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Resumo

A medicina dentária é uma área muito dinâmica da medicina que se encontra em constante 

evolução e mudança.  Os métodos de tratamento e diagnóstico sofrem uma constante 

alteração e actualização.

 

Assim, é cada vez mais relevante o correto diagnóstico para que o médico dentista reúna

o máximo de informação possível de forma a que o tratamento possa ser o mais

eiciente e adequado.
 

Sabemos, também, que existe uma tendência por parte dos proissionais de realizar as 
técnicas às quais está mais familiarizado e, assim, praticar técnicas que podem já estar 

desatualizadas ou ultrapassadas, não prestando o serviço de excelência que se pretende.

 

A área da periodontologia não é uma excepção e está também em constante atualização pelo 

que é de extrema importância, apesar de manter os métodos de diagnósticos tradicionais, 

procurar evoluir para testes laboratoriais de analises especiicas de biomarcadores para 
que o diagnostico e controlo da patologia possa ser o mais correcto possível.

 

Neste trabalho inal o objectivo foi o de aprofundar o estudo do mecanismo da Proteina C 
Reactiva a par da Creatina Fosfoquinase no diagnostico de patologias periodontais.

 

Palavras chave: proteína C reactiva; creatina fosfoquinase; diagnóstico periodontal; 

biomarcadores.
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Abstract

Dentistry is a very dynamic area of medicine that is in constant change and development. For 

this reason, methods of diagnosis and treatment are constantly being changed and updated.

 

Therefore, correct diagnosis is increasingly relevant to allow the dentist to gather as 

much information as possible in order to provide the most eficient and adequate possible 
treatment.

 

It is known that professionals have a tendency to carry out the techniques to which they 

are most familiar with and, thus, practice techniques that may already be outdated and may 

do not allow them to provide the intended service of excellence.

 

The area of periodontology is not an exception to this trend of continuous update. 

Consequently, it is of the utmost importance, despite maintaining traditional diagnostic 

methods, to seek to evolve to speciic laboratory tests of biomarkers in order for the 
diagnosis and control of the disease be as accurate as possible.

 

The aim of this inal assignment is to deepen the study of the mechanism of Reactive C 
Protein together with Creatine Phosphokinase in the diagnosis of periodontal pathologies.

Keywords: Reactive C Protein, Creatine Phosphokinase, periodontal diagnosis, biomarkers.
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As doenças periodontais são altamente prevalentes e podem afetar até 90% da população 

mundial. A gengivite, uma das formas de doença periodontal, é causada pelo bioilme 

bacteriano. A gengivite não afeta as estruturas subjacentes de suporte dos dentes e é 

reversível. Porém, a periodontite resulta em perda de tecido conjuntivo e suporte ósseo e é 

uma das principais causas de perda de dentes em adultos. Os micro organismos patogênicos 

no bioilme, fatores genéticos e ambientais, como o consumo de tabaco, contribuem para 

esta patologia oral. Formas comuns de doença periodontal têm sido associadas a resultados 

adversos da gravidez, patologia cardiovascular e diabetes, embora as relações causais não 

tenham sido ainda estabelecidas (Pihlstrom, Michalowicz, & Johnson, 2005).

Na pratica atual do tratamento periodontal, o diagnostico é realizado primeiramente com 

base na história clinica médica e dentária do paciente e, posteriormente, cruzada com o 

exame clinico oral. Todo o conjunto de sinais e sintomas associados à patologia são tidos em 

conta antes de ser decidido o diagnostico. Em alguns casos pode ser acrescentada informação 

proveniente de testes laboratoriais para uma melhor decisão clinica (Armitage, 2004).

As respostas do hospedeiro à doença periodontal incluem a produção de diferentes enzimas 

que são libertadas pelas células epiteliais ou inlamatórias. Existem importantes enzimas 

associadas à lesão ou necrose celular, como são exemplos: aspartato e alanina amino- 

-transferase, creatina quinase, fosfatase ácida e alcalina, creatina c reativa. Estas alterações na 

atividade enzimática reletem mudanças metabólicas tanto na gengiva como no periodonto 

(Kazmi, Iqbal, Bakr, & Iqbal, 2009).

Os biomarcadores desempenham um papel cada vez mais relevante no diagnóstico, e 

monitorização de resultados de terapia. O principal objectivo dos biomarcadores é permitir 

a detecção precoce de evolução da doença e avaliar se a terapia em causa está a surtir efeito. 

Para que os biomarcadores possam assumir um papel legítimo na prática clinica é essencial 

que a sua relação com o mecanismo de progressão da doença e terapêutica seja melhor 

compreendida (Taba, Kinney, Kim, & Giannobile, 2005).

Introdução

Introdução
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A proteína C reativa (PCR) foi descoberta no laboratório de Oswald Avery 1930, durante 

um estudo em pacientes com infeções provenientes de Streptococcus pneumoniae. Os soros 

obtidos desses pacientes, durante a fase inicial aguda da doença, demonstraram o ligante 

ter presente uma proteína que poderia precipitar o polissacarídeo “C” derivado da parede 

celular do pneumococo (Carbone et al., 2018).

Cerca de quarenta anos depois, Volanakis e Kaplan identiicaram um ligando especíico 
para a PCR no polissacarídeo pneumocócico C . Embora a fosfocolina tenha sido o 

primeiro ligando deinido para a PCR, vários outros ligantes foram identiicados. Além de 
interagir com vários ligandos, a PCR pode ativar a via clássica do complemento, estimular 

a fagocitose e ligar-se a receptores de imunoglobulina (Patel et al., 2018).

Em humanos, os níveis plasmáticos de PCR podem subir de forma abrupta, na ordem das 

mil vezes, ou mais, superior ao normal, após um estímulo inlamatório agudo, reletindo 
em grande parte a síntese aumentada pelos hepatócitos. A indução da PCR faz parte de 

um quadro maior de reexpressão de genes do fígado durante estes estados inlamatórios, a 
síntese de muitas proteínas plasmáticas estão aumentadas, enquanto que um número menor, 

como é o exemplo da albumina, está diminuído (K. I. Paraskevas & Mikhailidis, 2008).

Pelo menos 40 proteínas plasmáticas são deinidas como proteínas de fase aguda, com 
base nas alterações da concentração na circulação de pelo menos 25%, após um estímulo 

inlamatório. Este grupo inclui proteínas de coagulação, fatores de complemento, anti 
protéases e proteínas de transporte. Estas mudanças têm como propósito contribuir para a 

defesa ou capacidade adaptativa (Vashist et al., 2016).

A PCR pertence à família das Pentraxinas, também conhecidas como pentaxins. As 

pentraxinas são uma super família de proteínas, ilogeneticamente conservadas de aracnídeos 
para mamíferos (Wu, Potempa, El Kebir, & Filep, 2015).

O termo pentraxina foi o primeiro atribuído à PCR. Com base na estrutura primária das 

subunidades, as pentraxinas são divididas em pentraxinas curtas e longas. As Pentraxinas 

são capazes de reconhecer uma vasta gama de substâncias patogénicas exógenas e moléculas 

auto alteradas e comportam-se como proteínas de fase aguda (Papaoikonomou et al., 2013).

Desenvolvimento

1. Proteína C Reactiva

Proteína C Reactiva e Creatina Fosofoquinase no Diagnóstico Periodontal
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O gene PCR, localizado no braço curto do cromossomo 1, contém apenas um intrão, que 

separa a região que codiica o péptido sinalizador que por consequente codiica a proteína 
madura (Papaoikonomou et al., 2013).

A indução da PCR nos hepatócitos é regulada principalmente ao nível transcricional pela 

citocina interleucina-6 (IL-6) e potenciado pela interleunia-1 (IL-1) (Thiele et al., 2015).

Tanto a IL-6 como a IL-1 controlam a expressão de muitos genes proteicos de fase aguda 

através da ativação dos fatores de transcrição (Shadyab et al., 2018).

A síntese extra-hepática da PCR em neurônios foi também referida. Os mecanismos 

que regulam a síntese nestes locais são desconhecidos, e é improvável que inluenciem 
substancialmente os níveis plasmáticos de PCR (Vashist et al., 2016).

A PCR é sintetizada principalmente no fígado, por hepatócitos de zona 3, em resposta 

a vários tipos de inlamações, incluindo trauma, inlamação e infecção. A síntese destas 
proteínas faz parte do mecanismo de resposta de fase aguda. Sendo a PCR um reagente de 

fase aguda (proteínas que são sintetizadas em quantidades aumentadas durante a resposta 

de fase aguda). A PCR é considerada uma proteína de fase aguda clássica, alterando os 

seus valores de concentração no sangue de menos 1 ug / ml até 600-1000 ug / ml, durante 

o processo de uma resposta de fase aguda. A Interleucina-6 é o estimulo principal para 

a síntese de PCR, embora os níveis de mRNA também poderem ser inluenciados pela 
interleucina-1, corticosteroides e outras hormononas. A PCR é sintetizada como um 

pentâmero, a montagem ocorre no retículo endoplasmático, uma característica única da 

sua síntese é a regulação da secreção (Wu, Potempa, El Kebir, & Filep, 2015).

A PCR no estado de repouso é retida no retículo endoplasmático por ligação a 

carboxylesterases. Após a síntese, a ligação de PCR a estes locais é diminuída e o tempo 

de trânsito a partir do retículo endoplasmático para secreção é também signiicativamente 
reduzido. O resultado desta secreção aumentada e o alto nível de PCR é registado no sangue 

pouco tempo depois de um estímulo de fase aguda (Wu et al., 2015).

