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1. RESUMO

A carie precoce da infancia (CPl) ¢ definida como a presenga de uma ou
mais superficies dentarias cariadas {cavitadas ou nao), perdidas ou obturadas em
pré-escolares com idade inferior a 6 anos. A carie em criangas pré-escolares & um
assunto de grande importancia, uma vez que apresenta alta prevaléncia nesta
populagdo e é considerada um problema de salde publica. As criangas que
apresentam CPI possuem maior risco ao desenvolvimento de carie futura, sendo a
experiéncia passada dessa doenga considerada um dos preditores de risco mais
significativos.

A saliva tem papel importante no controle do pH do biofilme dental, sua
capacidade tampéo é influenciada por uma proteina salivar, a anidrase carbdnica
VI, que penetra no biofilme dental e facilita a neutralizagao acida pelo bicarbonato
salivar. A anidrase carbdnica VI catalisa a reagéo reversivel do diéxido de carbono
na reagio CO2 + H20 < H* + HCOy . Acredita-se que pela catalisacio dessa
reacio, a anidrase carbonica VI seja capaz de prover uma maior neutralizagao dos
4cidos no biofilme dental. Assim, um biofilme com maior capacidade tampao
poderia ter um efeito protetor contra a carie dental. Assim, este trabalho tem como
objetivo fazer uma revisdo de literatura sobre a carie precoce na infancia e sua
relacdo com a isoenzima anidrase carbbnica VI, que possivelmente atuaria na

reducéo da doenga carie.



2. INTRODUCAO

A carie precoce da infancia (CPI} é definida como a preseng¢a de uma ou
mais superficies dentarias cariadas (cavitadas ou nao), perdidas ou obturadas em
pré-escolares com idade inferior a 6 anos (Drury et. al., 1999; Kaste ef. al., 1999).

0O termo define a idade do grupo afetado, caracterizando — se como uma
doenca de rapido desenvofvimeﬁto e que acomete superficies dentarias
normalmente livres de carie (Horowitz,1998). Caracteriza-se por atingir,
inicialmente, a arcada superior dos dentes anteriores e progride até atingir a
superficie oclusal dos primeiros molares deciduos, podendo resultar em destruigao
de toda denticdo decidua (Milnes, 1996). A carie em criancas pré-escolares € um
assunto de grande importancia, uma vez que afeta esta minoria da populagao,
com desvantagens socio-econémicas, em paises desenvolvidos e em
desenvolvimento (Khan ef al, 1998). Também ¢& considerada um problema de
salde publica, uma vez que o ultimo relatério de saude bucal no Brasil, SB Brasil
(MINISTERIO DA SAUDE, 2004), evidenciou que o pais ndo atingiu a meta
estabelecida pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS), a qual preconiza que
50% das criancas com idade de zero a cinco anos devem estar livres de carie.
Neste contexto, verifica-se que a prevaléncia da CPl no Brasil é alta e varia de
242 a 43,4 % de acordo com Morita ef al., 1993, Mattos-Granner et al., 1996,
Bonecker et al, 2002 e Rosenblatt & Zarzar, 2004. E importante ressaltar que
criangas que apresentam CPl possuem maior risco ac desenvolvimento de carie
futura, sendo a experiéncia passada dessa doenga considerada um dos preditores

de risco mais significativos (Sclavos ef al., 1988; Hausen, 1997; Zhan ef al., 2006).



Até o0 momento , nenhum fator isoladamente foi identificado como o grande
causador da carie dentaria. Ao contrario disso, uma grande quantidade de fatores
tem sido proposta para explicar o processo. Essa é a razdo pela qual €
freqiientemente afirmado que a cdrie dentaria € uma doenga multifatorial
(Fejerskov & Kidd, 2005). Desse modo, pode-se destacar como os fatores
primarios relacionados a etiologia tanto da carie dental como da cérie precoce da
infancia: a presenga de bactérias cariogénicas, a ingestdo de carboidratos
fermentaveis (especiaimente liquidos agucarados), e um hospedeiro /superficie
dentéaria susceptivel, que interagem em determinado periodo de tempo (Seow,
1998, Davies,1998, Harris et al, 2004 e Selwitz et al., 2007). Dentre esses fatores,
a freqliéncia de exposi¢do a sacarose tem sido destacada como responsavel
pelas alteragdes orgénicas / inorganicas (Cury ef al.,, 1997, Nobre dos Santos ef
al., 2002; Tenuta et al., 2006; Ccahuana-Vasquez ef al, 2007} e microbiolégicas
(Loesche, 1986; Nobre dos Santos ef al., 2002) no biofilme dentario.

