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Resumo

A carie dentaria ¢ o processo patologico bucal mais prevalente em todo o mundo, acometendo todas as idades, inclusive a populagdo idosa
com um risco aumentado para as lesdes nas superficies radiculares. O desenvolvimento da carie radicular € o resultado de repetidos ciclos de
desmineralizagdo associado a degradag@o da matriz organica da dentina. Com a progressao da lesdo, a matriz organica da dentina ¢ invadida
por toxinas bacterianas e algumas proteases intrinsecas conhecidas como metaloproteinases e catepsinas. Quando ha a perda mineral no
desafio cariogénico, colageno ¢ parcialmente exposto, onde as metaloproteinases e catepsinas podem atuar na degradacdo das moléculas da
matriz extracelular. Este estudo trata-se de uma de uma revisao da literatura, na qual foram incluidos artigos publicados entre os anos de 2010
a 2020 disponiveis nas bases de dados: Scientific Electronic Library Online (SciELO), Medline e Pubmed, sendo a amostra final composta
por 28 estudos. Esta revisdo de literatura objetiva mostrar as abordagens ndo invasivas para o controle da doenga, atuando diretamente na
area comprometida, promovendo a prevengdo e paralisagao da progressao do processo carioso. Os estudos mostram que o diamino fluoreto
de prata (DFP) ¢ um agente fluoretado, seguro e ndo oneroso, que vem se mostrando efetivo no controle da carie radicular em idosos, com
melhor custo-beneficio. Sua agdo efetiva em dentina ¢ baseada na remineralizagdo da fase inorganica e diminuicdo da degradacdo da fase
organica, com recuperagao de toda a complexidade estrutural dentinaria. Efeitos adversos relatados do DFP estdo relacionados principalmente
ao escurecimento da superficie ap0s a sua aplicagao.

Palavras-chave: Saude Bucal. Cariostaticos. Carie Radicular.

Abstract

The dental caries is the most prevalent oral pathological process in the world, affecting all ages, including elderly with a high risk of root caries
lesions. The root caries development is a result of several demineralization cycles associated to dentin organic matrix degradation. There is a
bacterial toxins and intrinsic proteases (metalloproteases and cathepsins) invasion during the lesion progression. With the mineral lost in the
cariogenic challenge, collagen is partially exposed, and the metalloproteases and cathepsins would act in the extracellular matrix degradation.
In this review study, there were included published articles between 2010 until 2020, available in the databases: Electronic Library Online
(SciELO), Medline and Pubmed, including 28 studies in the final sample. This literature review aims to show the noninvasive approaches to
disease control, acting directly in the injured area, promoting prevention and arrestment of carious process. The silver diamine fluoride (SDF)
is a fluoride agent, safe and inexpensive, that have been showing effective root caries control in elderly, with the best cost benefit. Its effective
action in dentin bases in inorganic remineralization associated to organic degradation decreased, recovering the complex dentin structure.
Related adverse effects are mainly the surface staining after its application.

Keywords: Oral Health. Cariostatic Agents. Root Caries.

1 Introducio A abordagem ndo restauradora no processo patologico
da carie dentaria radicular, com uso de agentes que
previnam novas lesdes e/ou paralisem a progressdo das

mesmas, tem ganhado visibilidade por atuar em nivel local,

A carie dentaria ¢ uma doenca bucal que afeta grande
propor¢do da populagdo mundial, independente do sexo,
idade e etnia (WHO, 2020), afetando 60-90% das criangas

em idade escolar e a maioria dos adultos. Com o aumento
da expectativa de vida e manutengdo prolongada da denticao
funcional em idosos, existe um crescimento na importancia
do controle da carie, principalmente referente as lesdes em
superficie radicular que atinge grande parcela desse grupo
populacional, promovendo a melhoria na qualidade de
vida (SUBBIAH; GOPINATHAN, 2018). O risco da carie
radicular aumenta pela associacdo idade-recessdo gengival e
a frequéncia de exposi¢do cervical da dentina radicular (CAI
etal.,2019; WIERICHS et al., 2018; ZHANG et al., 2020).
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minimizando a perda do tecido dentirio com intervengdes
custo-benéficas (URQUHART e al., 2019), favorecendo
e atingindo populagdes que possuem limitado acesso aos
cuidados de satide bucal, exposicao aos fluoretos insuficiente
e/ou limitagdes fisicas para o autocuidado (SUBBIAH,;
GOPINATHAN, 2018).

