidade cientifica internacional, ndo s6 em razao de sua alta
transmissibilidade, mas também por estar associada a uma consideravel taxa de mortalidade. De acordo com a Organizacao
Mundial de Saude (OMS), na atualizacdo operacional semanal sobre a COVID-19 de 28 de janeiro de 2022, foram confirmados
364.191.494 de casos, e 5.631.457 mortes (OMS, 2022). Neste momento, faz-se necessario ampliar o conhecimento acerca da
doenga, bem como do seu controle e uma possivel profilaxia, através de uma abordagem vacinal eficaz.

A magnitude desta pandemia esta relacionada primariamente ao fato de sua transmisséo se dar por goticulas de saliva e
também pelas secrecdes respiratdrias. Segundo Azzi et al. (2020), hé evidéncia da presenga de altos titulos do coronavirus da
sindrome respiratéria aguda grave 2 (SARS-CoV-2) na saliva e nas secre¢fes das vias respiratorias que chegam até a cavidade
oral através do reflexo da tosse.

Segundo Benvenuto et al. (2020), Huang et al. (2020) e Chen et al. (2020), o0 SARS-CoV-2 é semelhante, em alguns
aspectos estruturais e de comportamento bioldgico, a outros coronavirus ja isolados, a exemplo do SARS-CoV-1 de 2002 e do
MERS, de 2012. De acordo com Hoffman et al. (2020), devido a similaridade entre tais virus, o SARS-CoV-2 utiliza a mesma
via de entrada nas células humanas que o SARS-CoV-1, que se da através da interacdo do patdgeno a um receptor de membrana
denominado angiotensina-convertase 1l (ACE2). Além dessa via de sinalizacdo, Hoffman et al. (2020), evidenciaram que as
espiculas do envelope do SARS-CoV-2 podem se ligar também a uma serina protease transmembranar 2 (TMPRSS2) presente
na membrana da célula hospedeira para a ativacdo de proteina S. O receptor ACE2 e a serina protease TMPRSS2 sdo essenciais
para o virus estabelecer uma interacdo com a superficie da proteina S e para se fusionar & membrana com consequente entrada
na célula hospedeira (Burguefio-Rodrigues et al., 2020). Tanto a ACE2 quanto a TMPRSS2 estdo presentes em diversos tipos
celulares do corpo humano. A TMPRSS2 tem sido expressa por células endoteliais (Kumar et al., 2020), além de ser também
altamente expressa nas glandulas pituitéria e prostata (Song et al., 2020). Por outro lado, a ACE2 esta expressivamente presente
nas células dos alvéolos pulmonares, nos rins, na mucosa oral (Xu et al., 2020), testiculos, intestino delgado e tecido adiposo

(Song et al., 2020) e células endoteliais de vasos sanguineos e capilares (Kumar et al., 2020). Evidéncia mais recente também
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indica que ambos os receptores, ACE2 e TMPRSS2, sdo significativamente expressos nas células epiteliais da mucosa oral e das
glandulas salivares (Song et al., 2020).

Em um estudo experimental com ratos, Song et al. (2020), constataram que a consideravel expressdo da ACE2 e
TMPRSS2 na membrana das células ductais e acinares de glandulas salivares, parece sugerir que o virus pode se reproduzir no
interior destas e essa localizagdo anatdmica poderia representar um sitio de replicago viral ativo alternativo aumentando a carga
viral na saliva, além daqueles presentes nas células do aparelho respiratdrio.

Diante do exposto, tem aumentado o interesse por esse possivel reservatério a fim de compreender melhor a patogénese
da infeccéo pelo SARS-CoV-2. Em especial, esse conhecimento sera relevante para os cirurgides-dentistas, haja visto que estes
profissionais lidam diretamente com a cavidade oral. Muitas vezes, os cirurgides-dentistas entram em contato com portadores
assintomaticos que podem apresentar uma carga viral significativa na mucosa oral e na saliva em razdo da possivel replicacéo
viral no interior das glandulas salivares. Este aspecto ja foi previamente documentado por Wang et al. (2004). Tais autores
demonstraram que 0 SARS-CoV-1 pode ser detectado na saliva antes mesmo de existirem lesdes nos pulmdes.

A presente revisdo sistemética objetivou compilar evidéncias cientificas atuais acerca da presenca de SARS-CoV-2 em

glandulas salivares e na saliva e discutir a relevancia deste conhecimento na prética clinica odontoldgica.

2. Metodologia
2.1 Desenho do estudo

Tratou-se de uma reviséo sistematica qualitativa que foi elaborada de acordo com a metodologia PRISMA (Principais
Itens para relatar Revisfes sistematicas e Meta-analises). Este estudo foi submetido a plataforma PROSPERO, com nimero de
registro CRD42021235096 e objetivou responder a seguinte pergunta central: “Quais sdo as evidéncias cientificas da presenca

de SARS-CoV-2 na saliva ndo aspirada e no parénquima de glandulas salivares?”

2.2 Estratégia de Busca

Foi realizada uma busca por estudos publicados em revistas cientificas indexadas, nas bases de dados eletrénicas Scielo,
Pubmed, Cochrane, BVS (Biblioteca Virtual em Salde) e Google Académico. O periodo de busca compreendeu 0s meses de
novembro de 2020 a maio de 2021. Foram utilizados os seguintes descritores especificados no DeCS/MESH “Glandulas
Salivares”, “Saliva”, “COVID-19” ¢ “SARS-CoV-2” e seus correspondentes na lingua inglesa, “Salivary Glands”, “Saliva”,
“Covid-19” e “SARS-CoV-2”, através das seguintes combinagdes: “Glandulas Salivares E Covid-19”, “Glandulas Salivares E
SARS-CoV-2", “Glandulas Salivares E Covid-19 E SARS-CoV-2", ”Saliva E Covid-19", “Saliva E SARS-CoV-2", “Saliva E
Covid-19 E SARS-CoV-2",, “Salivary Glands AND Covid-19", “Salivary Glands AND SARS-CoV-2" e “Salivary Glands AND
Covid-19 AND SARS-CoV-2", “Saliva AND Covid-19", “Saliva AND SARS-CoV-2" e “Saliva AND Covid-19 AND SARS-
CoVv-2".