O tempo de meia-vida plasmática da PCR no organismo é de aproximadamente 19 horas 

e é idêntico tanto em condições isiológicas como em situações patológicas. Assim, a PCR 
plasmática relete diretamente a taxa a que esta está a ser sintetizada e, consequentemente, 
a intensidade do processo patológico pelo aumento de produção de PCR (Omran, Maaroof, 

1.1. Sintese da PCR

Desenvolvimento
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Saleh, & Abdelwahab, 2017).

Na sua génese a PCR é polimórica, o que signiica que se trata de uma substância que se 
apresenta em duas ou mais fases cristalinas que diferem no arranjo e / ou conformação 

das moléculas na estrutura. No gene da PCR humana, este fator inluencia os níveis 
básico de PCR plasmática levantando a questão: será que o processo inlamatório pode 
ser identiicado através destas variações genéticas? A resposta a esta questão permitirá 
auxiliar na prevenção de futura patologia. Por exemplo, o gene do polimorismo da PCR 
não parece estar associado ao risco de doença cardiovascular. (Brittain, 2018), contudo 

outro estudo revela que este pode predispor ao lúpus sistêmico eritematoso (El-Beshbishy, 

Maria, & Bardi, 2014).

Referimos que a PCR, existe em pelo menos duas formas conformacionais distintas, ou seja, 

pentâmera nativa PCR (pCRP) e PCR modiicada / monomérica (mCRP) (Wu et al., 2015).
Estas isoformas ligam-se a recetores e camadas lipídicas distintos, e por consequência 

exibem propriedades funcionais distintas. A dissociação de PCR nas suas subunidades 

ocorre dentro do microambiente da inlamação. Assim, a recém-formada PCR pode então 
contribuir para localizar a resposta inlamatória (Patel et al., 2018).

A evidência cientíica indica que a PCR possui dois tipos distintos de ações relativamente 
à inlamação: pró e anti-inlamatória. Veriicando-se a ação pró- inlamatório nas células 
endoteliais; leucócitos e plaquetas que assim contribuem para ampliicação da inlamação 
esta proteína liga-se á fosfocolina presente nas celular necrosadas para que estas possam 

ser eliminadas. (Vashist et al., 2016).

A expressão do mRNA da PCR e a síntese da pPCR foi também evidenciado a nível renal, 

nas células musculares lisas endoteliais e vasculares, em monócitos e neutrões (Shadyab 

et al., 2018).

No entanto, parece improvável que qualquer um destes compostos possa contribuir 

signiicativamente para o aumento da concentração em circulação da pPCR. Embora o 
mPCR seja menos solúvel que o PCR e geralmente associada a tecidos, o mPCR também 

foi detetado em micropartículas circulantes e no plasma correspondente a pacientes com 

relatos de enfarte agudo do miocárdio (Kasap, Gönenç, Şener, & Hisar, 2007) . Continua 
a ser foco de investigação se o mPCR plasmático relete realmente mPCR associado a 
micropartículas ou livre (Shadyab et al., 2018) .

Proteína C Reactiva e Creatina Fosofoquinase no Diagnóstico Periodontal
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Diversos estudos, através de técnicas de deteção imuno-histoquímica, conirmaram a 
presença de PCR em tecidos inlamados ou lesionados. A título de exemplo, a PCR encontra- 
-se frequentemente localizada em moléculas de LDL oxidadas, complemento C5b-C9 

ou clássico; componentes do complemento presente nas lesões das paredes arteriais e 

macrófagos (Vashist et al., 2016) .

A interpretação destes resultados deve considerar o facto da maioria dos anti- corpos anti 

PCR presentes no mercado reconhecem tanto a pPCR como a mPCR. Em particular, o 

anticorpo monoclonal anti-PCR clone 8, que é frequentemente utilizado para a deteção 

de PCR nos tecidos, revelou a sua preferência para reconhecer a mPCR e não pPCR (Dür 

et al., 2016).

Por outro lado, o antígeno mPCR é possível de detetar em tecidos vasculares normais e 

em superfície de células daniicadas e micropartículas. Torna-se relevante ainda o facto 
de lesões arterioscleróticas humanas apresentarem mancha positiva para mPCR com mais 

coloração ibro-necróticas do que nas lesões iniciais (Vashist et al., 2016).

A presença do anti-genio mPCR em áreas inlamadas pode representar a sua deposição 
após a dissociação de pPCR ou alterações conformacionais em pPCR, embora a síntese 

direta in situ da mPCR não possa ser completamente excluída. Este mecanismo é justiicado 
ainda pela localização de coloração de mPCR em áreas que tiveram resultado positivo para 

plaquetas ou macrófagos (Wu et al., 2015).

Desenvolvimento
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1.3. Função da PCR

A principal função biológica da PCR é determinada pela sua capacidade de reconhecer 

patogenias e células daniicadas no hospedeiro e mediar a sua eliminação através da 
ativação do sistema de complemento e células fagocitárias embora esteja presente em 

muitos outros mecanismo e funções (Fig. 3). O PCH, o principal ligante de PCR, está 

largamente distribuído em ácidos teicóicos, hidratos de carbono, lipopolissacarídeos 

capsulares de bactérias e outros microrganismos. A sua presença tem sido relatada em 

S. pneumoniae, Haemophilus inluenzae, Pseudomonas aeruginosa, entre outros (Szalai, 
Briles, & Volanakis, 1996).

O PCH também está presente na maioria das membranas biológicas como cabeça do grupo 

polar de lecitina e esingomielina. A evidência inicial de PCR para a ligação às membranas 
celulares foi obtida através de atividades experimentais que demonstram

que nos locais de inlamação e necrose o tecido PCR está apenas associado às membranas 
das células daniicadas e necróticas, e não das células normais. Posteriormente, foi 
demonstrado que a PCR poderia reagir com emulsões da PCH contendo fosfolipídios 

lecitina e esingomielina. Utilizando lipossomas de lecitina e vesículas unilamelares, foi 
demonstrado que a ligação de PCR para o grupo de cabeça polar PCH de lecitina em 

bicamadas lipídicas é necessária a adição de concentrações sub-micellar de lisolecitina, um 

resultado consistente com a exigência anteriormente estabelecida para os danos celulares 

pela ligação da proteína às membranas celulares em locais inlamatórios. Estas observações 
foram conirmadas utilizando glóbulos vermelhos: a ligação de PCR foi observada apenas 
após a adição de concentrações não suicientes para causar a lise celular de lisolecitina 
ou tratamento das células com a fosfolipase A2 (PLA2). A PLA2 hidrolisa a ligação éster 

do ácido gordo na posição 2 de lecitina e outros 3-sn-fosfoglicéridos. produzindo lípidos 

lysophospho sem ocorrer lise dos glóbulos vermelhos (A. Szalai, Agrawal, Greenhough, 

&Volanakis, 1999).

Proteína C Reactiva e Creatina Fosofoquinase no Diagnóstico Periodontal
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PCR localizada na aterosclerótica, 
but not normal intinma

PCR induz produção de

CPR atenua a produção NO 
and a epresença de eNOS

PCR induz a presença de PAI - 1e 
estabiliza PAI - 1 m-NRA

PCR estimula a oxidação
de LDL colesterol

PCR transmite a capatação de 
LDL por macrofagos

PCR provoca 
vasoreactividade endotelial

PCR induz produção de 
factor ttissular em monocitos

PCR promove recrutamento 
de monocitos na parede arterial

PCR induz activação coplementar

Fig 3- Diferentes mecanismos e funções isiológicas da proteína c rectiva (adaptado de Paul M Ridker, 2004).

1.4. Sistema Imunitário e PCR

O sistema imunológico humano desenvolve mecanismos de defesa altamente especíicos para 
os diversos patógenos invasores. A maioria das células pertencentes ao processo de defesa 

imune inato são recetores com reconhecimento de padrão altamente conservados (PRRs) 

que têm a capacidade de reconhecer agentes patógenos, utilizando padrões moleculares 

associados a esses mesmos patógenos os (PAMPs) e consequentemente, desencadeando 

uma grande quantidade de mecanismos de remoção de patógenos (Wu et al., 2015). 

A família de pentraxina está incluída nas principais proteínas PRR. A proteína C-reativa

anteriormente conhecida como a primeira PRR identiicada, apresenta-se como um 
importante biomarcador inlamatório clínico. Conforme anteriormente referido, a PCR é 
uma proteína de fase aguda positiva cuja concentração plasmática aumenta na presença de 

patologia inlamatória. O comportamento da PCR varia não só com o grau de inlamação 
mas também se altera conforme as espécies de organismos. De um conjunto total de mais 

de 30 proteínas de fase aguda, a PCR e amilóide sérica (SAA) são as únicas duas proteínas 

cuja concentração poderá aumentar exponencialmente nas primeiras 48 horas da lesão 

(Thiele et al., 2015).

Os reagentes de fase aguda intervêm em diversas funções biológicas de amplo alcance. 

Além da PCR, o outro grande APP, a SAA torna-se uma das principais APP, e a sua rápida 

Desenvolvimento
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ligação ao HDL pode inluenciar o metabolismo do colesterol em estados inlamatórios. Foi, 
igualmente, veriicada a grande importância desta APP na adesão e quimiotaxia de células 
fagocitárias e linfócitos, na inlamação no interior das artérias coronárias ateroscleróticas 
e na oxidação da lipoproteína de baixa densidade (LDL) (Vashist et al., 2016).

Determinados ibrinogênios do tipo APP, como as proteínas do plasma, o ativador de 
plasminogênio o inibidor tipo 1 (PAI-1) e possivelmente a PCR possuem função pró- 

-coagulante. Esta ação está diretamente relacionada com a formação do abscesso que tem 

como objetivo isolar os corpos estranhos patogénicos. A PCR e a haptoglobina desempenham 

funções importantes na cicatrização de feridas (Du Clos & Mold, 2004). 

