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RESUMO: A odontologia tem avancado significativamente com a incorporacao de
técnicas moleculares e genéticas para diagndstico e progndstico de doencas bucais. Este
artigo revisa evidéncias recentes sobre marcadores genéticos e diagndsticos moleculares
aplicados a saude bucal, destacando seu papel na identificacao precoce, prevencao e
tratamento personalizado de condigdes como cancer oral, doencas periodontais e carie
dentdria. Sdo discutidas tecnologias como sequenciamento de nova geracao, PCR em
tempo real, microarranjos e analise de metilagao do DNA, além do uso de biomarcadores
salivares como ferramentas diagnosticas ndo invasivas. O texto ressalta a importancia
dos polimorfismos genéticos na suscetibilidade a doengas periodontais e carie, bem
como a relevancia dos avangos em medicina personalizada para a odontologia. Conclui-
se que o uso de marcadores genéticos e moleculares tém potencial para transformar a
pratica clinica odontoldgica, promovendo diagndsticos mais precisos, tratamentos
individualizados e melhores resultados para os pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Odontologia; Marcadores genéticos; Diagndstico molecular;
Biomarcadores salivares; Medicina personalizada.

ABSTRACT: Dentistry has advanced significantly with the incorporation of molecular
and genetic techniques for the diagnosis and prognosis of oral diseases. This article
reviews recent evidence on genetic markers and molecular diagnostics applied to oral
health, highlighting their role in the early identification, prevention, and personalized
treatment of conditions such as oral cancer, periodontal diseases, and dental caries.
Technologies such as next-generation sequencing, real-time PCR, microarrays, and DNA
methylation analysis are discussed, as well as the use of salivary biomarkers as
noninvasive diagnostic tools. The text emphasizes the importance of genetic
polymorphisms in susceptibility to periodontal disease and caries, as well as the
relevance of advances in personalized medicine for dentistry. It concludes that the use
of genetic and molecular markers has the potential to transform dental clinical practice,
promoting more accurate diagnoses, individualized treatments, and better outcomes for
patients.

KEYWORDS: Dentistry; Genetic markers; Molecular diagnosis; Salivary biomarkers;
Personalized medicine.
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RESUMEN: La odontologia ha avanzado significativamente con la incorporacion de
técnicas moleculares y genéticas para el diagndstico y prondstico de enfermedades
bucales. Este articulo revisa las pruebas recientes sobre marcadores genéticos y
diagndsticos moleculares aplicados a la salud bucal, destacando su papel en la
identificacion temprana, la prevencion y el tratamiento personalizado de afecciones como
el cancer oral, las enfermedades periodontales y la caries dental. Se discuten tecnologias
como la secuenciacidon de nueva generacion, la PCR en tiempo real, los microarrays y el
analisis de la metilacion del ADN, ademas del uso de biomarcadores salivales como
herramientas de diagndstico no invasivas. El texto destaca la importancia de los
polimorfismos genéticos en la susceptibilidad a las enfermedades periodontales y la
caries, asi como la relevancia de los avances en medicina personalizada para la
odontologia. Se concluye que el uso de marcadores genéticos y moleculares tiene el
potencial de transformar la practica clinica odontoldgica, promoviendo diagndsticos mas
precisos, tratamientos individualizados y mejores resultados para los pacientes.

PALABRAS CLAVE: Odontologia; Marcadores genéticos; Diagndstico molecular;
Biomarcadores salivales; Medicina personalizada.

1 INTRODUCAO

A odontologia tem experimentado avangos significativos com a
incorporacao de técnicas moleculares e genéticas para o diagndstico e
prognostico de diversas condicdes bucais. Esta revisao compila evidéncias
recentes sobre marcadores genéticos e diagndsticos moleculares aplicados a
saude bucal, demonstrando seu papel crucial na identificacdo precoce, prevengao
e tratamento personalizado de doencas odontoldgicas. Os desenvolvimentos
nesta area tém potencial para transformar a pratica clinica através de abordagens
mais precisas e individualizadas, promovendo melhorias significativas nos

resultados dos pacientes e na eficiéncia dos cuidados odontoldgicos.