Os aglicares, independentes de mono, di, ou polissacarideos servem de
substrato para os microorganismos do biofilme dgntal. Entretanto, a sacarose
serve de substrato especifico para a producdo de polissacarideos extraceluiares
insoluveis (Pls) {Loesche 1986, Bezerra e Toledo, 2003). Estes aumentam a
viscosidade do biofilme e facilitam a aderéncia microbiana em grande quantidade,
o que favorece a ocorréncia do processo carioso. Dessa forma, as mudangas que
ocorrem na composicao organica e inorganica do biofiime dental decorrentes da
exposicdo a sacarose levam simultaneamente a redugbes nas concentragdes de
fliior, calcio e fésforo inorganico e aumento na concentragdo de polissacarideo

solivel em alcali o que foi demonstrado em estudos in situ (Cury et al, 1897,



Tenuta et al.,, 2006, Ccahuana-Vaquez ef al., 2007,) e em estudo /n vivo realizado
em pré-escolares com carie precoce da infancia (Nobre dos Santos ef al., 2002).

Os ions calcio e fosfato inorganico sao importantes na manutencao do
equilibrio entre os fatores de desmineralizacdo e remineralizagdo do esmalte
dental uma vez que atuam como tampdes de satura¢cao no meio bucal (Pearce,
1998). Adicionalmente, alguns autores tém sugerido gue existe uma relagéo direta
entre as concentragdes destes ions no biofime dental e a experiéncia ou o
incremento de carie (Ashley, 1975; Ashley & Wilson, 1977b; Schamschula ef al.,
1978; Grobler et al., 1982; Shaw ef al., 1993).

O fllior representa outro ion importante em relacéo a carie dental e estudos
in situ recentes demonstraram que sua concentragao é baixa quando o biofilme é
formado na presenca de sacarose (Tenuta ef af., 2006, Ccahuana-Vasquez ef al.,
2007). Da mesma forma, em estudo realizado em 2002, observou-se que pré
escolares com carie precoce da infancia tinham uma concentragdo de flaor no
biofilme dental 10 vezes menor do que aqueles livres de carie. Diante do exposto,
fica clara a importancia da composigdo do biofilme dental na manutengae do
tamponamento dos fluidos bucais.

A capacidade tampao dos fluidos bucais € também influenciada por uma
proteina salivar, a anidrase carbénica VI, que penetra no biofilme dental e facilita a
neutralizagéo acida pelo bicarbonato salivar. A anidrase carbdnica VI catalisa a
reagéo reversivel do didxido de carbono na reagdo CO2 + H20 — H' + HCO;' .
Acredita-se que pela catalisacdo dessa reagdo, a anidrase carbénica VI seja
capaz de prover uma maior neutralizagao dos acidos no biofiime dental (Kimoto ef

al., 2006). Assim, um biofilme com maior capacidade tampao poderia ter um efeito



protetor contra a carie dental. Com relagdo a saliva, foi demonstrado que em
criangas livres de carie, a expressédo da anidrase carb6nica VI foi maior do que
naquelas com lesdes de carie ativas (Szabd,1974).

Posteriormente, foi observada uma correlagdo negativa entre a
concentracéo salivar de anidrase carbdnica VI e o CPOD em adultos com higiene
bucal deficiente, ou seja, baixas concentragdes de AC V| parecem estar associada
com 0 aumento da prevaléncia de carie (Kiveld ef af, 1999). O mecanismo
envolvido refere-se & aderéncia dessa enzima a pelicula adquirida com a
neutralizacéo do excesso de acidez pela catalisagdo da reagao CO2 + H20 « H*
+ HCO;™ que constitui o sistema tamp&ao mais importante do meio bucal (Leinonen,
1999). No entanto, ndo ha relatos na literatura sobre a possivel relagao entre a
Carie Precoce da Infancia e a anidrase carbdnica VI.

Assim, este trabalho tem como objetivo fazer uma revisao de literatura
sobre a carie precoce na infancia e sua relagdo com a isoenzima anidrase

carbénica VI.



3. DESENVOLVIMENTO

3.1. Cérie Precoce da Infancia

A Carie Precoce de Infancia (CPI) é a manifestagdo mais precoce da carie
dentaria, e € determinada pela presenga de lesdes cariosas na idade pré-escolar
com idade inferior a 6 anos de idade (Drury et. al, 1999; Kaste ef. al, 1999).

