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Possiveis causas da Sindrome da Queimacao
Bucal: uma revisao narrativa da literatura

Possible causes of burning mouth syndrome: a narrative
literature review

Bruna Alessandra Copetti Vasconcellos'®, Laura Goldschmidt
Follmann'®, Karine Anschau Klagenberg'ﬁ’, Gabriele Savariz Zilli'®,
Alexandre Dorneles Pistoia'®

RESUMO

Introdugdo: a Sindrome da Queimacdo Bucal é uma condi¢do crbnica
caracterizada por uma sensag¢do de queimacao da mucosa intraoral, onde o
fator causal é desconhecido. A lingua, a regiao anterior do palato e os labios
sdo os sitios mais afetados, e a prevaléncia na populacdo é maior entre o sexo
feminino. Apesar do grande ndimero de pesquisas, a patogénese é pouco
entendidaeodesconfortorelatadopelopaciente podeafetarsignificativamente
sua qualidade de vida. Objetivos: apresentar o diagndstico, as possiveis
causas e quais fatores podem estar relacionados a Sindrome da Queimacao
Bucal. Métodos: foi realizada uma busca na base de dados PubMed em julho
de 2021, utilizando os descritores “burning mouth” e “syndrome causes”.
Resultados e conclusdo: a Sindrome da Queimacdo Bucal tem prevaléncia
feminina, peri ou pds menopausa; € uma condi¢cdo multifatorial, que associada
ao uso de medicamentos, juntamente com xerostomia fisiologica, pode ser
fator predisponente a sensacdo de queimacdo bucal. Seu diagndéstico nao é
preciso e se da por exclusdo de possiveis causas; quando esta associada a
alguma condicdo médica prévia é classificada como secundaria, e quando
seu fator causal € idiopatico, se classifica como primaria. A sintomatologia
pode vir a ser amenizada ao informar para o paciente que é uma condi¢do
relativamente comum e nada grave.

Palavras-chave: Boca ardente; Queimacgao bucal; Causas da sindrome

ABSTRACT

Introduction: Burning Mouth Syndrome is a chronic condition characterized
by a burning sensation in the oral mucosa, with an unknown causal factor.
The tongue, the anterior region of the palate, and the lips are the most
affected sites, and its prevalence is higher among females. Despite a large
number of studies, its pathogenesis remains poorly understood, and the
discomfort reported by patients can significantly impact their quality of life.
Objectives: To present the diagnosis, possible causes, and contributing
factors related to Burning Mouth Syndrome. Methods: A search was
conducted in the PubMed database in July 2021 using the descriptors
“burning mouth” and “syndrome causes.” Results and conclusion: Burning
Mouth Syndrome is more prevalent in peri- or postmenopausal women; it is
a multifactorial condition, and when associated with the use of medications
and physiological xerostomia, it may be a predisposing factor for the
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burning sensation in the mouth. Its diagnosis is imprecise and is made by excluding other possible causes.
When it is associated with a pre-existing medical condition, it is classified as secondary; when the causal factor
is idiopathic, it is classified as primary. The symptoms can be alleviated by informing the patient that it is a
relatively common and non-serious condition.

Keywords: Burning mouth; Oral burning; Syndrome causes

INTRODUCAO

A Sindrome da Queimacao Bucal (SQB) € uma condicdo crénica caracterizadapor uma
sensac¢do de queimacao da mucosa intraoral, na auséncia de uma causa local ou sistémica
(12, E considerada uma doenca crénica multifatorial relacionada a ativacdo de mecanismos
neuropaticos e pode ser classificada como primaria ou secundaria. Quando nenhuma causa
é identificada e seu diagnostico se da por exclusdo, a SQB é classificada como primaria ou
idiopatica, quando sdo identificadosfatores psicoldgicos, locais ou sistémicos, é classificada
como secundaria®,

Os sitios mais afetados sao a lingua, regido anterior do palato e labios. A prevaléncia
na populacdo varia de 0,7% a 4,6%, sendo as mulheres, principalmente no periodo
perimenopausa e pds-menopausa, mais frequentemente afetadas, com proporcao de 2:1
em relacdo aos homens®=#),