A complexa etiologia e a morfologia dentinaria
determinam uma dificil reparacao a carie radicular, sendo que
a intervengdo deste processo deve atuar em diferentes fatores
para o sucesso do tratamento como a incorporacao de minerais
e a recuperacdo da matriz organica (MEI et al., 2013b; CAI
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et al., 2019). Dentre os agentes quimicos recomendados para
prevengdo e paralisagdo do processo carioso estd o diamino
fluoreto de prata (DFP), uma solugdo fluoretada, segura e
ndo onerosa que tem mostrado efetividade na prevencdo e
paralisacdo da desmineralizagdo das superficies dentarias
tanto em esmalte quanto em dentina (TAN et al., 2010;
GLUZMAN et al., 2013; ZHANG et al., 2013; SHARMA et
al., 2015; LI et al., 2016; WONG et al., 2017; OLIVEIRA et
al., 2018).

Esse trabalho foi elaborado para revisar a literatura
relacionada ao manejo de caries radiculares em idosos,
explorando a paralisagdo do processo carioso com os
tratamentos ndo invasivos, especificamente o uso do DFP,
com o objetivo de melhorar o entendimento do modo de agéo,
indicagdes e limitagdes dessa substancia.

2 Desenvolvimento
2.1 Metodologia

Trata-se de um estudo de revisdo da literatura, o qual
incluiu artigos publicados entre os anos de 2010 a 2020
disponiveis nas bases de dados: Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Medline/Pubmed, sendo a amostra final
composta por 28 estudos. Para a estratégia de busca utilizou-
se as palavras-chave: “silver diamine fluoride” e “fluorides,
topical” e “cariostatic agents” e “dental caries” e “root caries”
e “elderly adults”.
publicados para o entendimento do processo da doenga carie

Identificou-se 15 trabalhos relevantes

em superficie radicular em idosos e o papel das estratégias
ndo invasivas de prevengdo e controle, com destaque ao uso
do diamino fluoreto de prata (DFP). Uma busca avangada
foi realizada na sec¢do de referéncias dos artigos previamente
selecionados com o intuito de incluir publicagdes importantes
ndo encontradas com as palavras-chave especificadas. Apds
leitura dos titulos e resumos de todos os artigos encontrados,
0s mais pertinentes e especificos ao assunto proposto foram
utilizados.

2.2 Discussao

Ao longo das tultimas décadas, estudos realizados em
diferentes paises reportaram uma prevaléncia média da carie
radicular em idosos entre 30-60% (GLUZMAN et al., 2013).
A OMS tem incluido a saude bucal como um importante
componente de sua ativa politica de envelhecimento, que
promove vida saudavel, prevencdo de doengas e foco na
melhoria da qualidade de vida de adultos idosos, objetivando
reduzir a propor¢ao de carie coronal e radicular ndo tratada
(WHO, 2002; HENDRE et al., 2017).

O desenvolvimento da carie radicular é o resultado de
repetidos ciclos de desmineralizagdo associado a degradagao
damatriz organicadadentina (OLIVEIRA et al.,2018). Fibrilas
de colageno tipo I corresponde a 90% da matriz organica da
dentina enquanto os 10% restantes consiste em proteinas nao-
colagenas (MEI et al., 2013b). Com a progressdao da lesdo
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cariosa, a matriz organica da dentina ¢ invadida por toxinas
bacterianas e algumas proteases intrinsecas conhecidas como
metaloproteinases (MMPs) e catepsinas (FIROUZMANDI
et al., 2019). Quando existe a perda mineral no desafio
cariogénico, colageno ¢ parcialmente exposto favorecendo a
atuacdo das MMPs e catepsinas na degradagao das moléculas
da matriz extracelular (MEI et al., 2012; MEI et al., 2018).

