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INTRODUCAO

A etiologia da carie dentaria se encontra multifatorial, sabe-se que ¢ causada por produtos
acidos gerados por bactérias na placa dental, formada nas superficies do esmalte dentario. Das varias
bactérias encontradas na placa, o Streptococcus mutans é reconhecido como o patdogeno primario
devido as suas habilidades em formar um biofilme rigido em superficies dentarias rugosas e liberar
acido em condigdes de baixo ph bucal. (LOESCHE, 1986). No entanto, recentes estudos
demonstraram que a sua presenca ndo € fator necessario para que ocorra a evolugdo severa da doenca
carie e que outras bactérias estariam presentes na progressdo da lesdo, como lactobacilos

(LOZUPONE, 2013 e KNIGHT, 2009).

Os micrdbios orais colonizam a cavidade oral de um bebé logo ap6s o nascimento. Seu numero
aumenta gradualmente, devido a exposi¢ao das fontes microbianas externas. (PASTER, 2006). Com
a erupcao dos dentes deciduos, o numero e a complexidade da microflora no ambiente oral

aumentam progressivamente. (EDELSTEIN, 2006).

Métodos moleculares permitem determinar diferengas intraespécies com maior
reprodutibilidade do que as fenotipicas. Como a saliva estd continuamente em contato com todos os
dentes, proporciona um melhor reflexo da colonizagdo de Streptococcus mutans. A metodologia
molecular a base de reagdo em cadeia da polimerase (PCR) ¢ uma ferramenta 1til em epidemiologia
molecular para estudos de carie dentaria e ¢ eficaz na deteccdo e identificagdo de Streptococcus
mutans em saliva de criangas (AAS, 2008), gera uma informacao detalhada da composicao da flora
bucal o que favorece o acesso do risco individual do paciente e a severidade de caries dentarias.

(ROETERS, 1995).

O conceito e o entendimento da etiologia e da patogénese da cérie dentaria desenvolveram-se
durante o século passado e ainda predominam em duavida, indicando a necessidade de
reconsideragdes (FEJERSKOV, 1997). O presente trabalho tem como objetivo avaliar o
conhecimento atual da doenga cérie, a transmissibilidade vertical de mae para filho que estaria
presente ou nao na evolu¢do da doencga, a presenca de microrganismos como fator causal das lesdes
cariosas especialmente o Streptococcus mutans, a utilizagdo de métodos moleculares como reacao
em cadeia da polimerase (PCR) para avaliar a presenca de bactérias na amostra salivar e o uso de

fluoretos como método preventivo da doenga carie.



REVISAO DE LITERATURA

A revisao de literatura utilizou como metodologia uma busca nos bancos de dados PubMed e
Scielo com os termos “dental caries”, “Streptococcus mutans™, “saliva” e “PCR” para selecionar os
artigos de interesse. Do total de 74 artigos encontrados, foram revisados 30 entre os anos de 1960 a

2017 para chegar as devidas conclusdes da revisao.

As hipéteses levantadas envolvem os questionamentos acerca do conhecimento atual da doenca
carie, a transmissibilidade vertical de mae para filho que estaria presente ou nao na evolugdo da
doenga, a presenca de microrganismos como fator causal das lesdes cariosas especialmente o
Streptococcus mutans, a utilizacdo de métodos moleculares como reacdo em cadeia da polimerase
(PCR) para avaliar a presen¢a de bactérias na amostra salivar e o uso de fluoretos como método

preventivo da doenga cérie.

2.1 Conhecimento Atual da Doenca Carie

Apesar dos avangos em Odontologia preventiva, a carie dentaria ainda permanece como um
problema de satide piiblica em diversos paises (SINGLA, 2016). E importante considerar a grande
quantidade de microrganismos na saliva e na placa dentaria durante o periodo de denti¢cao decidua e

mista para prevenir e também predizer a susceptibilidade do individuo a cérie.

A doenga carie ¢ um problema social, politico, comportamental, médico e odontolégico que s6
pode ser controlado com a compreensdo da estrutura familiar, alimentacdo e nivel socioecondmico
da populagao (ISMAIL, 1998). Entretanto, os microrganismos atuantes no processo carioso
necessitam de um ambiente propicio para sua instalagdo e multiplicagdo, proporcionados pelos
habitos de consumo frequente de acucar e negligéncia de limpeza bucal. Desta maneira, torna-se

importante enfatizar a prevencao da doenca com mudancas de hébitos e atitudes.

