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RESUMO

Esta tese explora o processo de remineralizagdo do esmalte e da dentina, essencial para
prevenir e tratar cdries dentdrias. Ela aborda a composicdo e a estrutura desses tecidos
dentarios, bem como os mecanismos de sua desmineralizacdo, como erosao e carie

dentéaria.

A tese entdo se aprofunda em diferentes moléculas de remineralizagdo, incluindo fluor,
fosfopeptideo de caseina-fosfato de calcio amorfo (CPP-ACP), fosfato tricalcico
(TCP), CSPS silicato de calcio e fosfato de sédio (CSPS) e nanoparticulas de
hidroxiapatite (nHA). Os mecanismos de acdo, aplicagdes comerciais e vantagens e

desvantagens de cada molécula s3o detalhados.

Uma revisao da literatura compara a eficacia dessas moléculas, destacando os seus pontos
fortes e fracos. A tese enfatiza a importancia de escolher o produto de remineralizagdo
apropriado com base nas necessidades especificas do individuo e no contexto clinico do
paciente, abrindo assim novas perspetivas para a remineralizagdo do esmalte dentario e
oferecendo esperanca para uma melhor preven¢do e tratamento mais eficaz da carie

dentéaria.

Palavras-chave: Remineralizacdo; Desmineralizagdo; CPP-ACP; Fluor.






ABSTRACT

This thesis explores the process of enamel and dentin remineralization, which is essential
for preventing and treating dental caries. It discusses the composition and structure of
these dental tissues, as well as the mechanisms of their demineralization, such as erosion

and dental caries.

The thesis then delves into different remineralization molecules, including
fluoride, casein phosphopeptide-amorphous calcium phosphate (CPP-ACP), tricalcium
phosphate (TCP), calcium silicate and sodium phosphate (CSPS), and hydroxyapatite
nanoparticles (nHA). The mechanisms of action, commercial applications, and

advantages and disadvantages of each molecule are detailed.

A literature review compares the effectiveness of these molecules, highlighting their
respective strengths and weaknesses. The thesis emphasizes the importance of choosing
the appropriate remineralization product based on the patient's specific needs and clinical
context, thus opening new perspectives for enamel remineralization and offering hope for

better prevention and more effective treatment of dental caries.

Key-words: Remineralization; Demineralization; CPP-ACP; Fluor.
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Introdugdo

I. INTRODUCAO

Um dos principais desafios enfrentados pelos governos e sistemas de saude publica
reside na necessidade de prevenir eficazmente a carie dentaria. De acordo com dados da
Organizacao Mundial da Saude (OMS), esta doenga afeta cerca de 40% da populacdo
mundial. Uma andlise mais aprofundada revela uma prevaléncia média de
aproximadamente 43% nos dentes deciduos e aproximadamente 29% nos dentes
permanentes. Estes numeros alarmantes traduzem-se numa incidéncia superior a 2 mil

milhdes de casos a nivel mundial (1).

Esta situacdo real¢a a importancia crucial de implementar estratégias de prevencao e
educacdo em saude oral. Os impactos socioecondmicos da cdrie dentdria sdo
significativos, variando desde custos crescentes de cuidados de saude até dias de trabalho
perdidos devido a problemas dentarios. Assim, a sensibilizacdo e a promog¢ao da higiene
oral tornam-se elementos-chave para atenuar esta elevada prevaléncia e melhorar a saude

dentaria global.

Entre os meios utilizados para prevenir a doenga cérie, destaca-se a presenga de uma
variedade consideravel de produtos dedicados a remineralizagdo do esmalte e da dentina.
Apesar da validacdo da sua eficacia, a utilizagdo destes produtos permanece complexa
devido a dificuldade na escolha entre a diversidade de opgdes disponiveis. Essa
complexidade decorre ndo apenas da multiplicidade de produtos presentes no mercado,
mas também das diferentes formas de acondicionamento sob as quais se apresentam. Essa
abundancia de opgdes torna tanto os profissionais como os consumidores hesitantes e
incertos quanto a selecdo do produto mais adequado. Diante dessa profusdo de solugdes,
os profissionais de satide dentaria e os individuos deparam-se com uma tomada de decisao
ardua. A ampla gama de produtos de remineraliza¢do, quer se apresentem sob a forma de
cremes dentais, géis ou outros formatos, exige uma compreensdo aprofundada das
especificidades de cada produto. Consequentemente, o processo de selecdo pode revelar-
se laborioso, exigindo um conhecimento aprofundado para a escolha do produto mais

adequado as necessidades individuais

O objetivo deste trabalho ¢ definir e comparar a capacidade de remineralizacdo dos
diferentes produtos disponiveis no mercado, capazes de depositar uma camada de

remineraliza¢do nas superficies do esmalte e da dentina. Este estudo visa orientar de
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forma mais informada os profissionais na escolha de produtos mais eficazes no combate

a doenga carie e fornecer recomendagdes mais precisas aos individuos.

Na primeira parte deste estudo, serd apresentada uma descricdo detalhada do
complexo amelo-dentario e da sua desmineralizagdo. Na segunda parte, serdo examinadas
em detalhe as diferentes moléculas de remineralizagdo, como o fluor, os fosfopeptideos
de caseina, o fosfato de calcio amorfo, o silicato de calcio, o fosfato de sodio, o fosfato
de tricalcicos e as nanoparticulas de hidroxiapatite. Finalmente, serd realizada uma
comparagdo dos diferentes tipos de produtos de remineralizagdo com o objetivo de
determinar a molécula mais eficaz, com base numa revisdo aprofundada da literatura

cientifica.
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Desenvolvimento

II. DESENVOLVIMENTO

1. Generalidades

1.1 O esmalte

O esmalte dentario é considerado o tecido mais duro do corpo humano. E avascular,
acelular ¢ ndo inervado, de cor branco acinzentado e translicido, cobrindo a coroa
dentaria na sua parte mais externa, protegendo assim o dente das forcas fisicas, quimicas
e térmicas. Sua espessura varia, sendo mais fina na jun¢do esmalte-cemento e podendo
atingir 2,5 mm na regido oclusal (2).

O esmalte dentario, formado durante a amelogénese pelos ameloblastos, mineraliza-
se para adquirir sua estrutura prismatica caracteristica, conferindo-lhe suas propriedades

de resisténcia excecionais (3).

1.1.1 Composiciao do esmalte

e Fase mineral

O esmalte de um dente maduro apresenta caracteristicas distintas, destacando-se por
uma matriz totalmente acelular, extremamente mineralizada em aproximadamente
97%., ocupando um volume de aproximadamente 87% para um peso de aproximadamente
96%. Sua composi¢ao complexa o diferencia nitidamente da estrutura colagenosa robusta
impregnada de cristais de apatite encontrada em outros tecidos mineralizados, como

0ss0, dentina e cemento

A unidade fundamental constitutiva do esmalte ¢ o cristal de apatite, cuja formula
quimica ¢ Cas(PO4)3(OH). De maneira geral, esta formula é frequentemente expressa
como Caio(PO4)s(OH). para melhor refletir a composi¢do real da malha cristalina
elementar. A apatite possui a capacidade de sofrer varias substitui¢des idnicas, incluindo
a substitui¢do de ido calcio (Ca*") por ido estroncio (Sr?*) e de ido fosfato (PO4*") por ido

carbonato (COs>") ou ido fluoreto (F), o que refor¢a consideravelmente sua estabilidade
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quimica diante das constantes agressdes acidas provenientes do ambiente bucal e de sua

microbiota (4).

e Fase Organica

Representa um peso de aproximadamente 0,6% a 1% em um volume total de
aproximadamente 2% do esmalte. O estudo das proteinas constituintes da matriz do
esmalte em diferentes estadios do seu desenvolvimento ¢ uma area de pesquisa
fundamental em medicina dentaria. Entre as proteinas cruciais para a formagdo de um
esmalte saudavel estdo a amelogenina, a ameloblastina e a enamelina (5).

Além disso, a metaloproteinase-20 (Mmp20) e a calicreina-4 (Klk4) sdo duas enzimas
cruciais para o bom desenvolvimento do esmalte. Essas enzimas desempenham um papel

importante na proteolise sequencial das proteinas do esmalte, um processo bem estudado

(6).

As enzimas Mmp20 e Klk4contribuem para a eliminagdo gradual das proteinas
matriciais, criando o espago necessario para o crescimento dos cristais de apatite e a
formacdo de uma camada de esmalte mais resistente € menos porosa. A Mmp20 atua
desde o estadio secretor até o estadio de maturagdo, e a sua acdo sobre a amelogenina ¢é
crucial para evitar depositos minerais inadequados durante o estadio secretor. A Klk4,
secretada pelos ameloblastos durante a transicdo do estadio secretor para o estadio de
maturagdo, desempenha um papel vital na clivagem das proteinas matriciais previamente
processadas por Mmp20, indispensavel para a finalizagdo da mineralizacdo do esmalte e
para obter uma dureza 6tima embora a Mmp20 e a Klk4 operem independentemente, a
ativacao da Klk4 ¢ regulada pela Mmp20 e, reciprocamente, a inativagdo da Mmp20 ¢
influenciada pela Klk4. A auséncia da Klk4 nao influencia significativamente a espessura

ou a estrutura basica do esmalte, ou seja, o arranjo dos feixes cristalinos (7).

A composi¢do da matriz organica do esmalte sofre uma reducao consideravel durante
o seu desenvolvimento. Inicialmente, ela representa aproximadamente 20% no esmalte
transitorio nao desidratado. Esse percentual diminui entdo para aproximadamente 1,8%
durante a fase de maturagdo do esmalte e reduz-se ainda mais no esmalte maduro, onde

J& ndo constitui mais do que aproximadamente 0,6% da matriz (6).
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Desenvolvimento

e Fase aquosa

Constituida por agua livre e 4gua ligada, esta fase representa um peso total de
aproximadamente 3,4% a 4% e ocupa um volume entre aproximadamente 7% e 11%. No
esmalte dos dentes permanentes, o teor de dgua livre, que se encontra nos espagos entre
os cristais e pode ser facilmente removida, varia entre aproximadamente 0,56% e 1,48%
e permanece estavel até uma temperatura de 200 °C. Para os dentes temporarios, esse teor
de agua livre ¢ de aproximadamente 3%. A dgua ligada, que esta fortemente associada

aos cristais e a matriz organica, contribui para a forma¢do de uma camada proteica e

evapora quando aquecida a temperaturas entre 200 e 400 °C (6).

1.1.2 Estrutura do esmalte

A menor unidade do esmalte dentdrio ¢ o monocristal de hidroxiapatite, uma
nanoestrutura com dimensdes da ordem de angstroms (A). A unido de milhares desses
monocristais forma um cristalito, a microestrutura basica do esmalte, com formato
hexagonal e dimensdes da ordem de centenas de A (6).

Esses cristalitos, orientados de forma quase idéntica, constituem os prismas do esmalte.
Os cristalitos orientados de maneira diferente compdem a  matriz
interprismatica, localizada entre os prismas e suas fronteiras. Essa matriz garante uma
separagdo parcial entre os prismas e ¢ frequentemente referida como esmalte

interprismatico (Figura 1) (8,9).

e Zona Aprismatica

O esmalte aprismatico distingue-se por uma estrutura menos organizada que o
esmalte prismatico. Caracteriza-se por uma disposi¢do aleatoria dos cristalitos. Esta
forma de esmalte desempenha um papel crucial na transi¢@o e prote¢ao das areas do dente
onde a organizagdo prismatica ndo é necessaria ou menos importante. E frequentemente

encontrado na superficie do esmalte e na juncdo amelocementaria (6).
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e Zona prismatica

Os prismas, constituem as unidades estruturais essenciais do esmalte. Os elementos
fundamentais que os compdem incluem os monocristais de hidroxiapatite (nanoestrutura)
e os cristalitos (microestrutura). Esses prismas sdo componentes cruciais do esmalte,
caracterizados por uma trajetoria obliqua e ondulante que se estende da jungdo
amelodentinaria (JDE) até a supertficie do dente. O comprimento desses prismas ¢ maior
do que a espessura do esmalte devido as suas orientacdes e arranjos especificos. Esse
comprimento varia conforme a regido da coroa dentaria: mais longo nas areas espessas

(regido cuspidea) e mais curto nas areas finas (regido cervical) (10).

Os estudos ao microscopio electronico revelam que os prismas de esmalte tém a
forma de uma fechadura, com uma cabeca arredondada e uma cauda estreita. A cabeca
arredondada de cada prisma encaixa-se estreitamente nas concavidades entre as cabegas
e as caudas dos prismas de cada lado. A regido localizada entre os dois prismas de esmalte
de uma fileira, considerada como a substancia interprismatica, na verdade representa a

cauda do prisma de esmalte da fileira anterior (6,10).

A substancia interprismatica, localizada entre os prismas do esmalte, ¢ caracterizada
por uma mineralizagdo inferior ¢ uma maior concentragdo de matéria organica em
comparagdo com os prismas em si. Nessa zona, os cristalinos sdo menores e dispostos de
forma obliqua, formando um angulo de 60° em relagdo ao eixo longitudinal dos prismas

(6,10,11).
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Figura 1. Analise da Microestrutura de Diferentes Tipos de Esmalte por Microscopia Eletronica. A.
Esmalte ndo prismatico externo. ap: aprismatico. B. Esmalte prismatico. p: prisma; ip: interprisma
(adaptado de ref, (6)).

o Anidlise da Microestrutura do Esmalte Dentdrio por Microscopia de Luz
Polarizada: Visualizag¢do das Bandas de Hunter-Schreger e Estrias de Retzius e da

JAD por microscopio eletronico

- Bandas de Hunter-Schreger

As bandas de Hunter-Schreger no esmalte sdo padroes formados pela orientacio
variavel dos prismas de esmalte e da matriz circundante. Essas bandas comegam na
jun¢do amelodentinaria (JAD) e estendem-se até a superficie externa do esmalte (Figura
2). Seu papel principal ¢ fortalecer a estrutura do esmalte, tornando-o mais resistente as
tensdes mecanicas, como a mastigacdo. Os prismas de esmalte das bandas de Hunter-
Schreger estdo dispostos de maneira especial em areas curvas, como cuspides ou bordas
livres dos dentes anteriores. Essa disposicao dos cristais gera uma curvatura, visivel em
uma seccao longitudinal do esmalte, conferindo-lhe uma aparéncia de "esmalte torcido"

ou "esmalte nodoso". Isso refor¢a o esmalte em areas de alta tensdo (10,12).
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Bandas de Hunter-
Schreger

FIGURA 2. Aparéncia das bandas de Hunter-Schreger (bandas alternadas escuras e claras) vista em uma
secdo buco-palatina feita através da cuspide bucal de um primeiro pré-molar maxilar (adaptado de ref,

(13)).

