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RESUMO

A infec¢do pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH) constitui uma verdadeira
epidemia mundial. As manifestacdes otorrinolaringoldgicas estdo presentes em grande parte
dos doentes infectados. Podem surgir ndo s6 em fases iniciais da infec¢do, como

manifestacdes inaugurais, mas também em fases avancadas.

Com o objectivo de identificar as manifestacdes otorrinolaringolégicas mais frequentes,
as suas caracteristicas clinicas, meios de diagnostico relevantes e o respectivo tratamento,

procede-se a revisdo sistematica da literatura cientifica disponivel.

Se agrupadas consoante o local anatémico afectado, verifica-se que sdao mais frequentes
as manifestacdes na cavidade oral, seguidas das de localizacéo cervical, sinusal e otologica.
Na globalidade podem resultar de processos infecciosos, inflamatorios ou neoplasicos. O
diagnostico das diferentes patologias baseia-se essencialmente na clinica, complementada

com exames analiticos, endoscopicos e/ou imagioldgicos.

A identificacdo precoce destas manifestacfes por parte da classe médica permite o
tratamento atempado e uma reducéo consideravel na morbilidade, com consequente melhoria

da qualidade de vida.

Palavras-chave: virus da Imunodeficiéncia Humana; SIDA; manifestacdes
otorrinolaringoldgicas; ouvido, nariz e garganta; cabeca e pescoco; infecgdes; neoplasias;

otorrinolaringologia;



ABSTRACT

Human Immunodeficiency Virus (HIV) infection constitutes a serious global epidemic.
Ear, nose and throat (ENT) manifestations are present in most of the infected patients. These
may arise not only in early stages of the infection, as an inaugural manifestation, but also

in advanced stages.

A systematic review of the available scientific literature is made in order to identify
the most frequent ENT manifestations, the clinical presentations, relevant diagnostic tools and

their management.

If grouped according to the affected anatomic site, it is clear that the manifestations are
more frequent in the oral cavity, followed by the cervical, the sinus and the ear location.
Generally, these manifestations may be caused by either infectious, inflammatory or
neoplastic processes. The diagnosis of different diseases is mainly based on clinical findings,

supplemented by analytical, endoscopic and/ or imaging data.

An early identification of these manifestations by the physicians allows an early and
appropriate treatment and a considerable  reduction  of morbidity, with a  consequent

improvement of the patient’s quality of life.

Keywords. Human Immunodeficiency Virus; AIDS; otolaryngology manifestations;

ear, nose and throat; head and neck; infections; neoplastic processes; otorhinolaryngology



LISTA DE ABREVIATURAS

ADN - &cido desoxirribonucleico

ARN - &cido ribonucleico

CAE - canal auditivo externo

CDC - United States Centers for Disease Control and Prevention
CMV - citomegalovirus

COM - complexo osteomeatal

EBV - virus Epstein-Barr

ELISA — Enzyme-Linked Immunoabsorbent Assay
HAART - Highly Active AntiRetroviral Treatment
HSV-1 — virus herpes simplex tipo 1

Ig — imunoglobulina

KSHYV - herpes virus associados ao Sarcoma de Kaposi
LGP - linfadenopatia generalizada persistente

LH - linfoma de Hodgkin

LNH — linfoma nao-Hodgkin

mL — mililitro

mm — milimetro

nm — nanometro

ORL - otorrinolaringoldgicas

PCR - polymerase chain reaction

RM - ressonancia magnética

SIDA - sindroma da imunodeficiéncia adquirida
SK - sarcoma de Kaposi

SNC - sistema nervoso central

TC - tomografia computorizada

TR — transcriptase reversa

VIH — Virus da Imunodeficiéncia Humana



INTRODUCAO

Estima-se que actualmente existam cerca de trinta e trés milhdes de pessoas portadoras
do virus da imunodeficiéncia humana (VIH) em todo o mundo, reforcando a ideia de esta ser,
de facto, a maior epidemia dos séculos XX e XXI. Embora se assista a uma reducdo do
namero global de novos casos por ano desde os Ultimos dez anos, em 2009 esse nimero
chegou aos 2,6 milhdes, reflectindo um ritmo de mais de 7000 novas infeccdes por dia. Houve
ainda registo de 1,8 milhdes de mortes relacionadas com a Sindroma de Imunodeficiéncia
Adquirida (SIDA). A distribuicdo mundial desta infecgdo ndo é homogénea: 97% dos novos

casos registam-se em paises de médio/baixo desenvolvimento [1].

Portugal apresenta um padrdo epidemioldgico compativel com o0s restantes paises
desenvolvidos, com incidéncia decrescente nos ultimos trés anos mas, devido ao aumento da
esperancga de vida destes doentes, com prevaléncia crescente das infeccdes pelo VIH. Isto
pode ser explicado ndo so pela disponibilizacdo de terapia antiretroviral e profilaxia de
infeccbes oportunistas a todos os doentes identificados, mas também pela modificacdo
comportamental induzida pelas campanhas de prevencdo e luta contra a SIDA. Assim, 0s
dados epidemioldgicos mais recentes apontam para um numero total de infectados pelo VIH
proximo dos 37000, nos varios estadios da doenca. Da analise desses dados verifica-se
também que a forma de transmissdo mais comum em Portugal é a relacionada com o consumo
de drogas por via endovenosa, representando 41,7% dos novos casos, embora registe uma
tendéncia decrescente. A transmissao sexual entre heterossexuais representa 41,1% dos novos
casos (com tendéncia crescente nos ultimos anos). A transmissdo sexual entre homossexuais
representa 12,7% dos novos casos. Outras formas de transmissao, que incluem a vertical e por
acidentes de trabalho, representam 4,5% dos novos casos. A infec¢do, em Portugal, € mais
frequente (83,3%) em individuos com idades compreendidas entre os 20 e 49 anos,

predominantemente do sexo masculino [2].



A doenca provocada pelo VIH afecta todos os 6rgdos e sistemas mas, em termos
clinicos, as manifestacGes otorrinolaringoldgicas (ORL) sdo particularmente frequentes,
podendo afectar entre 70% [3, 4] e 100% dos portadores desta infec¢cdo no decurso da sua
doenca [5]. De uma forma geral, estas manifestagdes podem resultar de processos infecciosos
(oportunistas ou ndo), neoplasicos e/ou neuroldgicos[6]. N&o € raro o aparecimento de sinais e
sintomas ORL como manifestacdo inaugural da infeccdo por VIH [7]. Por outro lado, em
fases avancadas da doenca, o aparecimento deste tipo de manifestacdes significa muitas vezes
uma reducdo da eficacia terapéutica [8] ou a progressdo da doenga para estadios avangados,
com a subsequente diminuicdo da capacidade imunitaria do doente. Torna-se assim da maior
importancia a deteccdo precoce destas manifestacGes, ndo so por parte dos profissionais de
saude em geral, mas também dos médicos otorrinolaringologistas em particular, uma vez que

sdo aqueles a quem mais habitualmente estes doentes se apresentam.

OBJECTIVOS

Este texto visa listar as manifestacdes ORL mais frequentes nos individuos infectados
pelo VIH no decurso da sua doenca, explicando os mecanismos fisiopatoldgicos subjacentes a
cada. Faz-se ainda a revisdo dos aspectos clinicos caracteristicos, dos meios complementares

de diagndstico e tratamentos actualmente aceites e recomendados pela comunidade médica.

METODOS

O método utilizado para a elaboracdo deste texto consistiu na revisao sistematica da
literatura médica sobre o tema durante o periodo compreendido entre 1990 e 2011, incluindo
artigos de lingua portuguesa, inglesa e francesa. A pesquisa fez-se com recurso a base de
dados Pubmed, da U.S. National Library of Medicine, usando os seguintes termos: HIV,

otolaryngology, head and neck manifestations, em varias combinacfes. Além disso, as



revisdes sobre o tema e as listas de referéncias de todos os artigos considerados relevantes

foram também consultadas e revistas.
DISCUSSAO
Microbiologiado VIH

O VIH, agente responsavel pela SIDA, é membro do género Lentivirinae e da familia
Retroviridae. Estdo identificados dois tipos: VIH-1 (o mais frequente e mais virulento) e VIH-
2 (estruturalmente semelhante mas menos comum e menos virulento; apresenta 0 mesmo tipo
de efeitos). Trata-se de um virus com involucro — constituido por uma bicamada lipidica de
origem celular — e um diametro de cerca de 110 nm [9]. Sendo um retrovirus, o VIH possui a
informacdo genética sob a forma de acido ribonucleico (ARN). Assim, quando o virus invade
a celula para a qual tem afinidade (no caso do VIH, afinidade particular mas ndo exclusiva
para os linfécitos T CD4+), o ARN é transcrito para acido desoxirribonucleico (ADN) por
accdo de uma enzima viral denominada transcriptase reversa (TR). Esta copia, denominada
provirus, é integrada no genoma da célula hospedeira onde pode permanecer latente durante
tempo indefinido. No entanto, o provirus pode também iniciar a sua expressdo e levar a
formacdo de novos virides, acabando por condicionar a lise da célula hospedeira. Com o
decorrer da infec¢do, o numero de linfécitos T CD4+ vai diminuindo e o sistema imunitario é

globalmente afectado, perdendo capacidade funcional [9].
Historia natural dainfeccdo VIH

A infeccdo pelo VIH pode definir-se como um processo viral activo que esta associado
com imunodeficiéncia progressiva. Clinicamente a infeccdo pode comecar por ser
assintoméatica numa minoria dos doentes mas, em cerca de 70% dos casos, verifica-se a
ocorréncia de uma sindroma viral aguda duas a seis semanas apds a infeccdo [5]. E

habitualmente inespecifica e caracterizada pela presenca de febre, adenopatias



(principalmente cervicais e axilares), faringite ndo exsudativa, exantema maculopapular,

mialgias, entre outras (Tabela 1) [4] [10].