Para Drury ef al., a identificagdo de lesdo cariosa cavitada em criangas
com idade inferior a 71 meses indica a presenga de carie precoce na infancia ou
susceptibilidade a ela. A presenga de uma ou mais superficies lisas, nos incisivos
superiores, com cavitagdo, restauragéo ou, ainda, perda do elemento dentario é
classificada como carie precoce severa na infancia, especialmente se o ceo-s for z
4 dos 36 aos 47 meses de idade e 2 5 entre 0s 48 e 59 meses.

Essa doenca ja recebeu vérias nomenclaturas, o termo “carie de
mamadeira” foi citado pela primeira vez por Fass em 1962. Por apresentar uma
rapida progressao, Winter et al denominou-a de “carie rampante”. Porém, o Centro
de Controle e Prevencao de Doengas, recomenda o uso do termo Carie Precoce
da Infancia desde 1994,

Levando em considera¢do a etiologia mulfifatorial da doenca, a importancia
dos fatores comportamentais, psicologicos e sdcio-econdémicos, faz-se necessario
gue os profissionais € o publico em geral conhecam os reais fatores de risco
associados & carie em bebés e em criangas pré-escolares (Kaste ef al., 1985).

Segundo o estudo de Ribeiro et af de 2005 podem ser analisados os fatores
comportamentais de risco a carie, como dieta, higiene, uso de fluor, amamentagao

natural e artificial (Tabela 3), nao foi verificada nenhuma significancia estatistica (p



> 0,05) quanto ao aparecimento da doenga. No entanto, analisando-se a relagao
entre defeitos do esmalte e cdrie, verifica-se que essa associagdo foi
estatisticamente significante (p < 0,001), conforme se observa na Tabela2. Dentre
as 179 (79,9%) criangas que apresentaram defeitos do esmalte, 88 (49,2%)
desenvolveram carie. Foi examinado um total de 224 criangas, e observou-se que
56,3% ndo apresentaram qualquer lesdo cariosa, ao passo que 43,7%
apresentaram carie aos 48 meses. Das 98 criangas com carie, 10,7% tinham
precoce na infancia e 33 % carie precoce severa, de acordo com os critérios de
Drury et al. 4. A prevaléncia de carie foi maior nos meninos (24,5%) do
significante (p > 0,05).

As lesbes de carie se iniciam, principalmente, pela interagéo de 4 variaveis:
(1) microorganismos cariogénicos (estreptococos mutans); (2) carboidratos
fermentaveis (aglcares); € (3) dente (superficies dentarias susceptiveis) que
interagem durante um determinado periodo de (4) tempo (Loesche, 1993).

A CP! apresenta como conseqiiéncias, um alto risco ao aparecimento de
novas lesdes de carie tanto na denticio decidua quanto na permanente
(Grindefjord et al. 1995; Helller et al. 2000), necessidade de hospitalizagdes em
casos emergenciais (Shuwartz, 1994; Sheller ef al. 1997), tratamento de alto custo
e longo periodo de tempo (Ramos-Gomez et al. 1996;Criffin ef al. 2000),
deficiéncia no desenvolvimento fisico (especialmente em relagéo ao peso) (Acs ef
al. 1992; Ayhan et al, 1992), faltas escolares e restricdo das atividades
(Reisine,1985; Hollister & Weintraub, 1993), diminuigao da aprendizagem (Reisine,

1985; Peterson ef al. 1999; National Center for Education in Maternal and Child



Health, 2001) e diminuigdo da qualidade de vida em relagdo a salde bucal (Low et
al., 1999; Filstrup et al. 2001).

A prevencéo da CPl deve ser iniciada no pericdo pré-natal e durante a
gravidez (Ismail,1998). A ingestao frequente de liquidos que contém carboidratos
fermentaveis (exemplos,sucos, leite, refrigerantes), e também, o uso freqiente de
mamadeiras para a alimentacao das criangas no periodo da noite, bem como seu
uso por um longo periodo de tempo e repetidas vezes implicam no aparecimento
da CPI {Loesche, 1993;Berkowitz, 1996). As mées devem ser avisadas sobre uma
nutricdo adequada durante o terceiro més e o primeiro ano de vida, periodo no
qual o esmalte esta sofrendo maturagdo. Uma ma nutrigo pode estar associada a
uma hipoplasia de esmalte (Seow, 1998) e clinicamente, ha a associacao entre a
hipoplasia de esmalte e CPl {(Seow ef al. 1987; Horowitz, 1998). As bactérias
cariogénicas (principalmente os estreptococos mutans) podem ser transmitidas
para as criangas, principalmente através das maes ou cuidadores das criangas, €
a presenca dessas bactérias aumenta o risco ac desenvolvimento da CPI (Kohler
et al. 1983; Acs et al. 1992; Caufield et al. 1993; Li et af., 1995).

