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RESUMEN 

Hace ya mucho tiempo que en odontologia se ha abierto un cam po muy importante en el tratamiento de las lesiones 

incipientes de caries asi como en la prevenci6n de las mismas. 

La evidencia muestra la acci6n de agentes promotores de la remineralizaci6n de los tejidos dentarios desde eta pas 

tempranas. 

El tratamiento no invasivo de las lesiones incipientes mediante remineralizaci6n constituye un gran logro en el 

manejo de la enfermedad y la misma puede ser posible con una variedad de agentes disponibles siendo hasta 

el momento el fluoruro el agente mas com(mmente utilizado. 

Se ha investigado sobre la aplicaci6n t6pica de otros minerales que tambien pueden ser utilizados como 

remineralizantes (calcio y fosfato) que pueden facilmente difundir a traves de los poros del esmalte para 

remineralizar lesiones incipientes del mismo y sobre los productos comerciales existentes en el mercado que los 

contienen. 
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INTRODUCCION 

Debido a la ausencia de celulas, el esmalte no puede 

autorregenerarse cuando su integridad se ve compro­

metida, no obstante, puede adquirir minerales a partir del 

medic acuoso circundante y asi remineralizarse. Se 

comprob6 el efecto remineralizante de la saliva natural, 

la saliva artificial y de sustancias con fases minerales que 

contienen calcio y fosfato, lo que representa una 

esperanza para la conservaci6n de la integridad de esta 

estructura y de las subyacentes. La busqueda de 

productos qua sean biocompatibles y se incorporen a la 

estructura del esmalte, de forma que lo remineralicen y/o 

reparen, constituye un desafio para la investigaci6n en 

odontologia y un prop6sito comun a diversos grupos de 

investigaci6n en materiales dentales (1 ). 

Es evidente el avance que se ha generado en las ultimas 

decadas en referencia a la evoluci6n en el abordaje de 
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las enfermedades mas prevalentes en el area 

odontol6gica (2). 

La concepci6n moderna de caries dental como un 

proceso dinamico resultado de continues mecanismos 

de desmineralizaci6n-remineralizaci6n de los tejidos 

duros dentarios (esmalte, dentina y cemento), hace 

necesario avanzar en la profundizaci6n de la evidencia 

cientifica disponible que apoya una Odontologia de 

Minima lntervenci6n (2,3) cuyos pilares fundamentales 

son: a) maximo contort al paciente, b) maxima 

preservaci6n de los tejidos y c) promoci6n de la 

capacidad reparadora. Esta filosofia dirige los esfuerzos 

a promover los factores protectores en el mantenimiento 

de la salud, la resoluci6n primaria de las enfermedades, 

detectandolas precozmente y tratandolas en su nivel 

inicial, enfatizando los conceptos de maxima prevenci6n, 

tratamiento minimamente invasive y controles 

peri6dicos. 
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Su principal objetivo es fortalecer el componente 

educativo llegando a los pacientes a traves de la 

informacion y motivacion, hacienda que estos se sientan 

responsables de su propia salud. 

El Sistema Internacional de Deteccion y Asesoramiento 

de Caries plantea las siguientes definiciones: 

· Se considera que una lesion activa tiene mayores

posibilidades de transicion (progresion, detencion o 

regresion) que una lesion inactiva. 

· Se considera que una lesion inactiva (detenida) tiene

menores posibilidades de transicion qua una lesion 

activa. 

La vision cl i nica debe determinar la actividad de la lesion, 

para lo cual se establecen algunas modificaciones a los 

criterios basicos de Nyvad (2), qua incluyen aspecto 

visual, sensibilidad al tacto y potencial de acumulacion 

de placa. 

Actualmente la comunidad cientifica acuerda necesario 

clasificar tambien a la caries dental de acuerdo al sitio 

anatomico en el qua asienta la lesion: caries a nivel de la 

corona dentaria y de la superficie radicular ya que existen 

diferencias entre ambas, derivadas de las caracteristicas 

bioquimicas de los tejidos en que se desarrollan. 

Basandose en estos conceptos surge la filosofia 

contemporanea de "intervencion no invasiva" de la caries 

dental, adoptandose el criteria de qua las lesiones qua 

involucran esmalte, dentina y cemento superficiales y/o 

que han progresado a(m hasta el Ii mite amelo-dentinario, 

pueden ser controladas y revertidas, cuando se crean las 

condiciones que hacen que los desafios cariogenicos del 

microambiente sean suficientemente controlados. Esta 

control se logra con la eficiente desorganizacion del 

biofilm y muchas veces, con la utilizacion de agentes 

terapeuticos tratando los tejidos desmineralizados. 

El cambio de paradigma hacia la salud se observa en qua 

el significado de "restauracion" en odontologia en el 

nuevo modelo preconiza tratar los tejidos dentarios 

afectados por el proceso carioso mas qua tallar los 

6rganos dentarios. 

Cabe aclarar que al igual que siempre el clinico debe 

evaluar la remineralizaci6n utilizando tecnicas no 

invasivas y de forma extremadamente cuidadosa (3). 
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Evoluci6n de los productos y estudios al respecto 

Por muchos afios la investigacion cientifica ha estable­

cido evidencias claras de la relacion entre riesgo de 

caries dental y presencia de carbohidratos fermentables 

en el medio ambiente bucal. La evidencia actual tambien 

sugiere que el efecto cariogenico de estos carbohidratos 

fermentables puede ser incrementado o atenuado par 

otros componentes de la dieta. 

Ya desde 1946 fueron identificados componentes 

anticariogenicos en la leche como caseina, calcio y 

fosfato (2,3). 