Tabela 1. Sinais e sintomas da sindroma viral aguda, com respectivas frequéncias (adaptado de [10]).

Sindroma Viral Aguda
Febre 96%
Adenopatias (cervicais e axilares) 74%
Faringite (ndo exsudativa) 70%
Exantema maculopapular (tronco e extremidades) 70%
Mialgias 54%
Diarreia 32%
Cefaleias 32%
Nausea e vomitos 27%
Hepato/esplenomegalia 14%
Emagrecimento 13%
Candidiase oral 12%
Sinais neurolégicos 12%

Esta sindroma tem uma duragdo aproximada de duas semanas, correspondendo a um
periodo em que o doente ainda é seronegativo mas apresenta elevada carga viral no sangue e é
extremamente infeccioso. Posteriormente a infecgdo adquire um caracter cronico e o doente,
seropositivo, pode permanecer assintomético, com niveis dos linfocitos T CD4+ proximos do
normal. Este quadro pode manter-se, em media, durante dez anos. Quando o nimero de
linfocitos T CD4+ comeca a diminuir, surgem as primeiras manifestacbes da

imunodeficiéncia adquirida [9].

Para facilitar o diagnostico, controlo e acompanhamento destes doentes foi proposto um
sistema de classificagdo em 1993 pelo United States Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) que os agrupa relacionando a contagem dos linfocitos T CD4+ e o tipo de
patologia que apresentam [11]. Identificam-se assim trés estadios da infeccdo pelo VIH:
quando os linfocitos T CD4+ estdo em numero superior a 500 células/mL, o doente €

praticamente assintomatico, podendo no entanto haver queixas de fadiga e Linfadenopatia



Generalizada Persistente (LGP) (sindroma que se explica adiante); quando os linfocitos T

CD4+ estdo entre 200 e 500 células/mL surgem sintomas constitucionais como febre, suores

nocturnos, tremores, perda de peso e diarreia; para contagens de linfocitos T CD4+ inferiores

a 200 celulas/ mL, considera-se ja o estadio de SIDA e o doente fica vulneravel a numerosas

patologias atipicas, nomeadamente infeccGes oportunistas e neoplasias raras em individuos

imunocompetentes [6, 11]. (Tabelas 2 e 3)

Tabela 2. Relagdo entre categoria clinica da infeccdo VIH e patologias associadas

CDC-A

CDC-B

CDC-C

Infeccdo VIH
assintomatica

LGP

Primo-infec¢éo
pelo VIH

Angiomatose bacilar

Candidiase orofaringea

Candidiase vulvovaginal persistente,
frequente ou pouco responsiva ao
tratamento

Displasia cervical (moderada ou severa)/
carcinoma cervical in-situ

Sintomas constitucionais com duracéo
superior a um més

Leucoplaquia pilosa oral
ManifestacGes de infeccdo por Herpes
Zoster

Puarpura trombocitopénica idiopatica

Listeriose

Doenca inflamatdria pélvica

Candidiase brénquica, traqueal ou pulmonar

Candidiase esofagica

Coccidiomicose disseminada

Criptococcose extra-pulmonar

Criposporidiose com duragdo superior a um
més

ManifestacBes da infec¢do por CMV
Encefalopatia do VIH

Ulceras cronicas resultantes da infecgéo pelo
HSV

Esofagite/pneumonite/bronquite resultantes da
infeccdo por HSV

Histoplasmose disseminada

Isosporiase com duragdo superior a um meés
Sarcoma de Kaposi

Linfoma

Infeccdo pelo complexo Mycobacterium avium
Infeccdo pelo complexo Mycobacterium
tuberculosis

Pneumonia por Pneumocystis jiroveci
Encefalopatia multifocal progressiva

Sepsis por Salmonella

Toxoplasmose cerebral

Pneumonias recorrentes

Carcinoma cervical invasivo

Sindroma "wasting" - perda > 20% do peso
corporal




Tabela 3. Categorias clinicas da infec¢do VIH

Numero de linfécitos T CD4+ CDC-A CDC-B CDC-C
>500 células/mL Al Bl C1
200-499 células/mL A2 B2 C2
<200 células/mL A3 B3 C3

Desta forma os doentes infectados pelo VIH estdo sujeitos a um espectro de processos
patoldgicos alargado, uma vez que acrescem as doengas comuns da populacao geral, doencas

atipicas que sé se desenvolvem pela disfuncéo do sistema imunitario.

As manifestacfes ORL e a sua magnitude em termos de impacto clinico, tal como as
restantes manifestaces em doentes infectados pelo VIH, dependem do estadio em que o
doente se encontra no que diz respeito a sua funcdo imunitéria [5]. Estas poderdo ser
agrupadas de acordo com o local anatdbmico onde ocorrem, subdividindo-se assim em quatro

grupos: ouvido, nariz e seios perinasais, cavidade oral e pescoco.

M anifestagdes localizadas ao ouvido

Das manifestacdes otorrinolaringoldgicas associadas a infeccdo pelo VIH, as que
afectam o ouvido sdo as mais raras. Adquirem especial importancia principalmente em
estadios avancados da infeccdo, quando ha uma marcada imunodeficiéncia [8], estimando-se
que cerca de 33% dos doentes apresentem queixas relacionadas com a audigdo[12].
Reconhecem-se trés locais preferencialmente afectados, de acordo com a propria divisdo

anatdémica do ouvido: ouvido externo, ouvido médio e ouvido interno.

e OQuvido externo

Ao nivel do ouvido externo identificam-se as seguintes como sendo as patologias mais

prevalentes:



o Otite externa — corresponde a uma infeccdo do canal auditivo externo (CAE),
apresentando uma incidéncia ndo superior nos doentes com SIDA em relacdo a
populacdo geral [3]. E frequentemente causada por Pseudomonas aeruginosa e esta
associada a irritagdo e trauma da pele. A sintomatologia inclui otalgia marcada,
otorreia e febre [5]. Ao exame fisico é muitas vezes possivel verificar o canal auditivo
externo edemaciado, eritematoso e com a presenca de pus (Fig. 1), unanimemente
considerada em varios estudos como a responsavel pela hipoacusia de transmissao
verificada nestes doentes [13]. O tratamento depende da gravidade da infeccdo:
associacdo de antibidtico com corticosterdides em gotas para aplicacdo tépica nos
casos menos graves; antibioterapia oral anti-pseudomonas — ciprofloxacina ou

levofloxacina — caso se trate de uma infeccédo grave [14].

Figura 1. Aspecto semiol6gico de otite externa ndo complicada [15].

o Otite externa maligna (necrosante) — corresponde a uma infecgéo invasiva do CAE e
da base do crénio provocada, no contexto de SIDA, por Pseudomonas aeruginosa ou
por Aspergillus fumigatus. E rara mas, dada a sua gravidade deve ser um diagndstico
diferencial a considerar em todos os doentes que surjam com o CAE edematoso,
eritematoso e sem granulomas [8]. Pode haver cefaleias, otalgia severa e otorreia

resistentes ao tratamento para otite externa simples [16]. O diagnostico é feito com



base em dados clinicos, laboratoriais — aumento marcado da velocidade de
sedimentacdo — e imagiologicos — tomografia computorizada (TC) do osso temporal,
ressonancia magnética nuclear (RM) e cintigrafia 6ssea com Tecnécio-99m [5]. O
exame mais unanimemente aceite e utilizado ¢ a TC dos 0ssos temporais ja que
permite uma definicdo precisa da extensdo da infeccdo. Além disso, permite o
acompanhamento da evolucdo da infeccdo durante o tratamento e a identificagdo de
recidivas [8]. O tratamento consiste na limpeza local conjugada com a administracao
de antibioticos anti-pseudomonas - ciprofloxacina e ceftazidima - por via
endovenosa, durante seis semanas a oito semanas [16]; se a infeccdo for causada por
fungos, recomenda-se a utilizacdo de antifungicos, como anfotericina B e itraconazol
[8]. O desbridamento cirdrgico pode ainda estar indicado [5, 16]. As complicacfes
possiveis decorrentes desta patologia incluem envolvimento de nervos cranianos,
abcesso cerebral, meningite e trombose do seio venoso [8].