Devido a natureza agressiva da CPl, o tratamento deve ser realizado
individualmente. Materiais restauradores convencionais ndo séo suficientes para
resolver a doenga, sendo que materiais como ionoméros de vidro tém mostrado
bons resultados em casos de prevengdo ou tratamento, pois liberam fllor
(Weinstein,1998). Em tratamentos mais agressivos é necessario utilizar coroas de
aco inoxidavel, dependendo de numero de superficies dentarias envolvidas
(Randall et al,2000; Eidelman et a/,2000). Além disso, os dentistas que

diagnosticam a CP! devem intervir imediatamente, pois & necessdrio parar a
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destruicdo dentaria causada pela CPI, assim como ajudar nos demais problemas
de salide. Uma vez que criancas que apresentam CP|, apresentam maior risco de
desenvolver caries no futuro, por isso deve-se instituir um tratamento preventivo e
uma terapia que inclua a Aplicacdo Topica de Fluor (ATF) freqiente ( AAPD,
2007).

Observando a Tabela 1 verifica-se que a maior atividade de carie esta
associada com a menor concentragdo inorganica de ions no biofilme dental e a
maior concentracao de polissacarideos extracelulares (PEC). E também mostra
um desequilibrio microbiolégico do biofilme dental com um aumento de bactérias
do grupo mutans. Assim, considerando a carie como doenga infecciosa , quando
indicadas, medidas como controle quimico e terapéutico do biofilme visando o
restabelecimento do equilibrio da microbiota deveria fazer parte de procedimentos

clinicos (Cury, 2001).

Tabela 1. Composi¢éo da placa dental e carie na dentigio decidua

Padrao de Céarie*

Analises Livre Oclusal "Mamadeira"
ceod 0 2,4a 5,6b
Flaor (ug/g) 58,2a 32,5b 6,2¢
Fésforo (mg/g) 6,1a 4,0b 2,6b
Calcio (mg/g) 10,6a 7.9a 3,3b
PEC (mg/g) 39,2a 47,4b 55,6b
Aclcar/dia 29a 3.9 5,3c
S. mutans-log UFC/mg 86a 11,3b 14,3b

*Médias seguidas por letras distintas diferem estatisticamente;
Fonte: Cury, 2001.
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Tabela 2. Distribuicdo de frequiéncia absoluta e relativa das criangas examinadas,
correlacionando defeitos de esmalte e carie.

12

~ Defeitoem Ausencia de Carie precoce na Carie precoce Valor
esmalte Carie infancia severa Total dep
% % n % n %
Presente 12,2 79,2 69 93,2 179 79,9
Ausente 27,8 20,8 3 6,8 45 20,1 0,001
Total 24 10,7 74 33,0 224 100,0
Fonte: Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 21(6):1695-1700, nov-dez, 2005
Hipotese Ecolégica do Biofilme
Consumo Manutengao S. sanguis
moderado pH > 5,5 ‘* Homeostasia S. oralis
Microbiota de agucar Microbiota
Ambiente
Ecologico
Consumo Mudanga EGM
frequente de pH < 5,5 ecolégica/ LB
acucar ACIDO Sucesséo e
Dominancia



Tabela 3. Distribuicao conjunta de fregiiéncia absoluta e relativa das criangas
examinadas com relagéo aos fatores de risco da carie

Carie precoce na Valor
Fatores de risco Auséncia de carie infancia Cérie precoce severa Total de p
N % n % n Yo n %
Amamentagao
natural 0,20*
Ausente 4 32 1 4,2 - - 5 2,2
<12 meses 81 64,3 14 58,3 44 59,5 139 62,1
13547 38 30,2 9 375 28 37,8 75 335
Ainda mama 3 24 2 2.7 5 22
Total 126 56,3 24 10,7 74 33,0 224 100,0
Amamentagao
artificial 0,29*
Ausente 9 7.1 4 18,7 10 13,5 23 10,3
2 12 meses 7 586 - - 1 1,4 8 36
13247 51 40,5 11 45,8 32 43,2 94 42,0
Ainda usa 59 46,7 9 375 31 41,9 99 442
Total 126 56,3 24 10,7 74 33,0 224 100.0
Sacarose 0,48*
Presente 89 70,6 16 66,7 56 757 161 71,9
Ausente 37 294 8 33,3 18 24.3 83 281
Total 126 56,3 24 10,7 74 330 224 100,0
Dieta 0,75"
Cariogénica 89 70,6 15 62,5 51 68,9 155 69,2
Nao cariogénica 37 394 g 375 23 311 6o 30,8
Total 126 56,3 24 10,7 74 330 224 100,0
Escovagao 0,06*
Presente 29 78,6 18 75.0 49 66,2 166 74,1
Ausente 27 214 & 250 25 33,8 £8 259
Total 126 56,3 24 10,7 74 330 224 100,0
Flaor 040"
Presnte 105 833 20 83,3 58 78,4 183 817
Ausente 21 18,7 4 16,7 16 21,6 41 18,3
Total 126 56,3 24 10,7 74 33,0 224 100,0