- Estrias de Retzius

As estrias de Retzius correspondem a deposicao de camadas sucessivas de esmalte,
formando linhas de crescimento durante a amelogénese. Em cortes longitudinais, elas
aparecem como linhas de deposi¢do sucessivas, espagadas por 4 um, e sdo paralelas a
superficie do esmalte, bem como a JAD (Figura 3).

Em cortes transversais, essas estrias sdo dispostas de forma concéntrica ao redor da

dentina e paralelas ao contorno externo do esmalte (14).
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Esmalte

FIGURA 3. Sec¢ao longitudinal mostrando a disposi¢ao das estrias de Retzius usando microscopia de luz

polarizada. A estria mais larga corresponde a linha neonatal (adaptado de ref, (14)).

-AJAD

A JAD marca a transicdo entre o esmalte e a dentina, sendo caracterizada por
elevagoes arredondadas, semelhantes a pequenos domos, dispostas de forma densa. Essas
estruturas encaixam-se precisamente nos sulcos correspondentes da dentina (Figura 4),
criando um ajuste perfeito que otimiza a adesdo entre esses dois tecidos dentarios.
Numa imagem ao microscopio da seccdo transversal dessa JAD, ela ndo se revela como
uma linha reta, mas sim como uma série de curvas ou ondulagdes. Cada convexidade
dessa linha ondulada aponta em dire¢do a dentina, aumentando a area de contato entre o
esmalte e a dentina e reforgando sua adesao.

Essa configuragcdo desempenha um papel crucial na biomecanica dentaria, pois aumenta
a resisténcia mecanica da jungdo, distribuindo mais uniformemente as forgas
mastigatorias sobre uma area maior, o que reduz o risco de fratura ou descolamento do

esmalte sob a influéncia das cargas mastigatorias (10).
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FIGURA 4. Microscopia Eletronica da Jungcdo Amelodentinaria em Sec¢do Transversal do Esmalte. As
cristas do esmalte sdo as estruturas ramificadas que se estendem da jungdo amelodentinaria para dentro do
esmalte (setas). A juncgdo ¢ vista como um perfil ondulado (adaptado de ref, (14)).

1.2 A dentina

A dentina ¢ o segundo tecido mais duro do corpo humano. Assim como o esmalte, ¢
mineralizada e calcificada, mas difere na sua composi¢do. A sua presenca tanto nas partes
coronarias quanto radiculares a torna o componente principal do dente. Produzida pelos
odontoblastos localizados na periferia da polpa dentéria, a dentina encontra sua origem

embriondria nas células da crista neural (15).

1.2.1 Composi¢cao da dentina

e Fase mineral

A fase mineral da dentina é principalmente composta por cristais de hidroxiapatite
(HAP), que podem ser carbonatados ou com pequenas quantidades de magnénio. Esta
composicdo mineral representa aproximadamente 68 a 70% do peso total da dentina,
enquanto ocupa cerca de 50% de seu volume total.

A HAP carbonatada na dentina distingue-se pela incorporacao de grupos carbonato na
sua estrutura cristalina, o que pode modificar ligeiramente as suas propriedades em
comparagdo com as da HAp pura. A presenga de magnésio, embora menos comum,

também pode influenciar as caracteristicas fisicas e quimicas dos cristais (16).
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e Fase organica

A fase orgénica da dentina representa aproximadamente 21% do peso total e ocupa

30% do seu volume. E principalmente composta por:

- Proteinas colagenosas

A fase organica ¢ composta por aproximadamente 90% de colagénio (principalmente

colagénio tipo I, com pequenas quantidades de colagénio tipo Il e V (14,16).

- Proteinas ndo colagenosas

Elas constituem 10% da fase organica. Localizadas na periferia dos tubulos
dentinarios, ocupam os espagos entre as fibras de colagénio, e consistem principalmente

em proteinas fosforiladas e ndo fosforiladas (14).

1) Proteinas fosforiladas da dentina

Principalmente composto pela familia de proteinas SIBLINGs (do inglés Small
Integrin-Binding Llgand, N-linked Glycoproteins), que desempenham um papel na
nucleagdo mineral e no crescimento cristalino da dentina, mas também como inibidores
desse crescimento em alguns casos.

Na familia das SIBLINGs, encontramos 5 membros:

e Sialofosfoproteina da dentina (DSPP): a proteina mais importante das SIBLINGs,
¢ clivada imediatamente ap0s a sua secre¢do em sialoproteina da dentina (DSP),
glucoproteina da dentina (DGP) e fosfoproteina da dentna (DPP).

e Proteina da matriz dentinaria 1 (DMP1)

e Sialoproteina 6ssea (BSP)

e Osteopontina (OPN)

e Glucoproteina fosforilada da matriz extracelular (MEPE) (14,16,17).
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Estas proteinas sdo expressas pelos genes q21 do cromossomo 4, e mutagdes neste
gene podem resultar em diferentes formas de dentinogénese imperfeita ou displasia
dentaria. (17)

SLRPs (do inglés, Small Leucine-Rich Proteoglycans): desempenham um papel essencial
na matriz extracelular da dentina, especialmente no processo de formacgao, organizacao e
estabilizacdo das fibrilas de colagénio.

As amelogeninas, como componentes-chave no desenvolvimento do esmalte, também
podem influenciar indiretamente a atividade odontoblastica por meio de mecanismos de

sinalizacao.

A ameloblastina ¢ uma molécula de esmalte fosforilada, principalmente associada
a formagao do esmalte e ¢ expressa pelos ameloblastos. No entanto, também ¢é expressa,
em certa medida, pelos odontoblastos. Embora a ameloblastina migre para o esmalte em
formacdo e desempenhe um papel no seu desenvolvimento. A sua produgdo pelos
odontoblastos destaca a complexidade das interagdes moleculares no desenvolvimento

dentario (17).

il) As proteinas ndo fosforiladas da dentina

o OC & DGP: proteina gla da dentina (do inglés, dentin gla-protein)

o MGP: proteina gla da matriz (do inglés, matrix gla protein)

o Osteonectina ou proteina SPARC (do inglés, secreted protein, acidic and rich in
cysteine)

o Proteinas provenientes do soro sanguineo:
- Albumina (transportadora de lipidios).
- Glicoproteina Alpha2-HS encontrada apenas em tecidos mineralizados (do
inglés, Alpha2-Heremans-Schmid glycoprotein).
- Fetuina, implicada na mineralizagdo derivada do soro (nucleador de HAp)

o SLRPs: proteoglicanos ricos em leucina pequena (do inglés, small leucine-rich
proteoglycans)

o Fatores de crescimento:
- FGF2: fator de crescimento de fibroblastos 2 (do inglés, fibroblast growth
factor 2)
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- TGF-B1: fator de crescimento transformador beta 1 (do inglés, transforming
growth factor beta 1)

- BMPs: proteinas morfogenéticas 6sseas (do inglés, bone morphogenetic proteins)

- IGF1 e IGF2: fator de crescimento semelhante a insulina 1 e 2 (do inglés, insulin-
like growth factor 1 and 2)

- PDGF: fator de crescimento derivado de plaquetas (do inglés, platelet-derived
growth factor)

o Poliaminas

o Proteinas ligantes de calcio: Calmodulina, calbindina, anexinas, nucleobindina.

e Fase aquosa

Ela representa aproximadamente 10% do peso e 20-25% do volume total do dente

(14,17).

1.2.2 Diferentes tipos de dentina

A dentina ¢ uma estrutura complexa, composta por diferentes tipos:a pré-
dentina, ndo mineralizada e em formagdo continua; a dentina do manto, primeira camada
mineralizada; e a dentina circumpulpar, a mais abundante, subdividida em dentina

peritubular e intertubular.

e Dentina do manto

Com algumas variagdes, a maioria das espécies de mamiferos tem uma camada de
dentina externa periférica, com uma espessura de 150 a 300 um.
Estd imediatamente subjacente ao esmalte e ao cemento, havendo uma forte interdigitagdo
do esmalte na dentina na JAD.
A dentina manto ¢ atubular, sendo homogénea. Ela ¢ menos mineralizada. De facto, ndo
contém fosfoproteinas envolvidas na mineralizagdo. Contém colagénos desorganizados

ou pouco organizados (17).
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e Dentina circumpulpar

A dentina circumpulpar constitui a maior parte da estrutura da dentina. Ela ¢ formada
por camadas sucessivas de unidades metabolicas, depositadas pelos odontoblastos. Cada
unidade ¢ composta por dentina peritubular (altamente mineralizada, revestindo os
tubulos dentinarios), dentina intertubular (menos mineralizada, entre os tubulos) e um
tubulo dentinario (canal microscopico que se estende da polpa até a jungdo

amelodentinaria) como ilustrado na figura 5 (17).

o A dentina peritubular ou dentina pericanalicular

A dentina peritubular (Figura 5) ¢ uma zona de dentina que rodeia a parede dos
tubulos dentinarios. Sua espessura aumenta a medida que nos afastamos da predentina. A
dentina peritubular ¢ formada por cristais de hidroxiapatite. Ela se forma apds a dentina

intercanalicular e sempre a custa do espago periodontobléstico (17).

o A dentina intertubular

A dentina intertubular (Figura 5) preenche o espago entre duas unidades metabolicas
dentindrias adjacentes; ela ndo pertence a unidade funcional propriamente dita. Esta
localizada entre os canaliculos dentinarios ou na periferia da dentina peritubular quando

esta esta presente (17).
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FIGURA 5. Microestrutura da Dentina. A dentina peritubular (PB) forma anéis ao redor do limen dos
tubulos. A dentina intertubular (Id) forma uma rede rica em colagénio. O limen dos tiibulos ¢ indicado
como (LU) (adaptado de ref, (17)).

e A predentina

A predentina ¢ uma camada fina de 10 a 47 um. Esta interposta entre os corpos
celulares dos odontoblastos na periferia da polpa. Sua espessura diminui
progressivamente com o envelhecimento do dente. A predentina ndo ¢ homogénea: em
diferentes areas, pode-se encontrar graus de mineralizagdo diferentes. E secretada pelo
polo apical dos odontoblastos, revestindo a parte mais interna da dentina (17).

A predentina ¢ composta de cerca de 97% de colagénio do tipo I e, aproximadamente, 3%
do tipo V.

Ela faz a juncdo entre os corpos celulares dos odontoblastos e a dentina mineralizada.

A predentina é composta por 97% de colagénio do tipo I e 3% do tipo V.

Ela faz a juncdo entre os corpos celulares dos odontoblastos e a dentina mineralizada.

e Estadios de secrecao

o Da zona mais periférica a regido mais proxima da polpa, distinguem-se trés
estadio de secrecao:
o A dentina primdria que delimita a caAmara pulpar. Ela aparece primeiro durante a

formacao do dente.
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o A dentina secunddria, de natureza fisioldgica, irregular, especialmente no nivel do
assoalho e do teto da polpa, o que resulta em uma reducdo progressiva do volume
da camara pulpar.

o Por fim, a dentina tercidria, patoldgica, que ¢ produzida apenas em resposta a uma
agressdo, como carie ou abrasdo. Ela inclui a dentina reacional, secretada pelos
odontoblastos, e a dentina reparadora, produzida por células pulpares chamadas

"células-tronco" recrutadas em caso de desaparecimento dos odontoblastos (17).

1.3 Desmineralizacao

A desmineraliza¢do corresponde a uma perda de elementos minerais constituintes
dos tecidos dentarios mineralizados (cristais de HAP) por dissolucao acida.
Quando o pH cai abaixo de um limiar critico situado entre 5,3 e 5,7 para o esmalte e em
torno de 6,0 para a dentina, ocorre uma desmineralizacdo dos tecidos dentérios
calcificados e uma decomposicdo dos diferentes fosfatos de célcio do esmalte,
especialmente da hidroxiapatite, em uma cascata complexa de reagdes de
desmineralizagdo-remineralizagdo.
Enquanto o pH permanecer abaixo do pH critico, a fase de desmineralizagdo continua

resultando no aparecimento de fendmenos cariosos e erosivos (18).

1.3.1 Erosao

A erosdo dentéria ¢ uma dissolugdo progressiva das substancias minerais dentarias
(esmalte, dentina e Cemento). Essa perda de tecido ¢ irreversivel e pode piorar com o
tempo (Figura 6).

A erosdo ¢ multifactorial e estd relacionada a uma exposi¢ao prolongada a acidos de
origem intrinseca ou extrinseca, ndo relacionados a placa bacteriana.

A erosdo ¢ um fendmeno puramente quimico na busca por um equilibrio adcido-base no
meio bucal. Deve ser claramente diferenciada das perdas de tecido dentario devido ao

desgaste fisico, como atrito, abrasdo ou abfragao.
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FIGURA 6. Desgaste oclusal erosivo severo. Nenhuma morfologia oclusal estd presente. Idade do
individuo: 29 anos. Fator etioldgico conhecido: refluxo gastroesofagico (adaptado de ref, (19)).

e Etiologia

As causas da erosdo sdo multifatoriais, podem ser de origem intrinseca, extrinseca
ou uma combina¢ao de ambas.
Os fatores intrinsecos envolvem a introdu¢do de acidos gastricos na cavidade oral a um
ritmo que excede a capacidade tampao da saliva, e isso ocorre nos seguintes casos:

- Refluxo gastroesofagico (RGE),

- Bulimia,

- Alcoolismo crénico,

- Hiperémese gravidica.