Sarcoma de Kaposi (SK) — Trata-se de uma neoplasia maligna com origem nas células
do endotélio, sendo considerada uma doenca definidora de SIDA. A sua incidéncia
tem vindo a diminuir com a introdugdo dos esquemas antiretrovirais altamente activos
(ou Highly Active AntiRetroviral Treatment - HAART). No entanto, é a neoplasia mais
comum nos doentes com SIDA, estando presente em cerca de 50% dos doentes em
fase avancada da doenca [14]. O virus herpes humano 4 e 8 tém sido apontados como
agentes causais [8, 17]. Clinicamente caracteriza-se pelo aparecimento de pequenas
lesbes difusas, planas ou ligeiramente elevadas que podem distribuir-se pela auricula,
CAE e membrana timpanica, sendo habitualmente indolores e com coloragédo roxa ou
castanha (Fig. 2) [18]. As lesdes mais pequenas podem agrupar-se e formar lesdes de
grandes dimensd@es [5]. Caso se verifique um crescimento exofitico que oclua o CAE,

é habitual a hipoacusia de transmissdo. O diagnostico é feito com base na histéria



clinica e no resultado do estudo histopatolégico decorrente da biopsia da lesdo. O
tratamento varia consoante a gravidade das lesdes: vigilancia nos casos mais simples;
radioterapia, quimioterapia local e/ou sistémica com vinblastina e/ou cirurgia, nos

casos mais graves [8, 18].

Figura 2. Lesdo ulcerada e sangrante (seta) na auricula direita, cujo exame histopatolégico revelou a presenca de
um SK (adaptado de [19])

0 Quistos subcutaneos ou Polipos do CAE — consistem em formac@es exofiticas cujo
crescimento pode ocluir o CAE. Os agentes microbioldgicos responsaveis por estas
lesbes sdo o Pneumocystis jiroveci e o Mycobacterium tuberculosis [5, 20].
Clinicamente o sintoma mais exuberante é a hipoacusia de transmissdo que um poélipo
de maiores dimensdes pode causar. O diagndstico € confirmado com realizagdo de
biopsia, que deve efectuar-se sempre na presenga de um quisto ou polipo no CAE. O
tratamento € habitualmente médico, com recurso a cotrimoxazol [5].

o Dermatite seborreica — manifestacdo cutanea que surge com a progresséo da doenca
em cerca de 83% dos doentes, podendo afectar, além do escalpe e da face, 0 CAE e a
regido peri-auricular [3]. Tem causa inflamatéria, manifestando-se clinicamente

através da presenca de placas avermelhadas com superficie descamativa. O tratamento



¢ médico, com aplicacdo local de champds com zinco; 0 recurso a cremes com
hidrocortisona a 1% justifica-se nos casos resistentes [5].

Otomicose — corresponde a uma infeccdo cronica e superficial do CAE, habitualmente
causada por Aspergillus niger. Pode surgir ap6s antibioterapia ou durante uma
infeccdo bacteriana. Clinicamente assemelha-se a uma otite externa de causa
bacteriana (Fig. 3), pelo que o diagndstico é feito através do exame histopatologico,
que permite identificar a presenca do fungo. O tratamento consiste na limpeza local e

na utilizacdo de medicamentos anti-fungicos topicos [8].

Figura 3. Aspecto clinico de uma otomicose [15].

Ouvido médio

Ao nivel do ouvido médio as patologias mais frequentes sdo as seguintes:

o Otite média - trata-se de uma inflamacdo do ouvido médio que afecta cerca de 23%

doentes infectados por VIH, sendo um motivo muito frequente de procura de cuidados
médicos [12, 14]. Qualquer processo patolégico que condicione obstrucdo — total ou
parcial — da tuba auditiva, ao impedir a drenagem normal do ouvido médio, promove a
acumulacdo de liquido e, eventualmente, infeccdo da cavidade média do ouvido. A

infeccdo pode surgir por ascensdo microbiana a partir das mucosas nasal e faringea,



por uma solucdo de continuidade entre o ouvido externo e o medio ou por via
hematogénea. Quando ha infec¢do, os agentes microbioldgicos responsaveis sao
habitualmente o0s mesmos que afectam os individuos imunocompetentes:
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae e Moraxcella catarrhalis [8].
Mais raramente e j& associada a estadios de imunodeficiéncia profunda, pode ocorrer
infeccdo por Pseudomonas spp, Staphylococcus, M. tuberculosis, Aspergilus spp. e
Pneumocystis jiroveci [14]. Consoante o padrdo de progressdo clinica e a causa da
otite media, € comum fazer-se a seguinte distingéo:
= Otite média aguda, quando ha efectivamente infeccdo localizada na
cavidade media do ouvido. Os sinais e sintomas incluem hipoacusia de
transmisséo, otalgia e otorreia [14]. Uma complicacdo frequente é a perfuracéo
timpanica.
»Otite média aguda recorrente, quando se verificam trés ou mais
episddios de otite media aguda nos Ultimos seis meses. A apresentacao clinica
é semelhante & anterior, estando relacionada com o nimero total de linfocitos T
CD4+. E, portanto, tanto mais frequente quanto menor a capacidade imunitaria
do doente [8].
= Otite média secretor a, associada a disfuncéo da tuba auditiva, sem que
haja evidéncias de infecgdo. A disfungdo pode resultar de processos
inflamatdérios ou neoplasicos, tais como alergias, hiperplasia linfdide,
adenoidite, sinusite ou carcinoma nasofaringeo, SK e linfomas,
respectivamente [14, 19]. Todas estas patologias apresentam frequéncia
aumentada nos doentes infectados pelo VIH e o seu diagnostico diferencial

exige realizacdo de biopsia. Esta é fundamental em casos de otite média



unilateral [5] ou recorrente [19]. Clinicamente o sintoma predominante é a
sensacédo de plenitude auricular, com hipoacusia de transmisséo [8].

= Otite média cronica supurativa, quando ha inflamagdo cronica do
ouvido médio, acompanhada de otorreia [8]. Surge habitualmente na sequéncia
de otites medias agudas que, ao complicarem com perfuracdo timpanica, criam

condicOes para a infecgdo cronica do ouvido médio a partir do CAE.

O diagndstico destas situagBes é feito essencialmente com base na clinica. O

recurso & nasofaringoscopia pode ser Util para identificar a causa de obstrugéo da tuba

auditiva [14]. O tratamento pode ser:

Médico, com recurso a antibioterapia, habitualmente empirica e de largo
espectro — amoxicilina + &cido clavulanico — para tratar a infec¢do sempre que
ela esteja efectivamente presente. Se a otite for resistente ao tratamento, esta
indicada a realizacdo de timpanocentese para recolha de liquido, cultura e
posterior identificacdo do microrganismo responsavel pela infeccdo. A
realizacdo de teste de sensibilidade ao antibidtico e subsequente adequacdo da
medicacdo estdo indicadas [8]. Ha ainda estudos que sugerem a importancia de
melhorar a capacidade imunitaria do doente, com optimizacdo da terapéutica
antiretroviral, permitindo reduzir as recorréncias e a cronicidade das otites
médias [8].

Cirurgico, quando a otite se revela resistente ao tratamento médico. Sugere-se
a tentativa de eliminar os defeitos anatomicos que favorecam a disfuncdo da
tuba auditiva, nomeadamente com a correccdo de eventuais obstrucdes da
mesma. A titulo de exemplo, grande parte das otites médias associadas a

hipertrofia das adenoides resolve-se com adenoidectomia [14]. Também a



miringotomia com colocacdo de tubo esta indicada em casos de otites médias

com efusdo resistentes ao tratamento médico [14].

Acrescenta-se ainda que a importéncia de identificar e tratar eficazmente todas
as otites médias resulta da preponderancia que este tipo de manifestacdes ORL tem em
idade pedidtrica. Verificou-se que a criangca seropositiva é mais susceptivel a
ocorréncia de otite média que o adulto seropositivo [8]. De facto, a hipoacusia de
transmissdo condicionada pelas otites médias pode levar a problemas de linguagem e
desenvolvimento [8]. Além disso, as otites médias constituem muitas vezes a
manifestagdo inicial de imunodeficiéncia na crianca, dai a necessidade de colocar a
hipotese de infeccdo pelo VIH sempre que a doenga é particularmente severa,

resistente ao tratamento, recorrente e causada por microrganismos atipicos [13].