2 FUNDAMENTOS E APLICAGOES DE MARCADORES GENETICOS EM
ODONTOLOGIA

A identificacdo e aplicacdo de marcadores genéticos em odontologia
representam uma area promissora com potencial para revolucionar o diagnostico,
prevencao e manejo de doencas bucais. Os marcadores genéticos funcionam
como indicadores bioldgicos que podem ser medidos objetivamente e avaliados
como sinais de processos normais ou patoldgicos, ou como resposta a

intervencoes terapéuticas. Estudos de associacdo gendmica ampla (GWAS) tém
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sido fundamentais para identificar variantes genéticas significativas associadas a
diversas condicdes odontoldgicas, incluindo carie, periodontite e canceres orais
(K'S Kornman, 2014) .

Tecnologias "-0micas" tém permitido a deteccao de alteracdes moleculares
especificas associadas a etiologia de doencas bucais, incluindo gendmica,
epigenodmica, transcriptomica, protedmica e metabolomica (Alieh Farshbaf,
2021). Estas abordagens avancadas fornecem informacdes detalhadas sobre
mecanismos moleculares subjacentes as patologias orais, o que possibilita o
desenvolvimento de estratégias diagndsticas mais precisas e tratamentos
direcionados.

A medicina personalizada em odontologia é impulsionada por perspectivas
potencialmente convincentes de utilidade clinica e custo-efetividade nas
principais doengas como periodontite, carie e canceres orais (K S Kornman,
2014). Esta abordagem permite a estratificacao de pacientes com base em seu

perfil genético, otimizando assim as estratégias preventivas e terapéuticas.

3 TECNICAS DE ANALISE MOLECULAR EM ODONTOLOGIA

As técnicas modernas para anadlise de marcadores genéticos em
odontologia incluem sequenciamento de nova geracao, PCR em tempo real,
microarranjos e analise de metilagdo do DNA. A metilacdo gendmica tem se
mostrado um indicador sensivel para identificagdo de distlrbios orais
potencialmente malignos e cancer oral, representando uma abordagem potencial
para "terapéutica do cancer" (Pereira de Lima, Manoel, 2020).

Eventos pds-transcricionais, como metilacdo do DNA e remodelacdo da
cromatina por modificagao de histonas, afetam mudancas no epigenoma que
podem ser detectadas e utilizadas como marcadores (Alieh Farshbaf, 2021). Além
disso, RNAs nao codificantes, como microRNAs, RNAs longos nao codificantes

(IncRNA) e pequenos RNAs nao codificantes (snoRNA), desempenham papel
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regulatorio e impactam a odontogénese, sendo potenciais alvos para diagndstico
e terapia (Alieh Farshbaf, 2021).

4 MARCADORES GENETICOS PARA CANCER ORAL

O cancer oral representa uma condicao a partir da qual os marcadores
genéticos tém demonstrado valor significativo para progndstico e
monitoramento. Estudos recentes investigaram diversos genes como potenciais
biomarcadores para predicdo da progressao do cancer oral e resultados dos

pacientes.

4.1 METILAGAO DE DNA COMO BIOMARCADOR PARA CANCER ORAL

A metilacao de genes especificos tem emergido como um biomarcador
promissor para o cancer oral. Em pesquisas recentes, a metilacao de todos os
genes p16, DAP-K e MGMT foi observada em 12,7% das lesdes de cancer oral,
enquanto 41,94% das lesdes apresentaram metilacao de dois genes (Pereira de
Lima, Manoel, 2020; Amit Wasti, 2024). Especificamente, 13,23% dos casos
foram associados a metilagao de p16 e DAP-K, 12,12% dos casos apresentaram
metilacdo em p16 e MGMT, e 15,27% dos casos de lesdes de cancer oral
demonstraram metilacao de DAP-K e MGMT (Pereira de Lima, Manoel, 2020; Amit
Wasti, 2024).