*N&o significativo
Fonte: Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 21(6):1695-1700, nov-dez, 2005
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3.2. Composicdo Quimica dos Tecidos Duros Dentarios

Tanto o esmalte quanto a dentina sdo compostos a base de apatita
[Ca10(P04)6(0OH)2],0s quais sao extremamente dindmicos, quer seja quando do
desenvolvimento dental como apos a erupgdo. Assim, duranie muito tempo o
conceito que persistiu foi a estratégia de tentar melhorar a estrutura cristalina dos
dentes para torna-los mais resistentes aos desafios do meio ambiente e, por
conseguinte, a carie dental. Durante a mineralizagdo dos dentes, duas
substancias, flior e carbonatoentram naturalmente na estrutura dental. O
carbonato tem propriedades antagdnicas ao do flior, e participa da composigéo
quimica dos dentes formando a apatita carbonatada. Esta, sendo mais solivel que
a hidroxiapatita (HA) ou AF explicaria por que a carie se desenvolve mais
rapidamente na dentina do gue no esmalte, devido a dissolugéo desses minerais
mais soltiveis. Deste modo, menor concentragdo de carbonato deveria ser
desejavel, e isto tem sido observado quando da mineralizagdo do esmalte na
presenca de flGor. Ainda em relagdo a composigdo quimica dos dentes e
particularmente do esmalte, deve ser enfatizado que este, embora sendo
extremamente duro, € um sélido poroso. Essa porosidade é devida & agua e
proteinas do esmalte, permitindo que essa estrutura calcificada seja permeavel e

troque matéria com o meio ambiente (Cury, 2001).

3.3. Composigdo da Saliva

3.3.1.Componentes inorganices

« fon hidrogénio: a concentragdo de ion hidrogénio influencia na

maioria das reagbes quimicas que ocorrem na cavidade oral ,
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notadamente o equilibrio entre o calcio e o fosfato dos tecidos
duros dentarios ¢ a fase liquida que os cerca. A solubilidade e
atividade das macromoléculas salivares, tais como importantes
enzimas, sdo também fortemente influenciadas pela concentragao
hidrogenidnica, que €& mais frequentemente expressada em
unidades de pH.

Calcio: é um ion bivalente secretado por transporte ativo e, junto
com as proteinas, secretado no Ilimen do 4&acino. Sua
concentracéo é influenciada pelo fluxo salivar. O calcio salivar &
distribuido como célcio ibnico e calcio ligado, dependendo do pH
da saliva. O calcio livre ionizado é especialmente importante para
os eventos gue ocorrem no desafio cariogénico, pois essa € a
fragdo do calcio que participa do equilibrio entre os fosfatos de
calcio do tecido dentario duro e seu liquido adjacente. O calcio
nao-ionizado € mais ou menos firmemente ligado a ions
inorganicos, tais como o fosfato e o bicarbonato ( 10-20% da
concentragdo de calcio total dependem do pH e do fluxo salivar),
e a poucos ions organicos (< 10%) e ainda a muitas
macromoléculas (10-30%). Algumas dessas macromoléculas
como a estaterina, histidina e proteinas ricas em prolina, se ligam
ao calcio em alto grau e inibem a precipitagdo de foafato dee
calcio.

Fosfato inorganico: o ortofosfato inorganico que é encontrado na

saliva consiste de acido fosférico (H; POs) e ions fosfato
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inorganicos primario (H; POs7), secundario (H PO4?), e terciario
(PO4s®). As concentragbes desses ions dependem do pH da
saliva. Quanto menor o pH, menor a concentragdo do ion
terciario, implicando que o produto i6nico com relagdo a
hidroxiapatita diminui consideravelmente com a diminuigéo do pH,
um fendmeno que & a principal causa da desmineralizago do
dente.

Fluor: este estd presente na saliva em concentragbes que
dependem do flllor ambiental, especialmente na agua potavel,
alem dos dentifricios fluoretados, enxaguatorios e outros produtos
utilizados na prevencdo da carie dentaria. Na saliva e mais
especialmente, nos revestimentos ocorrerd formagdo de fluoreto

de calcio, que funcionara como um lento liberador de fluor.

