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Mendes ACB. Utilizacdo de Caseina Fosfato de Célcio Amorfo (CPP-ACP) sobre lesbes de
manchas brancas: ensaio clinico randomizado [Dissertacdo de Mestrado]. Araraquara:

Faculdade de Odontologia da UNESP; 2015.

RESUMO

O objetivo deste estudo foi avaliar a eficacia do CPP-ACP na remineralizacao
de lesbes de manchas brancas em 80 dentes anteriores de criancas de 5 a 13 anos de
idade, matriculadas nas escolas Municipais da cidade de Botucatu-SP. O estudo contou com
36 individuos divididos em 4 grupos experimentais: 1- controle (placebo); 2- fllor gel; 3-
CPP-ACP; 4- CPP-ACP + flhor gel. Foram realizadas 2 aplicacdes dos referidos produtos
por um examinador calibrado, com intervalo de uma semana entre estas. O
acompanhamento das lesdes foi realizado com o dispositivo DIAGNOdent Pen, antes da
primeira aplicacdo, antes da segunda aplicacdo, depois de 1 més e 3 meses da primeira
aplicacdo. No estudo de intensidade de lesdes foi aplicado o teste de Friedman e na
comparacao entre 0s grupos experimentais, o teste de Kruskal-Wallis. Essas analises foram
complementadas pelo teste de Dunn e o nivel de significAncia foi de 5%. Observou-se que
ao final dos 90 dias de acompanhamento, o uso de CPP-ACP e de fldor tépico apresentou
melhora na remineralizacdo com semelhanca estatistica nos resultados. O melhor resultado
na remineralizacdo de les6es de manchas brancas foi observado quando associou-se o
CPP-ACP ao fluor. Os autores concluiram que a utilizacdo de CPP-ACP é uma hoa
alternativa para a remineralizacdo de manchas brancas e que seu efeito pode ser ainda

melhor quando associado ao flaor.

Palavras-chave: Esmalte Dentéario, Fluoretos, Remineralizacdo dentéria



Mendes ACB. Use of casein amorphous calcium phosphate (CPP-ACP) on white spots
lesions: Randomized clinical trial [Dissertacdo de Mestrado]. Araraquara: Faculdade de

Odontologia da UNESP; 2015.

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the efficacy of CPP-ACP in
remineralization of white spot lesions in 80 prior teeth of children aged 5-13 years old
enrolled in public schools of the city of Botucatu -SP. The study counted on 36 individuals
divided into 4 experimental groups: 1 control (placebo); 2- fluoride gel; CPP -ACP 3; 4- CPP-
ACP + fluoride gel. Two applications were performed of such products by a calibrated
examiner with a week of interval between these. The monitoring of the lesions was
accomplished with the DIAGNOdent Pen Device, before the first application, before the
second application, after 1 and 3 months of the first application. In study of the lesion
intensity, the Friedman test was applied and for the comparison between experimental
groups, Kruskal-Wallis test was applied. The analyses were complemented with the Dunn
test and the level of significance was 5%. At the end of the 90-days trial, the use of CPP-
ACP and fluoride showed improvement in remineralization with statistical similarity in the
results. The best result in the white spots lesion remineralization was observed when CPP-
ACP and fluoride were associated. Authors concluded that the use of the CPP-ACP is a
good alternative for the remineralization of white spots lesions and that the effect can be

improved when this product is used associated with fluoride.

Key-words: Dental enamel, Fluoride, Tooth remineralization
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1 INTRODUCAO

A carie dental € uma doenca que ainda acomete grande parte da populacéo e
apesar de sua incidéncia ter diminuido nas ultimas décadas, ainda se trata de um problema
de saude publica em todo o mundo® 3. E causada principalmente pela ma higiene bucal,
dieta incorreta, entre outros fatores, os quais levam a formacdo da placa bacteriana. De

acordo com Tenuta et al.**

(2003), a formacédo da placa cariogénica € dependente de
alteracdes dindmicas na dieta, saliva, microbiota e fatores bioquimicos. Como resultado, ha
desequilibrio do processo de desmineralizacdo e remineralizacdo levando ao
desenvolvimento da doenca cérie® *.

Uma vez instalada, a lesdo de carie, presente inicialmente em esmalte, pode
progredir, paralisar ou reverter dependendo do balanco entre os fatores patolégicos
(bactérias acidogénicas, alta frequéncia de ingestdo de carboidratos fermentaveis, fluxo
salivar reduzido) e os fatores protetores (composicdo e fluxo salivar, fldor, calcio, fosfato,
dieta ndo-cariogénica)’. Caso haja predominio dos dltimos, a lesdo ira paralisar ou reverter,
predominando assim o processo de remineralizacdo, o qual depende da supersaturacao de
jons calcio e fosfato no meio bucal para que os cristais de hidroxiapatita, componente
inorganico do esmalte, que foram dissolvidos durante a desmineralizacdo, possam ser

novamente formados*. De acordo com Zhang et al.*®

(2011), reconstruir o tecido cariado a
partir da propria hidroxiapatita é o melhor método para propiciar o0 processo de
remineralizacdo e quando ha presenca de ions flior, este se da por meio da formacéo de
cristais de fluorapatita, os quais sao ainda mais resistentes as possiveis desmineraliza¢des.
Para cada dois ions fluor, sdo necessarios dez ions calcio e seis ions fosfato

para formar uma Unica unidade de fluorapatita (Cayo(POa4)eF2)*" *°

. Durante a aplicacao
tépica de flaor, a disponibilidade de ions célcio e fosfato pode ser o fator limitante para que a

remineralizacdo do esmalte ocorra®*.
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O processo conhecido como desmineralizagdo, ocorre quando ha
predomininio de bactérias cariogénicas no biofilme dental, as quais metabolizam
carboidratos fermentaveis e produzem acidos organicos que, por sua vez, tornam o pH intra
bucal mais &cido levando a dissolucdo dos tecidos duros dentais. A saliva é capaz de
reverter este processo em estagios iniciais, por meio da restauracdo do pH do biofilme
dental, desde que também haja adequada higiene bucal®.

O primeiro sinal clinico da desmineralizacdo consiste na formacao de
manchas brancas®, as quais s&@o definidas como porosidades do esmalte e s&do
clinicamente observadas como &reas brancas opacas e rugosas que tem como causa a
perda de minerais® *2. As manchas brancas também comprometem a estética e, quando
presentes, mesmo que passiveis de remineralizacdo, podem ser clinicamente muito dificeis
ou impossiveis de serem removidas®?.

Lesbes de mancha branca podem ser precocemente diagnosticadas e
tratadas por meio de interven¢cdes minimamente invasivas, que promovem sua paralisacao
evitando-se tratamentos operatérios invasivos, gastos e incbmodo para o paciente. De
acordo com Ripa®® (1988) e Weinsten et al.®” (1994), se ndo tratadas, as manchas brancas
podem evoluir para lesdes cavitadas num periodo de 6 meses a 1 ano.

Embora por muito tempo tenha-se acreditado que a lesdo de carie, uma vez
instalada, necessariamente terminaria em cavitacdes, 0os avancos cientificos revelam que as
lesdes s&o reversiveis de acordo com mudancas ambientais'®, tanto com relacdo aos
habitos dos individuos, quanto a utilizacdo de novos produtos destinados a reparacdao do
elemento dental.