Estudios reportan investigaciones que concluyen que la 

leche, leche concentrada, en polvo y quesos cuentan con 

actividad anticariogenica en animales y en modelos de 

caries in situ. En 1984, se iniciaron las investigaciones en 

ratas, demostrando la accion de la caseina coma 

promotora de la remineralizacion de las lesiones 

cariosas en el esmalte, manteniendo una super 

saturacion mineral (2). 

Dentro de los primeros estudios sobre el tema se 

encuentra el de Harper sobre la prevenci6n de la 

desmineralizaci6n y/o promocion de la remineralizaci6n 

par caseina, lactato calcico, calcio ionizable y especies 

de fosfatos presentes en las comidas diarias. Estos 

investigadores encontraron qua el queso intercalado 

entre comidas cariogenicas en una alimentacion 

programada era protector contra la caries bucal siendo 

menos protectora su acci6n sabre superficies de surcos 

(4). 

El primer estudio realizado que reporta la potencial 

anticariogenicidad del queso en seres humanos fue en 

1986 (2), aunque ya en el afio 1975 (3) investigadores 

notaron que cuando el queso era masticado por un 

minuto luego de la ingesta de sucrosa, el descenso del 

pH normalmente producido por la ingesta de sucrosa 

retornaba a su base dentro de los cinco minutos 

posteriores. En la placa interproximal este bloqueo se 

report6 qua duraba tanto como media hora. Los mismos 

resultados consistentes con los de modelos animales y 

estudios in vitro fueron demostrados (5). El promedio de 

reducci6n del 71 % de penetracion interdentaria causada 

por el queso fue altamente significativa. 
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Los principales factores por los cuales el queso podria 

reducir la desmineralizaci6n serian: a) disminuci6n del 

pH critico debido a la difusi6n dentro del biofilm de calcio 

y fosfato desde el queso b) el buffering del pH de la saliva 

del biofilm estimulados por la masticaci6n del queso c) 

aumento en el tiempo de aclaramiento del azucar por la 

saliva estimulada por el queso d) inhibici6n de las 

bacterias cariogenicas por los acidos grasos u otros 

componentes no identificados del queso e) aceleraci6n 

del aumento del pH por la posible presencia en el queso 

de peptidos similares a los factores salivales estabiliza­

dores del pH f) reducci6n en la desmineralizaci6n por la 

acci6n de proteinas adsorbidas actuando como buffers o 

restringiendo la difusi6n i6nica en la superficie del 

esmalte (5). 

En los ultimos anos, agentes bioactivos basados en 

productos derivados de la leche se han desarrollado con 

la finalidad de aportar directamente al medio bucal, los 

elementos que favorecen la remineralizaci6n de los 

tejidos dentarios (calcio y fosfato) bajo condiciones 

cariogenicas, enriqueciendo el entorno y promoviendo la 

recristalizaci6n (2). 

Definici6n y composici6n 

CPP: Fosfopeptidos caseicos 

ACP: Calcio y fosfato amorfos 

COMPLEJO CPP-ACP: Complejo de fosfopeptidos 

caseicos o caseina fosfopeptidica + calcio y fosfato en su 

forma amorfa (o soluble) y se comercializa bajo la marca 

comercial Recaldent®. Conforma un complejo de 

Fosfato de Calcio Amorfo (ACP poco soluble}, estabili­

zado por un fosfopeptido (CPP) (2,6). Se ha propuesto un 

mecanismo anticariogenico multifactorial del compuesto 

CPP-ACP conocido bajo el nombre registrado de 

Recaldent® (2,6, 7). 

Los CPP tienen la habilidad de elevar la solubilidad 

mineral bivalente. Esto es relevante para numerosas 

funciones biol6gicas en la cavidad oral (promoci6n de la 

remineralizaci6n del esmalte dentario, prevenci6n de la 

desmineralizaci6n y buffering del pH de la placa). 

Ademas los CPP podrian jugar un rol positivo como 

agentes profilacticos de caries, en las erosiones del 
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esmalte y en la regresi6n de lesiones de mancha blanca. 

La mayoria de los estudios in vitro e in situ demostraron 

fuerte evidencia para la bioactividad de los CPP en la 

cavidad oral (8,9). 

Los fosfatos de calcio amorfos (ACP) constituyen un 

sistema de calcio y fosfato no estabilizado donde una sal 

de calcio (como el sulfato de calcio) y una sal de fosfato 

(como el fosfato de potasio) se liberan separadamente. 

Estas sales se mezclan con la saliva, se disuelven 

liberando iones calcio y fosfato (7). 

Definici6n de remineralizaci6n 

La remineralizaci6n se define como el proceso mediante 

el cual a partir de una fuente externa se depositan iones 

calcio y fosfato en el esmalte. La deposici6n ocurre en los 

espacios desmineralizados del cristal del esmalte y de 

esta forma se produce una ganancia neta de minerales. 

Aun cuando esta estructura no es capaz de autorrege­

nerarse o auto-repararse, puede ganar minerales a partir 

del medio circundante. En la remineralizaci6n ocurre un 

proceso inverso al de la disoluci6n de los cristales de 

hidroxiapatita, la precipitaci6n mineral se presenta a 

partir de la fase acuosa que circunda el esmalte. Se 

restablecen las concentraciones normales de calcio y 

fosfato, se controla la progresi6n del defecto y se propicia 

el establecimiento de las condiciones de equilibrio. 

Actualmente se conocen tres agentes a partir de los 

cuales el esmalte dental se puede remineralizar: la saliva 

natural, la saliva artificial y las soluciones remine­

ralizantes (7). 

Bioquimica del nanocomplejo CPP-ACP 

Existe un grupo de peptidos, llamados FOSFOPEP­

TIDOS CASEICOS o CASEINA FOSFOPEPTIDICA 

(CPP), qua estabilizan el calcio y el fosfato, 

conservandolos en una forma amorfa o soluble no 

cristalina conocida comoACP. 