Os fatores extrinsecos geralmente estdo relacionados a:

Habitos alimentares,
- Estilo de vida,
- Riscos ocupacionais,

- Medicamentos acidos e outras drogas.

e Anatomopatologia

As lesdes de erosdo dentaria podem apresentar varios aspectos, € sua aparéncia
depende de seus estadios de progressao e da gravidade da lesdo. Assim, a superficie dos

dentes afetados pode apresentar um aspecto opaco devido a perda de seu brilho natural.

Eles podem ser cercados por bordas afiadas, e uma sensibilidade dentaria aumentada a
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diferentes estimulos, como alimentos frios, quentes, doces e acidos, que aparece em

estagios mais avangados (20).

Os dentes também podem sofrer alteracdes na forma, com diminui¢do do tamanho
ou alteracdo dos seus contornos. A isso pode juntar-se uma modificagdo na cor,

assumindo uma tonalidade amarelada ou acastanhada devido a exposi¢ao da dentina.

Nos ultimos anos, foram desenvolvidos muitos indices para caracterizar e classificar
os fendmenos de erosdo dentaria. Esta proliferacdo continua tendo em conta varios
parametros de avaliacdo, como a localizagdo, etiologia, tipo de dente, nimero de

superficies, etc.

No entanto, esta diversidade, influenciada pelas necessidades especificas dos autores
(pais, tipo de lesdo, etc.), torna complexas as comparagdes internacionais. Em resposta a
esta problematica, uma nova ferramenta universal foi introduzida em 2008 por Bartlett e
colaboradores (Tabela 1) o BEWE (do inglés, Basic Erosive Wear Examination). Trata-
se de um sistema de notagdo simples, reprodutivel e validado internacionalmente, que
atende a todos os critérios de um indice. Este novo instrumento tem como objetivo
facilitar o registo da gravidade das lesdes de erosdo dentdria, bem como determinar a

conduta clinica a ser adotada (20,21).

Tabela 1. Critérios de classificacdo da erosdo do indice BEWE (21).

Pontuacao critérios

0 Nenhuma erosdo dentéria

1 Perda inicial do tecido do esmalte

2% Defeito distinto, perda de tecido duro <50% da superficie
3% Perda de tecido duro >50% da superficie

* Nas pontuagdos 2 e 3, a dentina frequentemente esta envolvida

1.3.2 Carie

Atualmente, a carie dentéaria ¢ definida como uma patologia infeciosa resultante da

adesdo de bactérias as superficies dentérias, causando a destrui¢do dos tecidos duros do
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orgdo dentario por meio de desmineralizacao acida. Trata-se de uma doenca multifatorial

envolvendo o hospedeiro, a microflora, a alimentagdo e o fator tempo (22).

e FEtiopatogenia

A inicia¢do da carie dentaria envolve um processo complexo influenciado por
reacdes fisico-quimicas especificas. Quando as bactérias aderem a superficie dos dentes,
formando um biofilme, o seu metabolismo gera 4cidos como subprodutos. Esses acidos,
como o acido latico, induzem a desmineralizagdo dos tecidos calcificados do dente,
especialmente o esmalte, a dentina e o cemento.

A formacado da carie depende principalmente de quatro fatores principais descritos por
Keyes em 1962 e modificados por Newbrun em 1978 (Figura 7):

- Os microorganismos cariogénicos (as bactérias do biofilme)

- O hospedeiro (qualidade de mineralizagdo dos tecidos dentérios e da saliva)

- O ambiente (alimentacdo e higiene bucal)

- O tempo (23).

As bactérias
do biofilme

O hospedeiro

Alimentagio

Tempo

FIGURA 7. Diagrama de Keyes modificado por Newbrun (Autor).
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1) Os microorganismos

As bactérias envolvidas no processo de cérie pertencem a trés géneros bacterianos:

- Streptococcus mutans

Estdo envolvidos na iniciacdo da lesdo de carie, e seu importante poder
cariogénico esta relacionado as seguintes propriedades:
- Sdo bactérias envolvidas na fermentagao.
- Sdo capazes de sintetizar polissacarideos.
- S@o bactérias aciduricas.

- Principalmente presentes nas superficies lisas e proximais.

- Lactobacillus

Implicados na progressdo da lesdo de carie. Sdo acidogénicos e acidiricos, € o seu
potencial acidogénico manifesta-se principalmente nos sulcos devido a sua baixa

capacidade de adesdo as superficies lisas (22).

- Actinomyces

Principalmente envolvidos no desenvolvimento de caries radiculares (18).

i) Hospedeiro

Este fator destaca a influéncia das caracteristicas individuais na predisposicao as
caries dentarias. Leva em consideragdo diversos elementos, como a composi¢ao quimica
e a quantidade de saliva secretada, a qualidade e a quantidade da placa bacteriana, a
resisténcia natural dos tecidos dentarios (esmalte, dentina, cemento), a forma e a posi¢ao
dos dentes, a secrecdo salivar, a presenca de anticorpos na saliva, bem como outros fatores

genéticos ou individuais.

30



Desenvolvimento

i) Ambiente

Este parametro inclui varios elementos associados ao ambiente bucal, que podem ser
moderados pelo hospedeiro. Considera aspectos como o pH da saliva, a presenca de fltior
na cavidade bucal, a higiene bucal, bem como os habitos alimentares. Note-se que o

consumo elevado de Hidratos de carbo no aumenta o risco de desenvolvimento de caries.

iv) Tempo

O tempo ¢ um fator determinante no desenvolvimento da cérie. O processo carioso
ndo ocorre de forma instantdnea, mas sim ao longo de um periodo, permitindo a

progressdo da desmineralizagdo (22).

e Anatomopatologia da carie do esmalte

1) Aspecto macroscopico

O primeiro sinal clinicamente percetivel é o aparecimentoda mancha branca (White
spot), que se torna mais evidente apos a secagem da superficie e uma variacao no angulo
de iluminac¢do. Esta mancha pode se desenvolver e adquirir uma coloracdo amarelada ou
acastanhada (Figura 8).

Esta mancha desenvolve-se por um processo difuso, localizado imediatamente
abaixo e permanece paralelo a superficie do esmalte.

Elas sdo especificamente detetadas:

- No colo do dente na forma de um crescente que delimita a gengiva.

- Nas faces proximais, assumindo a forma de um tridngulo que delimita os dentes

adjacentes.

- Nos sulcos oclusais e marginais.

Essas regides correspondem a locais preferenciais de acumulagdo de placa bacteriana.
E na auséncia de intervengao terapéutica adequada, essa lesdo progride gradualmente para
o estagio de cavitacdo (Figura 8), caracterizado pelo colapso da camada superficial que

nao ¢ mais sustentada (24).
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FIGURA 8 Aspecto da lesdo de carie na superficie proximal. A Mancha branca; B Cavidade; C Mancha
acastanhada (autor)

i1) Aspecto microscopico

Independentemente da localizacdo da lesdo inicial de carie no esmalte. A sua
progressdo ocorre a partir de uma superficie lisa em forma de tridngulo, cuja base esta na
superficie, a partir de um sulco ou fissura, e o vértice esta orientado para a JAD.

Sao distinguiveis 4 zonas definidas por Darling:

- Zona translucida: ¢ a frente de progressao da lesdo, observada em apenas 50% dos
casos; as alteragdes nesta zona manifestam-se pela formagao de espagos ou poros
nas jungdes dos prismas, com uma perda mineral de aproximadamente 1,2%.

- Zona escura ou opaca: a perda de substancia mineral ¢ estimada em cerca de 6%,
a sua porosidade ¢ mais fina do que a da zona translicida. Essa reducdo do
tamanho dos poros em uma zona normalmente mais desmineralizada ¢ o resultado
de uma remineralizacdo espontanea. Esta zona opaca ¢ particularmente
desenvolvida em cdries com progressdo lenta, onde os processos de
remineralizacdo ocorrem ao longo de um longo periodo.

- Corpo da lesdo: com uma reducdo de 24% na sua zona mineral, esta ¢
caracterizada pela evidéncia aumentada das estruturas prismaticas. A perda
significativa de material mineral ¢ substituida por 4gua e material organico
proveniente da saliva.

- Zona de superficie: uma das caracteristicas da lesdo inicial de cérie ¢ a presenga
de uma camada de superficie aparentemente intacta sobreposta ao corpo da lesdo.
Esta zona ¢ mais fina em caries ativas e mais espessa em caries inativas, € 0 seu

volume poroso ¢ inferior a 5% (22,25,26).

Esta zona de superficie, na cérie inicial do esmalte, ¢ notavel pelo fato de que, num
ambiente cariogénico caracterizado por flutuagdes incessantes de pH ao longo do tempo,

essas areas de superficie passam constantemente por processos de dissolugdo e
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remineralizacdo. Isso se traduz na transformacgdo da hidroxiapatite em fluorapatite na
superficie do esmalte, o que gradualmente resulta em um aumento no teor de
fluoridroxiapatite na zona superficial da lesdo de cérie (figura 9). Como resultado, a
concentragdo de flior no corpo subjacente da lesdo de esmalte ndo aumenta. Enquanto a
camada superficial mantiver um teor mineral adequado, o flior ndo penetrard no corpo

da lesdo.

No entanto, uma camada superficial de esmalte que cobre uma lesdo de mancha
branca contém mais fluor do que o esmalte normal ao redor dela (Figura 9). Portanto, essa
camada superficial atua como um mecanismo protetor, prevenindo qualquer dissolu¢do
adicional do corpo da lesdo, desde que as flutuagdes de pH permanecam na faixa de 4,0
a 5,6. A fluorapatite ¢ menos soltivel em acido do que a hidroxiapatite, o que significa
que ela se dissolve mais lentamente em um ambiente 4cido. Isso ¢ vantajoso porque o
ambiente da carie ¢ acido. A faixa de pH de 4,0 a 5,6 ¢ significativa porque € a faixa tipica
de pH observada durante um ataque de carie. Dentro dessa faixa, a camada superficial

rica em fluorapatite pode se formar e proteger o corpo da lesdo (22).
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Figure 9. Ilustracdo da camada superficial do esmalte que recobre a carie de mancha branca. Quando as
secdes sdo examinadas por raios-X (microrradiografia), a perda de calcio aparece diretamente na forma de
zonas mais escuras no esmalte, que, de outra forma, ¢ branco e altamente mineralizado. Note que o teor
mineral do esmalte de superficie varia, mas ¢ mais mineralizado do que o corpo da lesdo, 1; dentina
infetada; 2. camada superficial; 3. corpo da lesdo; 4. dentina saudavel. (adaptado de ref, (22)).
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e (lassificacao clinica e histologica da lesao cariosa

A abordagem médica das lesdes cariosas dentdrias requer uma detecdo precoce para
permitir um tratamento eficaz. O método mais comum de dete¢do de céries ¢ o método
visual-tatil. Consiste em examinar os dentes um a um, sob luz forte e com a ajuda de uma
sonda de ponta romba. O exame ¢ realizado apds uma limpeza profilatica complementada
por uma secagem minuciosa das superficies dentarias. E complementado por exames
complementares, sendo o mais adequado em geral a radiografia retro-coronaria e a
radiografia bite-wing(27).

Outras técnicas ndo invasivas de auxilio ao diagndstico de caries precoces foram
desenvolvidas e estudadas, tais como:

- Os auxiliares 6ticos, como lupas ou microscéopios

- A fluorescéncia quantitativa induzida por luz (QLF),

- DIAGNOdent (DD),

- A transiluminacao por fibra 6tica (FOTI)

- Condutividade elétrica (EC).

A combinagdo destes métodos com o método visual-tatil pode revelar-se mais eficaz
para a detecdo e monitorizacdo de lesdes cariosas iniciais. Estas técnicas oferecem a
possibilidade de identificar as lesdes numa fase precoce, o que permite implementar
tratamentos preventivos ou conservadores que visam preservar os tecidos dentdrios
saudaveis tanto quanto possivel, ou controlar a evolucao de lesdes incipientes em caso de

vigilancia ativa (27).

e C(lassificagdo Clinica das Caries Dentarias

O exame visual das lesdes cariosas implica uma observagdo meticulosa, dente a
dente, a fim de detetar os primeiros sinais de alteragcdes na cor do esmalte, translucidez e
estrutura dos tecidos dentarios.

Além de localizar a lesdo, ¢ igualmente importante registar a sua gravidade e
atividade. Para este fim, o ICCMS (do inglés International Caries Classification and

Management System) estabelece a classificacdo que categoriza a severidade da lesdo
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cariosa de acordo com a pontuacdo elaborada pela ICDAS (do inglés International Caries

Detection and Assessment System) como ilustrado na tabela 2 (28).

Tabela 2. Classificacdo das lesdes cariosas segundo o ICDAS proposto por Ekstrand (29).

Pontuacio ICDAS Critérios Clinicos

0 Esmalte translucido, sem alteragdo de cor apos secagem

prolongada (> 5 s)

1 Opacidade ou coloracdo pouco visivel em superficie

htimida, distinta apds secagem

2 Opacidade ou coloragao nitidamente visivel apos

secagem

e A classificacdo histoldgica das caries

O grau de desmineralizacdo, por sua vez, estd perfeitamente estabelecido na
classificagdo histoldgica (Tabela 3). Ao contrario da classificagdo ICDAS, a classifica¢do
histologica baseia-se no exame microscopico da carie. Descreve as diferentes etapas da

progressao da carie, desde a lesdo superficial até a lesdo dentinaria avangada.

Tabela 3. Classificacdo histologica das lesdes cariosas (29).

ESTADIO Descricao

Estadio 0 Lesdo de superficie: Desmineralizagdo limitada ao

esmalte prismatico. Estrutura do esmalte preservada.

Estadio 1 Lesdo subsuperficial: Desmineralizacdo afetando o
esmalte prismatico e interprismatico. Estrutura do

esmalte alterada.

Estadio 2 Opacidade ou coloracdo nitidamente visivel apos
secagem
Estadio 3 Lesdo dentinaria: Desmineralizagdo atingindo a dentina.

Estrutura da dentina alterada.