O método mais utilizado na prevencao da lesdo de carie tem sido utilizacao
do flaor®: 2, Hoje, a caseina fosfato de calcio amorfo (CPP-ACP), derivada da caseina, uma
proteina do leite, eleita como nova opcdo no tratamento de lesdes de manchas brancas,
vem sendo pesquisada®*® #2.

No passado, o uso clinico de célcio e fosfato ndo obteve sucesso devido a

baixa solubilidade do fosfato de célcio na presenca de fltior?. Assim, foi adicionado aos fons
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célcio e fosfato (ACP—célcio fosfato amorfo), o CPP (fosfopeptideo de caseina), que resultou
em um produto (CPP-ACP) que funciona como reservatorio, estabilizador e distribuidor de
altas concentracdes de ions calcio e fosfato, somados aos mesmos ions da superficie
dentalzo, 24, 25, 35, 41'

Quando o CPP-ACP entra em contato com o ambiente bucal, o CPP
rapidamente se adere aos tecidos moles, biofiime e esmalte e libera ions calcio e fosfato
para o interior da placa bacteriana, para entdo difundirem nas regides mais profundas das
lesdes de carie® > %,

Os produtos que contém CPP-ACP séo eficazes na remineralizacdo de

3, 8,43

lesdes iniciais de mancha branca em esmalte , € seu efeito é aumentado quando é

utilizado concomitantemente com a aplicacado de fltor® 3% 3% 43,
Embora varios estudos avaliem a eficacia do CPP-ACP ou do CPP-ACP +

Flaor gel, ainda sdo escassos aqueles realizados in vivo e 0os que comparam o0s dois

métodos na remineralizacdo de manchas brancas por cérie.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Por meio de ensaio clinico randomizado, Autio-Gold, Courts® (2001),
avaliaram o efeito do verniz fluoretado sobre dentes deciduos cariados. O estudo contou
com 2 grupos experimentais: Controle e Verniz (verniz fluoretado no inicio do estudo e ap6s
4 meses). ApGs 9 meses do inicio do estudo, no grupo Verniz, 81,2% das lesdes de esmalte
ativas tornaram-se inativas, no grupo Controle, apenas 37,8% dessas lesdes tornaram-se
inativas. No grupo Verniz, 8,2% de todas as lesdes ativas continuaram ativas, enquanto que
no grupo Controle esse numero subiu para 36,9%, sugerindo que a aplicacéo de verniz

fluoretado pode ser eficaz na inativacdo de lesGes de esmalte em dentes deciduos.

Em estudo in situ, Lagerweij, ten Cate® (2002) determinaram o indice de
remineralizacdo que poderia ser conseguido com aplicac6es diarias de fllor em altas
concentracdes. Apds 4 semanas de tratamento, os autores observaram que 54% das lesdes
de mancha branca regrediram no grupo que recebeu a aplicacdo diaria de flaor gel (12500
ppm F) associada a escovacdo com pasta dental fluoretada (1450 ppm F) e que no grupo
que realizou apenas a escovacado com dentifricio fluoretado, a reducdo das manchas
brancas foi de 44%, sem que esta diferenca tenha sido estatisticamente significativa.

Tenuta et al.®

(2003) avaliaram in situ a influéncia do fluxo salivar,
capacidade tampdo e contagem de Streptococcus mutans sobre o desenvolvimento de
lesdes de cérie, por meio de aplicacao de sacarose a 20% sobre blocos de esmalte bovino e
escovacdo com creme dental sem flior. Apés acompanhamento de 4, 7 e 10 dias, os
autores observaram que a desmineralizacdo do esmalte dependeu do tempo em que

ocorreu o desafio cariogénico e estd mais relacionada a composicao do biofilme formado do

gue aos fatores salivares estudados.
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Featherstone® (2004), realizou revis&o de literatura sobre o desenvolvimento
da carie dentaria, destacando os fatores patoldgicos e protetores bem como as formas de
intervir desde o inicio até a fase de cavitacdo da lesdo. O autor observou que, se detectada

precocemente e tratada, a doenca é reversivel.

Apds avaliacdo de criancas com lesdes de manchas brancas ativas e 0s
possiveis fatores associados a esta alteracéo, Ferreira, Mendes'® (2005) observaram forte
associacao entre a presenca de biofilme dental, altos indices de lesbes cavitadas e de

mancha branca ativas.

Em estudo clinico randomizado, Andersson et al.® (2007), trataram, apés
remocdo de aparelho ortodéntico fixo, 152 superficies de manchas brancas ativas. Os
protocolos de tratamento foram: A) aplicacao tépica diaria de creme dental contendo CPP-
ACP por 3 meses seguido de mais um periodo de 3 meses de escovacdo diaria com
dentifricio fluoretado, e B) bochecho diario com solucdo de 0,05% NaF combinado com
escovacdo com dentifricio fluoretado por 6 meses. Os registros de score visual e laser
fluorescente foram realizados no inicio, depois de 1, 3, 6 e 12 meses. Os autores
observaram diferenca estatisticamente significante no numero de superficies
remineralizadas apds 12 meses para o0 grupo A (63%) em relacdo ao grupo B (25%).

Jardim et al.*

(2008), compararam o efeito da aplicacao tdpica de flior em
alta concentracdo com o uso de dentifricio fluoretado in situ. Os voluntérios realizaram
escovacdo dental trés vezes ao dia e, em metade dos espécimes, foram realizadas 4
aplicacOes topicas de flior com intervalo de 1 semana. Os autores observaram que apos a

terceira e a quarta aplicacdo de fldor gel tépico houve aumento da microdureza da superficie

de esmalte e do conteudo de flGor.
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Apoés revisdo de literatura de ensaios clinicos randomizados e controlados,
Reynolds?* (2008) observou que ndo ha evidéncias cientificas da eficacia anticariogénica da
tecnologia EnamelonTM (combinacdo de ACP e fluoreto estanoso estabilizado) e da
tecnologia RecaldentTM (CPP-ACP) em retardar ou regredir o desenvolvimento de lesdes
de carie. Concluiu que as tecnologias de remineralizacdo baseadas em fosfato de célcio sao
promissoras como tratamentos coadjuvantes a terapia de flior na prevencao de lesdes de

carie.

Reynolds® (2009), apés nova revisdo de literatura com ensaios clinicos
randomizados, observou que o CPP-ACP mostrou reduzir o desenvolvimento de lesbes de
cérie em animais e inibir a desmineralizacdo em esmalte e dentina tanto em estudo in vitro
guanto in vivo. O autor concluiu mais uma vez que existem evidéncias para apoiar o uso
clinico de CPP- ACP, como complemento ao tratamento de fluoreto em lesbes de carie

iniciais.

Yengopal, Mickenautsch** (2009), realizaram revisdo sistematica com
metandlise para responder a pergunta: "Sera que CPP-ACP oferece beneficio para a saude
bucal superior as outras intervencdes?”. Foram consultados sete bancos de dados
eletrbnicos, e doze artigos foram escolhidos apés a aplicacdo dos critérios de incluséo e
exclusdo. Destes, cinco tratavam de aplicacdo de CPP-ACP a curto prazo in situ e, os
demais, tratavam de ensaios clinicos randomizados a longo prazo. Os autores observaram
efeito preventivo do produto no desenvolvimento de lesGes de carie, e concluiram que mais

estudos controlados sdo necessarios para confirmar esses resultados in vivo.