Apesar do numero de pesquisas, 0s mecanismos centrais e periféricos da dorna SQB
ainda nao foram totalmente compreendidos: ainda restam muitas duvidas sobre a existéncia
de um sistema nervoso dominante que conduz a doenca, ou se a mesma é ocasionada por
uma complexa rede de aspectos centrais, periféricos e psicologicos, que afeta uma pessoa
ja suscetivel geneticamente!”, Em razao disso, o objetivo desta revisdo narrativa de literatura
é apresentar o diagndstico, as possiveiscausas e quais fatores podem estar relacionados a
Sindrome da Queimacao Bucal.

MATERIAIS E METODOS

Uma busca na literatura foi realizada em 12 de julho de 2021 na base de dados PubMed
utilizando os descritores “burning mouth” e “syndrome causes”. Foram encontrados 780
resultados, entdo a busca foi delimitada para artigos publicados nosultimos 5 anos, o que
resultou em 161 artigos. Cento e oito artigos foram descartados por leitura de titulo e 53
artigos foram selecionados.

Apos leitura do resumo dos artigos selecionados, 13 foram descartados, pois nao eram
compativeis com o assunto das possiveis causas da Sindrome da Queimacdo Bucal. Quatro
artigos foram descartados por texto completo estar indisponivel, 1 artigo foi descartado por
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idioma estrangeiro e 11 artigos foram descartados apos leitura completa, pois também nao
abordavam o assunto pesquisado. Vinte e quatro artigos foram selecionados no total e o
livro didatico Patologia Oral e Maxilofacial (Neville, 2016) foi utilizado como referéncial.

REVISAO DE LITERATURA

Diagn@stico

Ndo existem critérios diagnosticos claros para SQB primaria. Assim, o diagndstico é
alcancado pela exclusdo de outras possiveis causas da sensacao de queimacdo. A sensacao
de queimacdo relacionada a uma causa primaria € a chave para diferenciacdo entre SQB
primaria e secundaria. Consequentemente, é essencial descartar qualquer fator local ou
condi¢do sistémica que poderia causar, secundariamente, a sensacao de queimacao®®.Na
tabela 1, encontram-se alguns fatores locais e sistémicos relacionados a SQB®.

Tabela 1 - Fatores Locais e Sistémicos Associados com a Ardéncia Bucal

Fatores Locais Fatores Sistémicos
» Xerostomia « Deficiéncia de vitamina B
* Respiracao oral cronica + Deficiéncia de vitaminas B1 ou B2
* Habito crénico de empurrar estruturas com a lingua *«  Anemia perniciosa (B12)
*  Trauma mecanico crénico + Pelagra (deficiéncia de niacina)
» Dor referida nos dentes e amigdalas « Deficiéncia de acido félico
* Nevralgia do trigémeo + Diabetes melito
» Dor facial atipica ou nevralgia «  Gastrite cronica ou regurgitacao
* Angioedema (edema angioneurético) + Hipoacidez gastrica crbnica
» Candidiase oral * Hipotireoidismo
» Disfuncdo temporomandibular +  Mercurialismo
» Fibrose oral submucosa « Deficiéncia de estrogénio
» Infeccdo fusoespiroquética * Ansiedade, estresse e depressao
» Estomatite de contato (alergia) + Doenca de Parkinson
* Trauma do nervo lingual + Sindrome da imunodeficiéncia adquirida(AIDS)

Fonte: Neville, 2016 (9)

Portanto, o diagndstico € realizado quando as caracteristicas da dor sdo compativeis com
a sindrome e existe auséncia de sinais fisicos que justifiquem a sintomatologia dolorosa®?.