2.3 Critérios de Elegibilidade

Os critérios de inclusdo compreenderam estudos de acuracia diagnostica e prospectivos, incluindo estudos de corte
transversal, coorte, ensaios clinicos randomizados e ndo randomizados, que avaliaram a COVID-19 e possivel presenca do
SARS-CoV-2 na saliva ndo expectorada e em glandulas salivares. Os manuscritos selecionados deveriam estar disponiveis
online, sob a forma de texto completo, nos idiomas portugués e inglés e publicados a partir do ano de 2020. Os artigos publicados
em anos anteriores, revisdes de literatura, relatos de caso clinico e aqueles que fugissem a temética proposta, ndo foram incluidos
na presente revisdo. Estudos que contemplaram a analise da saliva estimulada por tosse ou expectorada, ndo foram incluidos na

presente revisao.
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Os artigos selecionados de acordo com os critérios de inclusdo e ndo inclusdo foram analisados independentemente por
dois avaliadores. Quaisquer divergéncias entre estes foram resolvidas por consenso. O nivel de concordancia entre os dois autores

revisores foi avaliado através do indice Cohen kappa, com valor 0,95.

2.4 Andlise de Qualidade

Os dados referentes a populagdo, objetivo, metodologia, ano, tipo do estudo, resultados e desfecho foram extraidos
independentemente pelos dois avaliadores e sumarizados em uma tabela descritiva desenvolvida especialmente para esta revisdo
sistemética. A escala de qualidade STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology) também
foi utilizada, atribuindo uma classificacdo para cada item da escala: item totalmente atendido, parcialmente atendido/
Conformidade do item ndo esta claro. Aqueles que atenderam aos critérios de qualidade nesta revisdo sistematica tiveram pelo

menos 17 itens classificados como total ou parcialmente atendidos.

2.5 Extragdo de Dados

Para a extracdo dos dados dos estudos utilizou-se o anagrama PICO, onde foi definida a populagéo de individuos com
suspeita de infecgdo pelo SARS-CoV-2; a intervencao incluiu a realizacdo de exames laboratoriais para deteccdo do SARS-CoV-
2 na saliva e em glandulas salivares; foram considerados controles aqueles sem infec¢do; e o desfecho foi a detecgdo do virus na

saliva e/ou no parénquima de glandulas salivares.

2.6 Estratégia de Sintese de Dados
Os dados foram sintetizados pelo método de sintese temética. Foi realizada andlise da heterogeneidade clinica e da
heterogeneidade metodolégica dos manuscritos por meio do teste de heterogeneidade. Todos os dados foram resumidos em uma

tabela descritiva e qualitativa desenvolvida especialmente para esta revisao sistematica.

3. Resultados

Inicialmente, foram identificados 163 artigos por meio de pesquisa nas seguintes bases de dados online seguindo a
estratégia de busca: 9 no Pubmed, 65 no BVS, 26 no Scielo e 63 no Google académico. Além disso, foi realizada uma busca
ativa para outros estudos citados nas referéncias dos artigos identificados no primeiro levantamento, que culminou na incluséo
de mais 15 estudos. No processo de triagem, 51 artigos duplicados foram excluidos. Cento e dez estudos foram excluidos apés
a leitura dos titulos e resumos segundo as seguintes justificativas: 73 ndo responderam a pergunta central, 7 eram estudos
experimentais, 3 relatos de caso clinico, 21 revisdes de literatura e 6 ndo possuiam texto disponivel em inglés. Ap6s todas as

eapas de refinamento, 17 artigos foram selecionados e considerados elegiveis. O fluxograma 1 ilustra a estratégia de busca.
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Fluxograma 1 - Estratégia de busca dos artigos de acordo com os critérios de inclusdo. Periodo de busca: Novembro de 2020

até Maio de 2021. Salvador, Bahia.
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Fonte: Autores.
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Com relacgdo a analise da qualidade metodolégica dos artigos incluidos, optou-se por selecionar aqueles com pontuacao
acima de 70% na escala STROBE.

Tabela 1 - Avaliacdo da qualidade metodolégica de artigos utilizando a escala STROBE (Strengthening the Reporting

of Observational Studies in Epidemiology), onde ° corresponde a item atendido pelo artigo e X, parcialmente atendido pelo

artigo ou a conformidade com o item ndo foi clara.

ESCALA STROBE - PONTUACAO POR ITEM

(2020)
Titub € resumo
INTRODUGAO
Contextolustficatva
Objetvos
METODOS
Desenho do estudo
Contexto
Participantes
Varidveis
Fortes de dados’ Mensuraglo
Viés
Tamanho do estudo
Variavess quanttatvas
Métodos estatisticos
RESULTADOS
Paricipantes
Dados descritvos
Desfecho
Resutados principas
Outras andiises
DISCUSSAD
Resutados principas
Limitages
Interpretacio
Generalizacio
OUTRAS INFORMAGOES
Financiamento
TOTAL 21

(2020) (2020)

(2020)

a(201) (202) @021)

(2021) (2020) (2021) (2020

IF
5

(2021) (2020)

Vazetal Guglietal Chenetal Azzieta Hemeraet Zrongetal Cauleyetal Tutuncueta Wylleeta Griesemeretal Seneviratneetal Yamazakietal Sakanashietal Mccormicketal Wiliams etal Confreras et Cassinari etal
(2020)

(2021)

¥ X
X
X X X
X X X
X ¥
X X
19 18 20 8

(2020 (2021)

Fonte: Autores.

Entre os 17 manuscritos selecionados, 2 estudos prospectivos avaliaram a presenca de SARS-CoV-2 no parénquima de

glandulas salivares e todos os estudos catalogados avaliaram a presen¢a de SARS-CoV-2 na saliva. O tamanho da amostra variou

de acordo com o tipo de cada estudo, e o total de participantes foi de 3677. As caracteristicas dos estudos selecionados estdo

descritas a Tabela 2.

Tabela 2: Sintese dos manuscritos selecionados. Periodo de busca: novembro de 2020 até maio de 2021. Salvador. Bahia. Brasil.