All-Mullahi, Toumba? (2010), investigaram o efeito anticariogénico de um
cimento de iondmero de vidro (CIV) de liberacao lenta de flior e de CPP-ACP, bem como do
uso conjunto dos dois materias. Oitenta blocos de esmalte bovino foram distribuidos em

quatro grupos: A: CIV ; B: CPP-ACP e C: CIV + CPP-ACP; D: controle. Microdureza
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superficial inicial e final foram medidas dos blocos de esmalte submetidos a um regime de
ciclagem de pH por 10 dias. Os grupos A, B e C apresentaram microdureza
significativamente maior do que o grupo controle. Nao houve diferenca significativa entre os
grupos A e B, pois ambos nao apresentaram melhoras estatisticamente significativas na

microdereza do esmalte em comparacao ao grupo C.

Altenburger et al.* (2010), concluiram que o uso diario de CPP-ACP com
dentifricio fluoretado mostrou melhora significativa na remineralizacdo de manchas brancas
a partir de 15 dias de uso. O estudo contou com 32 voluntérios cujos molares e pré-molares
apresentavam valor numérico entre 15 e 20 indicado pelo DIAGNOdent Pen. Um grupo
realizou a higiene bucal com creme dental com 1.450 ppm de fldor e aplicou uma pasta
contendo CPP-ACP nas areas com lesdes de manchas brancas. O outro grupo (controle)
apenas realizou a higiene oral com 0 mesmo creme dental. Enquanto o grupo controle nao
apresentou mudancas significativas, o grupo experimental apresentou valores

significativamente menores apresentados pelo DIAGNOdent Pen (dias 1, 8, 15 e 22).

Beerens et al.® (2010), avaliaram manchas brancas mdltiplas observadas
apos remocdao de brackets ortodonticos de 54 pacientes, os quais foram distribuidos em dois
grupos experimentais: A- tratado com pasta contendo CPP-ACP e B- com a pasta placebo
(controle). Os pacientes foram acompanhados durante 3 meses por meio de imagens
captadas com auxilio do dispositivo QLF, no inicio, apds 6 semanas e apos 12 semanas. Foi
observada perda de fluorescéncia significativa em ambos os grupos. Os autores concluiram

gue ndo houve vantagem clinica com uso do CPP-ACP no periodo de 12 semanas.

Com o objetivo de verificar a acdo de CPP-ACP e CPP-ACP associado ao
flior na remineralizacdo de manchas brancas em curto periodo de tempo, Ogata et al.?°
(2010), submeteram vinte e oito placas de esmalte bovino a ciclos de pH por 4 dias, e logo

apos o final de todos ciclos, aplicaram diariamente por 30 minutos, pastas contendo CPP-
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ACP e/ou fluoreto de sddio (NaF). No grupo tratado apenas com NaF, perda de tecido na
superficie de esmalte foi observada . Por outro lado, no grupo tratado com mistura de NaF e
CPP-ACP, esta perda nao foi observada. Os autores concluiram que CPP-ACP tem a
capacidade de manter a superficie do esmalte e que 0 uso combinado deste com NaF reduz
ainda mais a desmineralizacao.

Em estudo com uso de CPP-ACP, Srinivasan et al. *2

(2010), encontraram
aumento significativo de remineralizacdo de manchas brancas e que a sua combinacdo com
o flior aumentou ainda mais esse potencial. Dispositivos intra-orais contendo 45 espécimes
de esmalte, passaram por 3 diferentes protocolos de remineralizacdo. O grupo | recebeu
tratamento com a pasta contendo CPP-ACP, o grupo Il, pasta contendo CPP-ACP com
900ppm de fluor e o grupo Il foi o grupo controle. Por meio da andlise de dureza Vickers,

observou-se que, o grupo | apresentou aumento de microdureza de 46,24%, o grupo |l de

64,25%, e no grupo Il o aumento foi de apenas 2,98%.

Uysal et al.** (2010) avaliaram in vivo os efeitos de um composto de célcio e
fosfato amorfo ortodéntico na reducdo da desmineralizacdo do esmalte ao redor de
braquetes ortodbnticos. O grupo 1 recebeu a colagem do braguete com a utilizacdo do
composto de calcio e fosfato amorfo e o grupo controle, com um composto a base de resina
ortodbntica. Os dentes foram extraidos apdés 30 dias e foi analisada a microdureza.
Observaram que o composto de calcio e fosfato amorfo ortodéntico foi significativamente
mais eficaz do que o controle na reducao da desmineralizacdo do esmalte.

Jayarajan et al.™®

(2011) também concluiram que o uso de CPP-ACP resulta
em melhora na taxa de remineralizacao das lesdes de mancha branca, e que esse efeito se
torna ainda melhor quando utilizado concomitantemente com o fldor. Foram utilizados 90

pré-molares divididos em 3 grupos experimentais (n=30). O grupo | foi o grupo controle, o

grupo Il recebeu tratamento com CPP-ACP e o grupo lll recebeu tratamento com CPP-ACP
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associado ao Fluor. Foram realizadas leituras com auxilio do DIAGNOdent Pen no inicio do
estudo, apés a desmineralizacdo e apds a remineralizacdo. Observou-se que o grupo Il e lll
apresentaram aumento significativo da taxa de remineralizacdo, sendo o grupo Il o que

apresentou melhores resultados.

Em estudo clinico randomizado com 60 pacientes em tratamento ortodéntico,
Robertson et al.?’ (2011), observaram que o uso de CPP-ACP + flGor ajudou
significativamente na prevencdo do desenvolvimento de novas lesdes de mancha branca
além de diminuir o niamero de lesGes de manchas brancas ativas ja presentes, tornando-as
inativas.

Durante 10 dias, Shen et al.?°

(2011), estudaram espécimes de esmalte com
lesdes de manchas brancas in situ divididos em 6 grupos. O grupo |: placebo, grupo II: 1000
ppm de Fluor, grupo IIl: 5000 ppm de flaor, grupo IV: CPP-ACP, grupo V: CPP-ACP + fllor e
0 grupo VI: Clinpro com 950 ppm de Fluor. Os niveis de ions fllor, calcio e fosfato salivares
foram mensurados utilizando cromotografia, e o conteddo mineral, por meio de
microrradiografias. Somente os grupos que receberam CPP-ACP e CPP-ACP associado ao
Flaor apresentaram aumento significativo dos niveis destes elementos.

Tehrani et al.®

(2011) avaliaram a eficacia de CPP-ACP e do flior em reduzir
as taxas de erosdo do esmalte dentério. O estudo contou com 4 grupos experimentais: 1-
CPP-ACP, 2- fluor, 3- CPP-ACP associado ao fluor e 4- controle. Apés desgaste, 0s
espécimes foram submetidos aos tratamentos. Observaram maior taxa de desgaste no
grupo controle. Os autores concluiram que tanto o CPP-ACP quanto o flior podem proteger
0 esmalte, e que quando combinados proporcionam maior reducao do desgate.

|43

Zhang et al.”” (2011), em estudo in vitro, utilizaram espécimes de esmalte de

dentes deciduos com lesdes de carie artificiais que foram aleatoriamente divididas em 3
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grupos. Grupo A: agua destilada e deionizada (controle negativo); grupo B: pasta contendo
CPP-ACP; e o grupo C: 500ppm de solucdo NaF (controle positivo). A microdureza da
superficie de esmalte foi medida antes da desmineralizacdo, logo apés e 30 dias apos a
desmineralizacdo. O grupo B apresentou aumento da microdureza do esmalte cariado
significativamente maior do que o grupo C, demonstrando que CPP-ACP é efetivo na

remineralizacdo das lesGes de esmalte de dentes deciduos.