Mastoidite aguda — corresponde a extensao da infec¢do do ouvido médio ao processo
mastoideu, sendo considerada rara. Em doentes com SIDA é causada habitualmente
por Streptococcus pneumoniae ou, mais raramente, por Aspergillus fumigata [5].
Caracteriza-se clinicamente pela otalgia severa, edema e rubor do processo mastoideu
[14]. O diagndstico baseia-se na clinica e no estudo imagioldgico do osso temporal
atraves da TC, que podera revelar, em casos mais graves, coalescéncia das células
aéreas mastoideias devido a infeccdo [14]. Neste caso, o0 tratamento exige
desbridamento cirdrgico urgente e antibioterapia endovenosa. Nos casos menos graves
0 recurso a antibioterapia oral para 0s mesmos agentes responsaveis pelas otites

médias € habitualmente suficiente para controlar a infeccao [5].



e Quvido Interno

Ao nivel do ouvido interno as alteragdes mais frequentes séo as seguintes:

0 Hipoacusia Neurossensorial — esta manifestacdo ORL encontra-se em cerca de 21-

49% dos doentes infectados pelo VIH [3]. Tém sido sugeridos varios mecanismos

causais:

Otosifilis: corresponde a infeccdo do ouvido interno por Treponema pallidum, a
espiroqueta responsavel pela sifilis. H4 evidéncias que sugerem que a co-infeccao
com VIH acelera o processo de reactivacdo em casos de infeccdo sifilitica latente
[13]. Por outro lado, a otosifilis pode desenvolver-se em qualquer estadio da
infeccdo pelo VIH [5]. Os sinais e sintomas consistem na hipoacusia
neurossensorial uni ou bilateral, de inicio subito e severidade flutuante, podendo
ser acompanhada de vertigem [5, 13]. O diagndstico € feito com base na historia
clinica de infeccdo prévia por Treponema pallidum, devendo obter-se a
confirmagdo através de estudos seroldgicos (deteccdo de anticorpos especificos
através de ELISA). O audiograma € igualmente (til para caracterizar a hipoacusia
neurossensorial, sendo tipica a diminuicdo da deteccdo de baixas frequéncias. O
tratamento consiste na administragdo de altas doses de penicilina e
corticosteroides, salvaguardando a contra-indica¢do que estes ultimos constituem
em caso de SIDA estabelecida.

Sindroma de Ramsay-Hunt: corresponde & infecgdo activa no ganglio geniculado
do nervo facial pelo virus Herpes-zdster. E mais frequente em doentes com SIDA,
mas nao é exclusivo destes [5, 13]. Os sinais e sintomas incluem otalgia unilateral,
exantema vesicular ao longo do dermatomo do nervo facial, paralisia facial
periférica muitas vezes ndo completamente reversivel (Fig. 4), vertigem e

hipoacusia neurossensorial unilateral [13]. O diagndstico é feito com base na



clinica, sendo util também a avaliacdo audiologica com audiograma e testes
electrofisiologicos [5]. O tratamento consiste na administracdo de altas doses de

aciclovir e corticosterdides, quando ndo contra-indicados [5].

Figura 4. Aspecto clinico de uma doente com sindroma de Rumsay-Hunt. Em A verifica-se a presenga de
exantema vesicular da auricula direita; em B verifica-se a paralisia facial periférica direita (cedido por Amorim,

A., 2011).

Medicacdo: varios medicamentos usados no decurso da infec¢do pelo VIH — quer
sejam para tratamento da infeccdo propriamente dita, quer sejam para tratamento
das complicacbes decorrentes da imunodeficiéncia — tém efeitos ototdxicos
demonstrados (Tabela 4). Os mecanismos fisiopatoldgicos ndo sdo ainda
totalmente conhecidos, mas tem sido sugerido que a lesdo das vias auditivas
resulte do efeito directo que alguma medicacdo tem sobre as células ciliadas do
ouvido interno. Uma outra possibilidade é a de que resulte da acumulacdo de
metabolitos toxicos na estria vascular do ouvido interno [13]. Sdo exemplos de
medicamentos com efeito ototoxico os mencionados na tabela 4 [5, 13, 17]. O
diagnostico € feito com base na historia de uso destes farmacos e o tratamento

passa pela reducdo a menor dose eficaz deste tipo de medicagéo, ou a sua evicgéo.



Tabela 4. Medicamentos com efeito(s) ototoxico(s) comprovado(s).

Classe Exemplos
Amicacina, Estreptomicina,
Antibi6ticos Azitromicina, Claritromicina,
Isoniazida, Cotrimoxazol.
Antifdngicos Anfotericina-B
Anti-parasitarios Pentamidina

Zidovudina, Didanosina,
Estavudina, Lamivudina

Outros antivirais Cidofovir, Aciclovir
Agentes quimioter apicos Vincristina

Antiretrovirais

= Lesdo directa pelo VIH: estd provado que o VIH pode infectar o sistema
nervoso central (SNC) e/ou afectar directamente o nervo vestibulo-coclear,
causando vertigem e hipoacusia neurossensorial, que pode ser bilateral e de
inicio subito. O diagnostico baseia-se na auséncia de outra causa a que se possa
atribuir a hipoacusia, bem como na detec¢do de anticorpos anti-p 24 do VIH-1
no fluido cérebro-espinhal, confirmando a presenca do virus ao nivel do SNC.
O tratamento passa pela optimizacéo da terapia antiretroviral [19].

= InfecgOes oportunistas: a hipoacusia neurossensorial tem sido descrita como
consequéncia de algumas infeccdes associadas ao VIH, nomeadamente na
infeccdo pelo Citomegalovirus (CMV) e pelo Aspergilus spp. [13].

o Paralisia do nervo facial — condicdo que pode afectar cerca de 7,2% dos doentes
infectados pelo VIH [14]. H& controvérsia quanto a relacdo desta manifestacdo com o
estado imunitario do doente, ja que ha autores que apontam para um estadio de
imunodeficiéncia avancada, propondo que resulte do efeito de uma infeccdo
oportunista [14]. Por outro lado, ha outros que referem que esta pode ser uma
manifestacdo inicial da infeccdo pelo VIH (Fig. 4), resultando de uma resposta
inflamatdria ao proprio VIH [21]. Pode ser uni ou bilateral. A etiologia mais comum é

idiopatica, condicionando o diagnostico mais frequente de paralisia facial periférica de



Bell [5]. Outras etiologias incluem infeccBes por herpes virus (como referido atras no
caso do Sindroma de Ramsey-Hunt), neoplasias ao nivel do SNC, encefalopatia da

SIDA e toxoplasmose. O tratamento deve ser adequado a etiologia, se identificada.

M anifestacdes localizadas na cavidade nasal e seios perinasais

A manifestacdo da regido nasal e perinasal mais comum nos doentes infectados pelo
VIH ¢ a obstrucdo nasal, podendo afectar entre 40 a 70% dos mesmos [19]. Sdo apontadas
como etiologias mais provaveis a hipertrofia linfoide nasofaringea, a rinite alérgica, a sinusite

e a presenca de neoplasias [20].

o Hipertrofia linféide nasofaringea — tem uma prevaléncia elevada (até 88% dos
doentes) nas fases iniciais da infeccdo pelo VIH, ja que resulta da resposta imunitaria
do doente as infecgdes virais, numa altura em que esta é ainda funcional e capaz. No
entanto, com o progredir da infeccdo pelo VIH, a sua prevaléncia diminui
significativamente [20]. Actualmente recomenda-se que qualquer adulto com
hipertrofia das adendides deve ser avaliado quanto a uma possivel infeccdo pelo VIH
[5]. Esta hipertrofia linfoide pode ser causa de obstrucdo nasal — principal queixa do
doente — ou estar na origem da disfuncéo da tuba auditiva e condicionar otites médias,
como se referiu atras. Além da historia clinica e do exame fisico, o diagnostico pode
ser feito com recurso a meios endoscépicos e imagiologicos, nomeadamente a TC,
onde se pode identificar uma formagdo regular, homogénea e simétrica. Se houver
duvidas relativamente & benignidade desta formacéo, pela assimetria ou irregularidade
da mesma, aconselha-se a realizacdo de bidpsia e estudo histopatolégico para
confirmagdo do diagndstico [5]. A orientagdo do doente vai depender do grau de
desconforto que esta situacdo provoca, mas nao € raro adoptar uma postura expectante,

com vigilancia periddica [20]. Se a sintomatologia for consideravel pode recorrer-se a



tratamento médico, com a aplicagdo de corticosterdides tdpicos em spray e
antibioterapia. O tratamento cirdrgico justifica-se em casos resistentes e que
provoquem grande desconforto, realizando-se adenoidectomia [5].