Estes padroes de metilagdo demonstram diferencas estatisticamente
significativas (P < 0,05) e tém importante especificidade e sensibilidade na
identificacdo de doencas malignas orais e disturbios orais potencialmente
malignos (Pereira de Lima, Manoel, 2020). A analise da metilagdo do DNA oferece
uma compreensao mais profunda dos mecanismos genémicos que levam ao
cancer, contribuindo para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais

eficazes.

Revista Camalotes — RECAM
Faculdade INSTED - Campo Grande — MS - Brasil
https://periodicos.insted.edu.br/recam/index



https://periodicos.insted.edu.br/recam/index

~ECAM

Revista Camalotes

4.2 OUTROS MARCADORES MOLECULARES PARA NEOPLASIAS ORAIS

Além dos padroes de metilagdo, outros marcadores moleculares tém sido
investigados para diagndstico e prognostico de cancer oral. Anticorpos contra a
proteina p53 e a presenca de marcadores tumorais como c-erbB-2 podem ser
detectados na saliva, oferecendo um método ndo invasivo para diagndstico
precoce de doencas malignas como o carcinoma de células escamosas (Amit
Wasti, 2024).

Ensaios de terapias molecularmente direcionadas estdao em andamento
para carcinomas de células escamosas orais, de cabeca e pescoco (OHNSCC),
com resultados promissores, embora ainda limitados em sua eficacia (K S
Kornman, 2014). Estes avangos representam oportunidades significativas para o
desenvolvimento de abordagens terapéuticas personalizadas no tratamento do

cancer oral.

5 BIOMARCADORES SALIVARES EM ODONTOLOGIA

A saliva representa uma fonte rica de biomarcadores com imenso potencial
para diagndstico e monitoramento de doencas bucais. A facilidade de coleta e a
especificidade dos biomarcadores salivares tornam esta abordagem uma

ferramenta clinica importante e promissora para a odontologia moderna.

5.1 COMPOSICAO E POTENCIAL DIAGNOSTICO DA SALIVA

A saliva humana é constituida por um vasto arsenal de produtos
secretorios com imenso potencial informativo para deteccdo de determinadas
patologias (Amit Wasti, 2024). Componentes salivares desempenham funcoes
cruciais para a saude bucal, incluindo reducao da exposicao da superficie dental
a desmineralizacdo, protecao contra o desgaste dos dentes e auxilio na

remineralizagao do esmalte (Ahmed Alamoudi, 2022).
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Biomarcadores salivares tém mostrado potencial para transformar o campo da
odontologia em todas as disciplinas dentarias como chave para fluxos de trabalho
personalizados (Pune Nina Paqué, 2022). Esta abordagem representa um método
de diagndstico simples, nao invasivo e altamente promissor para diversas

condicOes orais e sistémicas.

5.2 APLICACOES DOS BIOMARCADORES SALIVARES

Os biomarcadores salivares tém aplicabilidade comprovada como método
diagnostico para uma variedade de doencas, incluindo:

1. Doencas bacterianas como a carie dentaria, pela deteccao do
Streptococcus mutans e Lactobacillus spp (Amit Wasti, 2024).

2. Doencas autoimunes como a Sindrome de Sjogren, indicada ndo apenas
pela reducao do fluxo salivar, como também pelo aumento na concentragao de
sddio, cloro, Imunoglobulina A (IgA), Imunoglobulina G (IgG) e Prostaglandina
E2 (PGE2) (Amit Wasti, 2024).

3. Doengas virais como no diagndstico auxiliar do HIV 1 e 2 pela expressao
de IgG (Amit Wasti, 2024).

4. Diagnostico precoce de enfermidades malignas como o carcinoma de
células escamosas e o cancer de mama, pela detecgdo de anticorpos frente a
proteina p53 e pela presenca de marcadores tumorais como o c-erbB-2 (Amit
Wasti, 2024).