Calvo et al.” (2012), em estudo in situ, avaliaram esmalte de dentes
permanentes e deciduos, submetidos aos seguintes tratamentos: sem aplicacdo de flior
(controle negativo) ou aplicacao de fluor gel tépico (1,23% F) nos periodos de 1 e 4 minutos.
O fluor gel topico reduziu a desmineralizagdo em ambos os tipos de esmalte e a diferenca
entre 1 e 4 minutos nao foi estatisticamente significativa. Os resultados sugerem que 1
minuto de aplicacdo de Flaor gel tépico proporciona efeito semelhante comparado a 4

minutos para ambas as denticdes.

Cochrane, Reynolds® (2012), realizaram revisdo de literatura em busca de
evidéncias cientificas sobre a forma de acdo de CPP-ACP na remineralizacao de lesdes de
manchas brancas. Encontraram evidéncias que fosfopeptideos séo residuos de acidos
encontrados na natureza que ajudam a prevenir a precipitacdo do fosfato de calcio sélido. A
fosfoserina, em particular, interage com o calcio e estabiliza os ions calcio e fosfato. Quando
modificado enzimaticamente, por meio de purificacdo e ultrafiltracdo, o leite libera
fosfopeptideos de caseina, que sdo capazes de estabilizar altas concentracdes de ions

calcio e fosfato.

Apds um ano de avaliacdo da utilizacdo de uma pasta contendo CPP-ACP
(10%) complementar a higiene oral com dentifricio fluoretado, Sitthisettapong et al.** (2012),
seguindo o critério ICDAS (inicio, 6 meses e 1 ano), observaram aumento significativo do

numero médio de lesdes de carie em esmalte e dentina. Concluiram que a utilizacdo diaria
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de dentifricio fluoretado contendo 10% de CPP-ACP nao demonstrou melhoras no controle
do desenvolvimento de lesbes de carie na denticdo decidua.

Wang et al.*®®

(2012), em estudo clinico de 6 meses, concluiram que 0 uso
didrio de CPP-ACP contribuiu na melhora da taxa de remineralizacdo das lesGes de
manchas brancas em 40 pacientes ortodénticos.

Huang et al.*?

(2013), avaliaram 135 pacientes que realizaram tratamento
ortodéntico e que tinham, ao menos, 1 lesdo de mancha branca em incisivo superior. Os
pacientes foram divididos em 3 grupos: 1- Recaldent (CPP-ACP- aplicacdo caseira diaria),
2- PreviDent (verniz fluoretado— uma aplicacdo no inicio do estudo) e 3- controle. Em 8
semanas de acompanhamento por meio de fotografias, os autores ndo encontraram

diferenca significativa na eficAcia do Recaldent ou do PreviDent quando comparado a

higiene bucal padrdo para melhorar a aparéncia de lesGes de mancha branca de carie.

Pukallus et al.®® (2013), investigaram a eficAcia de uma pasta com 10% de
CPP-ACP em prevenir carie precoce na infancia. As criancas do grupo experimental
receberam a aplicacdo da pasta uma vez ao dia (n=102) e o grupo controle ndo recebeu
nenhum produto (n=89), a partir da erupcdo primeiro dente. Os responsaveis por cada
crianca foram instruidos a escovar os dentes de seus filhos duas vezes por dia com um
creme dental com baixa concentracdo de fldor. Apds 24 meses, 0s autores observaram que
das criancas que receberam pasta contendo 10% de CPP-ACP, apenas uma apresentou
lesdes de carie, enquanto que no grupo controle o numero foi de 58 criancas com lesdes de

cérie presentes.

Vanichvatana, Auychai®® (2013), realizaram estudo in situ para comparar a
eficacia de duas pastas contendo fosfato de calcio e um creme dental fluoretado na

remineralizacdo de carie artificial. O estudo envolveu 3 fases de 14 dias cada e 3 grupos
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experimentais, sendo grupo A: escovacado com 1,0 g de Colgate Flavor Regular seguida por
aplicacdo de pasta contendo CPP-ACP; grupo B: escovacao com 0,25 g de Clinpro Tooth
Creme e grupo C: escovacdo com 1,0 g de Colgate Flavor Regular. Pode-se observar que
todos os grupos experimentais mostraram reducdo significativa na area de les@o e que néo
houve diferenca estatistica entre os mesmos. Os autores concluiram que nenhum beneficio
adicional foi observado quando utilizado CPP-ACP conjuntamente a escovacao diaria com

pasta dental fluoretada.

Alencar et al.' (2014), em estudo in situ, avaliaram o efeito de goma de
mascar contendo CPP-ACP sobre lesdes de manchas brancas. Setenta e dois blocos de
esmalte humano foram aleatoriamente distribuidos em trés grupos: |- goma de mascar com
CPP-ACP, II- apenas goma de mascar e lll- sem goma de mascar. Voluntarios utilizaram
dispositivos intra-orais por 24 horas. Nos grupos | e Il mastigou-se a goma durante 30
minutos, por quatro vezes com intervalo de 4 horas. Em cada fase, ap6s 2 horas, a dureza
superficial foi avaliada. Os autores observaram aumento da dureza do esmalte nos grupos |
e Il, sendo esse efeito mais expressivo no grupo |.

Em revisdo sistematica de literatura, Li et al.*’

(2014), avaliaram o efeito
remineralizador de CPP-ACP sobre lesbes de céarie em esmalte. Coletaram dados do
PubMed, Web of Science, Embase, Cochrane - Central , Science Direct , CBM e CNKI.
Foram incluidos ensaios clinicos randomizados ou quase-randomizados em Inglés e Chinés.
Dos 738 estudos selecionados, 83 estudos foram revisados e 8 selecionados para inclusao
na amostra. O periodo de acompanhamento dos estudos incluidos variou de 3 a 24 meses.
O efeito remineralizador de CPP-ACP se mostrou mais efetivo em comparacéo ao placebo e
nao foi encontrado nenhum efeito colateral especifico. Conclui-se também que, embora o
CPP-ACP tenha efeito remineralizador sobre lesbes de cérie iniciais, isto ndo parece ser

significativamente diferente da prevencdo obtida por meio da utilizacdo de fluoretos. A

vantagem da utilizacdo de CPP-ACP, como um suplemento para os produtos contendo flor
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€ ainda pouco claro. Os autores sugerem que estudos clinicos bem delineados nesta area
ainda sdo necessarios antes que recomendacdes definitivas possam ser feitas.

Em estudo in vitro, Oliveira et al.?*

(2014), compararam, apos 30 dias, o efeito
remineralizador do CPP-ACP associado ao creme dental contendo 5000 ppm de fllor
(F5000) e CPP-ACP associado a 900 ppm de flaor, como métodos de controle de lesdes de
manchas brancas induzidas artificialmente. Tanto a perda de fluorescéncia como a area das
lesbes foram analisadas por meio do dispositivo QLF no inicio e apds o tratamento. Os
autores observaram que o grupo que utilizou CPP-ACP associado ao creme dental contendo
5000ppm de fldor (F5000) demonstrou maior taxa de remineralizacdo sem apresentar

diferenca em relacéo a realizacdo apenas da escovacao com dentifricio fluoretado, apos 30

dias.