Rinite Alérgica — o desenvolvimento ou exacerbacdo da rinite alérgica nos doentes
infectados pelo VIH ocorre duas vezes mais nestes ultimos que na populacao geral [4,
20]. Verifica-se que, apesar da diminui¢do da imunidade celular gracas a diminuigéo
dos linfocitos T CD4+, ha uma activacdo policlonal de células B que resulta, em
ultima instancia, no aumento da circulacdo de IgA, 1gG e IgE. Este aumento de IgE
estd relacionado com o desenvolvimento de sintomatologia alérgica, nomeadamente
da rinite alérgica [3]. A sintomatologia inclui rinorreia aquosa e obstrucdo nasal. O
diagnostico é feito com base na clinica. O tratamento baseia-se na administracdo de
corticosteroides e anticolinergicos topicos, bem como de medicamentos anti-
histaminicos [3, 14]. Nos casos resistentes a terapéutica habitual pode recorrer-se a
imunoterapia, muito embora o seu uso seja limitado pelo risco de aumento da carga
viral de VIH [8].

Sinusite — com uma incidéncia que pode chegar aos 68%, dependendo dos estudos,
postula-se que os factores que poderdo favorecer esta patologia incluam a diminuigéo
da funcdo imunitaria celular e humoral, a diminuicdo da clearance mucociliar, o
aumento das reaccBes alérgicas (abordadas atras) e, em determinados casos, o
tabagismo e a utilizagdo intranasal de cocaina [20]. Foi proposto que todos estes
factores favorecam a obstrucdo do complexo osteomeatal (COM) — estrutura
anatomica de cada lado do nariz através da qual os seios maxilar, frontal e etmoéide
anterior drenam as secre¢des — levando consequentemente a reducao da drenagem das
secregOes sinusais que, ao ficarem retidas, adquirem condigdes para a sobre-infecgéo

[14]. Os agentes microbiologicos responsaveis pela sinusite sdo comuns aos da



populacdo ndo infectada pelo VIH (Streptococcus spp., Haemophilus influenzae)
excepto no que diz respeito a incidéncia de espécies estafilocdcicas e de Pseudomonas
spp., que sdo mais frequentes nos seropositivos [22]. Se a imunodeficiéncia for grave
(namero de linfocitos T CD4+ <50 células/mL), outros agentes mais atipicos poderao
ser responsaveis pela sinusite, nomeadamente o CMV e Aspergillus spp. [5].
Habitualmente a apresentacdo clinica da sinusite, que pode ter uma instalacdo aguda
ou crénica, ¢ semelhante entre os doentes infectados pelo VIH e os néo infectados
[22]. Inclui cefaleias, tensdo facial, febre, congestdo nasal e rinorreia mucopurulenta —
anterior e posterior [4]. Essa apresentacdo pode tornar-se mais inespecifica com o
progredir da infeccdo pelo VIH (e consequente diminui¢do da funcdo imunitaria do
doente), consistindo apenas numa tosse cronica e perda de peso progressiva. O
diagnostico baseia-se na historia clinica e na avaliacdo endoscopica da nasofaringe,
que podera revelar ndo so rinorreia posterior mas também outras lesdes que favoregcam
a ocorréncia de sinusite. Além disso, os meios endoscopicos permitem ainda avaliar a
evolucéo clinica, no seguimento destes doentes [5]. O recurso a meios imagiologicos,
nomeadamente a TC (Fig. 5), € atil quando se pretende avaliar com maior detalhe os
seios maxilares, etmoide posterior e esfenoidal, caso o diagnostico ainda ndo tenha
sido confirmado. Pode verificar-se a presenca de espessamento da mucosa dos seios
perinasais e niveis hidroaéreos [14]. A RM esta reservada para 0s casos em que se
suspeite de extensdo da infeccdo a orbita, base do cranio, seio cavernoso ou cérebro
[20]. O tratamento de primeira linha consiste na associacdo de antibioterapia oral,
mucoliticos e descongestionantes. Assim, a antibioterapia comeca por ser empirica e
incluir farmacos como cotrimoxazol, amoxicilina e cefalosporinas, devendo a duracdo
ir de trés semanas caso se trate de sinusite aguda, até oito semanas caso se trate de

sinusite cronica [8, 14]. Se ndo houver uma evolucdo favordvel aconselha-se a colheita
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de conteldo sinusal para cultura e teste de sensibilidade a antibiodticos, permitindo a
adequacdo terapéutica a infeccdo em questdo. A utilidade dos mucoliticos, como por
exemplo a guaifenesina, explica-se na medida em que estes farmacos tornam as
secrecBes mais finas facilitando a sua drenagem ao nivel dos seios perinasais. Por fim,
os descongestionantes sdo Uteis por promoverem a vasoconstricdo a nivel nasal,
reduzindo a producdo de secrecdes [14]. Se o tratamento de primeira linha falhar ou
houver sintomatologia extra-sinusal, como alteragdes do estado mental, extenséo
intracraniana ou abcesso cerebral, sugere-se 0 recurso a cirurgia endoscopica, que
permite optimizar a anatomia nasal e facilitar a drenagem dos seios perinasais. Se
efectuada por médico otorrinolaringologista experiente, a técnica apresenta alta

eficacia e baixa morbilidade[14]. O protocolo terapéutico esta resumido na Tabela 5.

x|

Figura 5. TC revela sinusite etmoido-maxilar com obstrucdo da unidade osteomeatal [19].
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Tabela 5. Protocolo terapéutico da sinusite em doentes infectados pelo VIH (adaptado de [4]).

Sinusite Aguda

Antibioterapia (3
semanas) +
descongestionante
local ou sistémico

Cura

A 4

Parar
tratamento

Persisténcia ou Recidiva

Recolha de amostra de
secrecdes sinusais +
antibiograma

A 4

Antibioterapia adaptada ao
antibiograma

Persisténcia ou Recidiva

A\ 4

Sinusite Cronica

A 4

Antibioterapia para infec¢cdo
estafilococica ou por
anaerobios (4-6 semanas) +
Corticoterapia local ou
sistémica

Cura

A\ 4

Cura

Persisténcia

A\ 4

Tratamento
profilatico
(corticoterapia
local)

Tratamento
cirdrgico




0 Neoplasias — as neoplasias que habitualmente podem cursar com obstrucéo nasal séo o
Sarcoma de Kaposi e os linfomas ndo Hodgkin (LNH). No entanto, enquanto o SK
pode surgir em fases iniciais da infec¢do pelo VIH, os LNH estdo associados a estados
de profunda imunodeficiéncia, com os linfocitos T CD4+ abaixo dos 50 células/mL
[22]. Outro aspecto que permite distinguir estas duas entidades nosoldgicas é a
apresentacdo clinica: no caso do SK € frequente a presenca de dor nasal, epistaxis e
manifestacbes cutaneas concomitantes; pelo contrario, no LNH, a sintomatologia &
inespecifica, cursando com febre, perda de peso e mal-estar geral [20]. O recurso a
meios de imagiologia — TC e RM - permite uma melhor caracterizacdo destas
neoformacgfes mas pode ndo permitir a distingdo entre massa neoplasica e uma mera
reaccdo inflamatoria (Fig. 6) . A confirmacéo diagndstica s6 é obtida com recurso a
biopsia da lesdo e subsequente estudo histopatolégico [8]. O tratamento deve ser
orientado para o tipo histologico da neoplasia, podendo consistir em quimioterapia

sistémica no caso dos LNH ou radioterapia local no caso do SK [20].

Figura 6. TC revela massa nasal unilateral no contexto de sintomatologia de sinusite; no entanto, ndo é
distinguivel a natureza neoplasica da inflamatdria; a bidpsia revelou a presenga de um LNH [19].