Titulo Periddico Objetivo Populagdo Metodologia Resultados Conclusdo
Autores
Saliva is a realiable Braz J Infect Validar a utilizagdo ~ (n=155) A sensibilidade do RT-PCR  Amostras de saliva
non- invasive Dis da saliva como Participantes que com amostras de saliva foi de coletadas pela propria
speciment for amostra biologica apresentaram 94,4% (IC 95% 86,4 — 97,8) e pessoa € uma alternativa
SARS-COV-2 Vaz et al. para o diagnostico sinais/sintomas 97,62% (IC 95% 91,7-99,3), facil, conveniente e de
detection (2020) de COVID-19. sugeestivos de infeccdo  respectivamente. Houve alta baixo custo aos testes

por SARS- CoV-2 foram
submetidos & coleta com
swab nasofaringeo (NPS)
e /ou swab orofaringeo
(OPS) e coleta de saliva.
Amostras de saliva foram
submetidas a RT- Real

concordancia geral
entre os dois testes.

(96,1%)

moleculares baseados em
swab nasofaringeo. Esses
resultados podem permitir
um uso mais amplo de
testes moleculares para o
manejo da pandemia de
COVID-19, especialmente

Time PCR para SARS- em locais com recursos

Cov-2. limitados.
Comparision of Rev Assoc Med Comparar 0s (n=64) O SARS- Cov-2 foi detectado As amostras de saliva
saliva and Bras métodos de coleta Pacientes foram em 27 (42,2%) amostras de podem ser usadas em vez de
oronasopharyngeal de salivae swab de  divididos nos grupos 1, 2 salivados pacientes. Enquantoa amostras de regido de
swab sample in the Gugcli et al. naso e orofaringe e 3: G1 - pacientes com  sensibilidade e o valor preditivo  nasofaringe na deteccéo de
molecular diagnosis (2020) (ONS) diagnostico de COVID-  positivo das amostras de saliva SARS- CoV-2. Investigar 0

of COVID- 19

19 confirmado pela
reacdo em cadeia da
polimerase (PCR); G2 -
achados compativeis com
COVID-19 em
tomografia

foi de 85,2%, a especificidade e
o valor preditivo negativo foi

89,2%. O valor de Kappa
apresentou concordancia
substancial ~ (0.744), sendo

SARS- CoV-2 com saliva é
mais barato, mais fécil para
0 paciente em geral, é mais
importante, pois apresenta
menor risco de
contaminacdo do SARS-

6
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computorizada (TC) de
pulméo, mas com PCR
negativo; G3 - pacientes
que se apresentaram a
emergéncia com queixas
compativeis, mas com
TC normal. Amostras de
saliva e de nasofaringe
foram coletadas no 3° dia
de sintomas nos G1 e G2,
enquanto no G3, foram
coletadas na admisséo

estaticamente
(<0.001).

significativo

CoV-2 para os profissionais
de sadde.

hospitalar.
Detection of SARS- Cell Realizar uma andlise ~ (n=31) Dos 4 casos com deteccdo Este estudo confirmou a
CoV-2 in saliva and Proliferation de perfis de RNA- A saliva e material positiva de acidos nucléicos de  expressdo de ACE2 nas
characterization of seq de bancos de orofaringeo foram SARS-CoV-2 na saliva, trés glandulas  salivares e
oral symptoms in Chenetal. dados publicos e coletados. Os é&cidos (75%) estavam gravemente demonstrou a possibilidade
COVID-19 patients (2020) também uma nucléicos de SARS- enfermos com suporte de infeccdo por SARS-
pesquisa por CoV-2 na saliva foram ventilatério. ~ Além  disso, CoV-2 nas glandulas
questionario sobre  detectados por reagdo em  relatou-se que os dois principais  salivares.
sintomas orais em RT-PCR. Além disso, sintomas orais, Xerostomia
pacientes com questionario sobre varios  (46,3%) e ambligeusia (47,2%),
COVID -19. sintomas orais, foram manifestados por uma
xerostomia e proporcdo relativamente alta de
ambligeusia, também foi 108 pacientes com COVID-19
respondido pelos  que responderam 0
pacientes. questionario.
Saliva is a realiable J Infect Analisar amostras (n=25) Todas as amostras apresentaram A saliva é uma ferramenta
tool to detect SARS- salivares de Amostras salivares de 25  resultados positivos para a confidvel para detectar
CoV-2 Azzietal. pacientes com pacientes com COVID- presenca de SARS-CoV-2. Dois  SARS- CoV-2. O papel da
(2020) COVID-19e 19 foram analisadas por  pacientes apresentaram  saliva no diagnostico da

comparar 0s
resultados com seus
dados clinicos e
laboratoriais.

RT-PCR. Foram
documentados dados
como idade, Sexo,

comorbidades e uso de
drogas. Os valores da
lactato  desidrogenase
(LDH) e da proteina C
reativa ultrassensivel
(usRCP) foram
registrados no mesmo dia
em que a saliva foi
coletada com  swab.
Foram consideradas a
prevaléncia de
positividade na saliva e a
associagao entre os dados
clinicos e o limiar do
ciclo como indicador
semiquantitativo da carga
viral.

resultados positivos na saliva
nos mesmos dias em que seus
swabs faringeos ou respiratdrios
mostraram conversao.

COVID-19 nédo se limita a
uma detecc¢éo qualitativa de
virus, mas também pode
fornecer informagdes sobre
a evolugdo clinica da
doenca.

Saliva is a realible Int J Infect Dis Comparar a (n=210) A concordancia entre A saliva é to eficaz quanto
and accessible reprodutibilidade, As amostras foram o0s resultados de material o material coletado em
source for the Herrera et al. preciséo e pareadas e coletadas de coletado em nasofaringe (NPS)  nasofaringe para a

detection of SARS- (2021) viabilidade da individuos e a saliva foi de 95,2% (kappa identificacdo de pacientes

CoV-2 amostragem de assintomaticos da areade 0,727, p=0,0001) e 97,9 %, assintomaticos infectados

saliva seguida por salde e de trabalhadores  respectivamente (p= 0,0001). A com SARS- CoV-2.
RT-gPCR para de escritério na cidade do  saliva teve um nimero menor de
identificar SARS- México. O resultados inconclusivos do que
CoV-2 e avaliar o processamento da 0o NPS (0,9% vs 1,9%). Além
uso de saliva em amostra e a analise do disso, mostrou concentragdo
estratégias de material genético do maior de RNA total e de copias
agrupamento de virus foram realizados. virais do que o NPS. A
amostras. comparagdo dos resultados com
0s outros dois laboratérios
mostraram 100% e 97% de

concordancia.