Pithon et al.?? (2014), avaliaram a eficiéncia da aplicacdo de vernizes
contendo CPP-ACP na prevencédo de lesGes de cérie. Braquetes ortoddnticos foram colados
na superficie vestibular de incisivos bovinos e divididos em oito grupos: |- escovacao
somente (controle); Il- escovacdo associada uso de enxaguante bucal com fldor ; IlI-
aplicacado de verniz fluoretado ; IV- aplicacdo de verniz fluoretado associado a escovacao;
V- aplicacao de verniz fluoretado associado a escovacao e ao uso de enxaguante bucal com
fldor; VI- CPP-ACP; VII- CPP-ACP associado a escovacdo e VIll- CPP-ACP associado a
escovacdo e ao uso de enxaguante bucal com flior. Em cada grupo, foram realizados
exames para andlise de area e profundidade da lesdo da mancha branca. Os grupos | e Il
mostraram diferenca estatisticamente significativas comparados aos grupos V, VI, Vil e VIII.
O CPP-ACP mostrou-se mais eficaz em diminuir a profundidade da lesdo de carie em
comparacdo ao verniz fluoretado, independentemente de estarem associados a escovacao

e ao uso de enxaguante bucal.

Shetty et al.*® (2014), estudaram a remineralizacdo do esmalte apds
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tratamento com CPP-ACP, CPP-ACP associado ao fluor e apenas fluoreto de sodio. O
controle positivo consistiu em esmalte higido e o controle negativo em esmalte
desmineralizado artificialmente. Os autores observaram que a melhor taxa de

remineralizacdo foi apresentada pelo grupo tratado com CPP-ACP associado ao fluor.

Wiegand, Attin*° (2014), analisaram o efeito do leite (com ou sem 5 ppm de F)
e pastas contendo CPP- ACP (com ou sem 900 ppm F) sobre a erosdo dental. Quinze
voluntéarios participaram do estudo fazendo uso de aparelhos intra-orais com espécimes de
esmalte e dentina. Os autores observaram que o leite e o creme contendo CPP-ACP nao
foram eficazes na reducéo da taxa de desmineralizacdo de esmalte e dentina, independente

da presenca de fluor.

Em estudo in vivo, de Yazicioglu, Ulukapi®® (2014),  trataram lesdes
proximais ndo cavitadas utilizando métodos nao-invasivos. Avaliaram molares e pré-molares
com caries proximais por meio de exame visual, radiografico e com o aparelho
DIAGNOdent. O estudo contou com os grupos controle, 0z6nio, flior gel acidulado e agente
de ligacao bacteriano tratados por 18 meses. As avaliacGes foram realizadas no 1°, 3°, 6°,
12° e 18° meses de acompanhamento. Ao final dos 18 meses, as lesdes de céarie no grupo
controle progrediram, sendo que nos demais grupos permaneceram estaveis.

Yuan et al.*?

(2014), compararam melhorias estéticas de lesdes de mancha
branca induzidas artificialmente e tratadas de acordo com 0s grupos experimentais: NaF
(500 ppm), CPP-ACP, resina composta e agua destilada (grupo controle). A mudanca de cor
foi medida com auxilio de espectrofotometro e perda de fluorescéncia por meio de QLF em
diferentes tempos: inicio, 2, 4 e 6 semanas. Os valores para 0S quatro grupos nao
apresentavam diferenca significativa antes dos tratamentos. O grupo tratado com resina

composta demonstrou melhora de cor significativa e menor perda de fluorescéncia. Nos

grupos NaF e CPP-ACP, a medida de fluorescéncia demonstrou remineralizacao
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significativa em comparacdo aos valores iniciais somente apds 4 semanas de tratamento.
Os autores concluiram que para melhorar a estética de lesGes de manchas brancas a

melhor opcéo é a utilizacdo de resina composta.

Em estudo in vitro, Zhou et al.** (2014), avaliaram os efeitos da
remineralizacdo de lesdes de mancha branca de acordo com o0s seguintes grupos
experimetais: |- esmalte higido ; II- Agua (controle negativo) ; IlI- 500 ppm de NaF (controle
positivo) ; IV- CPP-ACP por 4 horas; V- CPP-ACP por 8 horas; VI- CPP-ACP por 12 horas; e
VII- CPP-ACP por 24 horas. Foram medidas a rugosidade superficial, nanodureza e médulo
de elasticidade. Pode-se observar que a pasta contendo CPP-ACP reparou a microestrutura
do esmalte por meio de aumento significativo do tamanho dos cristais de hidroxiapatita em
comparacdo com NaF. Tanto o CPP-ACP quanto o NaF diminuiram a rugosidade e
aumentaram a nanodureza e o0 médulo de elasticidade. Os autores concluiram que a pasta
CPP-ACP é mais adequada para as criancas do que o NaF, quando considera-se seu poder

remineralizador.
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3 OBJETIVO

Avaliar a eficacia do CPP-ACP na remineralizacao de les6es de manchas brancas.

Objetivos especificos

Avaliar a eficacia do CPP-ACP comparado ao flior gel na remineralizacédo de lesdes

de manchas brancas.

Avaliar a eficacia do CPP-ACP associado ao fltor gel na remineralizacéo de lesdes

de manchas brancas.
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4 MATERIAL E METODO

Foram analisadas as denticdes de 4.046 criancas de 5 a 13 anos de idade,
matriculadas no Ensino Fundamental | de 12 escolas municipais da cidade de Botucatu,
localizada no Centro Sul do Estado de S&o Paulo. Botucatu possui 127.328 habitantes
segundo o Gltimo censo realizado pelo IBGE® e 4gua de abastecimento publico com 0,9
ppm de flior desde 1982%. Para a realizacdo deste estudo, foram obtidas autorizacdes da
Secretaria da Saude, da Secretaria da Educacéo da cidade, aprovacdo do Comité de Etica
em Pesquisa da FOAr (537.594) e assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) pelos responséveis dos menores (Anexo 1).

Os critérios de inclusdo dos participantes foram: criancas matriculadas na
rede publica do Ensino Fundamental | da cidade de Botucatu (SP), com lesGes de manchas
brancas ativas sem cavitacdo em dentes anteriores permanentes e que 0S responsaveis
assinassem o TCLE.

Os critérios de inclusdo dos dentes foram: auséncia de hipomineralizacao,
hipoplasias, trincas, defeitos de forma, altera¢des de cor, fluorose, lesGes de carie cavitadas,
presenca de lesdes de manchas brancas que apresentassem score numeérico igual ou maior
gue 14 fornecidas pelo DIAGNOdent Pen (KaVo DIAGNOdent Pen 2190, KaVo, Charlotte-
NC, EUA) e estar de acordo com o cédigo Nyvad® 1 ou 2 (Anexo 3).

Os critérios de exclusao das criangas consistiam naquelas nao residentes na
cidade de Botucatu (SP), que faziam uso de aparelhos ortodénticos fixos, de medicamentos
de maneira crbnica que pudessem causar xerostomia ou manchamentos nos dentes ou que
possuiam intolerancia a lactose.