M anifestagdes localizadas na cavidade or al

As manifestacOes orais decorrentes da infeccdo pelo VIH, embora tenham registado
uma redugdo da sua incidéncia desde a introducdo da HAART, sédo as mais frequentes,
estimando-se que ocorram na totalidade dos casos [23]. Estas manifestagcdes tém sido vistas
como bons marcadores do estado imunitario do individuo, havendo estudos que sugerem que
0 seu aparecimento, nos doentes infectados pelo VIH, est4 associado a diminui¢do do nimero
de linfocitos T CD4+ e ao aumento da carga viral. Assim, estas manifestacdes podem ser um
dos primeiros sinais de progressdo da doenca para SIDA e, se ndo tratadas, levam a

morbilidade significativa [4, 19, 24]. Referem-se a seguir as mais frequentes:

o Xerostomia — trata-se de uma queixa frequente nos doentes infectados pelo VIH que
tem como possiveis etiologias uma elevada carga viral, a disfuncdo das glandulas
salivares, o tabagismo e a toma de alguns farmacos, tais como antidepressivos e
alguns antiretrovirais — didanosina [4, 23, 24]. A clinica pode incluir sinais e sintomas
como halitose, disgeusia, disfagia, caries dentarias e doencas periodontais (abordadas
a seguir), que podem predispor o individuo a um estado de défice nutricional. O
diagnostico baseia-se na clinica e o tratamento consiste no alivio sintomatico com
recurso a solugdes salinas, substitutos salivares e sialogogos [5].

o Candidiase oral — constitui a doenga mais comum nos individuos infectados pelo VIH
e com SIDA, de acordo com todos os estudos, quer em paises desenvolvidos, quer em
paises em desenvolvimento [14, 25] . O agente patogénico mais comum €é o fungo
Candida albicans e o seu aparecimento esta associado a diminui¢cdo do numero total
de linfécitos T CD4+. Caso se trate dum doente infectado pelo VIH ja sob terapéutica
antiretroviral, a presenca de candidiase oral pode ser considerada um marcador do

insucesso terapéutico, obrigando a revisdo do esquema medicamentoso [25]. O



diagnostico € baseado na clinica, que pode ter trés tipos de apresentacdo: sob a forma

de queilite angular, candidiase eritematosa e candidiase pseudomembranosa.

Queilite angular: caracteriza-se pela presenca de eritema e fissura muito dolorosa
das comissuras labiais (Fig. 7), podendo ocorrer concomitantemente com 0s outros
tipos de candidiase — eritematosa e pseudomembranosa. Se ndo for adequadamente
tratada pode persistir durante um longo periodo de tempo [23]. O tratamento
consiste na aplicacdo topica de cremes ou pomadas com antifingicos como a

nistatina ou clotrimazol, durante pelo menos duas semanas [4].

Figura 7. Aspecto tipico de queilite angular (adaptado de [23]).

Candidiase eritematosa: caracteriza-se pela presenca de lesdes atroficas, planas, de
pequenas dimensdes e eritematosas na superficie dorsal da lingua ou do palato —
duro ou mole [8]. Pode haver o designado fendmeno de kissing lesion, que
consiste na presenca de uma lesdo na superficie oposta da primeira — se a lesdo
surgir na lingua, deve pesquisar-se o palato, e vice-versa (Fig. 8 e 9). E frequente o
doente queixar-se de algum desconforto, com ardor oral, principalmente quando
ingere comidas salgadas ou bebidas acidas [23]. O tratamento consiste no uso de
antifangicos tépicos, sob a forma de pastilhas ou solucdes de lavagem oral de
nistatina, nos casos ligeiros a moderados. Se houver resisténcia, depois de se

efectuar colheita da lesdo e cultura para identificacdo do fungo [14], deve recorrer-
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se a antifngicos por via oral, nomeadamente o fluconazol. O itraconazol esta
indicado no caso de resisténcia ao fluconazol, frequente quando o fungo em
questdo é a Candida glabrata [4, 14, 23]. Em casos de gravidade severa, podera

estar indicado o uso de antifungicos por via endovenosa [14].

Figura 8. Aspecto tipico de candidiase eritematosa [23].

Figura 9. Aspecto do efeito "kissing lesion" no palato duro do mesmo doente da figura 9, tipico da candidiase
eritematosa [23].

» Candidiase pseudomembranosa: esta € a apresentacdo mais comum e caracteriza-
se pela presenca de lesbes em placas brancas, de aspecto cremoso, podendo estar
distribuidas por toda a mucosa oral (Fig. 10). As placas, se curetadas, podem ser
removidas, deixando visivel uma superficie hiperémica e sangrante [5].

Habitualmente é assintomatica, embora possa haver descricbes de “sensacdo de
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algoddo na boca” e ageusia nas infecces mais graves [17]. O tratamento é

semelhante ao aplicado na candidiase eritematosa [23].

Figura 10. Aspecto de candidiase pseudo-membranosa.

o Leucoplasia pilosa — esta manifestacdo oral, especifica dos doentes infectados pelo
VIH, tem sido das que tem tido uma diminui¢cdo mais importante na sua prevaléncia,
desde a introducdo dos esquemas de HAART [5]. Assim, 0 seu aparecimento num
doente sob este tipo de esquema terapéutico sugere perda de eficacia no tratamento,
obrigando a re-avaliacdo do mesmo [23]. Trata-se duma lesdo cujo agente causal é o
EBV, afectando principalmente (embora néo exclusivamente) um dos bordos laterais
da lingua. O aspecto descreve-se como uma lesdo de superficie clara, rugosa e
hipertrofica que ndo é passivel de ser curetada (Fig. 11). E habitualmente

assintomatica e o tratamento s se recomenda por questdes cosmeticas [5, 23].

Figura 11. Aspecto de leucoplasia pilosa [23].



o Estomatite aftosa recorrente — as Ulceras orais, vulgarmente conhecidas como “aftas”,
afectam geralmente o epitélio ndo queratinizado da cavidade oral, nomeadamente a
mucosa labial, o pavimento da boca, a superficie ventral da lingua e a orofaringe [23].
A causa ¢é desconhecida [8]. No entanto, se num individuo imunocompetente estas
lesbes sdo auto-limitadas e de pequenas dimensdes, num imunodeficiente (pela
infeccdo VIH/SIDA), dada a tendéncia que tém para se fundirem e formarem ulceras
de grandes dimensdes, levam a uma sintomatologia que inclui odinofagia e disfagia
severas, podendo ser nutricionalmente debilitantes pela dificuldade que o doente
apresenta em ingerir liquidos e solidos [14]. O tratamento pode passar pelo recurso a
aplicacdo de corticosteroides topicos, como a dexametasona, Nnos casos mMenos graves.
Nos casos mais graves, esta recomendado o uso de corticosteroides sistémicos, como a
prednisolona [23]. O uso de talidomida, também tem sido sugerido como sendo eficaz,
embora seja aconselhavel que tal suceda apenas sob a supervisdo de médicos
experientes [8, 14].

0 Lesdes provocadas por HSV — estas lesdes, muito frequentes em individuos afectados
pelo VIH, séo provocadas pela reactivacdo a nivel do ganglio do nervo trigémio dos
virus herpes simplex tipo 1 e tipo 2 (este ultimo menos frequente). Essa reactivacao
vai manifestar-se ndo s6 a nivel labial mas também na regido cutanea perioral, na
lingua, palato e restante mucosa oral. Clinicamente verifica-se a presenca de lesGes
vesiculares, com contetido liquido que é extravasado quando a vesicula ulcera [23]. E
habitual a presenca de parestesias e dor local, que serad tanto mais importante quanto
maior for a erupcdo herpética. O diagndstico € feito com base na historia de
imunodeficiéncia por infeccdo VIH/SIDA e na clinica, podendo ainda obter-se
confirmagdo com exames laboratoriais, nomeadamente com o teste de Tzanck e a

identificacdo de ADN viral através de PCR [14]. O tratamento depende da contagem



de linfocitos T CD4+ uma vez que, se o nimero for superior a 200 células/mL,
aconselha-se apenas aplicacdo tdépica de cremes antivirais, com aciclovir. Se a
contagem for inferior a 200 células/mL, aconselha-se a administracdo sistémica de
farmacos antivirais, como o aciclovir ou foscarnet, nos casos resistentes [8]. E de
referir que nos doentes imunodeprimidos as vesiculas tendem a agrupar-se e a formar
lesbes de grandes dimensdes, tornando o tratamento particularmente dificil [14].

0 Lesdes provocadas por papiloma-virus humano (HPV) — ao contrario das patologias
referidas até aqui, a incidéncia de lesbes provocadas por HPV — mais frequentemente
0 subtipo 32 - tém aumentado significativamente com o uso de HAART [8]. Ha
estudos que sugerem que o principal factor para o desenvolvimento deste tipo de
lesbes € a reconstituicdo imunitaria, verificada precisamente com a HAART [23].
Essas lesdes, vulgarmente designadas por “verrugas”, podem ter aspecto de couve-flor
(Fig. 12), em espiculas ou nodulares [4]. O diagnostico é essencialmente clinico e o
tratamento é controverso, podendo ser médico, com aplicacdo tdépica de agentes
acidos/causticos, de podofilina, cidofovir, bleomicina, interferdo-a ou 5-fluoracil; ou
cirdrgico, com recurso a crioterapia, laser, ou curetagem. Estas lesdes tém, no entanto,

grande tendéncia para recorrerem [8, 23].