No processo diagnéstico devem ser obtidasinformacdes sobre o que pioraoumelhoraa
sensacao de queimacado, oinicio dos sintomas, duracao, localizacdo e frequéncia™. Condicdes
médicas atuais e passadas e medicacBes utilizadas, particularmente medicamentos anti-
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hipertensivos e antidepressivos. Presenca de refluxo ou doencas imunoldgicas (ex. Sindrome
de Sjogren) e diabetes. Exame fisicocompleto incluindo uma analise das membranas mucosas
pode auxiliar na deteccao de fatores locais (candidiase, trauma, queimadura), medicao do
fluxo salivar e da funcao gustativa. Exames sorolégicos (vitamina B12, ferro, zinco, folato,
anticorpos antinucleares, antiRo/SS-A, antiRo/SS-B, fator reumatdide e contagem sanguinea
completa) para avaliagdo do estado nutricional, hormonais e descartar doengas autoimunes®.
Esfregacos microbioldgicos para confirmar suspeitas de bactérias (ouenvolvimento viral ou
fungico); um teste de patch para alérgenos também podem serrealizados 2.

Fatores Locais

No estudo de Mukatash-Nimri et al. (2017)", com 112 pacientes usuarios de protese
total que relataram sintomas de ardéncia bucal, apenas 3 (2,3%) foram diagnosticados com
SQB verdadeira. Confirmando a causa especifica desconhecidae a origem multifatorial de
sintomas espontaneos de queimacado na boca. Os resultados também sugerem que a maioria
dos pacientes sdo mulheres (86,8%) e cerca de 40% tinham mais de 60 anos. Os problemas
com dentaduras sao fatores importantes a serem considerados durante o diagndstico,
como falta de retencdo e estabilidade, relaces verticais e horizontais inadequadas, boca
seca, habitos parafuncionais, candidiase e alergias ao material. Destaca-se a necessidade
de avaliar todos os fatores locais e sistémicos possivelmente envolvidos para obtencdo
do diagnostico adequado antes de iniciar o tratamento dos pacientes com sintomas de

queimagao bucal*4,

Estomatite de contato

Sanchez-Herreroetal.(2019)"?, relatou pela primeiravezumcremefixador para proteses
dentarias como causador da ardéncia bucal, apds investigacdes dos componentes do fixador
utilizando o teste alérgico de contato (patch test) detectou-se uma fragrancia (cinnamal)
em meio aos componentes, utilizada para evitar o mau halito, como desencadeadora da
sindrome da ardéncia bucal”?,

Diversos estudos buscam investigar a associacdo entre dermatite de contato e
a sindrome da queimacao bucal. Powell et al. (2020)"> e Vellappally (2016)"® destacaram
em suas revisdes de literatura uma possivel relacdo entre substancias alergénicas (como
perdxido de benzoila, propileno glicol e alguns componentes presentes em dentifricios) e o
desenvolvimento da BMS. No entanto, mais estudos dotipo “patch-test” devem ser realizados
para investigar outras substancias do ramo alimenticio e odontol6gico a fim de contribuir no
diagnostico de SQB em pacientes com dermatite de contato>e),
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Fatores Sistémicos

Varios fatores sistémicos foram sugeridos como responsaveis, parcialmente, pela
Sindrome da Queimacdo Bucal. No entanto, evidéncias para apoiar esses fatoresnao sao
conclusivas na literatura.

Chiang et al. (2020)® comparam um grupo de pacientes com BMS (n=884) e um grupo
controle com pacientes saudaveis (n=442) com idade e sexo correspondentes. Amostras
de sangue foram retiradas dos dois grupos para avaliar hemograma completo, ferro
sérico, vitamina B12, acido folico, homocisteina e niveis de anticorpo de célula parietal
gastrica (GPCA). Foi encontrado que os pacientes com SQB possuem um valor de volume
corpuscular médio, hemoglobina, ferro sérico e vitamina B12 mais baixo, e valores mais
altos de homocisteina que o grupo controle. No entanto, nao foi encontrada diferenca
em relacdo ao acido félico. Ainda, o grupo SQB teve frequéncias significativamente mais
altas de microcitose e macrocitose, deficiéncia de hemoglobina, ferro sérico, vitamina B12
e acido félico e positividade para hiperhomocisteinemia e GPCA que o grupo controle. Os
resultados desse estudo indicam que aproximadamente 1/5 dos pacientes com BMS podem
ter anemia, deficiéncia de ferro sérico e hiperhomocisteinemia. Ainda, aproximadamente
12-13% podem ter positividade para GPCA. A deficiéncia de hemoglobina, ferro sérico,
vitamina B12, acido folico e hiperhomocisteinemia podem resultar em atrofia da mucosa
oral e destruicdo menor ou maior das glandulas salivares, alteracdes destrutivas em fibras
nervosas e reducao do numero de papilas gustativas, levando a sensacao de queimacao
bucal e dorméncia, xerostomia e disgeusia®,