Das 4.046 criancas avaliadas, 45 preenchiam todos o0s requisitos para
inclusdo. Destas, 37 criancas entregaram o TCLE devidamente preenchido e 1 nao
completou o periodo de acompanhamento, resultando em 36 criangas inclusas no estudo. A

unidade experimental adotada foi o dente. Assim, as 36 criangas que participaram do estudo
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somaram o total de 80 dentes tratados e acompanhados. Quando a crianca possuia mais de
um dente anterior com lesdo de mancha branca ativa, 0 mesmo tratamento era aplicado
para todos os dentes, visando evitar o efeito cruzado dos diferentes materiais.

Um pesquisador (A) (Quadro 2), treinado e calibrado, realizou anamnese
abordando os dados pessoais da crianca, e logo apés, portando mascara, luvas, gorro e
jaleco realizou exame clinico dental com auxilio de luz ambiente e espéatulas de madeira,
apo6s entrega de kit para higiene bucal, escovacédo supervisionada e instrucées de higiene
bucal. Foi utilizado o equipamento DIAGNOdent Pen para coleta numérica de
desmineralizacdo anotadas em ficha prépria (Anexo 2) e o critério Nyvad'® para a
classificacdo das lesfes.

As criancas receberam instrucdes de higiene oral, passaram por escovacao
supervisionada e foram, entdo, alocadas aleatoriamente, por meio de sorteio, antes da
aplicacao dos tratamentos nos grupos: 1- controle; 2- flior gel; 3- CPP-ACP; 4- CPP-ACP +
fldor.

O grupo 1 recebeu aplicacdo de pasta placebo diretamente sobre as
manchas brancas por 1 minuto. O grupo 2 recebeu fllor gel tépico (Fluoreto Fosfatado
Acidulado 1,23% - DFL, Jacarepagua-RJ) diretamente sobre as manchas brancas por 1
minuto’. Ao grupo 3 foi aplicado Recaldent (GC Tooth Mousse, Tokyo, Jap&o) sobre as
manchas brancas. O grupo 4 recebeu a aplicacdo de uma pasta que contém CPP-ACP e
fldor 0.2% (GC Tooth Mousse Plus, Tokyo, Japdo) sobre as manchas brancas. Para os
grupos 1 e 2 foi utilizada gaze estéril para a remocdo dos produtos aplicados. Para os
grupos 3 e 4 os produtos foram mantidos sobre a superficie dental, de acordo com a
recomendacéao do fabricante.

Previamente a aplicacdo dos produtos, foi realizada secagem do elemento
dentdrio com gaze estéril e as aplicacdes foram realizadas com auxilio de Microbrush
(KGBrush, KG Sorensen, Cotia-SP). As criancas receberam instru¢cdo de manter jejum por

30 minutos ap6s a aplicacdo dos produtos.
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Os grupos experimentais, os produtos, bem como sua forma de aplicacéo,

encontram-se no Quadro 1.

Quadro 1 - Grupos experimentais, produtos e forma de aplicacao.

GRUPO PRODUTO APLICACAO
1 Placebo 1 minuto seguido de remocéao
2 Flaor gel 1,23% 1 minuto seguido de remocéao
3 Recaldent (CPP-ACP) Sem necessidade de remocéao
4 Recaldent Plus (CPP-ACP + flior 0,2%) | Sem necessidade de remocéao

Foram realizadas 2 aplicacdes® dos produtos com intervalo de 1 semana
entre as mesmas pelo pesquisador B, previamente calibrado em relacdo ao protocolo de
aplicacao.

O dispositivo DIAGNOdent Pen atua por meio de fluorescéncia e fornece um
score da gravidade da lesdo. Para a sua utilizacdo € necessdria calibracdo realizada

seguindo orientacdes do fabricante, conforme ilustra a Figura 1.

Figura 1 - Calibragdo do dispositivo DIAGNOdent Pen

Figura 1A - liga o aparelho

Figura 1B - menu

Figura 1C - memoria

Figura 1D - superficie de referéncia (para calibracao)

Figura 1E- valor 89 (valor de referéncia) pré ajustado ao aparelho

Foi realizado o teste de Kappa intraexaminador, obtendo-se concordancia

entre as leituras considerada boa (Kp= 0,73). As leituras foram realizadas antes da primeira
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aplicacdo, antes da segunda aplicacdo, depois de um més e trés meses da primeira

aplicacao pelo mesmo examinador (pesquisador A).

Quadro 2 - Procedimentos realizados pelos Examinadores A e B.

PROCEDIMENTOS EXAMINADORES
Exame clinico Pesquisador A
Primeira leitura (inicial) Pesquisador A

Primeira aplicacao produto (inicial) Pesquisador B

Segunda leitura (8 dias) Pesquisador A

Segunda aplicacdo produto (8 dias) Pesquisador B

Terceira Leitura (30 dias) Pesquisador A

Quarta Leitura (90 dias) Pesquisador A

No estudo de intensidade de lesbes foi aplicado o teste de Friedman na comparacao
entre tempos de acompanhamento, e o teste de Kruskal-Wallis na comparacdo entre os
grupos experimentais. Essas analises foram complementadas por compara¢cdes multiplas de
postos médios pelo teste de Dunn. Adotou-se o nivel de significancia de 5% para a tomada

de decisao.



29

5 RESULTADO

Na Tabela 1 estdo apresentadas as medianas, primeiros e terceiros quartis
de intensidade da lesdo em funcéo de fluorescéncia determinada pelo DIAGNOdent Pen, de

acordo com 0s grupos experimentais e os tempos de acompanhamento.

Tabela 1 — Mediana (1° quartil; 3° quartil) de intensidade de lesdo em funcédo do tempo de

acompanhamento.

Grupo Tempo de Acompanhamento (dias)

0 8 30 90

1 18 (15; 29)""  22(13;26)" 16 (12;26)%®® 14 (7;19)"%

2 19 (16; 25)"° 11 (6; 21)"" 6 (4; 11)"2 14 (6; 18) "5

3 21(14;26)"° 16 (15;23)" 19 (14;26)® 18 (13; 24) %

4 19 (17; 23)"° 12 (9; 20) " 8 (5; 12) "B 5 (4; 10) "2

Letras mailUsculas iguais nas colunas indicam ndo haver diferenca estatisticamente significativa.
Letras minuUsculas iguais nas linhas indicam ndo haver diferenca estatisticamente significativa.

O teste de Kruskal-Wallis identificou diferenca significativa entre grupos,
gquanto a intensidade de lesdo somente apds 30 dias de acompanhamento, quando
observou-se valores menores de intensidade de lesdo para os grupos 2 e 4. Apo6s 90 dias o
grupo 4 manteve valor menor de intensidade de lesdo, sem diferenca estatistica para os
grupos 1 e 2, enquanto o grupo 3 apresentou o maior valor de desmineralizacao.

Em relacdo ao tempo de acompanhamento, para todos os grupos houve
tendéncia de diminuicdo da intensidade de lesao no final do periodo, com maior relevancia
para o grupo 4.