Continuously high The Lancet Esclarecer a (n=49) Um total de 538 amostras foram A saliva representa uma

detection sensitivity Zhong et al. sensibilidade dos Os bancos de dados obtidas. A taxa de deteccdo de amostra  melhor  para
of saliva, viral (2020) testes em detectaro  GTEx e TCGA foram SARS-CoV-2 por casos deteccdo de SARS-CoV-2,

shedding in salivary
glands and high
viral load in
pacientes with
COoVID-19

SARS-CoV-2 na
saliva, a eliminagéo
viral nas glandulas

salivares, a carga

viral durante a

usados para andlise de
expressdéo de ACE2.
Foram obtidos esfregagos
faringeos, orais, e retais;
amostras de sangue e

positivos em saliva, esfregacos
orais, faringeos, retais e sangue
foi de 90,2% (37/41), 49,0%
(24/49), 83,7% (41/49), 63,6%
(14/22) e 174%  (4/23),

pois o exame apresentou
alta sensibilidade e houve
economia de tempo. A alta
expressdo de ACE2, a alta
taxa de deteccdo de RNA de
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infeccdo e a

saliva para comparagao

respectivamente. A taxa de

SARS- CoV-2 na saliva e

alteragdo dos da detecgdo de virus. A deteccdo por tempos positivos eliminagdo continua de
exames laboratoriais  carga viral foi foi de 83,3% (70/84), 40,5% virus nas glandulas
apds o inicio dos determinada por RT- (30/74) 53,7%  (130/242), salivares sugerem infeccéo
sintomas. gPCR. 52,7% (49/93) e 8,9% (4/45), por SARS- CoV-2 nas
respectivamente. A salivatevea glandulas salivares.
taxa de deteccdo mais alta apds
inicio da infeccdo.
Efficacy of Infection Auvaliar a eficaciade  (n=36) Né&o foram relatadas diferengas  Observou-se que o efeito da

comercial mouth-
rinses on SARS-

Seneviratne et

trés bochechos
comerciais com iodo

Um total de 36 pacientes
com SARS-CoV-2 foi

significativas na comparacédo
dos grupos.

redugdo da carga salivar
com enxague bucal com

CoV-2 viral load in al. (2020) povidona (PI) e recrutado, dos quais 16 Clorexidina e iodo
saliva: randomized gluconato de pacientes foram povidona se manteve apds 6
control trial in clorexidina (CPC) aleatoriamente horas. Os autores sugerem
Singapore nareducdo dacarga  designados para 4 que o uso de tais colutérios
viral SARS- CoV-2  grupos-grupo Pl (n=4), sob a forma de bochechos
salivar em pacientes  grupo CHX (n=6), grupo comerciais pode ser (til
com COVID-19em  CPC (n=4) e 4gua como como  pré-procedimento
comparagdo coma  grupo controle (n=2). para ajudar a reduzir a
agua. Amostras de saliva foram transmisséo do COVID-19.

coletadas dos pacientes

no inicio do estudo e

5min, 3 e 6h apobs

aplicagéo de

enxaguatorios  bucais/

agua. Foi realizado RT-

PCR para detecgdo de

SARS-CoV-2.

Saliva samples for J Med Virol Auvaliar o (n=53) Entre os 53 pacientes com As amostras de saliva
detection of SARS- diagnéstico de Amostras de saliva dos SARS- CoV-2 detectado na podem ser consideradas
CoV-2 in mildly Tutuncu, Ozgur amostras de saliva pacientes foram amostra de nasofaringe, 0 RT- uma alternativa confiavel e
symptomatic and e Karamese em pacientes com analisadas por RT- PCR.  PCR em tempo real foi positivo menos invasiva para o
asymptomatic (2021) sintomas moderados nas amostras de saliva em 48 rastreamento de infeccdes

patients e assintomaticos, (90,56%) pacientes. assintomaticas por SARS-
com Covid-19 CoV-2.
confirmado.

Saliva is more New England J Avaliar a detec¢do (n=44) A sensibilidade da deteccdo do Os resultados
sensitive for SARS- Med de SARS- CoV-2 Para validar o uso de SARS- CoV-2 na saliva é indicam que o uso da saliva
CoV-2 detection in em esfregacos saliva para deteccdo de comparavel, sendo superior aos para detecgdo de SARS-
COVID-19 patients Whyllie et al. nasofaringeos SARS-CoV-2, foram  esfregagos nasofaringeos no CoV-2 é mais sensivel e
than nasopharyngeal (2020). pareados e amostras ~ testadas amostras de inicio da hospitalizagéo e é mais  consistente do que o uso de

swabs de saliva coletadas ~ nasofaringe e saliva de consistente durante a  swabs nasofaringeos.
de pacientes pacientes  confirmados hospitalizacdo prolongada e a No geral, foi demonstrado
internados com com COVID-19 recuperagao. que a saliva deve ser
COVID-19 ¢ e considerada como um tipo
profissionais de amostras auto- coletadas de amostra confiavel para
salde de profissionais de satde aliviar as demandas dos
assintoméaticoscom  em  enfermarias  de testes COVID-19.
risco moderado a COVID- 19.
alto de exposicdo a
COVID-19.

Evaluation of J Clin Microb Investigar tipos de (n=463) A primeira coorte apresentou A combinacdo de SN e
Specimen Types and espécimes A sensibilidade de apenas 5,4% de positividade saliva viabilizou
Saliva Stabilization Griesemer etal.  alternativos e saliva  detec¢do do SARS- CoV- para 0 SARS-CoV-2, mas a semelhante ao NPS. Os
Solutions for SARS- (2021). que fornecem 2 em esfregacos nasais segunda coorte (n=227) teve autores encorajam O USO

CoV-2 Testing sensibilidade de (NS) e de saliva foi taxa de positividade de 41%  desse tipo de amostra mista

deteccdo semelhante  comparada com a as de  com sensibilidade da ordem de e sugerem que seja testada
com menor nasofaringe (NPS)  97,9% para NPS, 87,1% para em uma variedade de
exposicao dos utilizando amostras NS e 87,1% para saliva. plataformas e através de
profissionais de correspondentes de dois Amostras de NS e saliva diferentes protocolos de
salde e potencial ambulatérios do estado simultaneamente resultou em  atendimento.
para auto-coleta. de New York. 94,6% de sensibilidade para
deteccéo de SARS- CoV-2.