Foi também evidenciado que a PCR partilha muitas propriedades com as imunoglobulinas, 

como a capacidade de promover a aglutinação, complementar a ixação, encapsulamento 
bacteriano, fagocitose e precipitação de compostos policatiônico e polianiônico. No 

entanto, é possível distinguir facilmente a PCR das imunoglobulinas se tivermos em conta 

a estrutura, de cinco subunidades aparentemente iguais, a antigenicidade, a especiicidade 
de ligação e ainda o seu local de síntese (Matas et al., 2014).

1.5. Função biológica da PCR
A primeira linha de defesa para vários agentes ou partículas são os anticorpos preexistente, 

imunoglobulinas e as proteínas não-anticorpo presentes no corpo. A PCR pertence ao grupo 

de proteínas não-anticorpo e está envolvida na primeira linha de imunidade. A PCR, como 

já referido, compartilha muitas propriedades semelhantes às imunoglobulinas, como a 

capacidade de promover aglutinação, ixação do complemento, formação de abcesso que 
visa encapsular as bactérias, fagocitose e ainda a precipitação de compostos policatiônico 

e polianiônico. No entanto, é facilmente distinguida a nível estrutural (A. J. Szalai, 2002).

A PCR humana relaciona-se a uma ampla gama de ligantes nos quais estão incluídos: 

tecidos daniicados, bactérias diversas e fungos. Os ligantes associados à PCR podem ser 
divididos em três grupos principais: a) compostos que contêm PC ou estruturas relacionadas; 

b) compostos de poliaminas e c) carboidratos contendo D-galactose (Wu et al., 2015).

PC é o ligante da PCR que dependente totalmente de cálcio. Os restantes ligantes são 

esingomielina e os grupos de cabeças polares dos Fosfolipídeos e phosphatidylcholine que 
se encontram na superfície externa das membranas celulares expostas após a ocorrência 

de dano (Volanakis, 2001).

A interação entre a PCR lipídica, lipossomas e lipossomas de fosfatidilcolina na presença 

de lisofosfatidilcolina afeta a bicamada fosfolipídea. Foi também evidenciado que a PCR 
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apresenta ligação dependente de cálcio e inibição de PC a constituintes eucarióticos, como 

é o exemplo da cromatina, complexo de DNA (RNA) e proteínas que se encontra dentro 

do núcleo de células eucarióticas e histonas (H1, H2A e H2B) (Volanakis, 2001).

Estudos evidenciaram a ligação entre a PCR e os lipofosfoglicanos (LPG) , atualmente 

considerado o principal glico-conjugado de superfície celular na leishmaniose. Através de 

oligosacarideos LPG sintéticos e monossacáridos como aminas fosforiladas e carbohidratos 

fosfatados, foi demonstrada a capacidade da PCR reconhecer um grupo patogénico através 

de uma via carbohidratos fosforilado (Wu et al., 2015).

Estando igualmente documentada a capacidade que a PCR tem de se ligar a fatores 

excretados pela leishmaniose na presença de cálcio, semelhante ao que ocorre entre PCR 

e vários galactanos mas diferente dos registados nas reações entre os fatores pneumocócitos 

excretados e a PCR (K. I. Paraskevas &amp; Mikhailidis, 2008).

Estudo recente revelou que a PCR se liga às células apoptoticas. Esta ligação é especíica, 
dependente de cálcio e ocorre apenas na membrana de superfície das células apoptóticas 

intactas. Estudos cinéticos e conformacionais de microscopia com coloração V sugerem 

que a PCR se liga a um ligante diferente do snRNPs ou cromatina na superfície das células 

apoptóticas, mais provável, a lisofosfolipídios em celulas apoptóticas (Pepys et al., 2012).

1.6. PCR como biomarcador

A quantiicação da resposta inlamatória sistémica é essencial para avaliar adequadamente a 
atividade de doenças com expressão em inlamação. A inlamação é normalmente avaliada 
pelo nível de fase aguda onde, entre outros, a PCR é uma proteína representante desta fase, 

sendo considerada um marcador deinitivo para inlamação (Saito &amp; Kihara, 2013).

A proteína c reativa foi proposta como um biomarcador sistémico sensível do nível de 

inlamação, a sua alta concentração está associada à aterosclerose e doenças vasculares. 
Valores altos de PCR estão também relacionados com morbilidade vascular no futuro, 

acidentes cardiovasculares e cérebro vasculares. Com base nos estudos dos artigos: (Saito 

& Kihara, 2013) e ao longo de vários estudos longitudinais veriicou-se que a maioria 
dos indivíduos que apresentaram níveis altos de PCR desenvolveram doenças cardíacas 

isquemias, acidentes vasculares cerebrais ou doenças artérias periféricas (Saito &amp; 

Kihara, 2013).

Assim, como marcadores de doença cardiovascular, de entre todo um leque de substâncias 

(tabela 1) a PCR é uma das principais.
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Tabela 1- substâncias com capacidade de bio marcação para patologias cardiovasculares
(Palavra et al., 2015)

Reagentes de fase aguda
Proteína c reativa
Fibrogénios
Amiloide serica A
Citoquinas pró-inlamatórias
Interleucina 1
Fator tumoral alfa
Interferon gama
Ligante CD40/CD40
Citoquinas anti-inlamatórias
Interleucina 4
Transformador de fator de crescimento
Citoquinas adiposas
Moleuculas de adesão celular
E-selectin, P-selectin
Quimiocinas
Interleucina 8
Factor inimidor de migração
Quimiotrator de monócitos-1
Moléculas Mediadoras de inlamação
Metaloproteinas de matriz
Mieloperioxidase
Proteínas mielo relaciondadas
Glóbulos brancos
Eritropoiese

A associação entre os níveis de PCR, obesidade e síndrome metabólico foi também 

referido sendo relevante para identiicação destes pacientes com risco futuro de acidentes 
cardiovasculares. (Sharma et al., 2014)

Estudos transversais permitiram veriicar que em amostras de adultos portadores de 
depressão se apresentam níveis aumentados de marcadores, incluindo PCR, TNF-α, IL- 
1, IL-6 e IL-2R, quando comparado com os controles. Este aumento conirma a teoria que 
aponta as citoquinas inlamatórias como fator desencadeante de sintomas depressivos. Esta 
teoria é justiicada ainda pelo efeito resultante do tratamento antidepressivo que reduz os 
níveis séricos de citoquinas, IL-6 e PCR (Gümüş, Nizam, Nalbantsoy, Özçaka, &amp; 
Buduneli, 2014).
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Foi necessário esperar 20 anos para que em 1986, Perryman e seus colaboradores 

conseguissem isolar e sequenciar um cADN correspondente a M-CK. Com o cruzamento 

desta informação obtida e utilizando uma biblioteca de ADn genómico humano foi 

assimilado que a M-CK abrange 17,5 kb do genoma humano: oito exões e sete intrões e 

respetivamente mapeado no cromossoma humano número 19, 19q13.2- q13.3 (Eppenberger, 

1994).

Atualmente, é aceite a presença celular de duas subunidades de CK, a cerebral (B) e a 

muscular (M), estas subunidades originam consequentemente três tipos de isoenzimas 

sistólicas: CK-MM; CK-BB; CK-MB. Somamos ainda duas isoenzimas de CK mitocondrial 

em que a tipo 1 pode ainda ser dividida em dois subtipos: M; M (Tsung, 1981).

2.1. Sintese da CK

A creatina quinase (CK), anteriormente conhecida como creatina fosfoquinase, é uma 

enzima intracelular presente em maior quantidade no músculo esquelético, miocárdio e 

cérebro; quantidades menores ocorrem em outros tecidos viscerais. O rompimento das 

membranas celulares devido à hipóxia ou outra lesão libera CK do citosol celular para a 

circulação sistêmica. Nesta base, níveis séricos elevados de CK têm sido usados   como um 

teste sensível, porém inespecíico, para infarto do miocárdio. A baixa especiicidade relete 
a onipresença da CK em muitos tecidos além do miocárdio. (Li et al., 2012)
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Devido às suas diversas funções isiológicas, a Creatina Fosfoquinase tem diversas 
aplicações clínicas (Li et al., 2012).

Os relatos de doença humana devido a deiciência da creatina fosfoquinase não são 
signiicativos (Kazmi et al., 2009) . No entanto, a concentração de creatina fosfoquinase 
no sangue está associada a enfarte agudo do miocárdio; miosite; miocardite; hipertiroidismo 

(Tsung, 1981).

O enfarte agudo do miocárdio é a causa de morte com maior prevalência em todo o mundo, 

tornando o seu diagnóstico prévio muito importante (Mirzaii-Dizgah, Hejazi, Riahi, & 

Salehi, 2012) . Idealmente, o bio marcador escolhido é a tropamina, caso não seja possível, 

é utilizado a CK-MB (Horjus, Oudman, van Montfrans, & Brewster, 2011) .Na presença de 

necrose muscular do miocárdio, é possível detetar um aumento de concentração de algumas 

proteínas na corrente sanguínea de entre as quais a tropamina e a creatina fosfoquinase 

(Kazmi et al., 2009).