Psicolégicos

Estudos demonstram que existe forte ligacdo entre a SQB e o estado psiquico
do paciente. Os sintomas orais estdo associados a relacao de causa e efeito dos fatores
psicolégicos. Na literatura, ndo esta claro qual a maneira que os fatores psicolégicos
interagem com a SQB, podendo ser causadores ou consequéncias''”.

Yoo et al. (2018)® realizaram um estudo para determinar se os fatores psicoldgicos
estdo relacionados ao desenvolvimento da SQB e, se estdo, quais sao os fatores especificos
associados. Cinquenta individuos diagnosticados com SQB foram comparados com 50
individuos sem SQB utilizando o questionario Symptom Checklist-90-Revised (SCL-90-R). O
grupo controle foi compativel com o grupo SQB em relacdo a idade e sexo, e individuos
com alteracdes mucosas orais ou faringeas, desordens psiquiatricas e histéria de irradiacao
prévia em cabeca e pesco¢o foram excluidos do grupo controle. Os resultados mostraram
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que pacientes com SQB tém escores significativamente mais altos de somatizac¢ao,
transtorno obsessivo- compulsivo, depressado, ansiedade, hostilidade, fobia de ansiedade
e psicoticismo do que o grupo controle. Ainda, o GSI (situagdo atual da doenca), PST
(numero total de sintomas) e PSDI (grau que cada sintoma é experimentado) também
foram significativamente mais altos no grupo SQB. Isso sugere que fatores psicolégicos tém
um papel no desenvolvimento da SQB. Além disso, ja foi relatado que a duracdo da SQB
(periodos prolongados e tratamentos sem sucesso) pode ter um papel no perfil psicolégico
dos pacientes. No entanto, esse estudo nao encontrou diferencas significativas na relagcao
entre duracdo da doenca e perfis psicologicos em pacientes com SQB. Esse estudo ainda
encontrou que pacientes portadores de BMS e pelo menos uma comorbidade (hipertensao,
diabetes, artrite reumatoide ou hepatite cronica) tinham escores mais altos para transtorno
obsessivo-compulsivo e PSDI que o grupo controle®.

Di Stasio et al. (2018)"® também compararam depressao, ansiedade, fadiga e aflicao
em pacientes portadores de SQB e um grupo controle. A severidade dos sintomas de
depressao foi mais alta em pacientes portadores de SQB e a severidadedos sintomas de
gueimacado bucal também foi relacionada aos sintomas da depressao. O estudo concluiu
gue existe uma associa¢do importante entre sintomaspsiquiatricos e queimacdo bucal, com
prevaléncia mais alta de depressao e ansiedade!®).

Galli et al. (2017)9 avaliou em sua revisao sistematica os fatores psicoldgicos ligados
a SQB. Dentro dos critérios de elegibilidade, foram incluidos 14 estudos com 694 pacientes,
com clara prevaléncia de mulheres. Todos os estudos incluidos empregaram o desenho
caso-controle, comparando individuos com SQB a individuos saudaveis. Observou-se
que ansiedade e depressao parecem ser 0s transtornos mais comuns entre os pacientes
com SQB. A questdo de saber se a ansiedade e a depressdo sdo causas ou efeitos da SQB
permanece sem resposta, algumas evidéncias sugerem que a primeira precede a ultima“?,