Development of a J Clin Virol Avaliar (n=44) Foi detectada sensibilidade A  abordagem  POCT
point-of-care test to preliminarmente o Pacientes com suspeita  diagnéstica de 82,6% (19/23) e  recentemente desenvolvida
detect SARS-CoV-2 Yamazaki, desempenho do teste  de infeccdo de COVID- especificidade de 100% (21/21), propiciou extragdo simples

from saliva which Matsumura, em 44 amostras 19 realizaram o teste em comparacdo com o padrdo de RNA a partir da saliva.
combines a simple Thongchankaew clinicas de saliva proposto, o qual durou 45  de referéncia. Os autores sugerem que

RNA extraction
method with
colorimetric reverse
transcription loop-
mediated isothermal
amplification
detection

-Seo, Yamazaki
e Nagao (2021).

utilizando uma
abordagem triplex
RT- LAMP que faz
leitura colorimétrica
de um bloco de
calor, com
resultados avaliados
a olho nu.

minutos. Para detectar o
COVID-19 em campo,
um teste point-of-care
(POCT) foi usado na
saliva.

este tipo de exame pode ser
usado em estacBes de
insercdo simples em um
ambiente  de  campo,
ajudando a reduzir o risco
de infeccéo ao simplificar e
acelerar os testes para
COVID-19.
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Comparative Journal of Investigarousoda  (n=12) As amostras de saliva e Os resultados sugerem que
evaluation of Infection and salivacomo amostra  No total, 28 amostras esfregaco nasofaringeos a saliva pode servir
nasopharygeal swab Chemotherapy obtida de formando  clinicas pareadas de apresentaram 19 e 15 resultados  potencialmente como uma
and saliva invasiva para a saliva e  esfregagco positivos, respectivamente. Os alternativa aos esfregagos
speciments for the Sakanash et al. detecgdo molecular  nasofaringeo foram resultados qualitativos de cada nasofaringeos como uma
molecular detection (2021). de RNA do SARS-  coletados de 12 pacientes  espécime obtido no periodo amostra para a realizacdo
of SARS-CoV-2 CoV-2 em pacientes em varios momentos imediatamente apds o iniciodos de RT-PCR para SARS-
RNA in japanise japoneses com apés o inicio dos sintomas foram semelhantes. CoV-2.
pacientes with COVID-19. sintomas. Cada amostra  Trés pacientes convalescentes
COVID-19 foi testada usando RT- apresentaram resultados
PCR. positivos para a saliva enquanto
seus swabs nasofaringeos foram
negativos em 4 momentos
diferentes, sugerindo que a
saliva pode ser superior aos
swabs nasofaringeos em termos
de obtencdo de resultado de
ensaio estavel de SARS- CoV-
2.

Saliva as an J Clin Microbiol ~ Validar amostrasde  (n=156) A positividade geral foi de A saliva é uma alternativa
Alternate Speciment saliva para o As amostras de saliva 50/156 (32,1%). A taxa de aceitivel paraa detecgdo de
Source of Detection McComick- diagnéstico de foram comparadas as positividade da comunidade é&cidos nucléicos do SARS-
of SARS- CoV-2 in Baw et al. COVID-19 usando o amostras da regido de duranteasemanade 11,1%. Um CoV-2. Outra vantagem da

Symptomatic (2020). teste de PCR nasofaringe (NPS). As total de 153/156 (98%; intervalo  saliva em relagédo ao NPS é

Patients Using Cepheid Xpert amostras de saliva foram de confianga de 95% [IC]. que o processo de coleta de
Cepheid Xpert Xpress SARS- CoV-  provenientes do 94,48% a 99,60%) amostras saliva ndo é invasivo, e um
SARS- CoV-2. 2 (Sunnyvale, CA).  departamento de estavam em concordancia geral.  paciente, com educagdo e
emergéncia e de Além disso, 47/49 amostras treinamento, pode coletar
pacientes hospitalizados = foram positivas na saliva em as amostras por conta
com COVID-19. As comparagdo com o NPS, propria.
amostras de NPS foram  resultando em uma
coletas de  maneira concordancia percentual
padrdéo e, da mesma positiva de 96% (IC de 95%
forma, os testes foram 86,02% a 99,5%). Um total de
realizados de acordo com  105/106 amostras teve um
as instrugdes do resultado negativo de saliva e
fabricante. NPS.  Uma U(nica amostra
demonstrou niveis detectaveis
de &cido nucleico SARS- CoV-
2 na saliva, mas o NPS foi
negativo (1/106), resultando em
uma concordancia percentual
negativa de 99% (1C95%,
94,86% a 99,98%).

Salivaasa J Clin Microbiol Investigar a (n =39) No geral, 39/622 (6,3%; Foram demonstradas a
Noninvasive viabilidade e a 622 pacientes foram intervalo de confianga de 95% viabilidade, aceitabilidade
Specimen for Williams, Bond, utilidade da coleta testados para COVID-19. [IC], 4,6% a 8,5%) pacientes e escalabilidade da coleta