O manejo tradicional das lesdes de carie ¢ primariamente
focado no tratamento restaurador. Este frequentemente
demanda diversas substituicdes ao longo do tempo com
aumento no tamanho da area a ser restaurada nos repetitivos
ciclos (PETERS, 2010; SHARMA et al, 2015). Ja o manejo
contemporaneo ¢ focado em varias opg¢des para administrar
o equilibrio do biofilme oral e parar a progressao da
doenga, com avaliagdo dos fatores causais para prevenir a
ocorréncia de novas lesdes (PETERS, 2010; SHARMA et
al, 2015). Tratamentos ndo restauradores ou nao invasivos
atuam no processo patologico da carie dentaria em nivel
da lesdo minimizando a perda de tecido dentario saudavel
(URQUHART et al., 2019).

Na denti¢do permanente, fluoretos topicos, como a
solugdo de DFP e vernizes de fluoreto de sodio (NaF), sdo
comumente recomendados para o manejo clinico da carie
radicular e coronaria (GLUZMAN et al., 2013; VAN STRIJP
e VAN LOVEREN, 2018; ZHANG et al., 2020). Apesar
de estudos investigando dentifricios indicando que a carie
radicular pode ser controlada com a escovagao dos dentes com
uma pasta dental regularmente fluoretada, esta terapéutica
requer a cooperacdo dos pacientes, que incluem uso diério
em casa (SLAYTON et al., 2018, MEYER-LUECKEL et al.,
2019), muitas vezes limitada ou impraticavel em populacdes
com cuidados especiais, com habilidades funcionais
comprometidas e acamados.

No cenario acima exposto, a solu¢do de DFP a 38% se
torna a escolha tanto para aplicagdo nas superficies radiculares
como também para superficies cavitadas da coroa dentaria
(SLAYTON et al., 2018, MEYER-LUECKEL et al., 2019;
TAN et al., 2010; GLUZMAN et al., 2013; ZHANG et al.,
2013; LI et al., 2016; HENDRE et al., 2017). Esta solugdo ¢
de uso topico, ndo onerosa e sem cor, composta por diamino
de prata e ions fluoretos que quando aplicada a uma lesdo de
carie ativa presumira uma paralisacdo e remineralizacdo das
lesdes (WONG et al.,2017; MEI et al., 2018). Prata e fluoreto
tem efeitos sinérgicos comprovados mais que a pura soma
dos efeitos individuais na paralisagdo das caries dentinarias.
A alcalinidade da solu¢do de DFP (valores de pH entre 9 a
10) também contribui para neutralizar a acidez do desafio
cariogénico e, portanto, inativar enzimas que degradam o
colageno (MEI et al., 2018).

O DFP tem o potencial de inibir o crescimento de
multiespécies cariogénicas do biofilme dental, inclusive as
associadas com a carie radicular (MITWALLI et al., 2019),
mostrando seu efeito em espécies bacterianas como Streptoccus
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mutans, Streptococcus sobrinus, Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus ~ rhamnosus, e Actinomyces naeslundii
(CHU et al., 2012; MEI et al., 2013a; LOU ef al., 2018) ¢
também, Scardovia, Bifidobacterium e Propionibacterium
(MITWALLI et al., 2019). O DFP pode também alterar a
habilidade da bactéria produzir acidos, tornando-as menos
patogénicas (MITWALLI et al., 2019).