Devido aos muitos métodos atuais de ensaio em uso, não há valor de referência padrão 

para a CK do soro. Os valores normais são melhor determinados localmente com base 

no método usado e nos intervalos para controles saudáveis. Os valores são expressos em 

unidades internacionais por litro. (Kazmi et al., 2009)

A separação de CK em isoenzimas pode ser realizada por electroforese, cromatograia em 
coluna ou radioimunoensaio. A maioria dos laboratórios clínicos utiliza eletroforese em 

gel de agarose ou acetato de celulose combinado com quantiicação de bandas por técnicas 
luorométricas ou espectrofotométricas. A quantiicação também pode ser realizada por 
eluição das bandas eletroforéticas. Eletroforeticamente CK-BB é mais móvel, CK-MB é 

intermediário e CK-MM é neutro. (Tsung, 1981)

Como airmado anteriormente, a determinação dos níveis totais de CK sofre de falta 
de especiicidade. Trauma, cirurgia, doença vascular e doença metabólica do sistema 
nervoso central podem produzir elevação signiicativa da CK. Similarmente, várias 
doenças musculares (como são exemplos, trauma, doença metabólica tal como mixedema, 

cetoacidose diabética, hipotermia, doença inlamatória tal como polimiosite, e doença 
degenerativa tal como distroia muscular de Duchenne) podem elevar os níveis de CK. É 
de particular importância a elevação da CK com injeções intramusculares, muitas vezes 
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administradas para dor torácica. (Wallimann & Hemmer, 1994)

Qualquer processo que perturba as membranas cardíacas do sarcolema (por exemplo, 

miocardite, trauma cardíaco ou cirurgia cardíaca, incluindo biópsia endomiocárdica) pode 

libertar CK-MB citosólica. Níveis séricos elevados de CK-MB são, portanto, especíicos 
para lesão celular miocárdica, mas não para enfarto agudo do miocárdio.

Após o início dos sintomas do enfarte do miocárdio, o aumento da CK e CK-MB no soro 

dentro de 3 a 6 horas; os níveis de pico ocorrem entre 16 e 30 horas. A CK-MB desaparece 

do soro a uma taxa mais rápida que a CK. Por exemplo, a CK- MB retorna ao normal em 

24 a 36 horas, enquanto os níveis elevados de CK podem ser detectados por até 60 horas. 

Esta “janela” determina que a CK e a CK-MB devem ser determinadas o mais rapidamente 

possível após o início dos sintomas e repetidas várias vezes nas primeiras 48 horas. Os níveis 

máximos de CK-MB variam de 15 a 30% do total de CK pós-infarto. (Mayr et al., 2011)

A magnitude do enfarto pode ser estimado pela construção de uma curva de tempo- 

-atividade de aparência, pico e desaparecimento da atividade de CK e / ou CK-MB pelo 

uso do modelo matemático de Roberts, Henry e Sobel (1985). A validade desse método 

foi conirmada pela demonstração da congruência do tamanho do enfarto anatômico e
do valor estimado. Essa metodologia tem sido utilizada de forma intervencionista na redução 

do tamanho do enfarto, mas não foi clinicamente empregada.

A CK entra no espaço vascular por meio de drenagem venosa e linfática cardíaca após a 

ruptura das membranas celulares. Acredita-se que a remoção do pool de sangue seja pelo 

sistema reticuloendotelial, o que pode explicar a capacidade de alguns medicamentos em 

aumentar os níveis de CK, prolongando o tempo de semi-vida da CK. (Kruse et al., 2014)

Após terapia trombolítica, o pico de liberação de CK e CK-MB ocorre várias horas antes 

e em maiores quantidades conforme a magnitude do enfarte, ao contrário dos pacientes 

tratados convencionalmente. Acredita-se que este fenômeno resulte da “lavagem” da enzima 

por reperfusão. Que tem sido usado como um marcador não invasivo de reperfusão após 

trombólise intravenosa. (Willerson et al., 1977)

Estudos recentes procuram veriicar a possibilidade de utilizar a creatina fosfoquinase 
como método de diagnóstico salivar através da relação de concentração entre os valores 

sanguíneos e os presentes na saliva. Foi detetada a correlação positiva nos valores de CK 

Mb encontrados na saliva de pacientes com enfarte agudo do miocárdio por comparação a 

pacientes sem qualquer história de necrose em tecidos cardíacos, conirmando o potencial 
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da saliva como método de diagnóstico (Mirzaii-Dizgah et al., 2012).

A concentração elevada de creatina fosfoquinase no sangue está diretamente relacionada 

com processos inlamatórios. No caso tanto da miosite como da miocardite, estas patologias 
têm a inlamação como um dos fatores associados. (Horjus et al., 2011).
No estudo (Vaitla et al., 2017) foi veriicado que em comparação ao grupo de controlo, 
pacientes com hipertiroidismo apresentavam valores diminuídos de concentração de CK, 

ao contrário de pacientes com hipotiroidismo com valores mais altos de concentração, 

concluindo, assim, que a concentração de creatina fosofoquinase tem uma relação inversa 

com as doenças de tiroide.

3. Doença Periodontal

É essencial um sistema de classiicação que possa fornecer uma estrutura base permitindo 
estudar cientiicamente a etiologia, patogénese, e tratamento de doenças de forma ordenada. 
Além disso, este tipo de sistemas dão aos médicos uma forma de organizar as necessidades 

de cuidados de saúde dos seus pacientes. A última vez que cientistas e clínicos no campo 

de periodontologia e áreas ains acordaram um sistema de classiicação para doenças 
periodontais foi em 1989, no primeiro Workshop de Periodontia Clínica. Posteriormente, uma 

classiicação mais simples foi acordada no primeiro Workshop Europeu em Periodontologia. 
Estes sistemas de classiicação têm sido amplamente utilizados por clínicos e investigadores 
em todo o mundo.

Infelizmente, a classiicação de 1989 tinha muitas deiciências, incluindo: 1) considerável 
sobreposição nas categorias de doenças; 2) ausência da componente da doença gengival; 3) 

ênfase inadequada na idade de início da doença e taxas de progressão; e 4) inadequação ou 

critérios de classiicação pouco claros. À classiicação europeia de 1993 faltava o detalhe 
necessário para uma caracterização adequada do amplo espectro de doenças periodontais 

encontradas na prática clínica. A necessidade de um sistema de classiicação revisto 
acerca das patologias periodontais foi enfatizada durante o ano de 1996 no Workshop 

em Periodontia. Em 1997, a Academia Americana de Periodontologia respondeu a essa 

necessidade e formou um comitê, sendo um dos objetivos planear e organizar um workshop 

internacional para rever o sistema de classiicação de doenças periodontais. O processo 
envolveu o desenvolvimento de um esboço para uma nova classiicação pelo Comitê 
Organizador. (Armitage, 1999)

Os revisores foram encorajados a partir de um esboço preliminar propor alterações. Nos 

dias 30 de outubro a 2 de novembro de 1999, a Oicina de Classiicação de Doenças e 
Condições Periodontais foi realizada e uma nova classiicação foi acordada (tabela 2) 
(Armitage, 1999).
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Tabela 2: classiicação das patologias periodontais (Armitage, 1999)

Proteína C Reactiva e Creatina Fosofoquinase no Diagnóstico Periodontal

          I Patologias gengivais  
 A. Patologias gengivais associdas à placa dentária  
  1.gengivite associada apenas a placa bacteriana  
     a. Sem outros factores locais  
     b. Com presença de fatores locais (ver VIII A)
  2. Patologia gengival modiicada por fatores sitémicos
      a. Associado a factores sitemicos  
      1) Gengivite associada à puberdade
      2) Gengivite associada aos ciclos mestruais
      3) Associada á gravidez
        a) Gengivite
        b) Granuloma piogénico
      4) Gengivite associada a diabetes
      b. Associado a dicrasias sanguineas
      1) Gengivite associada a leucemias
      2) Outras
  3. Patologia gengival modiicada por medicação
      a.  Patologia gengival inluenciada por consumo de  
            estupfacientes
      1) Hiperplasia gengival associado ao consumo de  
           estupfacientes 
      2) Gengivite inluenciada por consumo de estupfacientes 
        a) Gengivite associada a contraseptivos orais
        b) Outros
  4. Patologia gengival associada a má nutrição
      a. Gengivite associada a falta de ácido ascórbico
      b. Outros
 B. Lesões gengivais sem ligação a placa bacteriana 
  1. Patologia gengival de origem bacteriana espesiica 
      a. Lesões associadas a Neisseria gonorrheas
      b. Lesoes associadas a Treponema pallidum
      c. Lesões associadas a streptococcal 
      d. Outras
  2. Lesões gengivais de origem viral 
      a. Infeção pelo hiper virus 
      1) Gengivoestomatites herpética primária 
      2) Herpes oral recorrente 
      3) Infeções por varicel 
      b. Outros
   3. Patologia gengival de origem fungica 
      a. Infeções por especies candida 
      1) Candidiase gengival generalizada
      b. Eritrema gengival linear 
      c. Histoplasmose
      d. Outros
  4. Lesões gengivais de origem genética 
      a. Fibromastose gengival herditária 
      b. Outra
  5. Manifestações gengivais de condições sitémicas 
      a. Patologias muco-cutaneas
      1) Liquen plano
      2) Penigoide
      3) Pemphigus vulgaris
      4) Eritrema multifome
      5) Lupos hertiematoso
      6) Induzido por fármacos
      7) Outros
      b) Reações alergicas
      1) Materiais restauradores dentários 
      a) Mercurio
      b) Niquel
      c) Acrilico
      d) Outros
      2) Reações atribuidas a:
      a) Dentifricos
      b) Elixires\c) pastilha elástica 
      d) Alimentos
      3) Outros
  6. Lesões traumaticas 
      a. Lesão quimica 
      b.Lesão isica
      c. Lesão térmica
  7.  Reação de corpo estranho 
  8. Não especiicado 

          II Periodontite crónica   
 A. Localizada 
 B. Generalizada  
          III Periodontite agressiva   
 A. Localizada 
 B. Generalizada 
          IV Periodontite de manifestação de patologia sitémica  
 