Estadio 4 Lesdo dentindria avancada: Desmineralizagdo extensa na

dentina. Polpa pode ser afetada.
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1.4 A Remineralizac¢ao

A remineralizac¢do ¢ definida como um processo natural através do qual os ides calcio

e fosfato sdo depositados novamente nos espagos cristalinos do esmalte
desmineralizado, resultando num ganho mineral (30).
Os produtos de remineralizacdo sdo indicados para lesdes de esmalte (mancha branca)
nos estadios 0 e 1 da classificagdo ICDAS e nas lesdes de estadio 0 e 1 da classificagdo
histologica. sendo contraindicada em individuos com elevado indice de risco de carie
(29).

Durante o processo de desmineralizagdo, os elementos constituintes das estruturas
cristalinas do esmalte dissolvem-se na cavidade oral quando a superficie ¢ atacada pelos
acidos  produzidos pela placa  bacteriana. Em  contrapartida, durante  a
remineraliza¢do, minerais provenientes da saliva ou da placa dentaria difundem-se
através da matriz organica até atingirem as zonas danificadas das estruturas
cristalinas. Este processo favorece a reparacdo destas estruturas cristalinas
danificadas, contribuindo assim para fortalecer o dente. E essencial compreender que a
remineralizacdo ndo conduz a uma regeneracdo completa dos tecidos dentérios
danificados. Em vez disso, permite a deposi¢cdo de novas estruturas cristalinas no interior
destes tecidos, refor¢ando assim a sua integridade e resisténcia a carie.

Os 10es fluoreto presentes na cavidade oral, nomeadamente provenientes da
utilizagdo de pastas dentifricias fluoretadas, desempenham um papel crucial na prevengao
da desmineraliza¢do, a0 mesmo tempo que favorecem a remineralizacdo do esmalte. Os
i0es fluoreto integram-se nos cristais de fosfato de célcio em processo de remineralizagdo
na superficie do esmalte, formando assim fluorapatite, que ¢ mais resistente aos ataques

acidos e contribui para reforgar a estrutura do esmalte.
o Que estratégia adotar?
A selecdo das estratégias de remineralizacdo para uma lesdo de cérie deve basear-se
nas melhores evidéncias disponiveis, tendo em conta o conhecimento e a experiéncia do

dentista e focando-se no estado de risco de carie do individuo. E igualmente importante

considerar as necessidades e desejos do individuo.
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No entanto, ¢ essencial reconhecer que um individuo com cérie inicial ativa enfrenta um
risco elevado de progressdo da cérie e uma forte probabilidade de as lesdes evoluirem
para cavitagdo. Consequentemente, as estratégias e os materiais de remineralizacdo
discutidos devem ser adaptados a esta categoria de individuos.

A utilizagdo de produtos de remineralizac¢do nestas pessoas deve ser sempre acompanhada
de medidas preventivas ativas, como uma boa higiene oral, alteragdes alimentares e a
utiliza¢do diaria de pasta dentifrica ou elixir com elevado teor de fluoreto, associadas a
exames frequentes e consultas de acompanhamento.

Antes de iniciar os protocolos de remineralizagdo com recurso aos diversos materiais
disponiveis, ¢ imperativo priorizar a implementagdo de uma estratégia baseada na
modificacdo de comportamentos e em consultas de acompanhamento. Estes elementos

desempenham, de facto, um papel crucial na eficacia das estratégias de remineralizagdo

31).
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2. As Moléculas de Remineralizacao

2.1 Os Fluoretos

Integrados na pratica dentdria ha mais de 70 anos, os fluoretos sdo hoje amplamente
reconhecidos como o principal fator que contribui para a diminui¢do significativa da
prevaléncia de caries dentdrias observada em todo o mundo. No entanto, um excesso de
fluor durante a fase de desenvolvimento dentério pode levar a fluoroses dentarias. Para
aproveitar plenamente os beneficios do fluor na prevencdo da cérie, minimizando os
riscos de efeitos secunddrios, ¢ essencial uma compreensido profunda dos mecanismos
pelos quais o fltior favorece o combate a carie.

O fluor, simbolizado pela letra F de numero atomico 9, pertence a familia dos
halogéneos, um grupo de elementos quimicos conhecidos pela sua elevada
reatividade. De facto, o fluor distingue-se como o elemento quimico mais reativo de
todos. Esta reatividade excecional confere ao fluor propriedades Unicas que o tornam
particularmente interessante no dominio da satde oral. Os fluoretos inorganicos mais

comuns sao:

¢ O monofluorofosfato de sédio (MFP).
¢ O fluoreto de estanho (SnF>),

e O fluoreto de sédio (NaF),

e O fluoreto de célcio (CaF»),

O fluoreto ¢ um composto binario do fluor com outro elemento (32).

2.1.1 Mecanismo de Acio

O fluor atua nos dentes com uma tripla acao.
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e Ac¢a0 na remineralizagdo

Os  fluoretos desempenham um papel crucial no processo de
remineralizacdo, oferecendo prote¢do contra a desmineralizagdo e promovendo a
reconstru¢do dos tecidos dentarios. Quando as lesdes cariosas sdo detetadas numa fase
precoce, concentragdes muito baixas de fluor (inferiores a 0,1 ppm) demonstraram a sua
capacidade de travar a sua progressao, oferecendo assim uma oportunidade preciosa de
restauro. Durante a fase de remineralizagdo, os ides de flior integram-se nos cristais em
formagao na superficie e subsuperficie do esmalte, contribuindo para a criagdo de cristais
enriquecidos em fluorapatite. Este aumento de fluor nos cristalitos refor¢a a sua
estabilidade, conferindo uma maior resisténcia aos ataques acidos. Além disso, em
concentragdes mais elevadas, os ides fluoreto podem precipitar sob a forma de
microcristais CaF,, depositando-se  preferencialmente nas superficies dentarias
desmineralizadas. Estes microcristais atuam como uma reserva de fluoreto, dissociando-
se em pH 4cido (baixo de 5,5) para libertar ides fluoreto e calcio, refor¢ando assim a

estrutura dentéria e protegendo contra futuras agressoes acidas (33,34).

e Ac¢d0 na desmineraliza¢do

Os 1i0es fluoreto, presentes em diversos produtos dentarios, exercem um efeito
significativo na limitagdo da desmineralizacdo. Em  concentragdes muito
baixas, demonstraram a sua capacidade de inibir a progressio das lesdes
cariosas, constituindo assim uma primeira linha de defesa contra a deterioracdo dos
tecidos dentérios. Durante a fase de desmineralizacdo, os ides fluoreto podem integrar-se
nos cristais dentarios em processo de dissolugdo, aumentando a sua estabilidade e
reduzindo a sua solubilidade. Esta acdo refor¢a a resisténcia dos dentes aos ataques
acidos, limitando assim os danos causados pela desmineralizagdo. A transformagdo da

HAp em fluorapatite ocorre segundo a seguinte reacao:

Cai0(PO4)s(OH)2 + 2F- —  Caio(PO4)s(F)2
Hidroxiapatite+ 2F- — fluorapatite.(34,35)
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e Perturbagdo do metabolismo bacteriano
O fluoreto interfere no metabolismo bacteriano, especialmente em pH acido, quando
se torna acido fluoridrico (HF) e penetra mais facilmente nas células. Dentro das
células, o HF se dissocia em protons (H") e ides fluoreto (F-), impactando o metabolismo
de varias maneiras como ilustrado na figura 10:
o Inibi¢do da glicolise
A via glicolitica ¢ essencial para a producdo de energia pelas bactérias. O fluoreto
inibe a enzima enolase, fundamental nesse processo, reduzindo a produgdo de energia e
de precursores para a sintese de componentes celulares.
o Redugao da tolerancia a acidos (acidurance)
O Streptococcus mutans prospera em ambientes acidos, como a placa dentaria apos
o consumo de agucar. O fluoreto diminui a capacidade da bactéria de sobreviver a esses
ambientes acidos, prejudicando sua viruléncia.
o Inibi¢do da produc¢do de alcalis
Algumas bactérias produzem 4alcalis para neutralizar o acido e se proteger. O fluoreto
inibe esse processo, tornando as bactérias mais vulneraveis aos danos causados pelos
acidos.

o Inibicao da adesdo ao esmalte

O fluoreto pode interferir na capacidade do Streptococcus mutans de aderir ao

esmalte dentario, um passo crucial no desenvolvimento da carie (34,36,37).
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Figura 10. Mecanismos dos efeitos antimicrobianos do fluoreto e locais potenciais envolvidos nos
mecanismos de resisténcia ao fluoreto. FEX, exportadores de fluoreto; ARG, arginina; ADS, sistema
arginina desidrolase; PPi, pirofosfato inorganico; PPase, pirofosfatase; Pi, fosfato inorganico;

PEP, fosfoenolpiruvato. As setas vermelhas indicam o efeito inibidor do fluoreto nas enzimas. As caixas
vermelhas tracejadas indicam os locais potencialmente envolvidos na resisténcia ao fluoreto. A F-ATPase
e a enolase estdo envolvidas tanto na a¢do antimicrobiana do fluoreto como nos mecanismos potenciais de
resisténcia ao fluoreto ondulado (adaptado de ref, (37)).

2.1.2 Toxicidade do Fluor

Apesar de todas as vantagens que lhe sdo atribuidas, o fltior pode provocar efeitos
toxicos no organismo apds uma exposi¢io excessiva. E importante notar que a dose toxica
e a dose letal do fllior dependem da forma quimica ingerida e da pessoa exposta.

A fluorose dentiria ¢ o principal efeito nefasto, caracterizada por manchas nos
dentes, podendo levar a lesdes graves. Uma exposicdo excessiva pode também causar
osteosclerose, aumentando o risco de fraturas, bem como dores articulares associadas a
fluorose ossea. O fluor pode perturbar a fungdo da tiroide, levando a hipotiroidismo com
sintomas como fadiga e aumento de peso. Outros efeitos incluem perturbacdes
gastrointestinais, neuroldgicas e renais, sobretudo em criangas € em pessoas com
problemas renais ou de tiroide. E crucial monitorizar a exposi¢do ao flilor e tomar

medidas para evitar os efeitos toxicos, especialmente em populagdes sensiveis (38).
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2.2 O Complexo CPP-ACP

O CPP-ACP ¢ um composto natural derivado da caseina, que ¢ a principal proteina
presente no leite. E composto por dois elementos principais:
o Caseina fosfopeptideos (CPP): Sdo fragmentos de proteinas de caseina com uma
afinidade particular pelo calcio e pelo fosfato.
o Fosfato de calcio amorfo (ACP): E uma forma no cristalina de fosfato de
calcio, facilmente solavel e bio disponivel.
O CPP-ACP esta presente naturalmente no leite e nos produtos lacteos, mas

também pode ser sintetizado artificialmente.

e Propriedades do CPP-ACP

As propriedades chave do CPP-ACP contribuem para a remineralizagdo do esmalte
dentario, incluindo:

o Estabilizacdo dos ides calcio e fosfato: O CPP permite estabilizar os ides
calcio e fosfato na forma amorfa, tornando-os mais soluveis e biodisponiveis
para a remineralizacao.

o Afinidade com o esmalte dentdrio: O CPP possui uma afinidade natural pelo
esmalte dentério, permitindo-lhe fixar-se facilmente a sua superficie e libertar
progressivamente os i0es calcio e fosfato.

o Biocompatibilidade: O CPP ¢ um composto natural presente no leite, o que o

torna geralmente seguro e bem tolerado pela maioria das pessoas (39).

2.2.1 Mecanismo de Acio

Um dos aspetos chave do mecanismo de acdo do CPP-ACP ¢ a sua capacidade de
estabilizar os ides de calcio e fosfato na forma amorfa a sua superficie. Esta estabilizagao
ocorre gracas a ligacdo dos fosfopéptidos de caseina aos ides minerais, formando assim
complexos  CPP-ACP. Estes complexos atuam como  reservatorios  de
minerais, fornecendo uma fonte controlada e estavel de ides calcio e fosfato, essenciais a

remineraliza¢do do esmalte.
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Outro aspeto importante € a libertagdo progressiva dos ides minerais pelos complexos
CPP-ACP em resposta as flutuagdes do pH na boca. Quando o pH bucal diminui, os
complexos CPP-ACP libertam progressivamente os ides calcio e fosfato, favorecendo
assim uma satura¢do em minerais que ajuda a reduzir a desmineraliza¢do do esmalte e a
estimular a sua remineralizagdo. Esta capacidade de regular dinamicamente a
disponibilidade dos minerais em func¢ao do pH bucal contribui para manter um equilibrio
ideal para a saide dentaria (40).

Além disso, os complexos CPP-ACP tém a capacidade de se fixar a superficie do esmalte
dentario, bem como a placa e aos tecidos moles, permitindo-lhes permanecer ativos no
ambiente bucal. Esta interacdo favorece uma libertacdo continua de ides

minerais, refor¢ando assim a a¢cdo remineralizante do CPP-ACP no esmalte dentario (39).

23 TCP

O TCP, de formula quimica Cas(PO4). apesar de possuir uma composi¢do quimica
diferente da hidroxiapatite (Cal0(PO4)s(OH).), principal componente mineral do esmalte
dentario, apresenta uma estrutura cristalina similar, o que facilita sua integracdo ao
esmalte. Essa semelhanca estrutural permite que o TCP atue como um reservatorio de
calcio e fosfato, liberando esses ides de forma direcionada na superficie dos dentes. Além
disso, o célcio contido no TCP ¢ protegido de interagdes indesejaveis com o fluoreto
durante o armazenamento dos produtos dentdrios, garantindo que ambos os elementos

mantenham suas propriedades e atuem em sinergia para uma prote¢ao ideal contra a cérie.

Existe também sob outra forma, o fosfato tricalcico funcionalizado (fTCP), um
produto obtido pela mistura de -TCP com compostos organicos e/ou inorganicos, como
acidos carboxilicos e tensioativos. Os acidos carboxilicos sdo moléculas organicas que
contém um grupo carboxilo, o que lhes confere propriedades 4cidas. Eles podem interagir
com o fosfato tricdlcico para melhorar a sua solubilidade e biodisponibilidade. Os
tensioativos, por sua vez, sao moléculas anfifilicas. Podem ajudar a dispersar o fosfato

tricalcico em meio aquoso e a melhorar a sua adesdo a superficie dos dentes (30).
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2.3.1 Mecanismo de A¢ao

Os produtos a base de TCP distinguem-se pelos seus modos de acdo inovadores, que
se baseiam na sinergia entre o fluoreto e o TCP funcionalizado. O TCP atua como um
precursor da HAp, libertando célcio e fosfato para promover a remineralizacdo dos
dentes. Esta libertacdo controlada de minerais ¢ ativada pelo contacto com a saliva
durante a sua aplicacao.