Um estudo retrospectivo de Jong-Yeup (2020)?%, buscou avaliar o risco de
desenvolvimento de condi¢bes neuropsicologicas como depressdo, ansiedade, deméncia e
doenca de Parkinson em pacientes com SQB. Usando dados de 2002 a 2012 de pacientes
do Korean National Health Insurance Service, um seguro de saude nacional da Coreia do
Sul. Os pesquisadores compararam um grupo de 586 pacientes com SQB com um grupo
de 1172 individuos sem SQB (grupo controle), obtendo uma rela¢ao de 2 individuos sem
SQB para 1 individuo diagnosticado com a sindrome. Todos os individuos que foram
diagnosticados com alguma psicopatologia antes do diagndstico da SQB foram excluidos.
Como resultado, o estudo encontrou que a SQB foi significativamente associada com um
posterior desenvolvimento de depressdao e ansiedade. No entanto, nenhuma associacao
significativa foi encontrada entre SQB e o desenvolvimento de deméncia e Parkinson®?.
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O diagnostico da sindrome de queimacdo bucal relacionada apenas a fatores
psicoldgicos envolve a exclusdo de sinais clinicos, laboratoriais e a presenca de um historico
com dados relacionados a fatores emocionais. O tratamento da SQB envolvendo fatores
psicogénicos pode ser realizado com medicamentos ansioliticos/antidepressivos e terapia
cognitivo-comportamental®.

Anemia ferropriva e Sindrome de Plummer-Vinson

Frequentemente, deficiéncias nutricionais e anemia ferropriva sdo a causa reversivel
da SQB. A reversao dos sintomas ap0s a suplementacdo dos nutrientes faltantes ocorre
dentro de 5-10 meses e é eficaz. Radochova et al. (2020)?" relataram um caso de uma
mulher de 65 anos que apresentava ardéncia bucal, disfagia e queilite angular. Em exames
laboratoriais foi identificada a deficiéncia de ferro, que foi tratada com suplementacdo oral.
A paciente foi diagnosticada com a Sindrome de Plummer-Vinson, que é uma condicdo rara
presente em menos de 0,1% de pacientes com deficiéncia de ferro®@".

Neville et al. (2016)® também relata que os pacientes portadores da Sindrome de
Plummer-Vinson queixam-se de sensacao de queimacdo na lingua ou na mucosa oral e que,
além disso, apresentam queilite angular, atrofia das papilas linguais, disfagia e coiloniquia®.

Hormonios Sexuais Femininos

Como as mulheres nos periodos perimenopausa e pds-menopausa sao 0s grupos mais
afetados pela SQB, iniciou-se uma busca pela relacdo entre hormoénios sexuais femininos
e SQB. Lohcar-Brzak et al. (2020)?? realizaram um estudo caso- controle que incluiu 40
pacientes: 28 mulheres pos-menopausa com SQB e um grupo controle de 12 mulheres pés-
menopausa sem SQB. Amostras de saliva foram coletadas e avaliadas quanto a presenca
de estradional, progesterona e (desidroepiandrosterona) DHEA. Diferenca significativa foi
encontrada nos dois grupos em rela¢do ao estradiol, que era mais baixo nas mulheres com
SQB, mas nao em relacao a progesterona e DHEA. Um decréscimo nos niveis de estradiol
em mulheres na menopausa pode causar alteracdes psicoldgicas e a percepc¢ao de dor. No
entanto, nao houve diferenca na autopercep¢ao de qualidade de vida nos dois grupos®?.

Uso de Medicamentos

Um estudo comparando mulheres com SQB e controles encontrou que menos saliva
na lingua e uma menor taxa de secrecdo de saliva estimulada e ndo-estimulada foram mais
comuns em portadoras de SQB. Essas diferencas aparentavam estar relacionadas com o
maior uso de medicamentos e doencas sistémicas do que a sindrome em si®3,
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Uma associacdo entre o inicio do sintoma de queimacdo bucal e a administracdo
de medicamentos é conhecida, particularmente com medicamentos anti-hipertensivos ou
psicotropicos. Obara et al. (2020)*¥ relataram um caso de SQB desencadeada pela utilizacdo de
um anti-hipertensivo, Captopril (IECA). A paciente descreveu um gosto estranho e queimacao
lingual que iniciou juntamente com o uso da medicacdo e teve fim apds sua remocao.