A liberagdo de ions prata provoca efeitos antimicrobianos
através da intera¢do com enzimas essenciais ao metabolismo
das bactérias podendo provocar a morte celular destas,
ligagdo com membranas ou paredes celulares inibindo o
movimento dos microrganismos ou causando ruptura ou
interacdo com DNA e RNA das células bacterianas podendo
provocar mutagdes ¢ morte celular (MEI et al., 2018). A prata
pode incorporar-se na estrutura cristalina da hidroxiapatita,
reduzindo a adesdo bacteriana e minimizando a citotoxicidade
tecidual (MEI et al., 2018). A prata, também, tem efeito de
prote¢do no colageno por inibir as colagenases dentinarias
(MMPs e catepsinas) (TTADERHANE et al., 2013; MEI et
al.,2012; MEI et al., 2018).

O efeito dominante dos fluoretos na paralisacao de cérie ¢
a sua direta interagdo com a fase mineral dos tecidos dentarios
(MEI et al., 2018). Se a carie acontece, a superficie dentaria
ira dissolver quimicamente, e, portanto, perder minerais.
A remineralizacdo das lesdes de carie requer a presenga de
cristais de apatita desmineralizadas que crescem para o
tamanho original como resultado da exposicao as solugdes
supersaturadas com apatita (MEI et al., 2018). Fluoretos
podem reagir de diferentes maneiras: troca ionica dos ions
fluoretos pelos de hidroxila, crescimento dos cristais de
fluorapatita de solugdes supersaturadas, ou dissolugdo da
apatita com formacao fluoreto de calcio (MEI et al., 2018;
YU et al., 2018). A maior concentragdo da fluorhidroxiapatita
(quimicamente mais estavel que hidroxiapatita em meio acido)
diminui a dissolug¢@o dental, prevenindo o desenvolvimento
da carie, e induz a remineraliza¢do, com cobertura e protecdo
do colageno (MEI et al., 2018).

Outro mecanismo estudado de atuagdo dos fluoretos na
reducdo da degradagdo colagena ¢ a inibi¢ao da atividade das
colagenases (MEI et al., 2013b). Na comparacdo do DFP com
nitrato de prata e fluoreto de sodio, foi sugerido que o fluoreto
¢ um forte inibidor de MMP-2 ¢ MMP-9 (MEI et al, 2012).
Hannas et al. (2016) também demonstraram que a MMP-
9 incubada em 150 ppm de fluoreto foi inibida em 79% em
poucos minutos (HANNAS et al., 2016). Fluoretos também
inibem a agdo das catepsinas B ¢ K (MEI et al., 2012) mas
0 mecanismo de a¢do permanece incerto (MEI et al., 2018).

A matriz organica da dentina, consiste principalmente
de colageno tipo I e contém aproximadamente 10% de
hidroxiprolina (HYP) por peso. HYP ¢ o principal componente
do colageno e tem papel importante na estabilidade do
mesmo. Com o uso do DFP, encontrou-se baixos valores de
degradagdo da matriz organica (em termos de conteudo da
HYP), o que sugere a sua agdo de preservacdo do colageno
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dentindrio contra protedlise bacteriana (MEI et al., 2013b).
Este efeito inibitorio da desmineralizag@o da dentina associada
ao da degradacdo do colageno parece ser maior que o das
solugdes de NaF a 10% e nitrato de prata (AgNO,) a 42%,
que tem equivalentes concentragdes de ions fluoreto e prata,
respectivamente (MEI ef al., 2013b). O DFP a 38% teve o
maior ¢ 0 12% o menor efeito de inibigdo nas MMP-2, MMP-
8 e MMP-9. O DFP a 38% teve maior efeito inibitorio que as
solugdes de AgNO, a 42% e o NaF a 10% (MEI ez al., 2012;
MEI et al., 2013b).