Concebido para transportar o fluoreto, o TCP ¢ triturado com materiais organicos
simples para criar um ingrediente TCPf. Este processo garante que os locais ativos do
calcio sdo protegidos de interagdes prematuras com o fluoreto, o que poderia tornar o

calcio e o fluoreto inativos (41).

2.4 Silicatos de Calcio e Fosfato de Sodio (CSPS)

O CSPS, uma variedade de bio vidro inicialmente concebido como um material de
implante para estimular a regeneragdo Ossea, foi recentemente adaptado para utilizagao
em produtos destinados a remineralizacdo das superficies dentdrias. Com uma
composi¢ao rica em cdlcio e fosfato, elementos essenciais na estrutura do esmalte dental,
o CSPS revela-se um material promissor para a remineralizagdo de lesdes iniciais do
esmalte.

Os CSPS sao desenvolvidos principalmente em 2 tecnologias na medicina dentéria: a
NovaMin, encontrada na pasta dentifrica Sensodyne, e o NR-5, encontrado na pasta

dentifrica Regenerate.

2.4.1 NR-5

A tecnologia Regenerate NR-5 contém silicato de calcio e sais de fosfato de
sodio, sendo indicada para individuos que sofrem de hipersensibilidade dentéria, bem
como lesdes iniciais do esmalte de origem cariosa ou erosiva. A sua tecnologia
patenteada, que associa silicato de calcio e fosfato de sodio, estimula a formagdo de

hidroxiapatite na superficie dos dentes (42).
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2.4.2 NovaMin

O CSPS, conhecido como NovaMin, ¢ um material originalmente desenvolvido para
implantes 0sseos, com o objetivo de promover a regeneracao do tecido. Gragas a sua
estrutura cristalina Unica, rica em céalcio e fosfato, o CSPS possui notéveis propriedades
bioativas que facilitam sua interagdo com os tecidos bucais. Essa interacdo promove a
remineralizacdo do esmalte dentario, contribuindo para a satde bucal e permitindo sua
adaptagdo para uso em produtos de higiene oral.

Este material demonstrou a sua capacidade de favorecer a remineralizagdo do esmalte
dentario, essencial para restaurar a estrutura e a resisténcia dos dentes. Esta capacidade
torna-o uma ferramenta valiosa no tratamento de diversas afecdes dentarias, como a
hipersensibilidade dentinaria, as lesdes cariosas ou ndo cariosas.

Em particular, o CSPS demonstrou uma eficécia significativa na obstru¢do dos tubulos
dentinarios para reduzir a sensibilidade dentaria. Além disso, as suas propriedades anti-
inflamatorias e antibacterianas contribuem para a gestdo de problemas gengivais e para a

prevencao da carie (43).

2.4.3 Mecanismo de A¢ao

A Novamin, a0 entrar em contato com a saliva ou outro meio aquoso, libera
rapidamente ides sddio. Essa libertacao inicial desencadeia uma troca ionica, onde os ides
de soédio sdo substituidos por ides de hidrogénio, resultando em um aumento do pH
local. Esse ambiente alcalino € crucial para as etapas subsequentes da remineralizacao.
O aumento do pH, juntamente com a presenca de ides célcio e fosfato na saliva e na
propria Novamin, leva a formagdo de um complexo de fosfato de célcio amorfo. Esse
complexo atua como um reservatdrio, liberando gradualmente ides célcio e fosfato ao
longo do tempo. Essa liberacdo sustentada ¢ essencial para a formacdo de cristais de
HAp, o mineral natural que compde o esmalte dentario.

Assim,a Novamin ndo apenas fornece os minerais necessarios para a
remineraliza¢do, mas também cria um ambiente quimico favoravel para a precipitagdo e
cristalizagdo desses minerais na superficie do dente, restaurando o esmalte danificado e

protegendo-o contra a carie (43).
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A NovaMin, presente em produtos como a pasta de dente Sensodyne, ¢ um tratamento
para a hipersensibilidade dentindria. Ao se conectar a dentina, forma complexos que
armazenam calcio e fosfato, auxiliando na remineralizacdo do esmalte. Sua ligacdo as
fibras de colagénio ajuda a bloquear os tibulos dentinarios, diminuindo a sensibilidade

(44).

2.5 Nanoparticulas de Hidroxiapatite (nHA)

As nHA apresentam um enorme potencial devido a sua biocompatibilidade e
semelhanga com o principal componente mineral do esmalte. A elevada area de superficie
especifica das nHA, resultado do seu tamanho reduzido, facilita a sua interagdo com os
tecidos, promovendo a remineralizacdo. A sua capacidade de penetrar em areas de dificil
acesso, como fissuras e lesdes iniciais do esmalte, torna as nHA um material promissor
para a prevencdo e tratamento. As propriedades fisico-quimicas Unicas das nHA,
associadas a sua biocompatibilidade, abrem um leque de possibilidades para o

desenvolvimento de novas terapias e produtos na area da saude (45).
2.5.1 Modo de Ac¢ao

O seu principal modo de agdo reside na sua capacidade de remineralizar o esmalte
dentario, favorecendo a remineralizagdo das estruturas danificadas e reforcando a
superficie dos dentes, substituindo diretamente os minerais perdidos nas lesdes iniciais
do dente. Ao penetrar nos tiibulos dentinarios expostos, as nHA podem também reduzir
a sensibilidade dentinaria, obstruindo estes tubulos e bloqueando a transmissdo dos
estimulos dolorosos. A sua capacidade de interferir com a adesdo bacteriana também
contribui para reduzir a formagao da placa bacteriana, favorecendo assim uma boa saude

oral em geral (45,46).
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3. Estudo da Literatura - Comparacao da Eficacia das Moléculas

A fim de identificar e analisar a evidéncia cientifica disponivel sobre o potencial de
remineralizacdo de diferentes moléculas em esmalte e dentina, foi realizada uma revisao
sistematica da literatura. A busca abrangeu as bases de dados PubMed, utilizando a

seguinte estratégia de busca:

(remineralization dentin OR remineralization enamel) AND (demineralization OR
cavity OR erosion OR caries) AND (novamin OR CPP-ACP OR calcium silicate OR
sodium phosphate OR clinpro OR TCP OR TCPf OR hydroxyapatite nanoparticles)

Esta estratégia foi delineada para capturar estudos que investigassem o efeito de
diferentes moléculas na remineralizagao de lesdes de carie, erosao ou outras formas de
desmineraliza¢do, tanto em dentina quanto em esmalte. Limitei a minha selecdo a artigos
publicados nos ultimos dez anos, a fim de incluir as pesquisas mais recentes e
relevantes.No final deste processo, identifiquei e inclui 31 artigos que correspondiam aos

meus critérios na minha analiseAvaliar a capacidade de remineralizagao.

e (Critérios de Inclusao

- Desenho do Estudo: Ensaios clinicos randomizados (in situ ou intraorais),
estudos in vitro com dentes humanos extraidos ou blocos de esmalte/dentina,
e estudos in vivo em humanos.

- Populagdo: Individuos de qualquer idade, com ou sem lesdes de carie, erosao
ou desmineralizagao.

- Intervengdes: Aplicagdo de produtos contendo CPP-ACP, silicato de célcio,
fosfato de sodio, nanoparticulas de hidroxiapatite, TCP ou fllior, isoladamente
ou em combinagdo, em forma de pastas de dente, géis, vernizes ou pastilhas
elasticas.

- Comparadores: Comparagdo entre diferentes agentes remineralizantes,
placebo ou auséncia de tratamento.

- Desfechos: Avaliacdao da remineralizagdo do esmalte ou dentina (medida por

microdureza, microscopia, etc.), reducdo da desmineralizagdo, prevengdo da
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erosdo dentaria, reducdo da sensibilidade dentinaria ou alteragdes na
composi¢ao mineral do esmalte e dentina.

- Periodo de Publicagdo: Artigos publicados entre 2014 ¢ 2024.

e Critérios de Exclusao

- Desenho do Estudo: Estudos de caso, relatos de caso, editoriais, cartas ao
editor, revisdes narrativas e estudos em animais (exceto para validar métodos
in vitro).

- Populagdo: Individuos com condi¢des sistémicas que afetam a saude bucal
(como diabetes descontrolada).

- Intervengdes: Estudos que avaliem apenas a eficidcia antimicrobiana ou
antifingica dos produtos, sem relacdo com a remineralizagao.

- Desfechos: Estudos que ndo avaliem desfechos relacionados a
remineralizacdo, desmineralizagdo ou erosio dentéria.

- Qualidade: Estudos com alto risco de viés ou com dados insuficientes para

analise.

3.1 Avaliar a capacidade de remineraliza¢io

e CPP-ACP

A capacidade de remineralizagdo do CPP-ACP (tem sido amplamente investigada
em diferentes formas de apresentacdo, como pastas de dente, géis e pastilhas elasticas. Os
estudos a seguir exploram a eficacia do CPP-ACP na prevengdo da erosdo dentaria e no

tratamento de lesdes iniciais de carie, tanto em criangas quanto em adultos.

Um exemplo ¢ o estudo conduzido por Alancar e col que avaliou o efeito de pastilhas
elasticas contendo CPP-ACP na prevencao da perda de esmalte erosivo em um modelo
in situ. Para tal, oito voluntérios participaram em trés fases experimentais de sete dias
cada, utilizando dispositivos palatinos nos quais blocos de esmalte humano foram
fixados. Os participantes foram divididos em trés grupos: o grupo GI utilizou uma pastilha
elastica sem actcar com CPP-ACP, o grupo GII utilizou uma pastilha elastica sem actcar
convencional, enquanto o grupo GIII serviu de grupo de controlo sem pastilha elastica.

Os blocos de esmalte foram submetidos a desafios erosivos, sendo imersos numa bebida
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gaseificada quatro vezes por dia durante cinco minutos fora da boca (extraoral). Apds
cada teste, os voluntdrios mastigaram uma unidade de pastilha elastica correspondente
durante 30 minutos. Foi realizada uma analise quantitativa da perda de esmalte, revelando
que o grupo que utilizou a pastilha eléstica contendo CPP-ACP apresentou uma menor
perda de esmalte erosivo em comparagdo com o grupo de controlo. No entanto, ndo foi
observada nenhuma diferenga significativa entre o grupo CPP-ACP e o grupo que utilizou
a pastilha eléstica convencional (sem CPP). Em conclusdo, a pastilha elastica com CPP-
ACP ndo demonstrou uma melhoria do efeito anti erosivo em relacdo a pastilha elastica

convencional contra a perda de esmalte (47).

Além do potencial preventivo contra a erosao dentéria, 0 CPP-ACP também tem sido
estudado no tratamento de lesdes iniciais de carie. Mendes e col. realizaram um ensaio
clinico randomizado com criangas para avaliar a eficacia do CPP-ACP no tratamento de
lesdes de mancha branca em 80 dentes anteriores. Trinta e seis participantes foram
divididos em quatro grupos: grupo G1. controlo (pasta placebo); grupo G2. Gel
fluoretado; grupo G3. CPP-ACP; grupo G4: CPP-ACP + fltior. Cada produto foi aplicado
duas vezes por um examinador treinado,com uma semana de intervalo entre as
aplicagdes. As lesdes foram avaliadas com DIAGNOdent Pen antes da primeira
aplicagdo, antes da segunda aplicagdo e 1 e 3 meses ap0Os a primeira aplicacdo. Apds 90
dias da primeira aplicagdo, a utilizagdo de CPP-ACP e fluor isoladamente apresentou
resultados semelhantes em termos de tratamento de lesdes de mancha branca. Os
melhores resultados de remineralizagdo foram observados quando o CPP-ACP e o fllior
foram combinados. O CPP-ACP ¢ uma opcao eficaz para o tratamento de lesdes de
mancha branca. A sua eficacia pode ser otimizada quando utilizado em combina¢do com

flaor (48).

Outro estudo conduzido por Sitthisettapong e col. investigou o impacto da aplicagao

diéria de pasta CPP-ACP a 10% p/v, em conjunto com a escovacao regular com pasta de
dentes fluoretada, na remineralizacdo de lesdes de carie em criangas em idade pré-escolar.
O estudo envolveu cem criangas tailandesas com idades entre dois anos € meio e trés anos
e meio, que apresentavam alto risco de carie e pelo menos uma lesdo de cérie nos dentes
anteriores superiores.

As criangas foram divididas aleatoriamente em dois grupos: um grupo que recebeu pasta

CPP-ACP apo6s a escovacdo na escola e outro grupo que recebeu um placebo. A
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fluorescéncia induzida por luz quantitativa foi utilizada para medir a remineraliza¢ao das
lesdes no inicio do estudo, apds seis meses € apos um ano.

Apb6s um ano, os pesquisadores observaram uma reducdo significativa na perda de
fluorescéncia e no tamanho das lesdes em ambos os grupos, mas nao houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos. Estes resultados sugerem que a aplicagao
diaria de pasta CPP-ACP durante um ano ndo conferiu beneficios adicionais na
remineralizacdo das lesdes de carie nos dentes anteriores superiores das criangas, quando

comparada a escovagdo regular com pasta de dentes fluoretada (49).

Em um estudo experimental in vitro, Oliveira e col. avaliaram o efeito de pastas CPP-
ACP, com e sem fluor, na remineralizagao de lesdes iniciais de carie em esmalte dentario.
Para isso, 35 dentes do siso humanos saudaveis foram utilizados para obter 52 blocos de
esmalte. Os blocos foram polidos e tiveram sua dureza inicial medida. Em seguida, lesdes
iniciais de carie foram induzidas por imersao em solu¢des desmineralizantes. Os blocos
foram divididos em quatro grupos: um grupo controle (saliva artificial) e trés grupos
experimentais, cada um utilizando uma pasta de dente diferente: MI Paste (CPP-ACP),
MI Paste Plus (CPP-ACP + 900 ppm F como NaF) e Crest (1100 ppm F como NaF). Os
blocos foram submetidos a ciclos alternados de desmineralizagdo e remineralizagdo
durante 10 dias, com as pastas dentifricas aplicadas antes de cada ciclo. A microdureza
superficial dos blocos foi avaliada ap6s os ciclos.