3.3.2. Componentes organicos

Mucinas e outras glicoproteinas: as mucinas sao efetivas na
lubrificacdio e manutencéo da superficie da mucosa Umida, e
também, apreendem algumas bactérias, protegem a mucosa de
infecgbes e podem mediar a adeséo de bactérias especificas a
superficie dos dentes.

Estaterina e proteinas acidas ricas em prolina; elas inibem a
precipitagdo espontanea de sais de fosfato de calcio nas
glandulas salivares e suas secregdes.

Amilase: a mais abundante enzima salivar é responsavel pela
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divisdo do amido em maltose, maltotriose e dextrinas. A amilase
da saliva elimina da boca residuos alimentares que contenham
amido, entretanto sao formados acidos neste processo. Dessa
forma, o amido tem algum potencial cariogénico.

o Qutras proteinas antimicrobianas: elas podem inibir o
metabolismo, a aderéncia ou até mesmo a viabilidade de
microrganismos cariogénicos, como a lisozima, lactoferrina,
peroxidase salivar, cistatinas entre outras.

(Ferjerskov & Kidd, 2005)

3.4. Fisico-Quimica do Esmalte-Dentina-Saliva

Quando um dente erupciona, ou quando ha exposi¢do radicular, as
estruturas minerais do esmaite e/ou dentina ficam sujeitas as variacdes do meio
ambiente bucal. A saliva por apresentar calcio e fosfato - os principais minerais
componentes da estrutura cristalina dos dentes, protegem naturalmente tantc o
esmalte quanto a dentina. Por outro lado, essa propriedade biolégica da saliva &
dependente do pH. Assim, variagdes de pH devido a produtos da dieta ou da
conversdo de acUcar em acido pela placa dental determinardo o limite da
capacidade da saliva de proteger os dentes. Neste aspecto, a dentina € muito
mais sensivel as variacdes de pH que o esmalte, considerando sua composigéo e
pelo fato de que ela naturalmente deveria estar em contato com o fluido tecidual e

n&o com a saliva.

Assim, o conceito de pH critico tem sido estabelecido em Odontologia para

definir quando a saliva ndo tem capacidade de proteger a estrutura mineral dos
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dentes. Por outro lado,considerando-se que nos dias atuais as pessoas estao
expostas ao fluor, seja pela ingestdo de agua ef/ou pelo uso de dentifricios
fluoretados, a presenga constante de flior na saliva muda suas propriedades
fisico-quimicas com relagdo ao chamado pH critico do dente. Assim, enquanto a
saliva consegue proteger o esmalte até que o pH nao seja inferior a 5,5, a dentina
é mais sensivel e néo resiste a um pH inferior a 6,5.

Porém, o pH critico ndo é o mesmo quando da presenga de fluor. Assim,
quando agua fluoretada € ingerida continuamente ou dentifricio fluoretado € usado
regularmente, so6 sera critico para o esmalie em pH inferior a 4,5. Deste modo, ha
uma "faixa de seguranca” entre pH 4,5 e 5,5, na qual o fluor exerce um dos seus
efeitos de controlar o desenvolvimento de carie dental. Na sua auséncia, e quando
de um pH menor que 5,5, porém maior que 4,5, havera dissolugéo de minerais do
esmalte. Embora na presenca de flior a dissolugao de minerais tipo HA ou AF nédo
seja evitada, uma certa quantidade de célcio e fosfato & simultaneamente reposta
para o esmalte na forma de FA. Assim, o resultado da simples presenca de fiGor
no meio ambiente bucal sera uma redugao de perda de minerais, interferindo
diretamente com a desmineralizagdo do esmalte.

Quando o pH esta acima de 5,5 ou 6,5, respectivamente com relagao ao
esmalte ou a dentina, a saliva tenta repor minerais perdidos pelos dentes. Essa
capacidade remineralizante da saliva € melhorada pelo aumento do fluxo salivar e

é ativada pela presenga de flior (Cury, 2001).
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3.5. Capacidade Tampdo da Saliva

Toda saliva € a mistura de secrecdes vindas das glandulas parétidas,
submandibular, sublingual & glandulas salivares menores. A saliva é constituida de
componentes inorganicos e varias proteinas que interferem nas condigbes da
cavidade oral e as superficies dentarias. Ela apresenta varios mecanismos de
defesa, incluindo leucécitos, imunoglobulinas, como IgA, proteinas aglutinantes e
um grande nimero de enzimas. A secrecao de saliva € regulada pelo sistema
nervoso auténomo ( Asking & Gjérstrup, 1980; Helm et al.,1982; Olsen ¢t al., 1988;
Calvert ef al., 1998) e pelo ritmo circadiano ( Dawes, 1972,1975; Parkkila et
al. . 1995; Kivela et al,1997b).