Los fosfopeptidos caseicos estabilizan los iones calcio y 

fosfato a traves de la formaci6n de complejos. El fosfato 

de calcio en estos complejos esta biol6gicamente 

disponible para la reabsorci6n intestinal y la 

remineralizaci6n de las lesiones subsuperficiales en el 

esmalte dentario. 



La leche bovina contiene 30 mM de calcio y 22 mM de 

fosfato inorganico en soluci6n con la mayoria del calcio 

(68%) y fosfato (47%) asociado con las proteinas alfaS1 

alfaS2 -, beta y k caseina en micelas caseinicas. 

Estas micelas sirven en el neonato como portadores de 

fosfato calcico proporcionandole una fuente de iones de 

calcio disponibles para la formaci6n 6sea y dentaria. 

La habilidad de las micelas caseinicas de mantener 

iones calcio y fosfato en estado soluble es retenida por 

los peptidos trfpticos multifosforilados de las caseinas 

conocidos como fosfopeptidos caseicos (CPP). Los 

mayores tripticos CPP son: beta CN (1-25) y alfaS1-CN 

(59-79) con cantidades mas pequefias de alfaS2-CN (46-

70) y alfaS2-CN (1-21 ).

Los CPP estabilizan los iones calcio y fosfato bajo 

condiciones neutrales y alcalinas formando soluciones 

metaestables que estan supersaturadas con respecto a 

las fases basicas calcio y fosfato . Los CPP se forman in 

vivo por la digestion normal de caseina. En resumen la 

habilidad de estabilizar fosfato calcico y ademas 

aumentar la solubilidad mineral y biodisponibilidad 

confiere a los CPP el potencial de ser vehiculos 

biol6gicos de reparto de calcio y fosfato (7, 10). 

Descripci6n del agente: 

El agente se basa en un nanocomplejo derivado de la 

proteina de la leche CPP con fosfato de calcio amorfo 

(ACP). 

Estudios profundizan en la tematica y acuerdan qua el 

complejo CPP-ACP ha demostrado sin lugar a dudas su 

acci6n preventiva en la desmineralizaci6n del esmalte y 

en la promoci6n de la remineralizaci6n de la superficie 

adamantina en lesiones cariosas tanto en animales 

como en humanos (11, 12). 

El complejo CPP-ACP ha demostrado tener potencial 

anticariogenico en experimentos in situ en el laboratorio, 

en animales y en humanos (2). Las moleculas de CPP­

ACP necesitan un desafio acido para ser activadas y de 

esta manera se separaria el ACP de la caseina (3) . El 

CPP-ACP puede acceder a la superficie dentaria a traves 

de varios productos: gomas de mascar, crema o mousse 

de uso t6pico, enjuagatorios, dentifricos y en materiales 

de restauraci6n (vidrio ion6meros) debido a su 

biodisponibilidad (2). 
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En las diversas investigaciones realizadas a lo largo del 

tiempo con respecto a este producto se observa 

razonable evidencia con respecto a: 

a) la remineralizaci6n de las lesiones subsuperficiales de

esmalte catalogada de buena a razonable utilizando 

gomas de mascar libres de azucar conteniendo CPP­

ACP. 

b) la acido-resistencia de lesiones subsuperficiales de

esmalte qua fueron remineralizadas con gomas de 

mascar libres de azucar conteniendo CPP-ACP. 

c) la retenci6n en placa y en las lesiones remineralizadas

de esmalte de varios compuestos de calcio usando 

enjuagatorios o gomas de mascar libres de azucar 

conteniendo CPP-ACP. 

d) La reducci6n en el potencial de erosion de bebidas

acidas (para deportistas) con el agregado de bajas 

concentraciones (<1.0%) de CPP-ACP sin una 

significativa alteraci6n del gusto (2, 13). 

El agregado de fluoruro al CPP-ACP (CPP-ACFP) 

genera un nuevo producto incorporando el fluoruro al 

nanocomplejo (A). 

Los productos de fosfopeptidos incluyen tres tipos: 

1 Fosfopeptidos solo de caseina (CPP); 

2 Fosfopeptidos con fosfato de calcio amorfo (CPP­

ACP), qua contienen 18% de i6n calcio y 30% de i6n 

fosfato, sabre la base de peso y 

3 Fosfopeptidos con fosfato de fluoruro de calcio amorfo 

(CPP-ACFP)(14). 

Esta ultimo esta disenado para proporcionar todos los 

elementos esenciales de remineralizaci6n (calcio, 

fosfato, fluoruro, agua) localizada a nivel de la superficie 

del diente y dentro de la placa dental . Mas importante 

aun, a medida qua las enzimas de la placa, tales como 

fosfatasas y peptidasas, degradan lentamente los 

productos CPP, el efecto neto es un aumento del pH 

causado por liberaci6n de amon iaco ( 14 ). 

Otros estudios utilizaron dos grupos: al primero le 

realizaron grabado previo del esmalte con acido fosf6rico 

al 35-42% y aplicaci6n de Recaldent® y goma de mascar 

con Recaldent® (Trident® de Adams) mientras que al 

segundo le realizaron lo mismo sin previo grabado acido 

del esmalte. 
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A los 60 dias observaron un cambio de coloracion en la 

zona desmineralizada qua fue grabada con respecto a la 

que no fue grabada lo cual significo una mejor 

penetracion del producto al abrir los poros del esmalte 

desmineralizado (15). 

Obtenci6n y caracteristicas qui micas 

Se obtiene por digestion de la caseina a traves de la 

actividad de la tripsina, con el agregado de fosfato de 

calcio y su posterior purificacion por ultrafiltrado. Esta 

parte peptidica (CPP) mantiene el calcio y el fosfato en 

una forma amorfa y soluble, iones calcio y fosfato 

disponibles (2). 