 A. Associado a patologias hematológicas  
  1. Neutropenia adquirida 
  2. Leucemia
  3. Outro
 B. Associadao a factores genéticos 
  1. Neutropenia ciclica e familiar
  2. Sindroma de down
  3. Leukocyte adhesion deiciency syndromes   
  sindromas 
  de defeciencias de adesão leucocitária
  4. Sindroma da febre do papiloma
  5. Sindroma Chediak-Higashi 
  6. Sindroma de Histiocitose
  7. Patologia associada à acumulação de   
  glicogénio
  8. Agranulocitose infantil genética
  9. Sindroma de Cohen 
  10. Sindroma de Ehlers-Danlso Tipo IV e Viii)
  11. Hipofosfatase
  12. Outros
 C. Não especíicados  
          V Patologia periodontal necrosante  
 A. Ngengivite ulcerativa necrosante 
 B. Periodontite ulcerativa necrosante 
          VI Abcesso no periodonto  
 A. Abcesso gengival 
 B. Abcesso periodontal 
 C. Abcesso periocornoral  
          VII Periodontite associada a lesões endodonticas   
 A. Lesão endo-perio 
          VIII Desenvolvimento de deformidades e condições   
 A. Fatores localizados relacionados com o dente que   
      modiicam ou predispõem para: 
      Patologia gengival ou periodontite induzida por placa   
      bacteriana  
  1. Fatores anatómicos dentários 
  2. Restaurações dentárias 
  3. Fraturas radiculares 
  4. Reabsorção cimentária 
 B. Deformações muco gengivais dentárias  
  1.Reseção gengival 
      a. Supericies linguais ou vestibular  
      b.interproximal (papila)
  2. Deice de gengiva queratinizada
  3. Diminuição de perfundidade vestibular 
  4. Posição anormal de freio ou músculo 
  5. Hiperplasia gengival 
      a. Pseudo-bolsas 
      b. margem gengival inconcistente 
      c. Excesso gengival 
      d. Aumento gengival ( I.A e  I.B.4.)
  6. Cor alterada
 C. Deformações muco gengivais em margens endentuladas 
  1. Deiciencia marginal horizontal e vertical 
  2. Falta de gengiva ou tecido queratinizado
  3. Aumento de tecidos moles
  4. Posição anormal de freio ou músculos
  5. Diminuição da perfundidade vestibular
  6. Cor alterada
 D. Trauma oclusal 
  1. Trauma oclusal primário 
  2. Trauma oclusal secundário 
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Os progressos atuais acerca da Classiicação de Doenças e Condições Periodontais e 
relacionadas à peri-implantite. O workshop foi copatrocinado pela American Academy 

of Periodontology (AAP) e Federação Europeia de Periodontologia (EFP) e incluiu 

participantes especialistas de todo o mundo. (Jepsen et al., 2018)

O planeamento para esta conferência, realizada em Chicago de 9 a 11 de novembro de 

2017, começou no início de 2015. (Jepsen et al., 2018)

Um comitê organizador constituído pela AAP e EFP encomendou 19 artigos de revisão e 

quatro relatórios de consenso, cobrindo áreas relevantes em periodontologia e implantologia. 

Os autores foram encarregues de atualizar a classiicação de patologias periodontais e 
desenvolver um esquema semelhante para patologias peri-implantares. Revisores e grupos 

de trabalho também foram solicitados a estabelecer deinições de casos pertinentes e 
fornecer critérios de diagnóstico para auxiliar os clínicos no uso da nova classiicação. 
Todas as descobertas e recomendações do workshop foram acordadas por consenso. (Jepsen 

et al., 2018)

Contudo, neste trabalho com objetivo de compreender melhor os mecanismos de diagnóstico 

periodontal e o papel dos bio marcadores no mesmo, focámo-nos mais no mecanismo 

da patologia e a sua relação com a inlamação e, por sua vez nos seus bio marcadores, 
abordando, principalmente as condições patológicas, ou seja, a gengivite; a gengivite 

ulcerativa necrosante; a periodontite crónica; a periodontite agressiva e periodontite 

ulcerativa necrosante.

Desenvolvimento
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3.1. Gengivite

A gengivite é uma patologia oral que normalmente se caracteriza por inlamação da gengiva, 
com sangramento e dor. Existem diversas causas para o estabelecimento desta enfermidade, 

entre as quais podemos destacar a gengivite originada pela presença de placa bacteriana, 

gengivite de origem hormonal (pubertária e gravídica), gengivite mediada por fármacos, 

gengivite ulcerativa necrosante. (Investigation & Diagnosis, 1966).

No diagnóstico da gengivite, existem alguns fatores a ter em conta como o índice de 

placa e índice gengival, onde são veriicados a presença de placa e a hemorragia presente 
nas quatro superfícies de cada dente (vestibular, lingual, mesial e distal); hemorragia à 

sondagem; avaliação do estado de saúde geral do paciente; possível medicação como fator 

desencadeante desta patologia e fatores de risco, como o tabagismo (Magán-fernández, 

Valle, Abadía-, Muñoz, & Francisco, 2018).

A gengiva inlamada pode apresentar-se com aspeto avermelhado, aumento de tamanho
e pode estar presente sangramento espontâneo ou ao toque (Magán-fernández et al., 2018).

A gengivite pode ser considerada uma pré-condição para a periodontite, embora nem todos 

os casos progridam para periodontite, nem é possível identiicar os casos que evoluíram 
para periodontite. A hemorragia é frequentemente o primeiro e único sintoma percetível 

pelos pacientes até se instalar a mobilidade dentária (Preshaw & Bissett, 2013).

A gengivite ulcerativa necrosante (GUN) é uma forma típica de doença periodontal. Tem 

uma apresentação clínica com características distintivas de rápido início de necrose gengival 

interdental, dor gengival, sangramento e halitose. Sintomas sistémicos como linfadenopatia 

e mal-estar também podem ser encontrados. Existem vários fatores predisponentes, como 

stress, nutrição deiciente e disfunções do sistema imunológico, especialmente no caso 
de indivíduos seropositivos para o HIV, que parece desempenhar um papel importante na 

patogénese da GUN (Jandial, Mishra, Panda, & Lad, 2018).

Atualmente, o diagnóstico da GUN é realizado exclusivamente com base nas características 

clínicas. Podemos dividir as características clínicas da GUN em essenciais e não essenciais 

(Jandial et al., 2018)

Essenciais: lesões dolorosas; úlceras gengivais, crateriformes da papila interdentária que 

podem envolver a gengiva marginal. Não essenciais: “pseudomembrana” que cobre as 

áreas ulceradas; hálito fétido; febre; mal-estar; linfodenopatia submandibular e cervical.
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3.2. Periodontite

As doenças periodontais apresentam-se como a segunda principal causa de perda dentária 

em populações de adultos no mundo. A periodontite leve e moderada afeta a maioria dos 

adultos, sendo que a periodontite severa ocupa o lugar de sexta patologia mais predominante 

no mundo, aumentando gradualmente com a idade, com picos de prevalência na terceira 

e quarta décadas de vida (Lang, Suvan, & Tonetti, 2015) .

Relatórios de desenvolvimento atribuem à periodontite uma parte cada vez mais importante 

na futura perda dentária, não só como consequência do declínio da dominância de cárie 

dentária, mas também devido ao ligeiro aumento na prevalência da periodontite (Jepsen 

et al., 2018) .

A gravidade da doença é o resultado de um balanço das interações bactéria-hospedeiro 

condicionado ainda por fatores hereditários e ambientais em indivíduos predispostos. O 

curso natural da periodontite resulta em perda dentária com sequelas na mastigação e fala 

(Könönen & Müller, 2014) .

Esta patologia está ainda relacionada com condições sistémicas, como pneumonia por 

aspiração, diabetes, acidente vascular cerebral ou parto prematuro. A periodontite está 

fortemente relacionada com os aspetos socioeconómicos e variáveis comportamentais 

incluindo exposição a fatores de risco e práticas de higiene oral (Mark A. reynolds, 2014).

A periodontite apresenta-se como uma inlamação do tecido periodontal de suporte: gengiva, 
cimento, ligamento periodontal e osso. É caracterizada pela perda de inserção do ligamento 

periodontal e destruição do tecido ósseo-alvelular adjacente. (Piazza, 2013)

A periodontite pode ser patologicamente dividida em: periodontite crónica, agressiva e 

periodontite ulcerativa necrosante (Papantonopoulos, Takahashi, Bountis, & Loos, 2013).

A periodontite crónica é classiicada conforme a sua gravidade: ligeira (menos de 3 mm 
de perda de inserção clinica); moderada (entre 3 a 4 mm de perda de inserção clinica) e 

severa (mais de 5 mm de perda de inserção clinica). Pode ainda ser considerada como 

Desenvolvimento

Para um correto diagnóstico da GUN, temos que ter presente todas as características 

essenciais, embora a falta de características não essenciais não exclua o diagnóstico da 

mesma (Magán-fernández et al., 2018).
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periodontite localizada, em casos em que menos de trinta por cento dos locais estão afetados 

ou periodontite generalizada, quando mais de trinta por cento dos locais estão contaminados. 

(Albandar, 2014).