A capacidade tampdo da saliva & um fator muito importante para a
manutengdo da homeostasia oral. O mais importante sistema tampao na salivagéo
sistema acido carbénico / bicarbonato (Leung, 1951, 1961; Lilienthal, 1955; |zutsu
& Madden, 1978; Helm et al., 1982). A concentragéo de ion bicarbonato depende
fortemente do fluxo salivar. A termodindmica do sistema é complicada pelo fato de
envolver o0 gas carbdnico dissolvido na saliva. O valor da pressao parcial de
diéxido de carbono (PCO 2) quase independe do fluxo salivar e, assim, diéxido de
carbono estara presente na forma de bicarbonato na saliva estimulada. O didxido
de carbono esta presente como um gas dissolvido, e apenas uma fragao muito
pequena dele estd combinada com proteinas. O equilibrio completo simplificado
(onde a enzima anidrase carbénica, que esta presente na saliva, catalisa a reagao,
formando dioxido de carbono do acido carbdnico e vice-versa) pode ser escrito da

seguinte forma
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CO; + 2H,0 «» H,CO3 + Hy « HCOs "+ HyO

(Ferjerskov & Kidd, 2005).

3.6. Enzima Anidrase Carbonica

A existéncia da atividade da enzima anidrase carbdénica (AC) em saliva
humana é conhecida ja faz 60 anos (Becks & Wainwright, 1939). A isoenzima
anidrase carbbnica foi descrita pela primeira vez em saliva de ovelha em 1979 por
Fernley ef al. A enzima foi purificada do rato ( Feldtein & Silverman, 1984) e da
saliva humana (Murakami & Sly em 1987). Em 1991, Aldred ef af caracterizou a
seqiiéncia de cDNA da AC VI. A proxima pesquisa que foi realizada sobre a AC foi
feita por Parkkila ef af em 1993 e um pouco mais tarde por Fernley ef al em 1995,
sobre uma apurada quantificacdo das matrizes biolégicas da AC na saliva, atraves
de imunofluorescéncia e radioimunofiucrescéncia, sua estrtutura pode ser vista na
Figura 1. Em humanos, estudos imunochistoguimicos demonstraram que a AC V1 é
secretada exclusivamente pelas células acinares das glandulas parétida e
submandibular {Parkkila ef a/., 1990, 1994). Porém, a AC VI também é& secretada
pelas glandulas lacrimais, mamarias, nasais e bronconasais (Ogawa et al,
1995,2002; Kimoto ef al., 2004; Karhuhmaa ef al., 2001; Leinonen et al., 2004)

A enzima anidrase carbdnica participa da manutencdo do equilibrio do pH
em varios tecidos e fluidos bioldgicos do corpo humano através da catalisagéo da
reagdo reversivel CO2 + H20 — H" + HCO; (Davenport & Fisher, 1938;
Davenport, 1939; Maren, 1967). Atualmente, 12 isoenzimas foram identificadas em
mamiferos, das quais duas, AC ll e AC VI, sdo muito expressivas nas glanduias

salivares (Parkkila et al, 1990). A AC [l @ uma enzima citoplasmatica com alta
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atividade isoenzimatica qgue estd presente em varios epitélios de todo trato
alimentar , e provalvemente catalisa a producdo do bicarbonato salivar
(Lonnerholm ef af., 1985; Parkkila et al., 1994).

No periodo circadiano, durante o sono, a concentracéo das enzimas AC VI
cai pra um valor muito baixo, e retorna rapidamente ao normal somente depois do
café da manha ou da primeira refeigéo ( Parkkila ef al., 1995; Kiveld ef a/.,1997 b).
Entdo, para obter um estudo com resultados comparativos, as amostras devem
ser estritamente padronizadas ( Kiveld et al., 1997). Este periodo circadiano &
muito semelhante ao da amilase salivar ¢ mostra uma significativa relagao entre
0s niveis de atividade salivar e a concentragdo de AC VI ( Parkkila et al., 1995;
Kivela ef al., 1997 b). Essas descobertas sugerem que as duas enzimas (amilase
salivar e anidrase carbénica AC VI) sdo secretadas pela mesma via e,
possivelmente, seriam secretadas pelos mesmos granulos.