Los productos CPP, en particular CPP-ACFP se 

desarrollan sabre la base cientifica de los componentes 

de la leche en la prevencion de las caries. Existe un 

considerable volumen de literatura respecto a 

compuestos de fluoruro suministrados con alimentos 

ricos en calcio que ayudan en la prevencion de caries 

dental. Sin embargo, es importante distinguir entre leche 

fluorada (en donde la biodisponibilidad del fluoruro es 

baja), y CPP-ACPF, en donde la biodisponibilidad del 

fluoruro es alta. 

En contacto con la placa y con la superficie dentaria, 

CPP-ACP se une a alias aumentando el nivel de fosfato 

de calcio y resultando en un reservorio de calcio y fosfato, 

pH dependiente, estableciendo una supersaturacion de 

estos iones respecto al esmalte dentario. 

La saliva contiene una gama de iones inorgarncos 

incluyendo calcio, fosfato, fluoruro, magnesio, sodio, 

potasio, y cloruro. Varios componentes de la saliva 

ayudan a mantener la sobresaturacion de saliva con 

iones calcio e iones fosfato. La estaterina inhibe la 

precipitacion y el crecimiento de cristales de fosfato de 

calcio. Esta es una fosfoproteina con una fuerte afinidad 

al calcio y al esmalte, asi como otras superficies de 

apatita. Los fosfopeptidos derivados de la caseina (CPP) 

poseen varias de las propiedades bioquimicas claves de 

la estaterina salival del humano. 

La estaterina y los CPP comparten homologia de 

secuencia parcial con fosfoproteinas de tejidos 

mineralizados, tales como la dentina y el hueso. Las 
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proteinas ricas en prolina funcionan en una manera 

similar a la estaterina, y se unen a la superficie de los 

cristales de fosfato de calcio para impedir su crecimiento. 

Junto con el citrato, estas proteinas unen una 

considerable porcion del total de calcio en la saliva, 

ayudando a mantener una proporcion correcta de 

calciofosfato ionico. El citrato, como ingrediente en 

varias bebidas carbonatadas y bebidas deportivas 

/energeticas, plantea un gran riesgo de erosion dental al 

unir el calcio y rebajar la concentracion de iones calcio 

libres en la saliva. 

Con respecto a este tema, un estudio realizado 

determino la concentracion necesaria de complejo CPP­

ACP qua adicionandola a dichas bebidas eliminaria 

dicha erosion in vitro, arribando a la conclusion de que el 

agregado de dicho complejo a las bebidas deportivas 

reducfa significativamente el poder erosivo de las 

bebidas sin afectar el sabor del producto (13). 

Las proteinas ricas en prolina son un componente clave 

de la pelicula, y se unen fuertemente al esmalte por su 

aminoterminal. El carboxilo-terminal qua se arrastra, es 

el sitio de adhesion para algunas bacterias en las fases 

tempranas de formacion de placa, y es tambien el sitio de 

union para los taninos en la dieta (14). 

Datos publicados resumen la accion del CPP-APP de la 

siguiente manera (2): 

· Disminucion significativa de la actividad de caries en

caras libres:

al 0.1%<14% 

al 1.0% < 55%. 

Comportamiento similar en fisuras (resultados 

levemente inferiores). 

Dos exposiciones diarias: < 19% la perdida mineral. 

En placa aumenta: 

144 % el contenido de calcio 

160% el contenido de fosfato inorganico. 

· Concentraciones de 0.5 a 1.0% reducen la actividad de

caries de manera similar a los resultados obtenidos con

500 ppm de fluoruro.



Mecanismo de acci6n (Fig. 1) 

Figura 1. Nanocomplejo CPP-ACP sobre la superficie dentaria 

Acci6n en el proceso desmineralizaci6n-reminerali­

zaci6n: 

La saliva es el sistema natural primario de protecci6n 

contra los ataques acidos. Remueve la comida y las 

bacterias de los dientes y actua como un lubricante que 

reduce el desgaste del esmalte. Esta baiia el diente con 

iones de calcio y fosfato sueltos restituyendo los iones 

que se perdieron durante el proceso carioso, 

remineralizando el esmalte, entre otras funciones. El 

estimulo salival provocado reflexivamente por el gusto y 

la masticaci6n, lleva a un aumento en la capacidad de pH 

y de amortiguaci6n (debido principalmente a los niveles 

elevados de bicarbonato), asi como a la sobresaturaci6n 

de la saliva con calcio y fosfato. Estos factores influyen 

en el equilibria entre la desmineralizaci6n y la 

remineralizaci6n del esmalte dental (14). 

lQue pasa cuando la saliva no puede proteger los 

dientes porque esta es deficiente o de mala calidad, 

existen malos habitos de higiene o existen malos habitos 

alimenticios? Se produce la liberaci6n de mas iones 

calcio y fosfato del esmalte de los de los que la saliva 

logra reponer. Este desequilibrio provoca que los acidos 

disuelvan los cristales de apatita. Con el tiempo la 

estructura del esmalte es severamente daiiada y el 

desarrollo de cavidades es inminente. Es entonces 

cuando una pasta efectiva que contiene calcio, fosfato y 

fluor bio-disponible: a) proporciona extra protecci6n a los 

dientes, b) ayuda a neutralizar los cambios de acido de 

las bacterias acidogenicas en la placa, c) ayuda a 

neutralizar los cambios de acido de otras fuentes de 

acido internas o externas y d} las enzimas de la boca 

producen peptidos a partir de la proteina lactea. 
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El complejo CPP-ACP se adhiere a los tejidos blandos, la 

placa, la pelicula y la hidroxiapatita proporcionando 

calcio y fosfato amorfo tanto a la saliva como al liquido 

extracelular de la placa microbiana. El suministro de 

calcio y fosfato biodisponibles actua favoreciendo la 

remineralizaci6n, amortiguando los momentos de acidez 

y reduciendo el efecto de la placa cariogenica sabre la 

estructura del diente. Un analisis de la quimica de 

desmineralizaci6n y remineralizaci6n indica que la fuente 

principal de la perdida de mineral en el proceso de caries 

es la destrucci6n de la apatita con la formaci6n de agua 

como subproducto y la salida de una asociaci6n neutral 

de calcio, hidr6geno y fosfato a traves de la superficie 

porosa del esmalte. Cuando el CPP-ACP queda en 

contacto con la superficie dentaria, interactua con los 

iones hidr6geno formando una asociaci6n de calcio, 

hidr6geno y fosfato que por gradiente de difusi6n ingresa 

a la estructura del diente reaccionando con el agua 

consumiendola y generando la recristalizaci6n del tejido. 