Na literatura, medicamentos como anti-retrovirais, antibidticos, antidepressivos
triciclicos e farmacos usados no controle da ansiedade sdo citados como causadores da
sensacdo de queimacdo bucal em pacientes®.

Doenca de Parkinson

Alguns relatos sugerem uma associa¢do entre a SQB, deficiéncia central de dopamina
e Doenca de Parkinson (DP). Entre pacientes portadores de DP, a taxa de prevaléncia foi
de 24%, até 34 vezes maior em compara¢dao com a populacdao em geral. Boonenfant et
al. (2016)®, avaliou 203 pacientes com DP e encontrou uma prevaléncia de 4% da BMS,
com predominancia de mulheres, que relataram queimacdo de intensidade moderada e
intermitente que ndo era aliviada com a ingestao de drogas antiparkinsonianas. A baixa
prevaléncia e a predominancia feminina nao indicada a BMS como caracteristica da DP®.

Sindrome de Sjogren x Sindrome da Queimacao Bucal

Pacientes com SQB podem relatar sintomas semelhantes aquelas com Sindrome de
Sjogren (SS), como secura bucal e desconforto oral. Além disso, as duas condi¢des sao mais
comuns em mulheres pés-menopausa. Uma falha em reconhecer suas diferencas pode
atrasar o diagndstico e seu manejo. As manifesta¢des orais da SS resultam primariamente
da hipofuncao salivar e podem ter como resultado secundario a queimacdo bucal resultante
de infeccdo fungica ou manifestacdo neurolégica da SS. Seu diagnéstico é desafiador e
alguns critérios devem ser considerados como autoanticorpos, histopatologia salivar e
disfuncao ocular®>.

Os fatores causais da SQB podem ter origem local, sistémica, psicogénica ou
neurogénica e os pacientes relatam uma intensa queimacdo localizada na cavidade oral,
principalmente na lingua, com alteracdes no paladar e no fluxo salivar. De acordo com os
critérios da International Association for the Study of Pain (IASP), o alivio temporario ap6s comer
ou beber é quase patognomdnico da SQB. Os seguintes critérios auxiliam no diagndstico: (1)
dor na boca presente diariamente e persistente na maior parte do dia; (2) a mucosa oral de
aparéncia normal; e (3) auséncia de doencas locais e sistémicas.
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Avaliacdo clinica adicional e procedimentos diagndsticos sdao necessarios para
distinguir SS de SQB. Os achados clinicos e sorolégicos para distinguir a SS da BMS sao:
(1) autoanticorpos, presentes apenas na SS; (2) Estomatodinia a qual na SQB é persistente
e localizada principalmente na lingua e incomum em pacientes com SS; (3) Disturbios
gustativos, presentes apenas na BMS; (4) Xerostomia, real em pacientes com SS e apenas
percebida em pacientes com BMS; (5) Xeroftalmia, presente apenas na SS.

CONCLUSAO

A Sindrome da Queimacao Bucal se apresenta na literatura como multifatorial e com
prevaléncia maior em mulheres. Quando a SQB esta associada a alguma condicdao médica
subjacente, fator local ou sistémico, é classificada como secundaria e seu diagnostico se
torna mais preciso, quando nao esta associada, os critérios diagnosticos ndo sao claros e o
diagnostico surge pela exclusao de possiveis causas da sensacao de queimacao.

Fatores psicolégicos, hormonais e o uso de medicamentos estdao fortemente
relacionados a alteracao do fluxo salivar, que associado a xerostomia fisiolégica pode ser
fator predisponente para a sensacao de queimacdo bucal. Mesmo com muitos estudos
acerca do assunto, poucas sao as certezas. Aimportancia se da ao transmitir para o paciente
gue a SQB é uma condic¢ao relativamente comum, e que ndo é grave, pois despreocupando
0 paciente, a sintomatologia pode vir a ser amenizada.
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