Detection of SARS-  Zhang, Putland de saliva de Todos tinham esfregagcos  exibiram RT-PCR positivo com  prospectiva de saliva de
CoV-2 e Williamson pacientes de nasofaringe (NPS), e NPS e 33/39 pacientes (84,6%; pacientes ambulatoriais. Os
(2020). ambulatoriais que se  522/622 (83,9%) também IC de 95%, 70,0 a 93,1) autores sugerem que a
apresentaram auma  forneceram saliva. apresentaram SARS- CoV-2 saliva representa uma
clinica de triagem de detectado na saliva. mostra ndo invasiva para a
COVID-19 em detecgdo de SARS- CoV-2.
Melbourne,
Austrélia.
Saliva Sampling and  J Clin Microbiol Evidenciar que as (n=253) Dos 182 pacientes com um  Os resultados indicam que
its Direct Lysis, an amostras de saliva Amostras pareadas de Unico esfregago coletado, 80 um processamento rapido
Excellent Option To Moreno- lisadas diretamente  esfregacos orofaringeose  (43,9%) foram positivos para de saliva usando lise direta
increase the Number ~ Contreras et al. podem servircomo  nasofaringeos (OPSs e SARS-CoV-2. Destes, 41 comtampao parece ser uma
of SARS- CoV-2 (2020) uma fonte adequada  NPSs, respectivamente) e (51,2%) apresentaram PCR  excelente alternativa para a
Diagnostic Tests in para a deteccdo de saliva foram coletados positivo para os dois tipos de andlise de RNA do SARS-
Settings with Supply RNA viral, que sdo  durante um periodo de 30  amostras, enquanto 28 (35%) CoV-2. Trata-se de um
Shortages. menos dispendiosas  dias por profissionais de  foram positivos apenas com método sensivel, rapido e
e podems ser tdo salde. saliva e ndo com o esfregago  barato que pode ser usado
eficientes quanto o nasofaringeo; e 11 (13,7%) para triagem massiva e
protocolo cléssico foram positivos apenas com o  particularmente, naqueles
OPS. No total, dos 80 ambientes onde 0s
individuos considerados  suprimentos comuns
positivos para 0 virus, 69 necessarios para 0s
(86,2%) foram identificadas métodos classicos estdo em
corretamente  pela  saliva, falta.
enquanto apenas 52 (65%)
foram identificados pelo OPS.
Assessment of Clin Chem Desenvolver e (n=130) Para as amostras de esfregacode  Multiplex RT-ddPCR

Multiplex Digital

validar um teste para

nasofaringe  os  resultados

demonstrou ser  uma
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Droplet RT-PCR as Cassinari et al. COVID-19 do tipo

a Diagnostic Tool (2021). multiplex RT-
for SARS- CoV-2 ddPCR com 6
Detection in conjuntos de primers
Nasopharygeal de sonda ja
Swabs and Saliva validados em
Samples ensaios gPCR, e

entdo avaliar o
desempenho do
ensaio para a

Foi desenvolvido um
ensaio  multiplex de
transcrigdo reversa
digital de goticulas PCR
(RT-ddPCR), visando 6
regides gendmicas do
SARS- CoV-2, e material
coletado em nasofaringe
e amostras de saliva
coletadas de 130

obtidos com os ensaios 6-plex
RT-ddPCR e RT-gPCR foram
todos concordantes. O ensaio 6-
plex RT-ddPCR foi mais
sensivel do que RT-gqPCR (85%
versus 62%) em amostras de
saliva de pacientes com
esfregagos da regido de
nasofaringe.

ferramenta alternativa e
complementar para ©
diagnéstico de COVID-19,
em particular para controlar
resultados ambiguos de
RT-gPCR.

Também pode ser aplicado
a saliva para amostragem e
teste repetitivos de
individuos para os quais 0

detecgdo de SARS-  individuos com COVID- esfregaco nasofaringeo néo
CoV-2em 19, sendo esses pacientes é possivel.
nasofaringe e ambulatoriais  positivos
amostras de saliva ~ ou  negativos,  que
coletadas em uma apresentaram  sintomas
coorte de pacientes.  sugestivos de infeccdo

por SARS- CoV-2 leve
ou moderada.

Fonte: Autores.

4. Discussdo

O presente estudo objetivou compilar evidéncias cientificas atuais acerca da presenca de SARS-CoV-2 em glandulas
salivares e na saliva e discutir a relevancia deste conhecimento na pratica clinica odontoldgica. Esse tema assume grande
relevancia tendo em vista as crescentes “ondas” de infecgdes provocadas pelo virus e suas variantes em todo o mundo e por
permitir avaliar o potencial da saliva como meio de transmissdo da doenca e o desenvolvimento de testes diagnésticos menos
invasivos. Recentemente, McCormick-Baw et al. (2020), demonstraram que o teste PCR Cepheid Xpert Xpress SARS-CoV-2
(Sunnyvale, CA) foi eficaz em detectar acidos nucleicos do SARS-CoV-2 na saliva. Este resultado demonstra que a coleta da
saliva para o diagndstico de COVID-19 pode ser considerado um método opcional, ndo invasivo, rapido e eficaz, principalmente
em locais em que ha escassez de insumos para testes que sdo realizados com material coletado a partir da nasofaringe e que
necessitam de alternativas para realizacdo de exames diagndésticos.

Na presente revisao sistematica observou-se que Zhong et al. (2020) evidenciaram, em estudo com 49 pacientes adultos
diagnosticados com COVID-19, uma significativa taxa de expressdo do receptor ACE2 nas glandulas salivares, assim como uma
continua eliminacdo de SARS-CoV-2 e deteccdo de RNA de SARS-CoV-2 na saliva. Além disso, constataram que a taxa de
deteccdo na saliva de 90,2% foi mais alta e mais sensivel do que no esfregago faringeo (83,7%), mucosa oral (49,0%), mucosa
retal (63,6%) e amostras de sangue que se situaram em torno de 17,4%. Estes dados se repetiram nas anélises seriadas e também
naquelas realizadas em um unico momento de coleta. Foi constatado, através do presente levantamento da literatura, um Unico
estudo que avaliou a presenca do SARS-Cov-2 em saliva coletada diretamente do ducto de Wharton a fim de conseguir fluido
estéril do canal das glandulas. Esta analise foi realizada por Chen et al. (2020), os quais demonstraram em seu estudo diagndstico
com 31 pacientes, que 13 deles tiveram resultado positivo para COVID-19 e 4 individuos apresentaram positividade nas amostras
de saliva, 0s quais representaram 75% dos casos graves que necessitaram de intubag&o.

Vaz et al. (2020), em um estudo epidemiolégico com 155 participantes, constataram que 96,1% apresentaram RT-PCR
positivo para SARS-CoV-2 tanto na saliva quanto nos esfregagos faringeo e nasofaringeo, sendo que o maior percentual de testes
positivos foi constatado em material colhido da regido faringea e nasofaringea. Além disso, ao utilizar como padrdo-ouro o RT-
PCR de amostras faringeas e nasofaringeas para avaliar a especificidade e sensibilidade deste teste nas amostras de saliva,
observou-se percentuais elevados da ordem de 97,62% e 94,4%, respectivamente.