O teste de Friedman acusou diferenca de intensidade de lesdo no decorrer de
todo o tempo de acompanhamento. Para o grupo 4, pelo menos metade dos dentes tratados

apresentaram intensidade 5, valor correspondente a dentes higidos, valor significativamente
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menor do que o inicial. Pode-se observar que 3° quartil igual a 10 indica que pelo menos
75% dos dentes apresentaram-se higidos.

O grupo 1 apresentou diminui¢cdo da taxa de desmineralizacdo aos 30 dias, a
gual continuou a decair aos 90 dias de acompanhamento. O grupo 2 também demonstrou
melhora significativa no grau de desmineralizacao aos 8 e aos 30 dias. Aos 90 dias, porém,
0 grupo mostrou aumento na taxa de desmineralizacdo. O grupo 3 apresentou melhora
estisticamente significativa aos 8 dias, a qual se manteve constante nos demais tempos de

acompanhamentos.
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6 DISCUSSAO

Embora a incidéncia da doenca cérie tenha diminuido®, muitos esforcos sédo
despendidos para a sua prevencdo. Hoje, com predominio e destaque da Odontologia
Preventiva e minimamente invasiva, estes esfor¢cos concentram-se também no tratamento
voltado para a paralisacdo ou reversao de lesdes de cérie em estagios iniciais.

O primeiro sinal clinico da leséo de cérie é clinicamente observado como uma
area branca e opaca®?, a qual se trata de porosidades no esmalte causada pelo
desequilibrio no processo de desmineralizacéo e remineralizacéo (Des-Re)°.

Para que seja possivel a paralisacdo do desenvolvimento da lesdo de cérie
logo no seu inicio, clinicos e pesquisadores fazem uso de produtos que possam favorecer o
processo de remineralizacdo, sendo o fllor o mais utilizado. Porém, para que haja a
remineralizacdo do esmalte por meio da formacéo de cristais de fluorapatita, é necessario
que, além dos ions fluor, ions calcio e fosfato estejam disponiveis. Assim, estudos
realizados visando favorecer a presenca dos ions célcio e fosfato durante o processo de
Des-Re, resultaram no produto Recaldent (CPP-ACP), derivado da caseina, uma proteina
do Ieitel, 2,4,6,12,15, 17, 20-25, 27, 30-33, 36, 38, 41, 43, 44.

O CPP-ACP pode ser utilizado para introduzir grandes concentracfes de ions
célcio e fosfato no ambiente bucal®, e estabiliza-los juntamente com os ions fllor na
superficie dental. O mecanismo de acdo do CPP-ACP promove a inibicdo da
desmineralizacdo do esmalte e melhora a remineralizacao®.

Uma vez que o CPP-ACP entra em contato com a cavidade bucal, se adere a
placa bacteriana e penetra no interior da leséo de cérie, seja como um complexo intacto ou
pela liberacdo de ions célcio e fosfato pelo CPP. O CPP se liga entdo as faces do cristais de
apatita na superficie da lesdo e deixa um caminho de difusdo aberto permitindo que os ions
penetrem mais profundamente no interior da lesdo, resultando assim, em uma

remineralizacdo do corpo da les&o e ndo somente da sua superficie®.
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Assim, ao utilizar o CPP-ACP, bem com o CPP-ACP associado ao flUor, este
estudo observou que o grupo 1 apresentou diminuicdo estatisticamente significativa no grau
de desmineralizacdo a partir de 30 dias apdés a primeira aplicacdo do produto,
provavelmente como resultado dos esfor¢cos dos pesquisadores em oferecer instrucdes de
higiene bucal durante todo o periodo do estudo, buscando a motivacdo e educacao das
criancas para a promocdo de saude bucal. Vanichvatana, Auychai®*® (2013), em estudo in
situ, observaram nenhum beneficio adicional quando da utilizacdo de CPP-ACP
conjuntamente a escovacdo diaria com pasta dental fluoretada. Wiegand, Attin® (2014),
relataram que o CPP-ACP nao foi eficaz na reducédo da desmineralizacao.

O grupo 2 apresentou diminuicdo no grau de desmineralizacdo ja aos 8 dias
ap6s a primeira aplicacdo, diminuiu ainda mais apdés 30 dias e voltou a apresentar um
discreto aumento no grau de desmineralizacdo aos 90 dias. Jardim et al.'* (2008) em estudo
in situ concluiu que ainda ha necessidade de pesquisas sobre o intervalo de tempo
apropriado para conseguir bons resultados a partir da aplicacéo tépica de flior. Com uso de
dentifricio fluoretado associado ou ndo a aplicacdes tépicas de flior por quatro semanas,
Lagerweij, ten Cate®® (2002) observaram reducédo de 44% das lesdes a partir do uso do
dentifricio fluoretado, enquanto que 54% foi observado apds sua associacao com flaor gel.

O estudo que mostrou boa taxa de remineralizacdo com a utilizacdo de flaor
foi realizado em apenas 2 semanas (Mellberg'®, 1991). Outro estudo in situ de Goorhuis,
Purdell-Lewis* (1986) utilizando a aplicacéo diaria de fltor gel tépico, mostrou uma melhor
taxa de remineralizacdo apos 9 dias (5% por dia) e essa taxa caiu ap6s 3 semanas (2,2%
por dia). Diante deste resultados, observa-se que a taxa de remineralizacdo das lesdes é
maior nas primeiras semanas de aplicacdo, diminuindo a partir de um periodo ainda nao
determinado pela literatura, havendo necessidade de maiores estudos nessa area.

Com a utilizacdo do CPP-ACP, j4 aos 8 dias apbés a primeira aplicacdo, o
grupo 3 apresentou diminuicao significativa no grau de desmineralizacdo, a qual manteve-se
aos 30 e 90 dias. Este achado corrobora Yengopal, Mickenautsch** (2009) os quais, apds

revisao sistematica com estudos in situ, concluiram haver efeito remineralizador de CPP-
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ACP em curto periodo de tempo. Esta mesma revisdo sistematica com metanalise baseada
em sete estudos clinicos controlados randomizados, sugeriu que o uso clinico de CPP-ACP
em longo prazo tem efeito de prevencao de cérie, fato ndo constatado no presente trabalho,
uma vez que foi desenvolvido em apenas 90 dias de acompanhamento e realizadas apenas
duas aplicacbes de CPP-ACP.

Altenburger et al.* (2010), observou que o uso diario de CPP-ACP
complementar a higiene oral com dentifricio fluoretado proporciona melhora significativa das
manchas brancas a partir de 15 dias de uso. Da mesma forma, Wang et al.*® (2012)
concluiram que o uso diario de CPP-ACP complementar a higiene oral, contribuiu na
melhora da taxa de remineralizacéo das lesdes de manchas brancas. Zhou et al.** (2014) e

Zhang et al.*®

(2011), também observaram em estudo in vitro que a pasta contendo CPP-
ACP aumentou significativamente a microdureza do esmalte deciduo desmineralizado
guando comparado a solucdo de NaF 500 ppm, apontando efeito positivo em sua utilizacao
na prevencao de lesbes de carie. Paralisacdo da progresséo da lesdo de cérie com o uso de
CPP-ACP também foi observada por Yazicioglu, Ulukapi*® (2014).

Pukallus et al.® (2013), encontraram também grande eficacia do CPP-ACP
na prevencao de cdrie precoce na primeira infancia a partir de sua utilizacdo associada a
creme dental com baixa concentracao de fluor.