El compuesto fosfopeptido caseico presenta la 

capacidad de estabilizar el fosfato de calcio en la 

superficie dentaria manteniendo altas concentraciones 

de calcio y fosfato en forma i6nica y promoviendo de este 

modo la remineralizaci6n de los tejidos duros. 

El CPP puede unir hasta 25 iones calcio, 15 iones fosfato 

y 5 iones fluoruro por molecula, y puede estabilizar el 

fosfato de calcio en soluci6n. De lo contrario, en 

condiciones de pH neutral o alcalino, se forman grupos y 

nucleos de fosfato de calcio amorfo (ACP) los cuales se 

precipitan facilmente fuera de la soluci6n. Por media de 

sus multiples residuos de fosfoseril, el CPP puede aislar 

su propio peso en fosfato de calcio para formar 

complejos coloidales. Al unirse a los grupos de ACP en 

formaci6n, por via de residuos de fosfoseril, el CPP 

impide que estos grupos crezcan al tamaiio critico 

necesario para nucleaci6n y precipitaci6n. Se ha 

demostrado que los complejos de fosfoproteina de 

caseina y los complejos de fosfato de calcio amorfo 

(CPP-ACP) ejercen efectos anticariogenicos en modelos 

de caries in situ de laboratorio, animales y humanos. 

Estos complejos localizan ACP en la placa dental y 

aumentan sustancialmente el nivel de fosfato de calcio, 

el cual sirve a su vez como dep6sito para iones calcio e 

iones fosfato libres. 
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El efecto neto es que el fluido de placa (y de saliva) se 

mantiene en una condicion de sobresaturacion con 

respecto al esmalte del diente, tanto para los iones calcio 

como para los iones fosfato. Esto suprime la 

desmineralizacion y aumenta la remineralizacion, y por 

ello puede ser explotado clinicamente para prevenir las 

caries y erosion dental (7, 14 ). 

La forma como estos actuan se debe al tamaiio y la 

electroneutralidad de los nanocomplejos. Ellos ingresan 

a las porosidades de la lesion subsuperficial del esmalte 

y difunden por gradiente de concentracion dentro de la 

lesion, donde los CPP-ACP liberan iones calcio y fosfato 

que se depositan en los vacios del cristal. Los CPP tienen 

una alta afinidad por la apatita. El mineral que se forma es 

consistente con la hidroxiapatita y cuando el fluoruro esta 

presente, el mineral es consistente con fluorhidro­

xiapatita (7). 

La actividad preventiva y anticariogenica del CPP-ACP 

se explica entonces por un triple mecanismo (Figs.2 y 3); 

Figura 2 

Figura 3 
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1) La capacidad de liberar calcio y fosfato en forma ionica

al medio bucal por un mecanismo pH dependiente, 

generando la promocion de la remineralizacion de los 

tejidos duros. 

2) La capacidad buffer del agente, controla los procesos

de desmineralizacion. Los estudios han evidenciado la 

accion amortiguadora de la caseina en el grado de 

acidez de la placa microbiana. 

Streptococcus mutans Complejo CPP-ACP 

Figura 4 

Acci6n antimicrobiana 

1) Estudios en ratas demostraron que dietas

cariogenicas que incluian casein-fosfopeptido (CPP), 

reducfan significativamente la colonizacion del 

Streptococcus mutans (2,9, 14) y del Streptococcus 

sobrinus. Los estudios de Rose (2) demostraron la 

adherencia del CPP-ACP a los Streptococcus mutans de 

la placa microbiana (Fig. 4). Microfotografias 

electronicas de placa supragingival permiten observar la 

presencia de densas partfculas del complejo CPP-ACP 

asoc iadas  con la membrana bac ter iana  de l  

Streptococcus mutans y en la matriz intercelular. La 

presencia de CPP-ACP genera un importante reservorio 

de calcio y una lenta difusion de calcio libre. Esta 

situacion ademas de intervenir en el proceso de 

remineralizacion, tambien puede tener efectos 

bacteriostaticos o bactericidas si la concentracion de 

calcio supera 1 mmol/I (2, 14 ). 

Acci6n en dentina 

Para la determinacion del efecto del complejo CPP-ACP 

en pasta sobre la desmineralizacion de dentina en 

bovinos se plantea que el CPP y el ACP tienen un efecto 

protector en la erosion dentaria disminuyendo la 

desmineralizacion y promoviendo la remineralizacion o 

la combinacion de ambos procesos (16). 



El deposito de ACP en la superficie tisular tiene una 

accion buffer en la actividad ionica de calcio y fosfato 

colaborando en el mantenimiento de un estado de 

sobresaturacion que disminuye la desmineralizacion. 

Por lo tanto los resultados de los estudios demuestran la 

efectividad del CPP-ACP en la prevencion de la 

desmineralizacion del tejido dentinario (Fig.5). 

Figura 5. Microfotograffa de tejido dentinario remineralizado. 