Esta patologia está associada a diversos padrões bacterianos. Trata-se de uma patologia que 

embora possam ser registados períodos de evolução rápidos, a sua principal característica 

reside numa taxa de progressão lenta a moderada (Salminen et al., 2014) A periodontite 

crónica tem como uma das suas principais características o facto da destruição presente 

estar de acordo com os fatores locais. (Gl, 2016)

Clinicamente apresenta inlamação gengival indolor, mobilidade dentária de progressão 
lenta, no raio x é possível detetar defeitos ósseos angulares ou horizontais e alargamento 

do espaço do ligamento periodontal. (Albandar, 2014)

A periodontite agressiva é caracterizada pela rápida perda de aderência e destruição 

óssea, podendo ser classiicada em localizada (afetando primeiros molares e incisivos) 
ou generalizada (afetando primeiros molares, incisivos e pelo menos mais 3 dentes 

permanentes), ao contrário da periodontite crónica, a quantidade de depósitos bacterianos 

é inconsistente com o grau de gravidade presente nos tecidos periodontais.

A tendência de hereditariedade desta patologia tem sido referenciada, estando também 

frequentemente associada à infeção por Aggregatibacter actinomycetemcomitans e 

Porphyromonas gengivalis (George Hajishengallis, 2015).

Foram registados alterações funcionais dos neutróilos e resposta deiciente dos anticorpos 
aos agentes agressores. (Kudo et al., 2012)

A periodontite ulcerativa necrosante é considerada uma patologia de progressão rápida e 

severa que se expressa através de um eritrema na gengiva livre, aderida e mucosa alvelular 

instalando-se uma extensa necrose do tecido mole acompanhada de perda de inserção 

periodontal (Novak, 1999).

Segundo a bibliograia consultada (Novak, 1999) este tipo de lesões é mais comum em 
indivíduos imunodeprimidos e sistemicamente comprometidos, como é o exemplo de 

portadores de HIV e má nutrição severa.

A periodontite ulcerativa necrosante não está referenciada como um seguimento da gengivite 

ulcerativa necrosante, não sendo direta a necessidade de diagnóstico para PUN em pacientes 

portadores de GUN, especialmente se os pacientes em causa não forem portadores de HIV 

e sistemicamente saudáveis (Jandial et al., 2018).
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Ao longo do tempo, as teorias da etiologia das doenças periodontais tem se vindo a alterar 

com base nos estudos mais recentes e nos meios disponíveis para estudar e conhecer a 

mesma. (Albandar, 2014)

A hipótese atualmente aceite baseia-se no conjunto de 3 vertentes: presença depatogenias 

especíicas presentes na zona sub-gengival; a resposta imunológica do organismo e a 
suscetibilidade especiica do paciente. (Albandar, 2014)
Os estudos sobre o processo de destruição de inserção periodontal têm relacionado esta 

patologia com a invasão bacteriana da barreira epitelial ou por resposta imunológica 

deiciente crónica por parte do hospedeiro. (Badran et al., 2015)
Os mecanismos de destruição dos tecidos periodontais estão associados a uma reposta 

imunológica exacerbada. (Albandar, 2014).

A periodontite, a par de outras doenças periodontais, é controlada por meio de estratégias 

adequadas envolvendo tanto o paciente como os clínicos, contudo a prevenção é a base 

da saúde periodontal. A falta de conhecimento por parte das populações tem sido relatada 

como a razão mais frequente para o insucesso do tratamento periodontal na comunidade. 

A falta de conhecimento sobre a doença resulta no atraso no tratamento que, geralmente 

se inicia em estádios avançados, exigindo abordagens complexas, resultando em piores 

prognósticos. (Kassebaum et al., 2014)

O diagnóstico periodontal é realizado após um exame clínico e radiológico longo e 

meticuloso. Para o efeito, devem ser recolhidas informações de presença ou não de sinais 

clínicos de inlamação; sangramento após sondagem; profundidade de sondagem; perda 
de inserção clínica e óssea; historial clínico e médico; presença de outros sinais e sintomas 

incluindo dor, ulceração quantidade de placa presente. (Gl, 2016)

O exame clínico periodontal avalia os parâmetros clínicos de higiene oral através do 

3.3. Diagnostico Periodontal

Desenvolvimento

A periodontite como patologia oral tem vários fatores etiológicos, que podem ser divididos 

em fatores determinantes; predisponentes e modiicadores. Os fatores determinantes tem 
que estar presentes para que a patologia ocorra. Os fatores predisponentes interferem 

direta ou indiretamente promovendo na progressão da doença. Os fatores modiicadores 
alteram o curso natural da doença podendo piorar ou melhorar o prognóstico, estes podem 

ser locais, ambientais ou sistémicos. (Piazza, 2013)
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índice de placa e índice gengival onde são veriicados a placa e o sangramento presentes 
nas quatro superfícies de cada dente (vestibular, lingual, mesial e distal). São, igualmente, 

avaliados também os parâmetros clínicos de profundidade de sondagem e sangramento, 

após a mesma em seis regiões de cada dente (mesio-vestibular, vestibular, disto vestibular, 

mesio-lingual, lingual e dito-lingual) (George Hajishengallis, 2015).

Existem, ainda, exames laboratoriais que podem ser feitos em consultório para recolher  mais 

informação no diagnóstico periodontal. Como o exemplo do exame de índice glicémico, 

estando a diabetes diretamente relacionada com doença periodontal, conforme referido no 

estudo de (Preshaw &amp; Bissett, 2013).

Como método auxiliar de diagnóstico periodontal são frequentemente utilizados bio 

marcadores, neste caso inlamatórios e kits de identiicação e quantiicação de bactérias 
presentes na cavidade oral. (Salminen et al., 2014)

O número coletivo de espécies bacterianas que foram detetadas em amostras orais por 

análises de microbiomas com base no ADN excede 700 espécies. Este número inclui um 

grupo central de espécies que estão presentes em praticamente todos os seres humanos e 

um grupo de espécies que estão presentes de forma variável (Könönen & Müller, 2014).

Os colonizadores iniciais da cavidade bucal dos recém-nascidos são adquiridos a partir do 

canal do parto, do leite materno e da cavidade oral materna. Estes colonizadores iniciais 

incluem bactérias, como lactobacilos, biidobactérias e estreptococos, que são estimulados 
no crescimento por componentes do leite materno. Podemos desta forma airmar que 
o método de alimentação afeta o microbioma oral do bebé. A importância do parto é 

evidenciada pela observação de que o Streptococcus mutans foi adquirido quase 1 ano 

antes em bebés nascidos por cesariana em comparação com bebés que nasceram de parto 

via vaginal (Gupta, Khan, & Bansal, 2015)

Postula-se que o desenvolvimento pré-natal da tolerância ao microbioma da mãe durante 

a gravidez seja um fator importante na aquisição bem-sucedida do microbioma normal 

pelo bebé (Aas, Paster, Stokes, Olsen, & Dewhirst, 2005)

Nas primeiras 6 semanas de vida, a microbiota infantil sofre uma reorganização. A 

sua estrutura e função são signiicativamente expandidas e diversiicadas. Parâmetros 
ambientais, como pH, oxigénio e disponibilidade de nutrientes, variam com os diferentes 

locais na cavidade oral. Assim, muitos nichos diferentes são estabelecidos e podem ser 

ocupados por grupos particulares de organismos com diferentes características funcionais. 

Proteína C Reactiva e Creatina Fosofoquinase no Diagnóstico Periodontal
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De acordo com dados de identiicação no ADN, os estreptococos e espécies de Veillonella 
são os membros mais abundantes do microbioma bucal em bebés com 6 semanas de idade. 

Alterações isiológicas subsequentes do ambiente local como resultado da erupção dos 
dentes, puberdade e gravidez afetam a proporção relativa entre os membros do microbioma 

oral especíica de cada pessoa (G. Hajishengallis, 2014)

As mudanças referidas promovem a aptidão e a sobrevivência. Para além da diversidade 

observada ao nível da espécie, muitas bactérias orais estão presentes como numerosos 

clones distintos que mostram lutuações proporcionais aparentemente não relacionadas 
com as respostas imunitárias em si, mas sim impulsionadas pela competição especíica da 
estirpe. Além disso, diferentes indivíduos carregam clones distintos. Embora pertencendo 

à mesma espécie, esses clones podem ter capacidades diferentes de produção de ácidos e 

por essa razão levar a valores de ph oral diferentes (Aas et al., 2005).

Os diversos estudos ilogenéticos de comunidades inteiras baseadas em sequências de RNA 
ribossomal permitem apenas deinir a composição da comunidade e não compreender o 
nível de tensão isiológica bacteriana, como a produção de ácido (Aas et al., 2005)
Conforme a bibliograia (Könönen &amp; Müller, 2014) é possível relacionar a quantidade 
de Porphyromonas gingivalis (Pg), Prevotella intermedia (Pi) e Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans (Aa) e o grau de gravidade da doença periodontal. A utilização 

de kits de análise e identiicação destas bactérias, são indicadores úteis para o diagnostico, 
prognóstico e sugestibilidade de periodontite. Como é o exemplo do BANA-enzimatic 

test(tm) Kit (ensaio imuno absorvente para identiicar protéases bacterianas).
Com a presença exacerbada de corpos bacterianos característico da doença periodontal, 

aumenta também a libertação de compostos sulfurosos voláteis responsáveis pela halitose 

característica das doenças periodontais, podendo esta ser utilizada também como auxiliar 

no diagnóstico periodontal pelo olfato do médico dentista ou com ajuda de equipamentos 

de quantiicação de gases sulfurosos presentes como são exemplo o Halimeter ou o Oral 
Chroma (Author, 2018)

Na presença de doença periodontal estabelecida no paciente, é possível veriicar, devido a 
leucocitose presente, um aumento da concentração sérica de citoquinas pro-inlamatórias: 
sendo as mais relevantes: interleucina-1; interleucina-6; prostaglandinas; factor de necrose 

tumoral.

Consideramos então que as citoquinas pro-inlamatórias anteriormente referidas são bio 
marcadores séricos da periodontite, pois servem de iniciadores do processo inlamatório 
presente na mesma (Salminen et al., 2014) .