Figura 12. Aspecto de lesfes causadas pelo HPV. Em A lesdo exofitica na regido perioral. Em B lesdo na face
interna do labio [23].



o0 Doencas periodontais — as doengas periodontais podem causar dois tipos de
manifestacbes: o eritema gengival linear — anteriormente designado “gengivite
relacionada com o VIH” — e a doenca periodontal necrosante, que corresponde ao
agravamento extremo do primeiro. A etiologia € considerada multifactorial, incluindo
bactérias gram-negativas anaerobias, espécies entéericas e fungos [17]. Caracteriza-se
clinicamente pela presenca de areas hiperémicas, de largura ndo inferior a 2mm,
localizadas ao longo dos bordos das gengivas, habitualmente dos dentes anteriores.
Estas lesdes sdo dolorosas e podem ser causa de gengivorragias [4]. Num doente com
uma imunodeficiéncia mais marcada que apresente concomitantemente uma infeccéo
por herpes virus, o risco de progredir para doenca periodontal necrosante é elevado
[17]. Neste caso, ha rapida destruicdo tecidular com o doente a apresentar dor severa,
queda dos dentes, hemorragias consideraveis e odor fétido[23]. O diagndstico de
ambos os tipos de doenca periodontal € baseado na clinica e, eventualmente, em dados
imagioldgicos (radiografia e/ou TC do cranio). O tratamento envolve, no caso de
eritema gengival linear, uma optimizacdo da higiene oral, utilizacdo topica de
antisepticos como o gluconato de clorhexidina, ndo havendo necessidade de utilizacéo
de farmacos antifangicos [23]. Caso se trate de doenca periodontal necrosante, o
tratamento envolve o controlo algico, antibioterapia oral, bem como a remocéo
dentéria e de todo o tecido necrdtico, sendo aconselhavel o encaminhamento do
doente para profissionais experientes na cirurgia maxilo-facial/medicina dentaria [17].

0 Neoplasias da cavidade oral — as neoplasias da cavidade oral sdo mais frequentes nos
individuos infectados pelo VIH/SIDA que na populacdo geral, sendo o SK, os
Linfomas Ndo Hodgkin (LNH) e o carcinoma espinho-celular as mais prevalentes.
= Sarcoma de Kaposi — trata-se da neoplasia mais frequente a nivel oral em

individuos afectados pelo VIH, embora tenha registado uma forte diminuicdo da



sua incidéncia com a utilizacdo dos esquemas HAART [8]. Os agentes etioldgicos
mais provaveis sdo os herpes virus 8 e 4, designados também como herpes virus
associados a Sarcoma de Kaposi (KSHV) [26]. A clinica é variavel: pode
apresentar-se como um lesdo macular, nodular ou elevada e ulcerada, com uma
coloracé@o que vai do vermelho nas lesbes mais recentes, ao roxo em lesées mais
antigas (Fig.13) [23]. O local preferencialmente afectado é o palato, mas pode
também surgir nas gengivas e na orofaringe [19]. O diagnostico é feito com base
na clinica mas a confirmacdo s6 se obtém com realizacdo de bidpsia e analise
histopatoldgica [8]. O tratamento s se justifica se houver grande deformacdo
estética ou perdas funcionais importantes, como a dificuldade na alimentacdo ou
na fala, procurando-se o alivio sintomatico. Deve optimizar-se a HAART e s6
depois recorrer a quimioterapia — local ou sistémica — e/ou radioterapia dirigida.

H& uma elevada taxa de recorréncia [14].

Figura 13. Aspecto do SK; em A na mucosa da cavidade oral e em B na face externa do labio inferior[23].



= LNH - ha estudos que demonstram que o risco de um doente VIH positivo vir a
desenvolver um LNH é de 50 a 200 vezes superior ao da populacao geral, sendo a
segunda neoplasia (a seguir ao SK) mais frequente nestes doentes [19].
Antecedentes de abuso de drogas endovenosas aumentam este risco [5]. As lesdes
podem localizar-se nas gengivas, processos alveolares, palato e tonsilas,
apresentando um aspecto exofitico, de cor vermelha. O diagndstico é obtido com
recurso a bidpsia e estudo histopatoldgico. O tratamento combina radioterapia e
quimioterapia sistémica, com esquemas que podem incluir rituximab,
ciclofosfamida, doxorubicina, vincristina e prednisona [8, 27]. O progndstico é
bastante reservado, embora haja evidéncias de que melhora quando hd uma
optimizacdo da HAART [27].

= Carcinoma espinho-celular — neoplasia maligna que pode afectar qualquer zona da
cavidade oral, sendo mais frequente na lingua. Clinicamente manifesta-se pela
presenca de uma massa, de contornos irregulares que pode ser ou ndo dolorosa. O
diagnostico obtém-se com recurso a bidpsia e estudo histopatoldgico subsequente.
O estadiamento exige a realizacdo de TC e RM. O tratamento, dependente do
estadiamento do tumor, pode associar a radioterapia a resseccao cirdrgica da

massa, se o estado geral do doente o permitir.

M anifestacdes localizadas no pescoco

A maioria dos doentes infectados pelo VIH apresenta manifestacfes a nivel do pescoco
ao longo da evolucdo da doenga. A manifestacdo mais frequente € a presenca de
massas/tumoracdes a esse nivel [5]. De facto, verifica-se que as tumoragdes cervicais estdo

presentes em 42% dos doentes com manifestagdes ORL [3]. Muitos dos processos patoldgicos



MANIFESTACOES OTORRINOLARINGOLOGICAS DA INFECCAO PELO VIH

que afectam a cavidade oral podem estender-se até a faringe e laringe, dada a sua proximidade
anatdbmica mas, principalmente, se o doente apresentar uma imunodeficiéncia grave. O
tratamento, semelhante ao referido anteriormente para as patologias em causa, desde que
atempadamente instituido, permite reduzir significativamente a morbilidade destes doentes
[5]. Séo identificadas essencialmente quatro causas: neoplasias, infeccdes, linfadenopatia

generalizada persistente (LGP) e patologia das glandulas salivares.

o Neoplasias — as neoplasias que podem cursar com tumoragdes a nivel do pescogo
incluem o SK, linfomas (Hodgkin e ndo-Hodgkin) e carcinoma espinho-celular.

= SK: além de todas as localizacBes j& referidas ao longo deste texto, o SK

condiciona predominantemente lesfes cutaneas ao nivel do pescogo. Pode ainda

provocar adenopatias cervicais profundas, afectar as glandulas salivares ou atingir

a laringe [28, 29]. O diagnostico deve basear-se na clinica, podendo haver

necessidade de recorrer a técnicas endoscopicas (Fig. 14A). A confirmacdo sé se

obtém, no entanto, com a realizacdo de biopsia aspirativa e estudo histopatologico

(Fig. 14B), sendo o tratamento semelhante ao instituido noutras localizagdes.

Figura 14. Doente infectado pelo VIH, com presenca de SK laringeo. Em A imagem endoscépica revela
infiltracdo tumoral supraglética direita com edema. Em B a imagem histologica da lesdo, com os trés

componentes tipicos de SK: vascularizacao abundante, células fusiformes e células inflamatorias[18, 29].
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Linfomas: tanto os LNH como os linfomas de Hodgkin (LH) tém uma prevaléncia
aumentada nos doentes infectados pelo VIH, aumentando também o envolvimento
extra-ganglionar nestes casos. Além do endurecimento e da tumefaccdo indolor a
nivel cervical — de crescimento mais rapido no caso dos LNH — ha a considerar a
presenca de sintomas constitucionais, tais como a febre, suores nocturnos e perda
de peso [5]. Assim, para além da clinica, o diagnéstico pode basear-se em dados
imagioldgicos — aspecto micronodular ecograficamente, com a TC a revelar massa
de limites irregulares com zonas de necrose intra-tumorais e a RM a mostrar massa
com hipossinal em T1 [28] — sendo que a confirmacao sé se obtém com recurso a
biopsia e estudo histopatologico [8]. O tratamento é semelhante ao aplicado aos
linfomas noutras localizagdes.

Carcinoma espinho-celular: pode apresentar-se também sob a forma de massa
cervical, aplicando-se o mesmo tipo de medidas aplicadas noutras localizagdes. O

tratamento € habitualmente cirargico [5].

0 Infecgbes — os processos infecciosos que condicionam manifestagdes cervicais séo

varios mas destacam-se 0s seguintes tendo em conta a sua prevaléncia relativamente

alta e a gravidade resultante de um ndo-diagndstico.

Infeccdo cutanea cervical: pode ocorrer por trauma local, levando a que a pele se
apresente com sinais inflamatérios como dor, hiperémia e edema. Assim, o
diagnostico é baseado no exame fisico associado a dados imagioldgicos — TC
permite distinguir um abcesso dum processo de celulite [28]. O tratamento
consiste na antibioterapia precoce com uso de vancomicina, uma vez que ha
evidéncias de aumento de prevaléncia de Staphylococcus aureus meticilino-
resistentes a nivel cutaneo. Sempre que se justifique podera drenar-se

cirurgicamente os locais de infeccéo [14].