Sitthisettapong et al.**

(2012) porém, em estudo clinico realizado durante um
ano, observaram que a aplicacao diaria de CPP-ACP (10% em pasta) quando associada a
escovacdo regular com dentifricio fluoretado ndo demonstrou efeito remineralizador
adicional significativo na denticdo decidua de criancas pré-escolares. Beerens et al.® (2010),
também concluiram que n&o houve vantagem clinica com uso do CPP-ACP no periodo de 3
meses e Vanichvatana, Auychai*® (2013) observaram nenhum beneficio adicional quando da
utilizacdo de CPP-ACP conjuntamente a escovacao diaria com pasta dental fluoretada.

Li et al.’’

(2014), observaram que CPP-ACP tem um efeito remineralizador
sobre as lesbGes de cérie iniciais semelhante ao obtido pelo uso de flior. Resultados

semelhantes foram encontrados nesse estudo aos 8 dias de acompanhamento, onde 0s
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grupos 2 e 3 mostraram melhora na remineralizacdo das lesées de mancha branca, sem
diferenca estatistica significante entre os grupos. Porém, nos acompanhamentos
posteriores, 0 grupo 2 apresentou melhora na remineralizacdo das manchas brancas
superior ao grupo 3, com diferenca significante entre estes.

O grupo 4 apresentou diminuicdo significativa e progressiva do grau de
desmineralizacdo. Em revisdo de literatura, Reynols?® (2009) concluiu haver evidéncias que
apoiem o uso clinico de CPP-ACP, desde que seja utilizado como complemento as
aplicaces de flior. Da mesma maneira, Ogata et al.?° (2010), Srinivasan et al.** (2010),
Jayarajan et al.'® (2011), Robertson et al.?’ (2011) e Oliveira et al.?* (2014) concluiram que
CPP-ACP tem a capacidade de manter a superficie do esmalte livre de lesdes, por meio do
aumento da taxa de remineralizacdo dado pela liberacdo de ions célcio e fosfato
biodisponiveis no ambiente bucal e que o0 uso combinado de pasta CPP-ACP e fluoreto
aumenta essa capacidade. Shetty et al.*® (2014), também observaram melhor efeito na
remineralizacdo do esmalte por meio do aumento da microdureza, apds a utilizacdo de
CPP-ACP associado ao fluor.

O CPP-ACP tem a capacidade de manter integra a superficie do esmalte
fazendo com o que o processo de desmineralizacdo seja diminuido e, quando utilizado
conjuntamente com o fon fltior, essa capacidade é aumentada®.

No inicio do estudo, os grupos ndo apresentavam diferenca estatisticamente
significante entre si, fato que se manteve durante o acompanhamento de 8 dias, quando
apenas uma aplicacao dos produtos havia sido realizada.

Aos 90 dias, os grupos 1 e 2 apresentaram aumento no grau de
desmineralizacdo quando comparado ao grupo 4 e o grupo 3 mostrou aumento no grau de
desmineralizacdo ainda maior comparado aos demais grupos. Da mesma maneira, estudos
realizados por Beerens et al.® (2010), Vanichvatana, Auychai*® (2013) e Li et al.'’ (2014),
nao encontraram vantagem clinica na utilizacdo de CPP-ACP sem que este estivesse

associado ao uso de fldor.
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7 CONCLUSAO

O CPP-ACP pode ser indicado para remineralizacao de manchas brancas.
» A utilizacdo de produtos que contenham CPP-ACP e Fluor podem aumentar ainda

mais essa remineralizacao.
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ANEXOS
Anexo 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Para menores de 18 anos

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Eu: data de
nascimento: RG: profissao:
endereco:

cidade: sou responsavel legal
de , data de nascimento e

concordo na participagdo do mesmo na pesquisa intitulada “Remineralizacdo de manchas brancas
com a utilizacdo de Caseina fosfato de calcio amorfo (CPP-ACP): estudo clinico randomizado” sob
responsabilidade da Prof2. Dr®. Angela Cristina Cilense Zuanon. Para isso autorizo a captacdo de
imagens com aparelhos de fluorescéncia, que sédo parecidos a camera fotografica, e aplicacdo de um
protocolo de tratamento que sado frequentemente utilizados nos consultérios odontoloégicos para
tratamento de mancha branca que eu mesma posso observa-las em meus dentes.

Estou ciente de que tenho a liberdade de me recusar a participar da pesquisa ou de retirar meu
consentimento em qualquer fase desta, sem penalizacdo e que nado terei nenhum gasto durante a
realizacdo da mesma. Autorizo que os dados sejam utilizados para pesquisa e sejam publicados em
revistas cientificas especializadas e/ou apresentados em congressos cientificos, jA que me foi
garantido pelo pesquisador que minha identidade e a do menor citado acima serdo mantidas em
sigilo.

Declaro ainda, que a captacdo de imagens e a aplicacdo do protocolo de tratamento ndo trara
nenhum risco a sua salde, mas que mesmo assim ele tera assisténcia integral garantida se sentir
algum desconforto durante o exame ou durante o tratamento. Declaro que todas as minhas duvidas
sobre o0 assunto da pesquisa foram esclarecidas e que posso entrar em contato com o0 pesquisador
sempre que desejar.

Ciente, , de de 20 .

Assinatura do menor

Assinatura do responsavel

Prof2. Dr2. Angela Cristina Cilense Zuanon
Pesquisadora responsavel
Fone:(16)3301-6335



Anexo 2

FICHA DE AVALIACAO CLiNICA

Universidade Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho”

Faculdade de Odontologia de Araraquara
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Protocolo

“Remineralizagao de manchas brancas com a utilizagdo de Caseina fosfato de calcio amorfo (CPP-ACP) — estudo clinico

randomizado”

Paciente: Idade: Telefone:
Horéario: Escola:
Responsavel:
Escovacgdo (x dia): Pasta dental:
Inicial Inicial 8 dias 1més 3 Meses Final
Dente Cédigo DDpen DDpen DDpen DDpen Cédigo
NYVAD NYVAD
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Anexo 3
CODIGO NYVAD
cODIGO CATEGORIA CRITERIO
0 Sadio Textura e translucidez normal do esmalte (leve mancha permitida
em fissura sadia)
1 Carie ativa Superficie de esmalte é esbranquicada/amarelada opaca com perda

(superficie

de brilho sem perda detectavel de substancia

intacta)
2 Carie ativa Microcavidade em esmalte apenar, sem esmalte minado ou
(superficie assoalho amolecido detectado com o explorador
descontinua)
3 Carie ativa Cavidade em esmalte/dentina facilmente visivel a olho nu,
(cavidade) superficie da cavidade sentida fragil em sondagem leve. Pode haver
ou ndao comprometimento pulpar
4 Carie inativa Esmalte é amarronzado ou preto, pode estar brilhante e é sentido
(superficie duro ou liso quando a ponta da sonda é movida pela superficie. Sem
intacta) perda clinica de substancia, fissura intacta, lesdo estendendo-se
pelas paredes
5 Carie inativa Microcavidade em esmalte apenas, sem esmalte minado ou
(superficie assoalho amolecido detectado com o explorador
descontinua)
6 Carie inativa Cavidade em esmalte/dentina facilmente visivel a olho nu.

(cavidade)

Superficie da cavidade pode estar brilhante e dura a sondagem com

leve pressao
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