Desenvolvimento
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A periodontite, conforme referido, pertence a um grupo de doenças inlamatórias que afetam 
a relação entre o osso e o tecido conetivo e de suporte em torno dos dentes. É aceite que a 

iniciação e a progressão da periodontite depende da presença de microrganismos virulentos, 

embora as bactérias sejam consideradas os agentes iniciadores da patologia. A resposta do 

hospedeiro a esta infeção patogénica é fundamental para a progressão da doença. Após o seu 

início, a doença progride com a perda de ibras de colágeno afetando a ixação à superfície 
cementária, levando a uma possível migração apical do epitélio juncional, formação de 

bolsas periodontais que podem desencadear fenómenos de reabsorção do osso alveolar. 

Se não for aplicado qualquer tipo de tratamento ou seguimento, a doença continua com a 

destruição progressiva do osso, levando à mobilidade dentária e subsequente perda dentária

(Preshaw & Bissett, 2013).

4. Bio marcadores e relação com a 
doença periodontal

Proteína C Reactiva e Creatina Fosofoquinase no Diagnóstico Periodontal

O valor da proteína C reativa de referência considerado normal é inferior a: 0,3mg/dl. 

Valores entre 0.3 e 1 mg/dl podem sugerir inlamação leve. Valores de proteína C reactiva 
superiores a 1 mg/dl são alertas de inlamação grave. (Chamberlain et al., 2018)

Diversos estudos, como é o exemplo (Salminen et al., 2014) referenciam a presença salivar 

destes bio marcadores.

Na monograia inal de Licenciatura em Ciências da Saúde Queiroga analisou a PCR 
salivar em quatro grupos com características diferentes (Queiroga, M., 2015): obesidade; 

gengivite; obesidade e gengivite e um grupo de controlo aparentemente saudável.

No grupo gengivite o resultado obtido foi mais alto que o resultado das amostras de controlo, 

justiicando assim a ligação da PCR com a inlamação. De referir que quando comparado 
com o estudo Shojaee et al (2013), os valores obtidos foram mais altos, na ordem dos 6000 

pg/ml, contudo esta diferença pode ser justiicada pelos diferentes graus de inlamação 
correspondentes a diferentes graus de gengivite.

A amostra do grupo obesidade foi compatível com os valores obtidos na bibliograia 
consultada. O grupo de obesidade com gengivite obteve uma média de 12015 pg/mg, sendo 

o grupo com valores mais altos registados, conirmando a relação tanto da obesidade como 
da gengivite com a concentração de PCR e a sua possível relação cumulativa. (queiroga, 

M., 2015)
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O principal objetivo do diagnóstico periodontal é fornecer informações úteis ao clínico 

relativamente ao tipo, localização e gravidade da doença periodontal do paciente. Estas 

informações servem como base, não só, para o planeamento do tratamento mas, para 

fornecer dados essenciais durante a manutenção periodontal e fases de manutenção (Savage, 

Eaton, Moles, & Needleman, 2009).

As vantagens dos métodos de diagnóstico mais tradicionais usados em clínica, como por 

exemplo, análise da profundidade de sondagem, hemorragia na sondagem, níveis clínicos 

de ixação, índice de placa e radiograias para avaliação do nível de osso alveolar, reside 
na facilidade da sua aplicação, para além da sua positiva relação custo- benefício e, ainda, 

o facto de regra geral serem relativamente pouco invasivos. Contudo, estes procedimentos 

diagnósticos tradicionais são altamente limitados na medida em que avalia apenas a história 

da doença, e não o estado atual da doença. (Gl, 2016)

As leituras clínicas relativas à perda de inserção por meio de uma sonda periodontal 

e as avaliações radiográicas da perda óssea alveolar permitem medir apenas os danos 
de episódios passados de destruição e requer um limiar de 2 a 3 mm de diferença até 

que se possa considerar que estamos na presença de processos anatómico signiicativos. 
(Cimbaljevic et al., 2015).

Avanços na pesquisa diagnóstica de patologias orais e periodontais estão evoluir para 

métodos pelos quais os riscos periodontais possam ser identiicados e quantiicados através 
de biomarcadores (Almerich-Silla et al., 2015)

Existem várias questões-chave sobre a tomada de decisão clínica atual: de que forma 

o médico dentista pode avaliar o risco para doença periodontal? Quais são os métodos 
laboratoriais e clínicos úteis para avaliação de risco periodontal? E, ainda, o que pode ser 
alcançado pelo controle da doença periodontal usando um peril de risco? (Lang et al., 2015).

Os fatores de risco são considerados modiicadores da atividade da doença. A não associação 
com suscetibilidade do hospedeiro e uma variedade de condições locais e sistémicas, 

podem inluenciar a iniciação e progressão da periodontite e sucessivas alterações nos 
biomarcadores. Os biomarcadores da doença em sucessão têm vindo a assumir um papel 

cada vez determinante no diagnóstico e monitorização dos resultados da terapia. O desaio 
é que os biomarcadores permitam a deteção precoce da evolução da doença e das medidas 

mais eicazes na terapia destas mesmas patologias. Para que os biomarcadores possam 
assumir o seu papel legítimo na prática do dia a dia é essencial para que a sua relação com 

Desenvolvimento
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o mecanismo de progressão da doença e a intervenção terapêutica seja bem compreendida 

(Lang et al., 2015).

Veriica-se, portanto, a necessidade de desenvolver novos testes diagnósticos que permitam 
detetar a presença de doença ativa, prever a progressão futura e avaliar a resposta da terapia. 

O diagnóstico de fases ativas da doença periodontal e a identiicação de pacientes com risco 
para doença ativa representam desaios para investigadores clínicos e proissionais. Artigos 
como (Salminen et al., 2014) revelam avanços no diagnóstico de doenças baseadas em 

biomarcadores que permitem a identiicação da doença periodontal ativa a partir de placa 
bacteriana, luido crevicular gengival e saliva, como é o exemplo da CK que se apresenta 
como futuro candidato biomarcador de patologias peredontais a par de cardiovasculares.

O aumento de luxo sanguíneo, de permeabilidade e o inluxo de células (neutróilos e 
monócitos-macrófagos) do sangue periférico para a margem gengival, característicos da 

gengivite, são responsáveis pelo aparecimento de células T e B no local de infeção. Estas 

células produzem uma ininidade de citoquinas IL-1β, IL-6, TNF-α e imunoglobulinas 
como uma resposta especíica do antígeno. Inicialmente, a degradação do tecido é limitada 
a células epiteliais e ibras de colágeno do tecido conjuntivo. Posteriormente, o processo 
inlamatório pode atingir o tecido de suporte periodontal, levando a uma possível reabsorção 
(Valkanova, Ebmeier, & Allan, 2013).

O luído crevicular gengival (FCG) tem sido objeto de diversas investigações, com o 
intuito de melhor compreender a capacidade de resposta do hospedeiro. O FCG tem na 

sua constituição uma mistura de moléculas presentes no sangue, tecido hospedeiro e placa 

bacteriana, como eletrólitos, proteínas, citoquinas, anticorpos, antígenos bacterianos e 

enzimas (Pradeep, Kumari, Kalra, & Priyanka, 2013).

As célula hospedeiras e enzimas derivadas, tais como metaloproteinases de matriz (MMPs), 

são um importante grupo de proteinases neutras implicadas no processo destrutivo 

da doença periodontal que pode ser medido no FCG. Os neutróilos são as principais 
células responsáveis   pela liberação de MMP no local inlamado, especiicamente MMP-8 
(colagenase-2) e MMP-9 (gelatinase-B) (Gupta et al., 2015)

Embora a MMP-8 seja capaz de degradar potencialmente o colágeno intersticial, a MMP-9 

degrada várias proteínas da matriz extracelular. O estudo de Kinane et al e Mantyla et al 

apresentaram a possibilidade de utilização de um teste rápido aplicável em consultório, 

baseado na deteção imunológica de MMP-8 elevado no FCG com o intuito de diagnosticar 

e monitorizar o curso e tratamento da periodontite. Com um limiar de 1 mg /L MMP-8, o 
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teste forneceu uma sensibilidade de 0,83 e especiicidade de 0,96, demonstrando, assim, 
o seu potencial valor como uma ferramenta para diferenciar periodontite de gengivite, 

identiicar regiões saudáveis e monitorizar o tratamento da mesma. (Gupta et al., 2015)

Em resposta aos efeitos quimioatrativos dos lipopolissacarídeos bacterianos, os macrófagos 

e leucócitos polimorfonucleares são ativados, produzindo importantes mediadores de 

inlamação, a TNF-α, IL-1, IL-6 e outras citoquinas relacionadas não só com a resposta 
do hospedeiro, mas também com a destruição celular. (Assuma, Oates, Cochran, Amar, 

& Graves, 1998)

Os investigadores Holmlund et al levaram a cabo pesquisas na atividade da reabsorção 

óssea; IL-1α; IL-1β e nos níveis de recetores antagonistas no FCG, em locais sem sinais 
de doença periodontal, comparando-os com locais com perda óssea periodontal horizontal 

ou angular. As quantidades de IL-1α, IL-1β e recetores antagonistas de IL-1 no FCG foram 
quantiicados pelo kit ELISA, observando-se que os níveis de atividade de reabsorção óssea, 
IL-1α, IL-1β e recetores antagonistas de IL-1 foram signiicativamente maiores no FCG de 
locais afetados por periodontite, quando comparados com regiões saudáveis, embora não 

estejam diretamente relacionados com a morfologia dos defeitos (Valkanova et al., 2013)

A gravidade da periodontite está associada a aumentos locais da IL-1β, TNF-α, 
prostaglandinas (como prostaglandina E2) e MMPs,; enquanto que a quando da inibição 

destas substâncias apontam para reduções substanciais no desenvolvimento da doença 

periodontal (Assuma et al., 1998)

No estudo (Assuma et al., 1998) , especiicamente para a IL-1 e TNF, o bloqueio local 
destas proteínas num modelo de periodontite em macacos revelou reduções na perda óssea, 

evidenciando o importante papel destes mediadores na doença periodontal.