Os resultados mostraram que a pasta MI Paste Plus apresentou um efeito protetor mais
significativo contra a desmineralizagdo do esmalte em comparagdo com a pasta MI Paste,
resultando em superficies de esmalte mais lisas apds o tratamento.com a pasta MI Paste

e resultou em superficies de esmalte mais lisas apos o tratamento (50).

J CSPS

O CSPS surgiu como agentes promissores na area da saude oral, devido a sua
capacidade de promover a remineralizagdo do esmalte. Inimeras pesquisas cientificas
demonstraram a eficacia desses compostos em diversas formulac¢des, como géis e pastas

de dentes.

Nessa perspectiva, o estudo conduzido por Joiner et col. visa avaliar a eficacia de um
novo sistema de gel bifasico contendo silicato de calcio e fosfato com fluor, associado a

um creme dental composto pelos mesmos ingredientes, para fortalecer o esmalte
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danificado pelo acido, em comparagdo com outros cremes dentais. Este estudo foi
concebido de forma cruzada, randomizada e duplo-cega, com quatro periodos de
tratamento de 7 dias. Os participantes utilizaram uma protese parcial contendo quatro
amostras de esmalte desmineralizado, expostas a uma solu¢do de acido citrico. Eles
usaram o regime de teste (gel + creme dental) ou um dos trés grupos de controle: gel
placebo + creme dental, gel placebo + creme dental comercial ou gel placebo + creme
dental placebo. As amostras de esmalte foram coletadas apds 1, 2, 3 e 7 dias. O gel foi
aplicado uma vez ao dia durante os trés primeiros dias, seguido de quatro dias de uso
apenas dos cremes dentais, aplicados duas vezes ao dia. A principal medida foi a
porcentagem de recuperacdo da microdureza superficial, avaliada apds trés e sete dias de
tratamento in situ. Os resultados mostraram que todos os tratamentos tiveram um efeito
significativo de fortalecimento em relagdo a dureza inicial. O sistema de gel e creme
dental a base de silicato de célcio e fosfato levou a um fortalecimento significativamente

superior apds trés e sete dias, em comparacao com os grupos de controlo (51).

Da mesma forma, o estudo de Sun e col. explora o efeito de um novo creme dental
contendo silicato de calcio (CaSi) e fosfatos de s6dio na formagdo de HAp (HAP) na
superficie do esmalte dentério. Testes em laboratério, bem como ensaios diretamente nos
dentes, foram realizados para avaliar a deposi¢do de HAP apos a escovagdo com este
creme dental. Blocos de esmalte foram escovados com uma suspensdo de creme dental
CaSi em laboratoério, e as superficies foram analisadas ap6s uma tnica escovagao e apos
quatro semanas de escovagao simulada. Além disso, blocos de esmalte foram fixados nos
dentes de individuos saudédveis e escovados duas vezes ao dia durante quatro semanas
com este creme dental, antes de serem analisados. Os resultados mostraram que o CaSi
se depositava nas superficies do esmalte desde a primeira escovagao e que essa deposi¢cao
aumentava apos quatro semanas de escovagdo. As andlises confirmaram a presenga de
hidroxiapatite nas superficies, sugerindo que o silicato de calcio do creme dental pode
favorecer a formacdo desse mineral protetor no esmalte. Em conclusdo, este estudo
sugere que o uso de um creme dental contendo CaSi pode contribuir para a
remineraliza¢gdo do esmalte dentario, oferecendo assim uma nova abordagem para

proteger os dentes contra a desmineralizacdo e os anos (42).
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e nHA

Estes estudos destacam a importancia das novas tecnologias, como a nano-
hidroxiapatite biomimética e nanoestruturada, na preven¢do e remineralizagdo de caries

dentarias, oferecendo assim novas perspetivas no tratamento de caries iniciais do esmalte.

Para avaliar a eficacia das novas formulagoes, o estudo conduzido por Makeeva e

col. concentra-se no dentifrico Apadent Total Care, que contém nHA. Esta pesquisa
examina o seu impacto na resisténcia a carie do esmalte, asua solubilidade em acido e a
sensibilidade dentaria. Dois grupos foram incluidos no estudo: 15 jovens com idades
entre 17 e 25 anos e 15 adultos com idades entre 35 e 44 anos. Os participantes utilizaram
o dentifrico Apadent Total Care durante 3 meses, seguindo o método de escovacdo de
Bass durante pelo menos 3,5 minutos. Para avaliar a eficacia do dentifrico, foram
realizadas medigdes clinicas da taxa de remineralizacdo do esmalte, da resisténcia do
esmalte aodcidos e da sensibilidade dentaria. A avaliagdo clinica da taxa de
remineralizacdo do esmalte dos dentes antes e apds 3 meses de utilizagdo do dentifrico
contendo nHA mostrou uma melhoria em todos os indicadores, com uma restauracdo
completa do esmalte observada em todos os participantes em 1 a 3 dias. Uma melhoria
no indice de Schiff (E um indice usado para determinar a sensibilidade dos dentes usando
um jato de ar. Avalia o limiar de sensibilidade de um dente com base na reagdo do

paciente ao jato de ar.) da sensibilidade dentaria também foi constatada (52).

Além disso, nesta pesquisa conduzida por Juntavee e col., examina-se o efeito do gel
de nHA (NHG) na remineralizacdo do esmalte dentario em comparacdo com um
dentifrico contendo nano-HA (NHT) e um verniz fluoretado (FV). Duas concentra¢des
de NHG foram avaliadas quanto a sua capacidade de promover a remineraliza¢do de
lesOes cariosas artificiais. Utilizando amostras de esmalte com lesdes cariosas, divididas
em cinco grupos de tratamento, o estudo acompanhou as alteracdes na dureza superficial
antes, durante e apds a remineralizacdo. Além disso, a profundidade das lesdes cariosas
foi avaliada por microscopia de luz polarizada. Os resultados mostraram que o NHT
apresentou melhor capacidade de remineralizagdo em compara¢do com o NHG, o FV e o
grupo ndo tratado. Ndo foram observadas diferengas significativas entre as duas
concentragdes de NHG em termos de recuperagdo da dureza. As andlises também
revelaram uma reducdo na profundidade das lesdes cariosas ap6s a aplicagao de NHT ou

NHG, em comparagdo com o FV.Em conclusdo, a nHA, na forma de dentifrico ou
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gel, mostrou-se mais eficaz do que o verniz fluoretado na promogao da remineralizagdo
de lesdes cariosas. Estes resultados sugerem que o NHG pode ser uma opg¢ao promissora
para a remineralizagdo de dentes cariados, oferecendo uma alternativa potencialmente

benéfica para pessoas com dificuldades em manter uma higiene oral ideal (45).

O estudo de Bossu e col. visa analisar uma pasta dentifrica sem fltior contendo

hidroxiapatite biomimética para avaliar as suas propriedades de remineraliza¢do e
reparacdo do esmalte. Este estudo foi realizado tanto in vitro como in vivo, comparando
a pasta dentifrica com hidroxiapatite com duas outras pastas dentifricas contendo
diferentes concentragdes de fluor. O efeito de revestimento das nanoparticulas de
hidroxiapatite microestruturadas reintegra o esmalte com um filme biomimético que
reproduz a estrutura e a morfologia da hidroxiapatite biologica do esmalte. Demonstrou
que este revestimento se deve a deposi¢do de uma nova camada de apatite, que apresenta
menos particulas do que o esmalte natural, ao contrario das alteragdes quimicas e fisicas
observadas nas pastas dentifricas fluoretadas. Além disso, este revestimento demonstra
resisténcia a escovagem gracas as ligagdes quimicas entre os cristais sintéticos e naturais
do esmalte. Em conclusao, a utilizagdo de pastas dentifricas a base de hidroxiapatite bio
mimética revelou-se uma medida preventiva eficaz contra a carie dentaria em criangas

pequenas, uma vez que elimina o risco de fluorose (53).

e TCP

Para avaliar a eficacia da remineralizagdo do TCP, Salamara et al. realizaram um
estudo sobre o efeito de um verniz contendo 5% de fluoreto de sodio associado a fTCP
em lesdes de mancha branca que surgiram apods tratamento ortodontico. O estudo foi
conduzido em 59 individuos com pelo menos duas lesdes de mancha branca visiveis nos
incisivos, caninos ou primeiros pré-molares superiores apos a remog¢ao dos aparelhos
fixos. Estes participantes foram selecionados e divididos em dois grupos. O grupo tratado
com o verniz (Clinpro White Varnish, 3M Espe) recebeu aplicacdes no inicio do estudo
e apds 8 semanas, enquanto o grupo controle recebeu um produto placebo sem flior. A
evolucdo das manchas brancas ap6s 16 semanas foi analisada a partir de fotografias,
utilizando a pontuagdo ICDAS modificado (0 a 3) para manchas brancas. Os individuos
e os clinicos também avaliaram subjetivamente as manchas brancas utilizando uma escala

visual analdgica. Cinquenta e sete individuos completaram o estudo. Apds 16 semanas,
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62% das manchas brancas no grupo do verniz haviam desaparecido completamente,
contra 39% no grupo placebo. Houve uma correlacdo significativa entre a percepcao das
melhorias pelos individuos e pelos clinicos. Em conclusdo, o verniz com 5% de fluoreto
de sddio com fTCP mostrou-se clinicamente eficaz na reversao das manchas brancas pos-

ortodonticas 16 semanas apds a remog¢ao dos aparelhos (54).

e Fluor ¢ Sempre Mais Eficaz?

Apds a leitura dos diferentes estudos sobre a avaliagio da capacidade de
remineralizacdo, Silicato de Calcio-Fosfato de s6dio, CPP-ACP, nHA e TCP surge a

questdo, sera sempre o Fluor a aplicagdo mais eficaz.

Com este objectivo Meyer-Lueckel e col. realizaram um trabalho em que

descreveram uma situagdo real in sifu, num estudo duplo-cego e cruzado, a fim de avaliar
os efeitos de remineralizacdo provocados pela aplicacdo de um creme contendo CPP-ACP
(sem fluor) apos a utilizacdo de pasta dentifrica fluoretada, em comparacdo com a
utilizagdo prolongada de pasta dentifrica fluoretada, em lesdes de carie do esmalte.
Durante cada periodo experimental de 4 semanas, 13 participantes usaram aparelhos
dentarios com amostras de esmalte bovino pré-desmineralizado, imitando superficies
"faceis de limpar" ou superficies "proximais".Os trés tratamentos, atribuidos
aleatoriamente, foram os seguintes: (1) Aplicacao do creme contendo CPP-ACP apos a
utilizagdo de pasta de dentes fluorada; (2) aplicacdo prolongada de pasta de dentes
fluorada; e (3) aplicacdo prolongada de pasta dentifrica ndo fluoretada. Uma das duas
superficies era escovada duas vezes por dia com a pasta dentifrica correspondente. As
diferencas na perda mineral integrada, avaliadas por microrradiografia transversal, foram
calculadas antes e apos cada periodo de aplicacdo. Os resultados mostraram que o
tratamento com pasta dentifrica fluoretada induziu um ganho mineral significativamente
maior em relagdo aos outros tratamentos. Em conclusdo, a utilizagdo prolongada de pasta
dentifrica fluoretada parece ser mais eficaz do que a aplicacdo de creme contendo CPP-

ACP na remineralizagdo de lesdes de carie do esmalte (55).

O trabalho de Oliveira e col. realizado em duplo-cego, randomizado, cruzado e in
situ, visa comparar a remineralizacdo de lesdes de esmalte pré-formadas por produtos de
pastas dentifricas a base de CPP-ACP e fluoreto. Durante cada periodo experimental de

dez dias, dez participantes usaram aparelhos intraorais removiveis com quatro placas de
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esmalte humano com lesdes pré-formadas. Uma pasta de tratamento de 0,03 ml foi
aplicada extraoralmente nos blocos de esmalte uma vez por dia durante 3 minutos. Os
quatro tratamentos atribuidos aleatoriamente foram os seguintes:

- Grupo GI: - Controlo: pasta dentifrica com silica sem fluoreto;

- Grupo GII: MP: MI Paste;

- Grupo GII: MI Paste Plus;

- Grupo IV: DF: Pasta dentifrica com fluoreto - 1100 ppm de F na forma de NaF.

O teste de dureza superficial de Knoop (SH do inglés: Surface Hardness) foi realizado
em trés etapas (TO - esmalte saudavel, T1 - ap6s a formagdo da lesdo e T2 - apds o
tratamento) e o teste de dureza em corte (CSH do inglés: Cross-Sectional Hardness) foi
realizado apds o tratamento utilizando uma carga Knoop de 50 gramas durante 15
segundos. O numero de dureza Knoop (KHN do inglés: Knoop Hardness Number) foi
semelhante entre os tratamentos. Um esmalte mais duro foi encontrado nos grupos GII e
IV. O tratamento com pasta dentifrica com fluoreto, MI Paste e MI Paste Plus promoveu
um aumento da Mudanca de Dureza Integral em relagdo ao grupo GI de controlo. Os
agentes de remineralizacdo (MI Paste, MI Paste Plus e Pasta dentifrica com fluoreto)
foram capazes de diminuir a desmineralizacdo do esmalte humano submetido a um
elevado desafio cariogénico in situ. Pasta dentifrica com fluoreto teve o maior potencial

preventivo contra a progressao das lesdes cariosas (56).