Pneumocystis jiroveci: corresponde ao microrganismo oportunista mais frequente
em doentes com SIDA, causando primariamente pneumonia. Gracas a profilaxia
feita nos doentes infectados pelo VIH, a morbilidade e mortalidade tem diminuido
significativamente. Por outro lado, tornam-se cada vez mais comuns as
manifestacdes extra-pulmonares que, a nivel cervical, consistem habitualmente em
linfadenite e/ou tiroidite [14]. O diagnostico € obtido com base na historia de
infeccdo prévia por Pneumocystis jiroveci associado aos dados resultantes do
estudo histopatologico da biopsia da lesdo. O tratamento das manifestacdes
cervicais consiste na administracdo de dapsona, cotrimoxazol e/ou pentamidina
[5].

Tuberculose extra-pulmonar: a regido cervical é particularmente afectada pelas
manifestacdes extra-pulmonares da infeccdo pelo Mycobacterium tuberculosis nos
individuos infectados pelo VIH [3]. A apresentacdo clinica faz-se pela auséncia de
queixas sistémicas associadas a presenca de uma tumoracao cervical, edemaciada,
de consisténcia firme e elastica, sendo indolor. Se o processo for ja avancado pode
haver a formacao de abcessos [14]. O diagnostico é feito com base na detec¢do da
bactéria, devendo recorrer-se aos dados resultantes da prova da tuberculina. Esta é
considerada positiva se houver uma reac¢do com didmetro superior ou igual a
5mm nestes doentes. Pode ainda recorrer-se a analise histologica da regido
afectada e a cultura da micobactéria [14]. O tratamento segue as mesmas
orientacOes da terapia anti-tuberculosa de outras localizagdes.

Micobactérias ndo tuberculosas: enquanto nos doentes imunocompetentes o
Mycobacterium tuberculosis é a micobactéria mais frequente, nos doentes
infectados pelo VIH as micobactérias do complexo avium sdo claramente mais

comuns [5, 14]. Habitualmente a infeccdo dissemina-se rapidamente mas,



clinicamente, pode apresentar apenas adenopatias cervicais. O diagnostico surge
apos aspiracdo de agulha fina dos ganglios afectados e posterior andlise
histopatoldgica [14]. O tratamento envolve o uso de ciprofloxacina e clofazimina,
na medida em que as micobactérias deste complexo sdo resistentes aos farmacos
antituberculosos padrao [5].

= Infeccbes fdngicas: O agente etiologico mais frequente € o Cryptococcus
neoformans, que pode afectar cerca de 10% dos doentes infectados pelo VIH [14].
Embora possam apresentar-se também como massas cervicais, a infec¢éo
habitualmente dissemina-se facilmente. O diagnostico baseia-se na avaliacdo dos
niveis de antigénios no soro e no fluido cerebro-espinhal, havendo uma boa
correlacdo entre estes e a infeccdo sistémica [14]. Pode ainda efectuar-se culturas
de fungos do material obtido pela bidpsia dos ganglios cervicais afectados. O
tratamento consiste na administracdo endovenosa de antifingicos, como a
anfotericina B [5].

0 LGP - a LGP associada a infeccdo pelo VIH surge geralmente nos primeiros meses a
seguir a seroconversao, sendo portanto uma manifestacdo inicial da infeccdo. Pode
afectar até 70% dos doentes infectados pelo VIH e é descrita como uma sindroma que
inclui a presenca de duas ou mais adenopatias extra-inguinais, com duracdo superior a
trés meses, restante exame fisico normal e sem outra causa atribuivel [3, 5]. A nivel
cervical, as adenopatias sdo mais frequentes no tridngulo posterior do pescoco, nas
regides periauricular, submentoniana e submandibular [5]. Trata-se de adenopatias
indolores, moveis, de consisténcia eléstica, distribuidas simetricamente, com
diametros entre 1 e 5 cm [3]. O diagndstico, de exclusao, é feito com base nos dados
da histdria clinica e exame fisico (Fig. 15). A realizacdo de bidpsia dos ganglios

afectados é reservada apenas para 0s doentes que apresentem sinais e sintomas



sugestivos de processos malignos, tais como sintomas constitucionais importantes sem
uma causa atribuivel, adenopatias claramente assimétricas, adenopatia Unica de
dimens@es desproporcionadas em relacdo as restantes e citopenia periférica sem outra

causa conhecida [3, 14]. N&o ha tratamento para a LGP [8, 14].

Figura 15: Aspecto clinico da LGP [3].

o Patologia das glandulas salivares — quer as glandulas salivares minor quer as major
podem ser sede de patologia nos doentes infectados pelo VIH, atingindo entre 5 a 10%
dos mesmos [8]. No entanto, com maior expressao a nivel cervical, regista-se a
patologia da glandula parétida, provavelmente pela presenca de tecido linféide no seu
interior [28]. As patologias mais frequentes sdo as seguintes:
= Hipertrofia glandular — a associacdo de hipertrofia da glandula parétida com
linfocitose por aumento dos linfocitos T CD8+ € considerada praticamente
patognomonica de infeccdo pelo VIH [4]. Esta relacionada com a infiltracdo
linfocitaria que se verifica a nivel glandular, regredindo habitualmente com a
terapia antiretroviral [4].

= LesOes quisticas — os quistos linfoepiteliais sdo tumores benignos considerados
altamente especificos de infeccdo pelo VIH [8, 20]. Fisiopatologicamente poderao
estar relacionados com a infiltracdo linféide gradual associada a hiperplasia do

epitélio dos canais intraglandulares. Isto pode condicionar a atrofia do tecido



glandular com o desenvolvimento de dilatacbes quisticas dos canais [4]. S&o
muitas vezes a manifestacéo inicial da infeccdo pelo VIH, sendo raros nas fases
avancadas da doenca [8]. A clinica consiste na associacdo de xerostomia com
crescimento progressivo e indolor da glandula. O diagndstico, além dos dados
clinicos, deve ter em conta os dados imagiologicos: a TC permite a visualizacao
dos quistos, caracteristicamente bilaterais, multifocais e multiloculados [28]. A
biopsia aspirativa pode também ser utilizada, principalmente se a massa cervical
apresentar caracteristicas de malignidade, tal como foi descrito na LGP [18]. A
biopsia tem a vantagem adicional de permitir uma reducdo das dimensfes dos
quistos, havendo no entanto uma grande tendéncia para a recorréncia. O
tratamento sO deve ser cirdrgico em caso de infec¢do secundéaria da glandula ou
importantes deformacfes estéticas, podendo ser proposta a parotidectomia
superficial [4, 8, 18].

Tumores solidos — a existéncia de tumores solidos ao nivel da glandula parétida
implica a realizacdo sistematica de puncdo lesional, para estudo citolégico. De
facto, se no caso das leses quisticas apenas 1% das mesmas sdo malignas, nos
tumores solidos essa percentagem de malignidade estd proxima dos 40%. Os
tumores mais frequentes sdo o SK e linfomas e o tratamento segue as mesmas

orientacdes de outras localizacdes.



CONSIDERACOESFINAIS

Tem-se assistido, ao longo dos ultimos anos, a uma diminui¢do gradual da mortalidade
dos doentes infectados pelo VIH. Este facto estard muito provavelmente relacionado com a
utilizacdo intensiva de esquemas terapéuticos antiretrovirais e profilaxia das infeccGes
oportunistas caracteristicas destes doentes. Simultaneamente, também a incidéncia de muitas
das manifestacfes ORL referidas ao longo deste texto tem diminuido. No entanto, tal como
foi revisto, a presenca deste tipo de patologias pode condicionar elevada morbilidade. Numa
altura em que a melhoria da qualidade de vida destes doentes adquire uma importancia cada
vez maior, torna-se essencial identificar e diagnosticar 0 mais precocemente possivel estas
patologias. Se por um lado séo potencialmente trataveis, por outro, implicam uma suspeicao
de imunodeficiéncia adquirida que, muitas vezes, remete para o diagndstico inaugural de
infeccdo pelo VIH. Desta forma ha a possibilidade de instituir terapia antiretroviral logo na
fase inicial da doenca e assim melhorar o prognostico global do doente, associando uma
maior qualidade de vida ao aumento do tempo de vida. Por outro lado, o conhecimento
precoce de um diagnostico de infec¢do VIH/SIDA é um factor que permite reduzir o risco de
contégio. Isto porque o doente estara ciente da sua infec¢do e podera evitar comportamentos
que favorecam a transmissdo. Além disso, a classe médica ao conhecer esse diagndstico, tera
toda a possibilidade de ter precaucdes adicionais no contacto directo com fluidos do doente,

minimizando o risco de transmiss@o ocupacional.
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