Figura 6. Microfotograffa de tejido dentinario expuesto a nivel cervical 

Asociacion con fluoruros 

El efecto remineralizante en la subsuperficie de una 

lesion de caries por la accion de una solucion 

estabilizada de casein fosfopeptido con calcio, fosfato y 

fluoruro (CPP-ACFP). La remineralizacion de la 

subsuperficie de la lesion cariosa se observo a todos los 

valores de pH ensayados (4.5 a 7.0) pero con un maxima 

a pH 5.5. Las soluciones con CPP-ACFP produjeron una 

remineralizacion mayor que las de CPP-ACP a pH 5.5 y 

mas bajo y concluyen que el mineral formado 

c o r r e s p o n d e  a fl u o r a p a t i t a  e hi d r o x i a p a t i t a  

respectivamente (17). 

La remineralizacion obtenida utilizando pasta con CPP­

AC F P aumenta gradualmente en las semanas 
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subsiguientes de aplicacion. La presencia de 0.2% de 

FNa (900 ppm) con CPP-ACP en la pasta CPP-ACFP co­

local izaria iones calcio, fosfato y fluoruro sabre la 

super fic ie  del  d iente presumiblemente como 

nanocomplejos CPP-ACP/F. En la  superficie del esmalte 

cuando los iones de fluor entran en contacto con los 

iones libres de calcio y fosfato rapidamente se forma 

fluorapatita en la capa superficial, la cual ya sabemos es 

mas resistente a la disolucion por el ataque acido del 

desaffo cariogenico (H). 

El efecto sinergico del fluoruro y el casein fosfopeptido­

fosfato de calcio amorfo en la actividad anticaries debe 

atribuirse a la formacion de un complejo CPP-ACFP 

(fluor fosfato de calcio amorfo). Este estudio determino la 

potencialidad del CPP-ACP en presencia de iones 

fluoruro para aumentar la incorporacion de este en la 

placa supragingival y en la superficie del esmalte y 

conjuntamente contar con una fuerte accion promotora 

de la remineralizacion tisular. Los fluoruros incorporados 

son de baja concentracion ya que las concentraciones 

altas promueven la formacion de fluoruro de calcio en la 

superficie pudiendo obstruir las vias de difusion (Fig. 7 y 

8)(18). 

La eficacia sabre el esmalte desmineralizado despues 

del tratamiento con pastas que contenian CPP-ACP o 

CPP-ACFP en comparacion con aquellas con 0.05% 

FNa demostro que el tratamiento con CPP-ACP o CPP­

ACFP resulto en una mayor oclusion de los defectos de la 

superficie del esmalte y los tests de microdureza 

revelaron efectos significativos del CPP-ACP y CPP­

ACFP en comparacion con el FNa concluyendo que las 

pastas que contienen CPP-ACP o CPP-ACFP mostraron 

mayor potencial para remineralizar las lesiones 

superficiales de esmalte (19). 

En otro estudio se utilizaron tres grupos de piezas 

dentarias con esmalte desmineralizado: 

a) al grupo 1 lo trataron con complejo CPP-ACP

b) al grupo 2 lo trataron con Complejo CPP-ACFP y

c) al grupo 3 lo trataron con saliva.

Tanto el grupo a) como el b) remineralizaron sustancial­

mente el esmalte mostrando el grupo 2 mayor potencial 

de remineralizacion que el 1. 
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Este estudio confirmo el efecto sinergico del fluoruro con 

el complejo CPP-ACP sobre la remineralizacion del 

esmalte dentario desmineralizado (20). 

Figura 7. Superficie dentaria desmineralizada sin cavidades 

Figura 8. Remineralizaci6n evidente despues de dos semanas de utilizar 

Ml Paste® 

lndicaciones 

Los beneficios de este complejo alcanzan en la practica 

asistencial a pacientes: de alto riesgo, discapacitados 

/especiales, que cursan situaciones de riesgo: 

fisiologicas (gestantes, adolescentes) o patologicas 

(diabeticos, oncologicos, pacientes con SIDA), pacientes 

con desordenes alimentarios (bulimia, anorexia) y 

portadores de aparatologfa ortopedica, ortodoncica o 

protesica (A). 

Este producto ha sido ampliamente utilizado en la 

practica ortodoncica para ayudar en la prevencion del 

desarrollo de lesiones de mancha blanca y ha 

demostrado colaborar en el endurecimiento del esmalte. 

Las lesiones pueden ser grabadas previamente por 15 

segundos para que la superficie se vuelva mas porosa y 

permeable al producto (21 ). 

Preparados topicos de CPP-ACP, CPP-ACFP estan a 

disponibilidad como pastas espesas topicas para uso 

clfnico en portadores de bandeja o para cepillado directo 

sobre los dientes. Ade mas de su uso para prevenir caries 

dental o erosion dental, estas preparaciones son muy 
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apropiadas para el manejo de hipersensibilidad de la 

dentina cervical, una condicion que a menudo es 

asociada con flujo salival o pH disminuidos. La 

consistencia espesa cremosa de los productos de CPP­

ACP se ajusta bien para la auto-aplicacion por el 

paciente mismo. Lo que es mas, el CPP-ACP es 

completamente seguro si se ingiere, lo que es una 

consideracion importante para productos que seran 

utilizados por los pacientes en sus hogares. 

Previo a la colocacion de la pasta conteniendo el 

complejo CPP-ACP se debe eliminar la capa externa 

hipermineralizada de la lesion de mancha blanca a traves 

de la microabrasion, seguido de la aplicacion diaria 

domiciliaria de CPP-ACP y asi no involucrar procedi­

mientos restauradores (22). 