Parkinson e col. conduziram um estudo in situ sobre caries para explorar a possivel

eficacia de um elixir bucal contendo 220 ppm de fluor. O estudo foi um estudo cruzado
randomizado, com quatro tratamentos, conduzido em cego pelo analista, utilizando
amostras de esmalte humano parcialmente desmineralizadas e envoltas em gaze,
montadas em uma protese parcial mandibular. Os participantes foram divididos em quatro
grupos e cada grupo recebeu um dos quatro regimes de tratamento:

- Pasta de dente com fliior/bochecho com flaor;

- Pasta de dente com fliior/sem bochecho;

- Pasta de dente placebo/bochecho com fluor;

- Pasta de dente placebo/sem bochecho;
Os participantes escovaram os dentes duas vezes ao dia durante 14 dias com uma pasta
de dente contendo 1150 ppm de flior ou uma pasta de dente placebo sem flior e

bochecharam uma vez ao dia com um bochecho bucal contendo 220 ppm de flaor ou ndo
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bochecharam, dependendo do grupo de tratamento ao qual foram designados. Apos cada
periodo de tratamento, a recuperacdo da microdureza superficial e a absor¢ao de fluor
pelo esmalte foram avaliadas. Os resultados mostraram que, em compara¢ao com o grupo
de tratamento com pasta de dente placebo e sem bochecho, os regimes contendo fltor
demonstraram uma melhor remineralizacdo do esmalte ¢ uma maior absor¢do de flior

(57).

O estudo de Sousa e col. teve como objetivo avaliar a eficacia clinica do verniz
fluoretado e do gel de fluoreto neutro na gestdo da cérie dentaria da primeira infncia
(ECC do inglés: Early Childhood Caries). Foi realizado um ensaio clinico randomizado
para comparar duas estratégias de gestdo da ECC: a aplicacdo topica do gel de fluoreto
neutro ¢ de verniz fluoretado a cada quatro meses durante um ano. A amostra era
composta por criangas com idades entre os trés e os quatro anos, inscritas em infantarios
publicos. A incidéncia da ECC entre os grupos foi comparada. Concluiram que o gel de
fluoreto neutro e o verniz fluoretado demonstraram eficacia semelhante na gestao da ECC

apos 12 meses de acompanhamento (58).

3.2 Associacao de Moléculas com o Fluor

Diversos estudos tém explorado o potencial de diferentes combinacdes de
substancias para otimizar a remineralizagdo do esmalte dentario e inibir a

desmineralizagdo, nesse contexto, Attiguppe e col. tem como objetivo avaliar e comparar

os efeitos inibidores da desmineralizacdo, a libertagdo de flior em diferentes momentos
e as propriedades antibacterianas dos vernizes MI e Fluor Protetor. Para tal, utilizou vinte
e quatro pré-molares humanos extraidos e cortados ao meio no sentido mésio-distal. As
metades vestibular e lingual dos dentes foram utilizadas respetivamente para avaliar os
efeitos inibidores da desmineralizacdo e a libertagdo de fltior dos vernizes MI e Fluor
Protector. Para avaliar o efeito inibidor da desmineralizagdo, foram obtidas secgdes
longitudinais axiais de 150 pm, fotografadas e examinadas sob microscopio de luz
polarizada. Para a liberacao de fluor, foi utilizado um eletrodo especifico. A sensibilidade
antibacteriana foi avaliada pelo teste de difusdo em disco (método de Kirby-Bauer).
Attiguppe e colaboradores concluiram que a associagdo do CPP-ACP no verniz
fluoretado parece melhorar seu potencial preventivo contra a carie e sua atividade

antibacteriana contra Streptococcus mutans (59).
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O estudo de Al-Batayneh e col. tem como objetivo comparar os efeitos de uma pasta

dentifrica com flior isoladamente, de um creme topico CPP-ACP utilizado como pasta
dentifrica e da combinacao dos dois agentes (pasta dentifrica com fliior seguida do creme
CPP-ACP) em lesdes cariosas precoces nos dentes anteriores deciduos de criangas
durante um periodo de 6 meses. Neste estudo clinico randomizado, em regime de cego
simples, as criangas (n = 114, com idades entre os 4 e os 5 anos) com elevado risco de
carie e com pelo menos uma lesdo cariosa precoce (ICDAS 2) nos seus dentes anteriores
deciduos foram divididas em trés grupos. Os individuos utilizaram diferentes agentes
duas vezes por dia: pasta dentifrica com fluor (500 ppm F, n=42), creme CPP-ACP (10%
p/v=135), e pasta dentifrica com fluor seguida de creme CPP-ACP (n=37). As alteragdes
nas lesdes foram acompanhadas utilizando a Fluorescéncia Quantitativa de Luz (QLF do
inglés, Quantitative Light Fluorescence), comparando a situagao inicial e aos 3 e 6 meses
de tratamento. Ocorreram alteragdes na QLF consistentes com um ganho mineral nos trés
grupos. As diferencas entre os grupos de tratamento ndo foram estatisticamente
significativas. Em conclusao, o creme topico CPP-ACP utilizado isoladamente produziu
efeitos semelhantes aos da pasta dentifrica com fliior; no entanto, a combinagao dos dois
ndo proporcionou beneficios adicionais em relagdo a utilizagdo de cada agente

isoladamente (60).

O estudo de Llena e col. visa comparar os efeitos de novas formulagdes CPP-ACP e

de fosfato de fluoreto de calcio amorfo (CPP-ACPf) em relagdo a um verniz fluoretado
na remineralizacdo de lesdes iniciais do esmalte (WSL) durante um periodo de
acompanhamento de 12 semanas. Conduzido em regime de duplo-cego, o estudo incluiu
individuos com idades entre os 6 e os 14 anos que apresentavam lesdes iniciais do esmalte
nos seus dentes permanentes, com um total de 786 lesdes avaliadas. Os participantes
foram divididos aleatoriamente em trés grupos: o grupo A e o grupo B receberam
instruc¢des para uma aplicagao topica diaria de GC Tooth Mousse (CPP-ACP) ou Mi Paste
Plus (CPP-ACFP), enquanto o grupo C recebeu uma aplicacdo profissional mensal de
verniz fluoretado Duraphat. As lesdes foram classificadas de acordo com o sistema
internacional de detecdo e avaliagdo de caries (ICDAS II; graus 0-3) e avaliadas por
fluorescéncia laser (DIAGNOdent) no inicio do estudo e apds 4, 8 e 12 semanas. Os
resultados demonstraram que o CPP-ACFP se revelou mais eficaz do que o verniz

fluoretado para a remineralizagdo de caries em superficies lisas (61).
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O estudo de Mollabashi e col. tem como objetivo avaliar os efeitos combinados do

NovaMin num dentifrico com flior na remineralizacdo de lesdes brancas do
esmalte. Individuos com pelo menos uma lesdo branca do esmalte na superficie vestibular
dos dentes anteriores e dos primeiros pré-molares de ambas as arcadas foram
recrutadas. Foram divididos aleatoriamente em dois grupos: um grupo de controlo a
utilizar uma pasta dentifrica com fltior (Sensodyne® Rapid Relief, Inglaterra) e um grupo
de estudo a utilizar uma pasta dentifrica contendo flior e NovaMin (Sensodyne® Repair
and Protect, Inglaterra). Uma caneta DIAGNOdent (KAVO Dental
Corporation, Alemanha) foi utilizada para medir as lesdes brancas no inicio do estudo e
apos 1 e 3 meses de utilizagdo. Os resultados principais foram baseados na diferenga da
pontuacdo DIAGNOdent entre os individuos que utilizaram a pasta dentifrica com fluor
e os que utilizaram a pasta dentifrica com flaor/NovaMin. Os resultados secundarios
incluiram a comparacdo da pontuagdo DIAGNOdent dentro de cada grupo. O estudo
concluiu que a pasta dentifrica com fliior/NovaMin mostrou uma ligeira melhoria na
remineraliza¢do das lesdes brancas, mas ndo de forma significativa em rela¢do a pasta

dentifrica com fluor isoladamente (62).

O estudo de Souza e col. visa estudar o efeito de uma pasta experimental contendo

nHA e fluoreto na desmineralizagdo dentdria in-situ. Para tal, treze participantes
participaram neste estudo cruzado, randomizado e duplo-cego, que decorreu em quatro
fases de 14 dias cada. Durante cada fase, os participantes usaram intraoralmente quatro
amostras de esmalte sauddvel e quatro amostras previamente desmineralizadas. Os
tratamentos aplicados foram Nanop Plus (10% HA, 0,2% NaF, nano-HA/fluoreto), MI
Paste Plus (fosfopeptideo de caseina-fosfato de célcio amorfo, 0,2% NaF), fluoreto (0,2%
NaF) e um placebo.

Um total de 240 amostras de esmalte e 240 amostras de dentina foram selecionadas em
fungdo da sua microdureza superficial. Metade destas amostras foi previamente
desmineralizada, enquanto a outra metade permaneceu saudavel. As amostras saudaveis
foram submetidas a um desafio cariogénico severo (20% de sacarose num biofilme) in
situ, enquanto as amostras previamente desmineralizadas ndo o foram. Todas as amostras
foram expostas a uma pasta de dentifrico fluoretada durante 2 minutos, duas vezes por

dia. Em seguida, os tratamentos foram aplicados durante 4 minutos.
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A desmineralizagdo foi medida por microrradiografia transversal. Embora nao tenha sido
observada nenhuma diferenga significativa entre os tratamentos, o Nanop Plus destacou-
se por reduzir significativamente a desmineralizagdo da dentina e melhorar a
remineralizacdo do esmalte em relagdo ao placebo. Nenhum dos tratamentos conseguiu
reduzir a desmineralizagdo do esmalte, mas todos foram eficazes a melhorar a

remineraliza¢do da dentina em comparagdo com o placebo (63).

O estudo de Hornby e col. visava examinar os beneficios de uma pasta dentifrica

inovadora e de um gel bifasico, ambos contendo silicato de célcio, fosfato de sédio e
fluoreto. Para avaliar a desmineraliza¢do do esmalte, foram utilizados dois protocolos de
ciclo de pH,empregando 4acido lactico ou 4cido citrico como agentes de
desmineraliza¢do. As avaliacdes da desmineralizacdo e da remineralizagdo foram

realizadas por medi¢des de microdureza superficial.

Os resultados mostraram que a pasta dentifrica contendo silicato de calcio, fosfato e
fluoreto inibia a desmineralizagdo do esmalte de forma significativamente superior as

formulagdes de controlo, incluindo aquelas que continham apenas fluoreto.

Em conclusdo, estas pesquisas indicam que as formulagdes que integram silicato de
calcio, sais de fosfato de sodio e fluoreto oferecem vantagens superiores em termos de

desmineralizac¢do e remineralizacdo do esmalte em condi¢des in vitro (64).

3.3 Os estudos sobre a comparacio da eficacia das moléculas

O estudo de Handa e col. visa avaliar a eficicia de dois produtos dentdrios no

tratamento de lesdes de mancha branca (White-spot) no esmalte, um problema estético
frequentemente associado a tratamentos ortodonticos. Os produtos testados foram
Clinpro Tooth Créme (pasta dentifrica anticarie NaF a 0,21% p/p com 950 ppm de fltor
e fTCP)) e o Verniz MI com RECALDENT™ (CPP-ACP). Para este estudo, foi realizado
um ensaio randomizado em regime de cego simples, envolvendo trés grupos de
individuos distribuidos aleatoriamente: O grupo I utilizou o creme dentifrico Clinpro. O
grupo II recebeu o Verniz MI. O grupo III foi o grupo de controlo com cuidados
domicilidrios habituais. Os resultados mostraram que o grupo que utilizou o creme
dentifrico Clinpro obteve a maior taxa de sucesso, seguido pelo grupo que utilizou o

Verniz MI. Nao foi observada nenhuma diferenca significativa entre estes dois grupos em
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termos de taxa de sucesso. Em contrapartida, o grupo de controlo apresentou uma taxa de
sucesso muito mais baixa. Em conclusdo, os dois produtos testados mostraram uma
eficdcia comparavel na remineralizagdo das lesdes do esmalte. No entanto, o creme
dentifrico Clinpro parece oferecer uma prote¢do adicional contra a descalcificagdo do

esmalte em relagdo ao Verniz MI com RECALDENT™ (CPP-ACP) (65).

O estudo de Kucuk e col. tem como objetivo avaliar os efeitos de trés agentes

remineralizantes em lesdes de mancha branca em comparag@o com a saliva artificial. Os
agentes testados foram o GC Tooth Mousse, uma solucao de fluoreto de s6dio a 50 ppm
e o Clinpro 5000. Os dentes experimentais e de controlo foram conservados em saliva
artificial.

Quarenta e quatro pré-molares extraidos foram divididos em 4 grupos de 11 dentes cada
(3 grupos experimentais e 1 grupo de controlo). Apo6s a criagdo das lesdes de mancha
branca, foi aplicado um agente remineralizante. A microtomografia computadorizada foi
realizada nos seguintes momentos: TO (esmalte saudavel), T1 (dia 0, formagado da lesdao
de mancha branca), T2 (dia 15) e T3 (dia 30). As alteracdes de
volume, profundidade, superficie e densidade mineral das lesdes de mancha branca foram
avaliadas nos diferentes momentos utilizando o software CTAn e os resultados obtidos
sdo os seguintes: O GC Tooth Mousse e o Clinpro 5000 melhoraram todas as medidas
apos 30 dias. No entanto, o Clinpro 5000 nao foi tdo eficaz a reduzir a profundidade da
lesdo como nos outros pardmetros. O grupo da saliva artificial e a solugdo de fluoreto de
sodio a 50 ppm ndo mostraram efeitos significativos na regressao das lesdes de mancha
branca no final da experiéncia de 30 dias. Em conclusdo: O GC Tooth Mousse ¢ o Clinpro
5000 foram mais eficazes na remineralizagdo das lesdes de mancha branca do que a

solucao de fluoreto de sodio e a saliva artificial (66)

O estudo de Kau e col. teve como objetivo avaliar o impacto do Clinpro 5000, do

Creme Dental Clinpro e do MI-Paste Plus na formagao de lesdes de mancha branca em
individuos sob tratamento ortodontico. Para isso, foram examinados trés grupos de 40
individuos cada, submetidos a tratamento ortodontico (total de 120 individuos). Os
participantes utilizaram o produto selecionado por 2 minutos, duas vezes ao dia, durante
4 meses. Foram realizados exames mensais durante 4 meses. Neste estudo, Kau utilizou
o indice de Descalcificacdo do Esmalte para medir o nimero de lesdes de mancha branca

por superficie em cada visita ao consultorio, e os resultados apoiam fortemente a eficacia

59



Atualizag¢do dos compostos para remineralizagdo do esmalte e da dentina

superior do Clinpro 5000 na prevencdo da desmineralizagdo do esmalte em comparagdo

com o Creme Dental Clinpro e o MI-Paste Plus (67).