Estudos tém demonstrado associacOes entre biomarcadores salivares e
carie dentaria, com correlacdes tanto positivas quanto negativas, sugerindo que
estes biomarcadores podem ser confidveis para prever ou diagnosticar caries em
pacientes (Ahmed Alamoudi, 2022).
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6. MARCADORES GENETICOS PARA DOENGCAS PERIODONTAIS

As doencas periodontais tém componentes genéticos significativos, e
diversos marcadores tém sido identificados para melhorar seu diagndstico,
prevencao e manejo. Estes marcadores oferecem insights sobre a suscetibilidade

individual e podem orientar abordagens terapéuticas personalizadas.

6.1 POLIMORFISMOS GENETICOS NA SUSCETIBILIDADE A
PERIODONTITE

Ferramentas bioinformaticas e estudos de associacdo gendmica ampla
(GWAS) tém permitido identificagdo abrangente de polimorfismos de nucleotideo
unico (SNPs) associados a periodontite em diversas populagdes (Thamiris Cirelli,
2021). Em um estudo caso-controle que avaliou parametros periodontais
completos de 714 individuos, a genotipagem de sete SNPs especificos revelou
associacoes genotipo-fendtipo significativas (Thamiris Cirelli, 2021).

0 rs2521634-AA (proximo ao gene NPY) apresentou risco aumentado para
periodontite grave (OR = 2,34; 95% IC = 1,19-4,59), enquanto o rs3811046-GG
(gene IL37) demonstrou risco aumentado para periodontite moderada (OR =
2,58; 95% IC = 1,28-5,18) (Thamiris Cirelli, 2021). Risco maior para periodontite
moderada foi encontrado em homens com rs7762544-AG préximo ao gene NCR2,
e 0 rs352140-TT no gene TLR9 mostrou-se associado a menor risco de
periodontite grave em homens (Thamiris Cirelli, 2021).

Estes SNPs apresentaram efeitos especificos por sexo e habito de
tabagismo na periodontite, reforcando o perfil genético predisponente a doenca
periodontal (Thamiris Cirelli, 2021). Estes achados representam a primeira
evidéncia de validacao em uma populacao brasileira de marcadores genéticos de

periodontite previamente investigados por estudos GWAS e bioinformatica.
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6.2 MARCADORES GENETICOS PARA DIFERENTES FORMAS DE
PERIODONTITE

Estudos GWAS de periodontite cronica nao identificaram variantes
significativas, mas variantes CDKN2BAS no cromossomo 9 foram
significativamente associadas a periodontite agressiva (K S Kornman, 2014). A
estratificacao de pacientes por variantes do gene interleucina (IL)-1, tabagismo
e diabetes diferenciou os resultados de prevencao da periodontite cronica,
destacando a importancia da interagao entre fatores genéticos e ambientais (K S
Kornman, 2014).

Estes marcadores genéticos para doengas periodontais oferecem a
possibilidade de identificar individuos com maior risco, permitindo intervengdes

preventivas direcionadas e abordagens terapéuticas personalizadas.

7. MARCADORES PARA CARIE DENTARIA E OUTRAS CONDIGCOES
ODONTOLOGICAS

A carie dentaria e outras condicbes odontoldgicas tém sido objeto de
pesquisas para identificagdo de marcadores genéticos e moleculares especificos.
Estes estudos visam melhorar a compreensao dos mecanismos patogénicos e

desenvolver estratégias diagnosticas e terapéuticas mais eficazes.

7.1 MARCADORES GENETICOS PARA CARIE DENTARIA

Estudos GWAS de carie dentaria identificaram sinais significativos em
genes como LYZL2, AJApl e KPNA4, e esforcos estao em andamento para
identificar fatores genéticos para mdltiplos fenétipos de carie (K S Kornman,
2014). Biomarcadores salivares parecem desempenhar fungdes cruciais e
complementares para a integridade dentaria, podendo ser confidveis para prever

ou diagnosticar caries dentarias em pacientes (Ahmed Alamoudi, 2022).
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Apesar dos avancgos, ha heterogeneidade significativa nos estudos sobre
biomarcadores salivares para carie dentaria, o que dificulta a realizacdo de meta-
analises e a obtencao de conclusdes definitivas (Ahmed Alamoudi, 2022). No
entanto, as evidéncias atuais sugerem associacoes entre biomarcadores salivares

e carie dentaria, com correlagdes tanto positivas quanto negativas.