La microabrasion es el proceso que utiliza un compuesto 

acfdico y abrasivo sobre la superficie del esmalte 

abrasionando y puliendo la superficie del esmalte. La 

aplicacion de una tecnica de combinacion de 

microabrasion junto con una crema con CPP-ACP 

resulto en una regresion significativa de las lesiones de 

mancha blanca siendo una tecnica exitosa con o sin la 

utilizacion de la pasta con CPP-ACP (23). 

Las lesiones de mancha blanca, como se dijo 

anteriormente, afectan muchos pacientes con ortodoncia 

que muestran poco involucramiento con las medidas de 

higiene y los consejos preventivos. El tamafio de una 

lesion de mancha blanca puede disminuir con el tiempo. 

El CPP-ACP y los agentes fluorados colaborando en la 

remineralizacion aumentada del esmalte desminera­

lizado. Sin embargo, la microabrasion es el mejor metodo 

para el tratamiento cosmetico de estas lesiones de 

mancha blanca desmineralizada postortodonticas (24 ). 

Contraindicaciones 

· No utilizarlo en pacientes que tengan, o se sospeche

que puedan ser alergicos a proteinas lacteas y/o sean 

sensibles o alergicos a cualquiera de los componentes 

del producto a ser utilizado o recomendado. 

· No utilizarlo en nifios menores de 6 afios ya que no

tienen el reflejo de la deglucion maduro (19). 



Presentaciones comerciales 

· En crema, de uso t6pico (GC corporation):

Concentraci6n al 10%. Ml Paste TM o Tooth Mousse TM

con Recaldent® (CPP-APP)R nombre registrado que

depende del pais donde es comercializado. La

composici6n quimica de Ml Paste de acuerdo al

fabricante es: agua, glicerol, CPP-APP, 0-sorbitol,

Xylitol, CMG-Na, propilenglicol, Sio2, goma de Guar,

sacarina, etil p-hidroxibenzoato. Presenta un valor de pH

de 7.8 (A).

Concentraci6n al 10% mas 900 p.p.m. de Fluor. Ml

Paste PlusTM o Tooth Mousse Plus con Recaldent® 

(CPP-ACFP). 

Estos son excelentes vehiculos para proporcionar calcio 

y fosfato en forma i6nica generando la lenta liberaci6n de 

sus componentes a nivel de la superficie dentaria y con 

propiedades de difusi6n a la subsuperficie. 

En goma de mascar o chiclets con 18.8 mg. de 

Recaldent®. Beldent White Extra Care y Trident White 

(Cadbury Schweppes) (2,21 ). 

Dentifrices con ingredientes actives de Recaldent® (GC 

Tooth Mousse Plus TM) y fosfato tricalcico funcionalizado 

(3M ESPE Clin ProTM Tooth Creme) han tenido un 

avance para la remineralizaci6n de esmalte y dentina. 

Sin embargo, el uso de estos dentifrices podria conducir 

a un efecto indeseable de formaci6n de calculos. 

Los dentifrices remineralizantes trabajaron por la 

provision de calcio, fluoruro, iones fosfato y optimizando 

el pH del medio ambiente oral, sin evidenciar en ninguno 

de los grupos ensayados la formaci6n de calculos 

dentarios (sarro) (6). 

· Con respecto a su incorporaci6n dentro de materiales

de obturaci6n citamos concretamente los estudios 

realizados con respecto a su incorporaci6n a los 

Cementos de lon6mero de Vidrio. 

Al incorporar el complejo CPP-ACP a un cementa de 

vidrio ion6mero (CVI) de autocurado para valorar como 

influia dicha incorporaci6n en las propiedades fisicas y 

mecanicas del material asi como en la disponibilidad de 

iones e inhibici6n de la desmineralizaci6n, disminuy6 la 
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resistencia final del CVI y se prolong6 el tiempo de 

colocaci6n permaneciendo, sin embargo, los valores 

dentro de los limites ISO. La incorporaci6n de 3% o 5% 

de CPP-ACP disminuy6 la liberaci6n de fluor por parte 

del CVI mientras que la liberaci6n de calcio y fosfato 

inorganico fue mayor. El area de esmalte desminera­

lizado adyacente al CVI con 3% o 5% de CPP-ACP fue 

significativamente mas pequefia comparados con 

aquellas piezas obturadas con CVI convencional por lo 

que concluyeron que la incorporaci6n de 3% de CPP­

ACP dentro del CVI tiene el potencial de mejorar su 

habilidad anticariogenica sin afectar adversamente sus 

propiedades mecanicas .  Se demostr6 que la 

incorporaci6n de CPP-ACP dentro del CVI Fuji tipo IX 

(GC Corporation, Tokyo, Japan) mejora la liberaci6n de 

fluoruro y fosfato inorganico (25). 

En la actualidad la empresa GC Corporation esta 

abocada a la incorporaci6n del complejo CPP-ACP a 

barn ices para aplicaci6n sobre la superficie dentaria pero 

este tema aun se encuentra en sus primeras etapas de 

investigaci6n. 

Conclusiones 

La remineralizaci6n a partir de la saliva o de sustancias 

como la que trata este trabajo constituye una posibilidad 

de recuperar la integridad del esmalte dental sin 

neces idad  de l l e v a r  a c a b o  r e s t a u r a c i o n e s  

convencionales que conducen, muchas de las veces, al 

desgaste innecesario de tejidos sanos. 

En definitiva la mezcla de los iones calcio y fosfato 

cuando se utiliza este producto da como resultado final, 

la precipitaci6n de ACP o si esta presente el fluoruro, de 

fosfato de fluoruros de calcicos amorfos (ACFP). En el 

ambiente intra-oral estas fases (ACP y ACFP) son 

potencialmente inestables y pueden transformarse 

rapidamente en un estado termodinamicamente mas 

estable con fase cristalina (como hidroxiapatita o 

fluorhidroxiapatita ). 