Azzi et al. (2020), avaliaram 25 pacientes e observaram que 2 destes apresentaram resultado positivo nas amostras de
saliva no mesmo dia em que o material coletado dos esfregacos faringeos ou broncoalveolares apresentaram resultados negativos.
No estudo de acurécia diagnostica de Tutuncu et al. (2021), que também utilizou 0 RT-PCR para o diagnostico de SARS-CoV-
2 em amostras nasofaringeas, com 53 pacientes, 90,56% demonstraram positividade no RT-PCR para SARS-CoV-2 nas amostras
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de saliva. Tais estudos parecem indicar que a saliva pode ser um material biolégico Util adicional para analise da presenca do
SARS-Cov-2, tanto em situacdo de infecc¢do ativa, quanto em individuos assintomaticos.

Ha crescente evidéncia na literatura que tem ratificado a presenca do SARS-Cov-2 na saliva e nas glandulas salivares.
Gl et al. (2020), em estudo prospectivo que acompanhou 64 participantes, documentaram deteccdo de SARS-CoV-2 na saliva
em 42,2% da amostra. Cerca de 36% dos participantes apresentaram teste positivo tanto para o esfregago oronasofaringeo quanto
para a amostra de saliva. Tal investigacdo também foi realizada por Wyllie et al. (2021). Estes autores realizaram um estudo
prospectivo de coorte com 44 pacientes testados positivos para SARS-CoV-2 usando esfregacos nasofaringeo e/ou orofaringeo
e saliva. Foi demonstrado também que os titulos de SARS-CoV-2 na saliva foram significativamente maiores do que na amostra
nasofaringea ao se analisar cada pacientes individualmente. Além disso, em 21% das amostras foi detectado SARS-CoV-2 na
saliva, mas ndo nos esfregacos nasofaringeos. Resultados semelhantes foram descritos por Griesemer et al. (2021).

Adicionalmente, alguns outros estudos também tém procurado avaliar de forma comparativa a acuracia de testes
diagndsticos em material biolégico oriundo de esfregacos orofaringeos e aquele representado pela saliva. Neste contexto,
Moreno-Contreras et al. (2020), realizaram em estudo prospectivo de acurécia diagndstica com 253 pacientes ambulatoriais com
suspeita de infeccdo por COVID-19. Nesse sentido, um grupo de 182 pacientes foi submetido a um Unico esfregaco orofaringeo
e 80 testaram positivo para SARS-CoV-2. O teste com material orofaringeo e nasofaringeo, (82,3%) demonstrou maior eficacia
na deteccdo do virus em relagdo ao material bioldgico salivar (73,5%), com uma taxa de coincidéncia de 55,8%. Resultados
divergentes foram descritos por Herrera et al. (2021), através de estudo de coorte transversal com 2107 profissionais de salde,
no qual 98% dos testes mostraram resultados semelhantes com a saliva e o esfregaco nasofaringeo. Além disso, a saliva
apresentou menor percentual de resultados inconclusivos do que aqueles resultantes dos esfregagos nasofaringeos. Percebe-se
que ainda ndo existe um consenso na literatura sobre a acurécia dos diferentes tipos de testes existentes quando estes sdo
realizados utilizando-se saliva.

Em virtude da alta variacdo das cargas virais encontradas em testes de RT-gPCR, a busca por novas formas de
diagnéstico para Sars-Cov-2 foi desenvolvida, principalmente para diferentes regiGes do genoma viral. Cassinari et al. (2021),
em andlise prospectiva de esfregagos nasofaringeos e amostras de saliva usando o ensaio 6-Plex RT-ddPCR (Bio-
RadLaboratories) para 130 pacientes, demonstraram que a sensibilidade dos ensaios moleculares para COVID-19 realizados em
material bioldgico salivar foi significativamente menor em comparagdo aos esfregacos nasofaringeos, pois a carga viral média
foi 400 vezes menor na saliva. Além disso, foi demonstrado maior sensibilidade do ensaio multiplex RT-ddPCR (85% (Bio-Rad
Laboratories) em comparacdo com 0 RT-gPCR (62%) para andlises de saliva. Yamazaki et al. (2021), em estudo diagnéstico
com 44 amostras de saliva provenientes de pacientes com suspeita de infecgdo por COVID-19 utilizaram o teste triplex RT-
LAMP realizado através de uma leitura colorimétrica a partir de um bloco de calor, com resultados avaliados a olho nu. Das
amostras utilizadas, 23 tiveram resultados positivos e 21 tiveram resultados negativos pelo método de referéncia. A sensibilidade
diagnostica foi 82,6% e a especificidade de 100%. A partir destes achados, pode-se sugerir que até o presente estagio da
pandemia, 0 RT-PCR que processa material coletado da regido nasofaringea ainda continua sendo o teste mais usado para o
diagnostico da COVID-19 devido a sua acurécia e alta sensibilidade.

Contudo, devido a escassez de insumos para realizacdo de esfregagos orofaringeos e nasofaringeos em diversos paises,
além da reducédo do desconforto dos pacientes, urge a necessidade de alternativas para diagnéstico de infeccdo pelo SARS-CoV-
2. Williams et al. (2020), em estudo diagnéstico, analisaram a viabilidade e a utilidade da coleta de saliva de 622 pacientes que
foram testados positivos para COVID-19. O diagndéstico por meio das amostras salivares representou 84,6% dos resultados do
PCR em esfregagos nasofaringeos ja positivados. Para avaliar a especificidade, também foi testado um subconjunto de amostras
salivares de 50 pacientes com esfregacos nasofaringeos PCR-negativos, 0 SARS-CoV-2 foi detectado em 2% dessas amostras

de saliva. Resultados semelhantes foram observados no estudo de McCormick-Baw et al. (2020), que buscaram validar amostras
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de saliva para o diagndstico de COVID-19 utilizando o teste PCR Cepheid Xpert Xpress (Sunnyvale, CA) com saliva ndo
conservada coletada no pronto-socorro. E relevante notar que, nesse estudo, houve percentual proximo para os resultados
positivos (96%) e negativos (99%) dos esfregacos nasofaringeos e do material bioldgico salivar. Evidéncias similares também
foram encontradas por Sakanash et al. (2020).