Grytten et al (1988) demonstraram que os habitos bucais da crianga estdo relacionados com os
da mae. Em consequéncia disto, os pais sdo responsaveis pela transmissdo dos comportamentos
favoraveis e desfavoraveis a seus filhos. Este também enfatizou que, quando se estabelece uma rotina

de saude bucal positiva, a educagdo em saide se d4 como um reforco natural. Estabelece-se,



portanto, o conceito de que uma rotina de satde bucal positiva influenciada pelos responsaveis bem

informados gera uma educagdo em satide bucal por parte dos filhos.

A carie € caracterizada, atualmente, por ser uma doenga agucar biofilme dependente dentre as
mais frequentes no mundo e afeta as pessoas durante toda sua vida, tanto na infancia ou
adolescéncia. (SHEIHAM, 2015). A unica causa para ocorrer doenga carie ¢ a ingestdo de acucares e

deve ser enfatizado o controle da dieta cariogénica em estratégias de prevengao.

2.2 Transmissibilidade Vertical de Mae para Filho (a)

Durante décadas, as espécies acidogénicas de fermentacdo do Streptococcus mutans foram
consideradas o principal agente causador da cérie dentdria e a maioria das estratégias diagndsticas e
terapéuticas tem sido direcionada para este microrganismo. No entanto, estudos recentes de
Khodayar-Pardo et al, 2014 baseados em DNA e RNA de lesdes cariosas, descobriram um
ecossistema extraordinariamente diverso, onde S. mutans conta apenas como uma pequena fragao da
comunidade bacteriana. Isso apoia o conceito de que os consércios formados por microrganismos

multiplos agem coletivamente, provavelmente sinergicamente, para iniciar e expandir a cavidade.

Assim, ndo se espera que as terapias antimicrobianas sejam efetivas no tratamento de céries e
outras doengas polimicrobianas que ndo acompanham os postulados classicos de Koch (1987) para
determinagdo de uma doenca como transmissivel. E a doenga carie, portanto, ndo atende os critérios

de uma doenga transmissivel.

Thorild et al, 2002 estabeleceram a prevaléncia e a possivel relagdo da colonizacdo bucal por
Streptococcus do grupo mutans em pares mae-filho (criangas com 18 meses a 3 anos de idade),
sustentando o conceito de transmissao vertical. Bonecker et al, 2014 concluiram ainda que, a mae
pode ser considerada a principal fonte de transmissdo de Streptococcus mutans para o bebé, e,
portanto, entende-se ser de suma importancia a inclusdo dessa informa¢do na orientacdo das maes

para a manuteng¢ao da satde bucal de seus filhos.

No entanto, em estudos in vivo de Dyvia Singla et al, em 2016 concluiram que Streptococcus
sobrinus tem papel ativo maior na patogenia da doenga carie quando comparado com Streptococcus
mutans, dando uma elevada importdncia a deteccdo de espécies individuais quando associar

susceptibilidade a carie dentaria em criangas.



Além disso, acredita-se que modelos de interagdo entre os genes aumentariam OS riscos a
doenca céarie como genes da formacdo do esmalte dentdrio, da proteina salivar, da resposta
imunologica e dieta cariogénica. (TORAMAN, 2016). Logo, ndo s6 a espécie do Streptococcus

mutans, mas outros genes em interagdo teriam que estar presentes para ocorrer a doenga carie.

2.3 Presenca de microrganismos (Streptococcus mutans)

Além disso, Streptococcus mutans vem sendo estudado e apresentado em conclusdes de artigos
como Murase et al, 2004 e Simon et al, 2014 de que tem altos niveis de concentracdo dessa bactéria
em pacientes com baixa atividade de carie. Isso pode ser explicado pela presenca de diferentes
espécies de microrganismos que exibem viruléncia varidvel e propriedades de aderéncia
diferenciadas. Isso porque infec¢des bacterianas envolvem doencas periodontais e lesdes cariosas em
que bactérias como S. mutans e S. sobrinus sdo tanto periodontopatdgenas como cariogé€nicas
(ZHENG, 2015). Esses microrganismos se agregam e coexistem na placa dentaria. O Streptococcus

mutans, portanto, ndo ¢ fator exclusivo para progressao da doenca carie.

2.4 Métodos de Analise Molecular (PCR)

O mais frequente método utilizado na literatura para estudar o S. mutans em pesquisas
epidemiologicas em comunidades de alto risco € a técnica molecular da reacdo em cadeia da
polimerase, a chamada andlise em PCR (MOMENI, 2015). A analise molecular ¢ uma ferramenta
importante para a avaliagdo dos microrganismos orais ja que investiga sua diversidade
microbiologica e rota de transmissdo, onde a bactéria se encontra. Além disso, independe de cultivos

pois consiste na amplificagdo in vitro do DNA. (BURTSCHER e WUERTZ, 2003).