8. PERSPECTIVAS FUTURAS E APLICACOES CLINICAS

O campo dos marcadores genéticos e diagnosticos moleculares em
odontologia continua em rapida evolucao, com importantes implicacdes para a
pratica clinica futura. Novas tecnologias e abordagens prometem expandir ainda

mais as aplicacdes destes marcadores.
8.1 AVANCOS EM TECNOLOGIAS MOLECULARES

O desenvolvimento de organoides representa um modelo de estudo in
vitro para comportamento tumoral, metdstase e invasdo, triagem de
medicamentos, imunoterapia, ensaios clinicos, associacao de caracteristicas
distintivas com progndstico e evolugdo da terapia anticancer personalizada (Alieh
Farshbaf, 2021). Biobancos de organoides auxiliam na verificacdo do perfil
genético, oferecendo recursos valiosos para pesquisa e desenvolvimento clinico.

Andlises de expressao génica fornecem confirmacao definitiva de
diagndstico para tumores odontogénicos e outras condicdes bucais (Alieh
Farshbaf, 2021). Além disso, tecnologias "-Omicas" detectam alteracoes
moleculares especificas associadas a etiologia, como gendmica, epigenomica,
transcriptbmica, protedmica e metabolomica, expandindo o arsenal de

ferramentas diagnosticas disponiveis (Alieh Farshbaf, 2021).
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8.2 MEDICINA PERSONALIZADA EM ODONTOLOGIA

A integracdo de marcadores genéticos e moleculares na pratica
odontoldgica possibilita abordagens de medicina personalizada, com potencial
para melhorar significativamente os resultados dos pacientes. Os marcadores
moleculares propdem seu papel potencial na etiopatogénese de diversas
condicOes odontoldgicas e representam candidatos adequados em abordagens
diagndsticas, progndsticas e terapéuticas, além do manejo do paciente (Alieh
Farshbaf, 2021).

Ensaios de terapias molecularmente direcionadas estdao em andamento
para canceres orais, com resultados promissores, embora ainda limitados em sua
eficacia (K S Kornman, 2014). Oportunidades e desafios atuais para o
direcionamento molecular para carcinomas de células escamosas orais, de cabega
e pescoco continuam sendo explorados, com perspectivas favoraveis para o

desenvolvimento de terapias mais eficazes e personalizadas.

9 CONCLUSAO

Os marcadores genéticos e diagnosticos moleculares representam uma
area em rapida expansdo na odontologia, com significativo potencial para
transformar a pratica clinica. As evidéncias atuais demonstram aplicacdes
promissoras destes marcadores no diagnostico, progndstico e manejo de diversas
condicOes bucais, incluindo cancer oral, doencas periodontais, carie dentaria e
outras patologias odontoldgicas.

A incorporacao de biomarcadores salivares oferece uma abordagem nao
invasiva e acessivel para diagnostico e monitoramento de doencas bucais,
ampliando as possibilidades para deteccao precoce e intervencao oportuna.
Avangos em tecnologias moleculares e andlises gendmicas continuam a expandir

o arsenal de ferramentas disponiveis para pesquisa e aplicacao clinica.
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A medicina personalizada em odontologia, baseada em perfis genéticos
individuais, representa uma fronteira promissora para otimizacdo de estratégias
preventivas e terapéuticas. Estudos continuos sdao necessarios para validar e
refinar os marcadores existentes, bem como para identificar novos
biomarcadores que possam melhorar ainda mais a precisao diagnostica e a

eficacia terapéutica nas diversas condicoes odontoldgicas.
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