A pandemia do SARS-CoV-2 revolucionou as praticas em diversas areas da salide e na Odontologia este efeito ndo foi
diferente. Os cirurgides-dentistas representam um grupo de profissionais de salde que apresentam grande risco de contrair a
COVID-19 assim como infecgéo cruzada pois lidam diretamente com aerossois provenientes do fluxo salivar e secre¢éo do trato
respiratério. O uso de méascaras eficazes, alcool a 70% e equipamentos para protec¢do individual (EPIs) tornaram-se fundamentais
para diminuir a transmissdo do SARS-CoV-2. Diversas autoridades internacionais sugeriram o uso de enxaguantes bucais como
uma medida de controle de infeccdo pré-processual. Seneviratne et al. (2020), em estudo controle randomizado avaliaram a
eficacia de trés enxaguantes bucais: povidone-iodine (PI), cloroxidina gluconato (CHX) e cloreto de cetilitrio (CPC) em
comparagao com a agua, na reducdo da carga viral salivar em pacientes com COVID-19. Foram selecionados 36 pacientes SARS-
CoV-2 positivos, dos quais 16 pacientes foram atribuidos de forma aleatéria a quatro grupos. Os grupos submetidos ao uso de
Pl e CHX apresentaram diminuicdo da carga salivar apds o uso desses colutérios bucais. Os autores sugeriram que 0 enxague
pré-processual pode ser Gtil para reduzir a transmissdo da COVID-19.

Especificamente, para pacientes criticos, a saliva tem um potencial maior para detec¢do de SARS-CoV-2. Embora a
deteccdo positiva de acidos nucleicos em swab orofaringeo seja um dos critérios diagndsticos para testes de COVID-19,
profissionais de salde estdo expostos a risco de infeccdo durante a coleta de amostras. Além disso, a coleta de amostras de
orofaringe pode causar desconforto aos pacientes, como dor, nausea e até mesmo sangramento. Portanto, o estudo da saliva pode
ser uma nova fonte de diagndstico, especialmente para pacientes criticos, uma vez que pode ser facilmente coletado sem
quaisquer procedimentos invasivos, 0 que é vantajoso tanto para profissionais de salde e pacientes, especialmente para
amostragem mdltipla e monitoramento das cargas virais (Chen et al., 2020).

Como a amostragem de saliva é um procedimento de coleta ndo invasivo, ela representa, como demonstrado por um
namero crescente de estudos, uma estratégia apropriada para testar individuos repetidamente (por exemplo, em asilos), para
testar individuos para os quais os swabs nasofaringeos sdo contraindicados, ou para testar grandes populagdes suspeitas de
apresentarem alta carga viral (Cassinari et al., 2021). Além disso, a saliva pode ser auto recolhida pelo paciente com 0 minimo
de orientacdo e intervencao do pessoal de salde (Azzi et al., 2020).

O teste de saliva pode ser um teste de triagem de primeira linha alternativo adequado em varios ambientes, incluindo
configuracBes de baixo recurso, com teste nasofaringeo reservado para pacientes com um alto indice clinico continuo de suspeita.
Essas descobertas sdo altamente relevantes em face da escassez de swabs e equipamentos de protecdo em muitos ambientes
(Williams et al., 2020). A deteccdo do virus em saliva também tem sido usada para monitorar a dindmica da carga viral ao longo
do tempo, indicando que a maior carga viral na saliva se apresenta durante a primeira semana apos o inicio dos sintomas e depois
diminui ao longo do tempo (Herrera et al., 2021).

A amostragem de saliva também pode ser considerada como amostra suplementar em pacientes com testes negativos
em swabs nasofaringeos, mas com sintomas fortemente sugestivos de COVID-19. Os resultados falsos negativos de RT-qgPCR
podem estar relacionados a uma menor celularidade dos swabs nasofaringeos para amostragem. Esta ideia é apoiada pela
observacdo de que, em algumas amostras, 0 RT-ddPCR detectou uma concentracdo viral maior na saliva do que no swab
nasofaringeo (Cassinari et al., 2021). Os resultados falsos negativos na saliva podem ser devidos & auséncia ou niveis
indetectaveis de virus nas amostras, ou a problemas durante a coleta, transporte e/ou armazenamento antes de sua chegada ao
laboratdrio. Griesemer et al. (2021), encontraram surpreendente estabilidade do RNA viral na saliva por até 7 dias, mesmo em

temperatura ambiente, enquanto a adi¢do de solugBes de estabilizacdo teve efeitos adversos. A estratégia de amostragem de
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saliva tem limitacGes: pode ndo ser adequada para criancas, pacientes com deficiéncia mental ou pacientes graves. A coleta de
saliva claramente ndo é adequada para pacientes intubados, e o uso de tipos alternativos de amostras deve ser continuado para
essas situacoes.

Desde o inicio da pandemia, tem havido uma preocupacdo crescente com o risco da transmissdo do SARS-CoV-2 na
pratica odontolégica. Profissionais de saide bucal estdo expostos a aerossdis da cavidade oral dos pacientes, o que pode ser um
risco potencial para equipe e talvez outros pacientes (Seneviratne et al., 2020). Assim, além de medidas de protecéo rigorosas,
reduzir os titulos virais salivares em pacientes com COVID-19, através do uso de enxaguantes bucais, por exemplo, pode ser

uma das principais abordagens para evitar a transmissao de COVID-19, particularmente em ambientes odontolégicos.

5. Conclusdo

Estudos de acurécia diagndstica e prospectivos, estudos de corte transversal, coorte, ensaios clinicos randomizados e
ndo randomizados, incluidos na presente revisdo sistematica, revelaram evidéncias cientificas atuais acerca da presenca de
SARS-CoV-2 em glandulas salivares e na saliva. Este conhecimento assume grande relevancia para a préatica clinica
odontoldgica. Foi constatada a eficacia do RT-PCR com material salivar para detec¢do do SARS-CoV-2, semelhante aos testes
baseados em esfregacos orofaringeos e nasofaringeos, principalmente no diagndéstico de pacientes assintométicos, embora essa
discussdo ainda seja incipiente na comunidade cientifica internacional. A detec¢do de SARS-CoV-2 na saliva demostrou ser uma
alternativa segura e de féacil exequibilidade para obtencéo de dados qualitativos em relacdo ao virus e informac6es sobre o curso
clinico da doenca, todavia, mais estudos precisam ser realizados, com o objetivo futuro de implementacdo desta técnica
facilitadora para obtencéo do diagnostico de COVID-19, de forma segura e eficaz.
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