A ideia bésica da rea¢do em cadeia da polimerase foi formulada por Kary Mullis em 1983 e o
primeiro procedimento de uso foi publicado em 1985. A grande descoberta que levou a consolidagdo
da técnica de PCR foi a adogdo da enzima 7ag DNA polimerase, uma enzima termoestavel capaz de
tolerar temperaturas elevadas por um determinado periodo de tempo (TYLER, 1997). Isto permitiu
que a reagdo da PCR ocorresse com multiplos ciclos de sintese de DNA sem precisar da intervengao
de um operador. Outra grande vantagem foi em relagdo as mudancas bruscas de temperatura, as quais

passaram a ser feitas por um termociclador automatico.

A reacao em cadeia da polimerase promove o aumento do niumero de copias de um fragmento
de DNA especifico. A regido do DNA a ser amplificada ¢ determinada pelo par de primers ou

iniciadores, que sd3o pequenas sequéncias de DNA, construidas artificialmente, complementares e



especificas a duas regides distintas no DNA microbiano de interesse. Ou seja, sdo segmentos de
DNA que pareiam suas bases com a fita molde funcionando como um “iniciador” para as copias de
DNA a serem formadas, uma vez que eles se hibridizam a fita molde. Os primers variam desde
universais a grupo-especificos, como por exemplo, os primers para Escherichia coli, L-uid739 e

R-uid1578 (MOMENI, 2015).

Cada ciclo de replicagdo in vitro de DNA envolve trés etapas bdasicas: desnaturagdo,
anelamento e extensdao. Na desnaturagdao, normalmente a 94°C ocorre a separagao da dupla fita de
DNA para exposicao dos sitios-alvo. Na segunda etapa, com a diminui¢do da temperatura, que pode
ser, por exemplo, a 55°C ocorre o anelamento dos primers em regides especificas de cada fita de
DNA separada, que serve como molde, delimitando, assim, a regido inicial e a regido final da
sequéncia genética a ser amplificada. Finalmente, na etapa de extensdo, ocorre a sintese de DNA
complementar a fita-molde e geralmente ¢ feita em uma temperatura em torno de 72°C. Em 25 a 40
ciclos, ¢ possivel produzir em poucas horas milhdes de copias especificas de DNA, até mesmo

quando a amostra de partida contém apenas uma tnica sequéncia alvo original (WALKER, 2001).

Devido a rapidez, especificidade e baixo custo, a analise em PCR, portanto, tem se tornado
uma das técnicas mais usadas para a deteccdo de microrganismos patog€nicos em amostras
ambientais. (MOHN, 1995). No entanto, algumas vezes, o PCR pode apresentar alguns problemas,
como a inibi¢do da amplificagdo do fragmento de DNA de interesse ou amplificacdo de fragmentos
incorretos. Existe ainda um limite de deteccdo do método da PCR que nos permite inferir que um
microrganismo, as vezes, ndo estd ausente na amostra analisada e sim, abaixo do limite de detec¢ao

do método (WANG, 1997).

Nos estudos de Damle et al, 2016, teve como objetivo avaliar as relagcdes dos niveis salivares
quantitativos de amostras contendo Streptococcus mutans em criancas de 3 a 6 anos e de 12 a 15
anos, apresentando padrdes variaveis de atividade da carie e assim, comparar a associagdo de
Streptococcus mutans na saliva utilizando ensaios microbianos e moleculares (rea¢do em cadeia de
polimerase: PCR), concluiu-se que a contagem média de colonias de bactérias aumentou com o
aumento da idade e também foi maior em criangas com atividade de carie dentaria. Com base nas
matrizes geradas pela andlise de PCR utilizando o coeficiente de desajuste em cadeia, a grande

variedade de diversidade genética foi observada em casos de criangas com e sem atividade cariosa



clinicamente detectdvel. Assim, evidencia o fato de que a presenca desses microrganismos

(S.mutans) estaria na saliva de criancas mesmo sem a ocorréncia da doenca cérie.

2.5 Uso de Fluoretos como Estratégia de Prevencio

Durante muitos anos, desde que se descobriu o efeito preventivo do fluor, acreditou-se que sua
eficadcia preventiva decorria da capacidade que o ion teria de formar fluorapatita ao invés de
hidroxiapatita, no processo de formagdo dos prismas do esmalte dentario (CHAVES, 1977). O
mecanismo pelo qual o fluor confere maior resisténcia ao esmalte dentario ocorre na superficie dessa
estrutura, ao longo de toda a vida, através de sucessivos episodios de desmineralizagdo e
remineralizacdo superficial, desencadeados pela queda de pH decorrentes da produgdo de acidos a

partir de carboidratos.