Ensaios clinicos reportaram o sucesso do uso do DFP
para paralisar e prevenir a cdrie radicular (TAN et al., 2010;
ZHANG et al., 2013; LI et al., 2016). A aplicacdo anual
de DFP a 38% em idosos diminui a incidéncia de novas
lesdes de carie em superficies radiculares expostas de pelo
menos 50%; quanto maior a duragdo da intervenc¢ao, maior
o efeito. Limitada evidéncia com baixo risco de viés indica
que o DFP ¢ significantemente mais efetivo na prevengdo do
desenvolvimento de novas lesdes de carie quando comparado
a placebo e similar ou melhor que os vernizes de NaF e
clorexidina (OLIVEIRA et al., 2018).

Tan et al. (2010) investigaram o efeito do DFP a 38%
na presenca de carie radicular em idosos e encontraram
efeitos preventivos do DFP comparaveis aos outros agentes
preventivos e superior ao placebo. Idosos recebendo apenas
instru¢do de higiene oral (IHO) foram usados como controle
positivo (TAN et al., 2010). Os agentes aplicados (DFP e
vernizes de NaF e clorexidina) apresentaram semelhantes
quando wusados em programas
comunitarios, incluindo sua efetividade na prevengdo de

vantagens clinicos e
carie radicular e baixo custo, acessibilidade, baixo risco e
simplicidade de aplicacdo e conservagao dos tecidos. Apesar
disso, a efetividade da aplicacdo anual do DFP foi comparada
com 4 aplicagdes anuais do verniz de NaF a 5% e verniz de
clorexidina a 1% e placebo, destacando-o como o de melhor
custo-beneficio. A fragdo de prevengdo comparada ao placebo
foi de 71% (DFP), 64% (NaF) ¢ 57% (CHX) (TAN et al.,
2010; HENDRE et al., 2017).

Zhang et al. (2013) também investigaram o efeito do DFP
na prevengdo e paralisagdo de carie radicular e concluiram
que a aplicacdo anual do DFP ¢ mais efetiva que o placebo na
paralisagdo e prevengdo da carie radicular. Neste estudo, foram
formados trés grupos experimentais com idosos: (1) aplicacao
anual de DFP a 38% em carie radicular e superficies radiculares
expostas saudaveis com [HO (DFP/IHO); (2) aplicacao de
DFP com IHO adicionando um programa de educagdo em
saude bucal (DFP/IHO+ESB) e; (3) grupo controle com IHO
e aplicagao de placebo (IHO+P). A fragao de prevengao foi de
25% (DFP+IHO) e 47% (DFP/IHO+ESB), usando o grupo
controle como referéncia. Participantes que receberam DFP/
IHO ou SDF/ITHO+ESB tem 7 ou 8.25 vezes maior chance de
paralisagdo do processo de carie, respectivamente, que os que
receberam IHO+P. A fracdo de prevengdo para a paralisagao
de carie foi 600% maior no grupo DFP/IHO e 725% maior no
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grupo DFP/IHO/ESB que o grupo controle (ZHANG et al.,
2013; HENDRE et al., 2017, SUBBIAH; GOPINATHAN,
2018).

Li et al. (2016), em sua investigacdo da efetividade do
DFP na paralisac@o de carie radicular em idosos, avaliaram a
efetividade do iodeto de potassio (KI) em reduzir a alteragdo
de cor nas lesdes paralisadas (LI et al., 2016). As lesdes de
carie tornaram-se amarelas imediatamente apos a aplicagao
do KI, mas ap6s 30 meses, a cor das lesdes paralisadas nos
grupos DFP e DFP+KI eram similares. A aplicacdo do KI pode
retardar o processo de manchamento, mas eventualmente as
lesdes paralisadas escurecem (LI ef al., 2016; HENDRE et
al., 2017). Os resultados de 30 meses de acompanhamento
mostraram que os idosos do grupo controle tiveram uma taxa
de paralisacdo da cérie significantemente menor (45%) que
os que receberam o DFP (90%) ou DFP/KI (93%). Isto indica
que a aplicagdo topica do DFP a 38% foi efetiva na paralisagao
da céarie radicular ativa de idosos em uma éarea abastecida com
agua fluoretada (LI et al., 2016).