A AC VI foi encontrada se transferindo para a circulagdo sanguinea em
humanos (Kivela et al 1997 b). Isso significa que as concentragdes de AC VI pode
ser mensurada pela imunofluorescéncia. Nesse teste, a AC VI mostrou grande
variacdo em soro, porém no periodo circadiano, houve uma grande diminuigao de
sua concentracao na saliva. O Western blotting da AC VI indicou uma associagao
com a |gG em soro, a qual faria a protecdo da enzima AC VI da degradagao
proteolitica.

De acordo com pesquisas recentes, a AC VI parece ser uma das enzimas —
chave na fisiologia oral. Além de participar da manutengdo do equilibrio do pH na
cavidade oral ou capacidade tampéo da saliva, ela colabora na identificagio do

gosto dos alimentos,fungéo que foi comprovada por Thatcher ef a/.(1998).
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Além disso, indicam que a AC VI se adere a pelicula de esmalte e mantém
sua atividade enzimatica na superficie dental Fig.2(Leinonen et al, 1999). Na
pelicula do esmalte, a AC VI esta localizada no sitio que catalisa a converséo do
bicarbonato salivar e ions de hidrogénio em diéxido de carbono e agua Figura 1.

Ja Kiveld et al.em 1998 descobriu que ndo ha relagéo entre a concentracao
da AC VI salivar e contagem de Lactobacilos ou Estreptococos mutans. Porém, os
resultados indicaram que baixas concentragbes de AC VI esta associada com a
alta prevaléncia de carie, principalmente em individuos com pobre higiene oral. E,
também neste estudo de Kiveld, descobriu-se que nao houve relagao entre os
niveis de atividade da amilase salivar e indice CPOD, sugerindo que a AC VI tem

um papel especifico no sistema de defesa natural contra a carie.

Figura 1. Estrutura da enzima anidrase carbénica

Fonte: Wikipédia
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PELICULA DO ESMALTE H*+ HCO; — CO,+H,0

i

Figura 2. Modelo de ilustracdo que sugere a fungéo da AC VI na superficie dental.

(Modificado de Leinonen et al., 1999).
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4. Discussao

Esta revisdo ressalta a importancia de se saber sobre a carie precoce na
infancia, sua etiologia, tratamento, bem como sua relagao com o papel da saliva,
em especial da anidrase carbodnica presente na mesma. Além disso, salientar
também que criangcas que apresentam CPl possuem maior risco ao
desenvolvimento de carie futura, sendo a experiéncia passada dessa doenga
considerada um dos preditores de risco mais significativos (Sclavos et al., 1988;
Hausen, 1997; Zhan et al., 2006). Diante disso, e do que diz Morita ef al, 1993,
Mattos-Granner ef al., 1996, Bonecker ef al, 2002 e Rosenblatt & Zarzar, 2004
sobre a prevaléncia da CPI no Brasil ser alta e varia de 24,2 a 43,4 %, os estudos
sobre a saliva, sua composi¢do, mecanismos de agdo, capacidade tampéo sao
importantes ja que, a saliva controla o pH da placa dental apés a exposicao a
carboidratos fermentaveis.

Especialmente a enzima anidrase carbénica que esta presente na saliva,
por ser responsavel por catalisar a reagdo acido carbdnico / bicarbonato
(Ferjerskov & Kidd, 2005),promove a neutralizagdo dos acidos (Kimoto et al,
2006). Neste sentido, a relagéo entre a AC VI e a cérie tem mostrado uma relagéo
negativa, altas concentragbes de AC VI esta relacionada com uma baixa
prevaléncia de carie (Kivela et al., 1999). Assim, a anidrase carbdnica salivar seria
um fator a mais na saliva que ajudaria na prevengéo da carie.

Além disso, algumas pesquisas estdo demonstrando sua colaboragdo na
identificagdo do gosto de alguns alimentos (Thatcher et al., 1998), alem de ser

adsorvida na superficie dental e manter a atividade enzimatica (Leinonen ef al.,

1999).
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5. Conclusdo

Enfim, através dessa revisdo sobre a carie precoce da infincia e anidrase
carbénica salivar é possivel verificar a importante relagéo entre ambas ja que, a
anidrase carbbnica participa do mecanismo de tamponamento da saliva,
aumentando-o0, e assim, ter um efeito protetor contra a cérie dental.

Os estudos citados e pesdquisas recentes sobre a anidrase carbdnica
sugerem que a AC VI salivar € uma das enzimas chave para manter a
homeostasia nas superficies da cavidade oral, podendo ainda até ser considerada

uma proteina anti-carie presente na saliva.
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