Os estados avançados de lesões periodontais são povoados por uma grande proporção de 

linfócitos B, plasmócitos e níveis aumentados de imunoglobulinas no FCG (Pradeep et 

al., 2013)

Plombas et al, investigaram o FCG e a saliva total de pacientes com periodontite comparando- 

-os com adultos periodontalmente saudáveis, veriicando a presença de anticorpos IgA e 
IgG para Actinobacillus actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis, Prevotella 

intermedia , e Fusobacterium nucleatum. Ao comparar estes valores com pacientes 

saudáveis, o FCG de pacientes com periodontite apresentava níveis signiicativamente 
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mais altos de anticorpos IgA e IgG para os quatro microorganismos testado.

Os patógenos Gram-negativos, Porphyromonas gingivalis e Actinobacillus 

actinomycetemcomitans estão presentes na resposta imune e inlamatória do hospedeiro 
na doença periodontal. Porphyromonas gingivalis produz a maior proteína proteolítica

por peptidases, elastases, proteases semelhantes a tripsina e colagenases, que pode ser 

monitorizado por análise do FCG. No estudo de Figueredo et al, foi comparada a elastase 

e atividade do colagénio no FCG, antes e após o tratamento periodontal, não cirúrgico. 

Este estudo permitiu veriicar melhorias nos parâmetros clínicos após a terapia, sendo esta 
acompanhada por uma redução signiicativa nos valores da elastase, elastase livre, MMP-8 
e atividade colagenolítica na gengivite e locais de periodontite ativa (Gupta et al., 2015).

O FCG é veículo de múltiplos fatores moleculares derivados da resposta do hospedeiro 

e é, por isso, considerado um mecanismo protetor signiicativo na infeção periodontal. 
Estes fatores de resposta do hospedeiro representam importantes mediadores que podem 

auxiliar no desenvolvimento de um correto diagnóstico periodontal (Badran et al., 2015).

Sendo um biomarcador ou marcador biológico, de acordo com a deinição mais recente, 

uma substância que é objetivamente medida e avaliada como um indicador de processos 

biológicos normais, processos patogénicos ou respostas farmacológicas a uma intervenção 

terapêutica, podemos considerar que a saliva o FCG, luídos facilmente coletados e que 

contêm marcadores locais e sistemicamente derivados da doença periodontal, podem 

oferecer a base para uma avaliação biomarcadora especíica do paciente para periodontite 

e outras doenças sistémicas. (Palavra et al., 2015)

Devido à natureza não invasiva e simples de sua coleta, a análise da saliva e do FCG pode 

ser especialmente benéico na determinação do estado periodontal atual e um meio de 

monitorização da resposta ao tratamento. Diversos estudos evidenciaram a determinação 

de mediadores inlamatórios em luídos biológicos como bons indicadores de atividade 

inlamatória. Neste sentido, estudos relacionados à patogénese das doenças periodontais 

relacionam os marcadores bioquímicos e imunológicos na saliva ou FCG de forma a aferir a 

extensão da periodontite, destruição e possivelmente prever a progressão futura da doença. 

(Salminen et al., 2014)

Os biomarcadores de luídos orais, objeto de estudo para diagnóstico periodontal, para 

além dos referidos anteriormente, incluem ainda proteínas de hostorigina (ou seja, enzimas 

e imunoglobulinas), marcadores fenotípicos, células hospedeiras, hormonas, bactérias, 
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A relação entre estes marcadores inlamatórios e doenças periodontais tem vindo a ganhar 

a sua importância, pois os marcadores de risco cardiovascular têm como base a etiologia 

inlamatória sistémica que atualmente está relacionada com o leque de doenças periodontais. 

(Almerich-Silla et al., 2015)

Tendo em conta esta relação entre doença periodontal, risco cardiovascular e os seus 

biomarcadores comuns, o estudo (Delange et al., 2018) sugeriu a possibilidade de doenças 

crónicas orais, como é o exemplo da periodontite, possam promover a entrada de bactérias 

na corrente sanguínea e por conseguinte, promover a formação de ateromas.

Este estudo (Delange et al., 2018) propôs-se investigar se a presença de doença periodontal 

em populações jovens desencadeia um aumento dos biomarcadores para risco cardiovascular. 

Os resultados indicaram que a periodontite moderada está associada a valores aumentados 

de interleucina 6, os níveis de PCR estão de acordo com a bibliograia até à data, tendo 
em conta a sua relação tanto com a doença periodontal como com o risco cardiovascular. 

Contudo, os autores evidenciam a necessidade de estudos com maiores amostras para 

melhor compreender a relação entre a PCR e IL-6 e a doença periodontal.

Fig 9- factores de risco inlamatório, que podem levar a um aumento da produção de
PCR (adaptado de Palavra, F. et al., 2015)

produtos bacterianos e íons (Salminen et al., 2014) .

Nos estudos mais recentes, a proteína c reativa e a interleucina 6 têm vindo a tornar-se mais 

relevantes na medicina atual devido à sua associação a doenças cardiovasculares e outros 

fatores de risco inlamatório (Fig 9) (Valkanova et al., 2013)
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Existem agora vários relatórios que indicam a possibilidade da bacteriemia poder ocorrer 

com frequência em pacientes com periodontite, como é o exemplo do estudo de Forner et 

al. 2006. O organismo responde a uma bacteremia de curto período de vida e à citocina 

sistémica levando a uma periodontite latente com lesões de maneira semelhante, o que surge 

no caso infeções crónicas ou outros processos inlamatórios, como são os exemplos, de níveis 
elevados de interleucina-6 (IL-6), conhecido por induzir hepatócitos para produzir PCR 

e outras proteínas de fase aguda, pro-coagulantes, mediadores também foram associados 

a pacientes com periodontite.

Assim, não é surpreendente que na periodontite as mudanças celulares e moleculares 

(Fig 10). dos componentes sanguíneos tenham sido observadas. As mudanças sanguíneas 

associadas à periodontite são bastante modestas e quando presentes podem não ser 

consideradas de valor clinicamente anormal. (Valkanova et al., 2013) ;(forner et al. 2006).

Na revisão sistemática (S. Paraskevas, Jd, &Bg, 2008) icou demonstrado a convincente 
evidência de que a PCR é consistentemente elevada em pacientes com periodontite em 

comparação com controles saudáveis. Análogo à hipótese de que algumas doenças infeciosas 

e doenças inlamatórias podem ser associadas a DCV, é concebível que os níveis PCR 
cronicamente elevados em pacientes com periodontite exacerbam processos inlamatórios 
em curso, lesões ateroscleróticas, risco de eventos cardiovasculares e cerebrovasculares. 

Níveis elevados de PCR (maior que 2,1 mg/l) estão associados a uma maior incidência de 

trombose aguda, acidente vascular cerebral e enfarte no miocárdio. Indivíduos saudáveis 

com níveis elevados de PCR (maior que 2.1 mg/l) podem estar associados a estados pró-

coagulantes crónicos, podendo estes servir como marcadores para um aumento risco a 

longo prazo de DCV.

Embora os Estudos de tratamento a longo prazo que avaliam o efeito do tratamento 

periodontal nos valores de PCR em relação a controles sejam escassos, demostram um 

efeito nos níveis de PCR a favor do tratamento periodontal (Yamazaki et al. 2005; (Ide et 

al. 2003).
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Conclusão

No âmbito da Licenciatura em Ciências da Saúde, realizei o trabalho “Doseamento da 

proteína C Reactiva Salivar” (2015), tive nesse contexto oportunidade de estudar diversos 

mecanismos presentes no diagnostico periodontal através de bio-marcadores.

Foi me possível compreender alguns mecanismos presentes no diagnostico periodontal 

através de bio-marcadores. Neste sentido, interessou-me estudar o que justiicava todos 
aqueles resultados e assim dei inicio a esta monograia que visa compreender a importância 
e função da PCR e a CK no diagnostico periodontal.

De referir que tendo em conta o objectivo de estudar os diversos mecanismos das patologias 

periodontais optamos por abordar a gengivite; GUN; periodontite crónica; periodontite 

agressiva; e a PUN.

Atualmente, na área de medicina, é cada vez mais importante prever a patologia de modo a 

evitar o seu aparecimento e, caso se manifeste, que sejam tomadas medidas o mais rápido 

possível de modo a permitir o melhor prognostico possível. Assim, torna-se cada vez mais 

importante para o médico dentista estar a par do maior numero possível de avanços quer 

na área do tratamento quer na área de diagnostico.

Foi possível, após este trabalho, melhor compreender a função da PCR e da CK no 

organismo; forma como interagem com o mesmo e o porquê da sua utilização como bio-

marcadores de diversas patologias que permitiu concluir que ambas têm potencial para 

futuramente serem utilizadas como bio-marcadores de patologias periodontais e, assim, 

contribuírem para um avanço no diagnostico periodontal.

Relativamente à periodontologia, é inegável o avanço que se tem produzido e que em 

muito tem contribuído para a prevenção e tratamentos praticados. Podemos airmar que é 
essencial este investimento, quer por parte dos clínicos, quer por parte dos investigadores 

e que deverá continuar para que se possa aproveitar da melhor maneira todos os possíveis 

bio-marcadores do organismo.

Conclusão
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