A alteragao de cor ¢ o efeito adverso associado a aplicagao
do DFP. Resultados mostraram que a desmineralizagdo
da dentina tem significante impacto na alteracdo de cor
apos aplicagdo do DFP. O escurecimento ¢ o resultado da
precipitagdo de particulas de prata com a formagdo de uma
camada de fosfato de prata na dentina cariada seguida pela
oxidacdo das particulas. Patel et al. (2018), encontraram
que o enegrecimento da dentina cariada foi clinicamente
notavel com dois minutos apds aplicagdo dos agentes. Um
aumento relativamente constante no nivel de escurecimento
foi observado apods 5 minutos, € um profundo escurecimento
enegrecido foi detectado na dentina e esmalte 4 a 6 horas apds
a aplicagdo (PATEL et al., 2018).

E reportado que a prata tem uma alta afinidade pelas
proteinas (p.e colageno) assim como ions prata sdo conhecidos
como bons receptores de elétrons e caracterizados por amplo
raio atdmico com baixa afinidade para oxidag¢ao (ZHAO et al.,
2017). A aplicagdo do DFP promove um rapido escurecimento,
sugerindo uma redu¢@o direta dos ions de prata em prata
metalica. Portanto, uma maior exposi¢do de colageno da
dentina desmineralizada leva a uma maior captacdo de prata e
a reducdo em prata metalica, resultando em uma mudanga de
cor mais escura em curto tempo (SAYED et al., 2019).

Algumas formulagdes de fluoretos com nanoparticulas de
prata sao estudadas para minimizar o escurecimento causado
pelo DFP (ESPINDOLA-CASTRO et al, 2020; SANTOS
JR et al., 2014). Estes agentes ndo formariam o6xidos no
contato com o oxigénio do meio e, portanto, ndo causariam
manchamento da superficie dentaria, podendo ser uma
alternativa ao DFP (ESPINDOLA-CASTRO et al, 2020).
Mais estudos laboratoriais e clinicos devem ser realizados
antes de ser recomendados para uso clinico (MEI et al., 2018).

As reagdes adversas reportadas devido a um contato
acidental com o DFP sdo pequenas lesdes brancas na mucosa
oral com desconforto moderado e reversiveis rotineiramente
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em 48 horas. Ndo existe diferengas relacionadas a alteracdo
pulpar entre o grupo controle e os grupos experimentais. Um
gosto metalico ou sensagdo de queimacdo ndo foi reportado
em nenhum estudo. Também ndo existe evidéncias de eventos
adversos sérios, como reacdes alérgicas ou toxicidade (SEIFO
et al., 2019). Nenhum estudo reportou o desenvolvimento da
fluorose, alteragdo associada ao uso de agentes fluoretados
(SUBBIAH; GOPINATHAN, 2018).

O uso do DFP a 38% é suportado pela literatura e aplicagdo
anual previne efetivamente e paralisa a carie radicular em
idosos (SLAYTON et al., 2018; MEYER-LUECKEL et al.,
2019; TAN et al., 2010; GLUZMAN et al., 2013; ZHANG et
al.,2013; Ll etal.,2016; HENDRE et al., 2017). Condugao de
ensaios clinicos visando a avaliagcdo de multiplas aplica¢des
do DFP em concentragdes ja identificadas como efetivas
reforgariam a recomendagao e indicagdo em pacientes com alto
risco de carie radicular (HENDRE et al., 2017; GLUZMAN
etal., 2013).

3 Conclusao

O DFP a 38% combinado a deteccdo e monitoramento
precoce da carie radicular em idosos e a educacdo em satde
bucal aparecem na literatura como um método de tratamento
efetivo ndo invasivo, acessivel ¢ com bom custo-beneficio,
que poderia ser adotado de maneira ampla e com seguranga,
restringindo-se sua indicagdo pelo manchamento provocado
na superficie desmineralizada do dente.
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