O estudo conduzido por Elkassas e col. concentra-se na avaliagdo de varios sistemas
de distribuicdo de calcio-fosfato e fluoreto em relagdo a remineralizagdo do esmalte
dentario. Lesdes de cérie artificial foram intencionalmente criadas em molares humanos
extraidos, e os espécimes foram diididos em cinco grupos: G1: Controle (saliva
artificial), G2: Verniz ClinproT™M White, G3: Relief, G4: Tooth Mousse
Plus, G5: VanishTM. A microdureza superficial, a rugosidade superficial e a topografia
superficial foram examinadas em varios intervalos, incluindo antes e apds a
desmineralizagdo, bem como apo6s periodos de remineralizagdio de 2 e 4
semanas, seguidos de exposi¢do a um episddio acido. Os resultados mostraram que os
agentes de remineralizacdo testados, contendo varias formulas de célcio-fosfato e
fluoreto, apresentaram uma capacidade aumentada de remineralizagdo em comparagado
com a saliva artificial. Em particular, o verniz ClinproTM exibiu a maior tendéncia a

remineraliza¢do e uma resisténcia superior ao teste acido (68).

O estudo in vitro de Oliveira e col. teve como objetivo comparar o efeito de
remineralizacdo de diferentes substincias em lesdes de mancha branca: um creme de
CPP-ACP a 10%, um creme dental com 1,1% NaF contendo 5000 ppm de flior, um creme
de CPP-ACP com 900 ppm de flior e um grupo controle sem tratamento. Lesdes
artificiais foram criadas em molares saudaveis e os dentes foram divididos aleatoriamente
em quatro grupos, cada um recebendo um dos tratamentos mencionados. Os grupos foram
submetidos a ciclos diarios de pH, alternando entre um pH dacido (5,0) para simular a
desmineraliza¢do e um pH neutro (7,0) para simular a remineralizacdo, durante 30 dias.
A profundidade e a 4rea da lesdo foram medidas por fluorescéncia induzida por luz. Os
resultados mostraram que o dentifrice com 1,1% de NaF teve um efeito de
remineralizacdo superior ao creme de CPP-ACP a 10%, especialmente em termos de
redu¢do da area da lesdo. No entanto, ambos os produtos, assim como a saliva artificial
utilizada no estudo, demonstraram capacidade de remineraliza¢do, com o creme de CPP-

ACP sendo eficaz na reducdo da perda de fluorescéncia (69).

O estudo de Bhadoria e col. teve como objetivo avaliar a eficdcia da pasta de TCPfe

da Caseina Fosfopeptideo - fosfato de fluoreto de célcio amorfo (CPP-ACPf) na
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remineralizacdo de lesdes de mancha branca artificiais criadas no esmalte de dentes
deciduos e permanentes humanos. Para isso, foram selecionados sessenta dentes deciduos
e permanentes recém-extraidos, e lesdes artificiais de mancha branca foram criadas
usando uma solucao de desmineralizacdo padronizada. Posteriormente, as pastas de teste
foram aplicadas para a remineralizacdo. A avaliagdo das mudancas nas lesdes e da
microdureza foi realizada usando microscopia MEV. Os resultados mostraram que o
fTCP produziu um aumento significativo na microdureza em compara¢do com o CPP-
ACPF e o grupo controle. Além disso, os dentes permanentes mostraram niveis mais
elevados de mudancas na microdureza em comparagdo com os dentes deciduos. A
morfologia da superficie também foi examinada ao MEV. Em conclusdo, o fTCP parece
ser mais eficaz do que o CPP-ACPF para a remineralizagdo de lesdes de mancha

branca (70).

O estudo de Erkmen Almaz e col. teve como objetivo avaliar a eficacia de varios
vernizes dentarios na remineralizagdo dos primeiros molares permanentes recém-
erupcionados em criangas. Esta pesquisa foi realizada através de um ensaio controlado
randomizado duplo-cego, incluindo quatro grupos paralelos. No total, 48 criancas de 6 a
7 anos, foram incluidas no estudo. Os primeiros molares permanentes recém-
erupcionados com lesdes iniciais foram selecionados e aleatoriamente divididos em
quatro grupos, cada um recebendo um tipo especifico de verniz dentério: O Grupo 1
recebeu o verniz Duraphat contendo 5% de NaF. O Grupo 2 foi tratado com o verniz
ClinproTM White contendo 5% de NaF com TCP. O Grupo 3 foi aplicado com o verniz
EmbraceTM contendo 5% de NaF com CXP. O Grupo 4 foi tratado com o verniz MI
contendo 5% de NaF com CPP-ACP. Os vernizes foram aplicados nos dentes alvo no
inicio do estudo, e novamente 1 e 3 meses depois. Os individuos foram convocados para
consultas de acompanhamento em 1, 3 e 6 meses, e analises de fluorescéncia a laser foram
utilizadas para monitorizar as mudangas na mineralizagdo. No final do estudo, uma
diminui¢do significativa nos valores de fluorescéncia a laser para todos os vernizes
dentarios testados foi observada, indicando remineralizagdo. No entanto, apenas o verniz
MI apresentou um efeito de remineralizacdo significativamente mais elevado em

comparagdo com o0s outros vernizes (71).

O estudo in vitro de Goettsche e col. teve como objetivo comparar a eficacia de

cremes dentais contendo TCP ou fosfosilicato de célcio, ambos em combina¢do com
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flaor, na prevencao da desmineralizagcdo de pilares de protese removivel e superficies
radiculares. Os dentes foram preparados e divididos em quatro grupos,e entdo
submetidos a um protocolo de desmineralizagdo/remineraliza¢do por doze dias, com a
aplicacdo de diferentes cremes dentais contendo TCP ou fosfosilicato de
calcio, associados ao fluor. Os resultados mostraram que os cremes dentais testados
conseguiram reduzir as profundidades de cavitacio das lesdes, embora algumas
diferengas significativas tenham sido observadas entre os grupos. Mais
especificamente, o creme dental ReNew demonstrou uma capacidade superior de
promover a remineralizagdo das lesdes nas superficies radiculares, em compara¢do com
os outros cremes dentais testados. Em conclusdo, embora a adigdo de TCP ou
fosfosilicato de calcio ndo tenha melhorado significativamente a capacidade dos cremes
dentais de prevenir a desmineralizagdo dos pilares de protese removivel, o creme dental
ReNew mostro-se mais eficaz na remineralizacdo das lesdes nas superficies
radiculares. Estes resultados destacam a importancia de escolher o creme dental

apropriado com base nas necessidades especificas do individuo (72).

O estudo de Bajaj e col. teve como objetivo comparar a eficacia do CPP-ACP, do

TCP e da hidroxiapatite na remineralizacdo de lesoes artificiais do tipo carie no esmalte
de dentes deciduos. Dez molares deciduos extraidos foram cobertos com verniz, deixando
uma janela de 2x4 mm nas superficies bucal e lingual. Estes dentes foram imersos em
uma solu¢do desmineralizante durante 6 horas, e entdo seccionados longitudinalmente
para obter 40 se¢des (4 por dente) e divididos aleatoriamente em 4 grupos de 10 se¢des
cada: Grupo A: controlo; Grupo B: CPP-ACP; Grupo C: TCP e Grupo D
(hidroxiapatite). As secdes foram submetidas a ciclos de pH durante 0 dias e avaliadas ao
microscopio de luz polarizada antes e apos o tratamento. Os resultados mostraram que a
remineralizacdo foi mais significativa no grupo tratado com nHA, seguido pelos grupos
tratados com CPP-ACP e TCP, e por ultimo o grupo controlo. Em conclusdo, a nHA
demonstrou uma melhor capacidade de remineralizacdo em comparagao com o CPP-ACP

e o TCP (73).

O estudo de Danya e col. teve como objetivo comparar a eficacia do NovaMin™ e

do CPP-ACPF (tooth mousse plus™) na remineralizacio do esmalte, utilizando o
DIAGNOdent e o MEV Oitenta e seis primeiros pré-molares superiores permanentes

naturais foram selecionados e divididos aleatoriamente em dois grupos de 43 cada, grupo
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A (NovaMin™) e grupo B (CPP-ACPF). Todas as amostras foram avaliadas com o
DIAGNOdent (KaVo) no inicio, apés a desmineralizagdo e 7 dias apos a
remineralizacdo. Duas amostras foram selecionadas aleatoriamente em cada grupo apos
a remineralizacdo para avaliar as alteragdes na superficie. Ao comparar o grupo A
(NovaMin™), o grupo B (CPP-ACPF) mostrou uma maior quantidade de remineralizagdo
do que o grupo A (NovaMin™). No entanto, conclui-se que ambos o0s grupos

experimentais t€ém potencial de remineralizacdo (74).

Com o objetivo avaliar o efeito potencial de remineralizagdo da pasta NovaMin
em lesdes artificiais do esmalte de dentes deciduos, Shihabi e col. (75) seleccionaram
guarenta superficies bucais e linguais saudédveis de caninos deciduos humanos e dividiram
aleatoriamente em dois grupos de 20 cada, apds a criagdo de lesdes artificialmente
desmineralizadas (G1: NovaMin e G2: flor), e entdo tratadas com os respectivos agentes
de remineralizagdo. O ciclo de remineraliza¢do foi repetido duas vezes por dia durante 10
dias. Os grupos foram avaliados com a microdureza Vickers e o MEV antes e apds a
des/remineralizacdo. Os autores concluiram que, apesar dos limites deste estudo in

vitro, o0 NovaMin melhora o processo de remineralizacdo de forma equivalente ao fluor.

3.4 Quadro de sintese sobre a eficacia das moléculas de remineralizaciao

Para ter uma visdo de conjunto sobre estas pesquisas, a Tabela 5 resume os artigos
sobre a capacidade destas moléculas em remineralizar o esmalte, 0 modo de avaliacdo e
de medidas, assim como a comparagdo da eficicia de remineralizacdo entre as

diferentes moléculas estudadas.
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Tabela 4. Resumo das pesquisas sobre a capacidade de remineralizacdo do esmalte por diferentes moléculas, modos de avaliagdo e medidas de eficacia

Eficiéncia na Principais
Molécula Estudo |Remineralizaca Método de Avaliacao Resultados Comparacio
Remineralizagao
Oliveira et superior em relacao
Flaor (NaF) al., 2024 +++ Fluorescéncia induzida pela luz ao CPP-ACP NaF > CPP-ACP
Remineralizagdo

Handa et al., significativa, protecao

2024 +++ Ensaio randomizado imples contra descalcificagdo|| NaF > CPP-ACP
Erkmen

Almaz et al., Remineralizagao

2024 +++ Fluorescéncia a laser significativa NaF < CPP-ACP
Redugao notavel na
Oliveira et perda de
CPP-ACP al., 2024 ++ Fluorescéncia induzida pela luz fluorescéncia CPP-ACP < NaF
Bhadoria et Remineralizagao
al., 2024 ++ MEV observavel CPP-ACP < NaF
Danya et al., Remineralizagao CPP-ACP >
2024 +++ DIAGNOdent, MEB significativa NovaMin™
Remineralizagdo
significativa, menos |TCP > solucdo de
TCP (Varnish/ || Goettsche et Microtomografia nos diferentes eficaz em fluoreto de soédio
Clinpro) al., 2024 +++ momentos profundidade e saliva artificial
Bhadoria et Remineralizagao
al., 2024 +++ MEV superior TCP > CPP-ACP
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Eficiéncia na Principais
Molécula Estudo |Remineralizaca Método de Avaliacao Resultados Comparacio
Prevencgdo superior da
desmineralizagdo em || TCP > Créme
Kau et al., Indice de Décalcificacdo do Esmalte | comparacdo com || Dentaire Clinpro,
2024 +++ (EDI) outros produtos MI-Paste Plus
Maior tendéncia a ||TCP > solugdo de
Microdureza de superficie, remineralizacao, fluoreto de sodio
Elkassas et rugosidade de superficie, topografia ||resisténcia superior ao|| e saliva artificial,
al., 2024 +++ de superficie teste acido VanishTM
CSPS = fosfato
tricalcico (para
Goettsche et Protocolo de Reducao significativa superficies
CSPS (NovaMin) | al., 2024 +++ desmineraliza¢do/remineraliza¢ao das cavitagdes radiculares)
Shihabi et Remineralizagao
al., 2024 +++ Microdureza Vickers, MEB equivalente ao fltior CSPS = NaF
Nano-
hidroxiapatite >
Bajaj et al., Remineralizagdo mais| CPP-ACPe
nHA (Remin Pro) 2024 +++ Microscopio de luz polarizada significativa fosfato tricélcico
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Conclusdo

III. CONCLUSAO

Em conclusio, esta tese destaca a importancia crucial da remineralizacdo na prevencao e
no tratamento da carie dentaria. Embora o fliior continue sendo a referéncia nesse campo, novas
moléculas como o CPP-ACP, o TCP, a nano-hidroxiapatite e os fosfosilicatos de célcio e sodio
oferecem alternativas promissoras, especialmente para individuos com contraindicagcdes ou

necessidades especificas.

Pesquisas futuras devem-se concentrar em estudos clinicos de longo prazo e in vivo para
confirmar a eficacia dessas novas moléculas em condigdes reais, bem como no estabelecimento
de protocolos de aplicacdo padronizados e critérios de avaliacdo uniformes para facilitar a

comparagdo das diferentes op¢des de tratamento.

Além disso, uma melhor compreensdo dos mecanismos de agdo dessas moléculas, suas
interagdes potenciais € seu impacto na satde bucal geral é necessaria para otimizar seu uso

clinico.

Em suma, esta tese abre novas perspectivas para a remineralizacdo do esmalte
dentario, oferecendo esperanca para uma melhor prevencdo e um tratamento mais eficaz da

carie dentéria, contribuindo assim para melhorar a satide bucal da populagao.
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