Além disso, o fllior ingerido retorna a cavidade bucal pela secre¢do salivar tendo aumento
transitorio da concentracdo do ion fltior quando ingerimos agua fluoretada ou alimentos preparados
com agua fluoretada (CASCAES, 2012). Assim, os individuos que bebem regularmente agua
fluoretada apresentam uma concentragdo do ion fluor na saliva ligeiramente elevada em relagdo
aqueles que ndo a consomem, o que confere eficicia a fluoretacdo das 4dguas (Guia de

Recomendagdes para o uso de fluoretos no Brasil, 2009).

De acordo com Cury e Tenuta, 2005, a acao do ion flior ¢ sempre a mesma, independente do
meio de utilizagdo. A presenca continua, ao longo de toda a vida do individuo, de pequenas
quantidades de flior no meio bucal ¢, portanto, indispensavel para que o efeito preventivo se
manifeste, com a formacdo de fluoreto de célcio na etapa de remineralizacio (CURY, 1992).
Admite-se que essa nova superficie, contendo flior, ¢ muito menos solivel em 4cidos do que a
superficie de esmalte original (FEATHERSTONE, 1999). Para Shellis & Duckworth (1994), o fltor
disponivel topicamente ¢ absorvido pelo microrganismo e, no seu interior, interfere na atividade

enzimatica e no controle do pH intracelular, reduzindo a produgao de acidos.

O biofilme acumulado sobre os dentes sendo exposto frequentemente a ingestdo de agucares,
mesmo na presenga do ion fluor, produzird acidos e o mineral do dente terd a tendéncia de se
dissolver. Ocorre a evolugdo do processo carioso por acelerar o processo de desmineralizagdo do
esmalte. (TENUTA, 2005). Dessa forma, ¢ extremamente importante associar uma boa higiene oral

com a redu¢do do consumo de aguicar para prevencao e controle da doenca cérie.



Em relagdo ao biofilme, avancos t€ém mostrado métodos eficazes de controle quimico e
mecanico de placa dentdria, além de estudos no campo da engenharia genética a fim de eliminar
componentes que conferem viruléncia as bactérias cariogénicas. Porém, o controle de placa ¢
indispensavel na elaboracdo de qualquer estratégia de prevencao, sendo a escovagdo e o fio dental as
medidas eficazes bastante simples e amplamente utilizadas que, se tratando de criangas, a eficacia ¢
diminuida devido as limita¢des psicomotoras proprias da idade, que dificultam o aprendizado e a
realizagao adequada das mesmas (ALVES, 2009). Considerando-se essa limitacdo temporaria das
criancas, faz-se necessario identificar outros métodos de controle da carie dentaria, entre eles, o
controle da dieta e o uso de fluoretos, uso este, portanto, indispensavel, para a prevencdo da doenca

carie.

CONCLUSOES

De acordo com o conhecimento atual da doenga carie, esta ndo atende os critérios de uma
doencga transmissivel, torna-se fato afirmar, portanto, que transmissiveis sdo os habitos e valores de
saude bucal, que representam fatores importantes para o estabelecimento e severidade da lesdo

cariosa.

A exposicdo frequente a agucares da dieta ¢ o fator determinante negativo para o

desenvolvimento da doenca como comprovado ao revisar a etiologia da doenga cérie.

Em relagdo as estratégias de prevengado contra a doenca carie, ¢ necessario realizar a escovacao
e uso do fio dental diariamente, ¢ desejavel o controle da ingestdo de agucares na dieta e torna-se
imprescindivel a utilizagdo de fluoretos. Sendo o fluoreto o fator determinante positivo para tentar

contrabalancear o desequilibrio do processo des-remineralizagao.

Assim, o equilibrio entre saude dental e a manifestacio da doenga carie (uma doenca
biofilme-agucar dependente) depende ndo s6 dos dentes serem escovados com dentifricio fluoretado,

mas principalmente de que a exposi¢do a agucares da dieta seja restrita ao possivel.

Faltam estudos com analise microbioldgica e molecular como reagdo em cadeia da polimerase

(PCR) para determinar se as principais bactérias envolvidas no processo da doenga cérie seriam
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realmente fatores etioldgicos imprescindiveis e critérios importantes em programas de prevencao ja
que foi demonstrado que o Streptococcus mutans nao € fator exclusivo para progressao da doencga
carie. Tendo a necessidade de especificar individualmente as espécies e quais interagdes de genes

estariam presentes na doenga carie.
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