La condici6n de sobresaturaci6n de iones calcio fluor y 

fosfato que se genera cuando se aplican estos productos 

con respecto al esmalte dentario es lo que en definitiva 

lleva a suprimir la desmineralizaci6n y aumentar la 

remineralizaci6n pudiendo por ello ser utilizados 

clinicamente para prevenir las caries y la erosion dental. 
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La investigacion cientifica en el presente esta dirigida a 

comprobar la eficiencia remineralizante de las formulas 

disponibles en el mercado de este producto en forma de 

pasta, especialmente sabre la superficie dentinaria, su 

accion en caries radicular y en el tratamiento de lesiones 

por erosion a consecuencia del consumo de bebidas 

acidas. 

SSMMASY 

It has been a long time since an extremely significant field 

for the treatment of emerging cavity lesions has been 

opened, related as well to their prevention. Evidence 

shows the action of promoting agents for the 

remineralisation of dental tissue from early stages. 

Non invasive treatment of emerging lesions through 

remineralisation becomes a great achievement in the 

management of the disease, and this is possible with 

various available agents; among them, fluoride is the 

most commonly used. 

It was carried out a review of literature about topical 

application of other minerals which can also be used as 

remineralizing agent (calcium and phosphate), since they 

can easily spread through the enamel pores n order to 

remineralize its emerging lesions and compared to 

existing commercial products containing them and which 

can be found in the market. 

KEY WORDS: DENTAL CARIES 

DEMINERALIZATION 

DENTISTRY 

TOOTH REMINERALIZATION 

BIBLIOGRAFiA 

(1) Cochrane N, Reynolds E. Calcium phosphopeptides

mechanisms of action and evidence for clinical efficacy.

Adv Dent Res 2012; 24(2):41-47.

(2) Lopez M, Castro J. La terapia remineralizadora en la

practica preventiva y restauradora de la odontologia.

Odontoestomatologia 2008; 10(11 ):22-31

(3) Metha R, Nandlal B, Prashanth S. Comparative

evaluation of remineralization potential of casein

phosphopeptide-amorphous calcium phosphate and

casein phosphopeptide-amorphous calcium phosphate

36 

fluoride on artificial enamel white spot lesion: an in vitro 

light fluorescence study. Indian J Dent Res 2013; 

24(6):681-9. 

(4) Harper D, Osborn J, Hefferren J. Clay Cariostatic

Evaluation of Cheeses with Diverse Physical and

Compositional Characteristics. Caries Res 1986;

20(2): 123-30

(5) Silva M, Jenkins G, Burgess R, Sandham H. Effects of

Cheese Experimental caries in human subjects. Caries

Res 1986; 20(3):263-69.

(6) Sharma E, Vishwanathamurthy R, Nadella M,

Savitha A, Gundannavar G, Hussain M. A randomised

study to compare salivary pH, calcium, phosphate and

calculus formation after using anticavity dentifrices

containing Recaldent® and functionalized tri-calcium

phosphate. J Indian Soc Periodontol 2012; 16(4):504-7.

(7) Osuga M. Efecto de una sustancia remineralizante

modificada en el llenado de defectos de esmalte dental.

Tesis presentada como requisito para optar al titulo de

maestrfa en odontologfa. F acultad de odontologfa.

Bogota. Colombia, 2012. Disponible en: http://www. 

bdigital.unal.edu.co/8502/1/margaritavivianausugavacc 

a.2012. pdf [Consu lta 05/06/2015]

(8) Nongonierma A, F itzgerald R. Biofunctional

properties of caseinophosphopeptides in the oral cavity.

Caries Res 2012; 46(3):234-67.

(9) Aimutis W. Bioactive properties of milk proteins with

particular focus on anticariogenesis. J Nutr 2004;

134(4):989S-95S.

(10) Cross K, Huq N, Palamara J, Perich J, Reynolds E.

Phys icochemica l  charac te r i za t ion  o f  case in

phosphopeptide-amorphous calcium phosphate

nanocomplexes. J Biol Chem 2005; 280(15):15362-9.

(11) Reynolds E, Cain C, Weber F, Black C, Riley P,

Johnson I, et.al. Anticariogenicity of calcium phosphate

complexes of tryptic casein phosphopeptides in the rat. J

Dent Res 1995; 74(2):1272-79.

(12) Reynolds E, Cai F, Shen P, Walker G. Retention in

plaque and remineralization of enamel lesions by various

forms of calcium in a mouthrinse or sugar-free chewing

gum. J Den Res 2003; 82(3):206-11.



(13) Ramalingam L, Messer L, Reynolds L. Adding

caesin phosphopetide- amorphous calcium phosphate to 

sports drinks to eliminate in vitro erosion. Pediatr Dent 

2005; 27(1 ):61-7 . 

( 14) Walsh L. Aspectos clinicos de biologia salival para el

Clinico Dental. J Minim lnterv Dent2008; 1(1 ):5-23 . 

(15)Conesa C, Edelberg M, Tudor C. Tratamiento

remineralizador de las manchas blancas: nuevos 

criterios en el tratamiento remineralizador de las 

manchas blancas. Rev Soc Odontol Plata 2006; 

19(36):24-29 . 

(16) Yamaguchi K, Miyazakim M, Takamizawa T, lnage H,

Kurokawa H. Ultrasonic determination of the effect of 

Casein PhosphopeptideAmorphous Calcium Phosphate 

Paste on the desmineralization of bovine dentin. Caries 

Res2007; 41(3):204-7 . 

(17) Cochrane N, Saranthan S, Cai F, Cross K, Reynolds

E. Enamel subsurface lesion remineralisation with casein

phosphopeptide stabilized solutions of calcium, 

phosphate and fluoride. Caries Res 2008; 42(2):88-97 . 

(18) Reynolds E, Cai F, Cochrane N, Shen P, Walker G,

Morgan M, et.al. F luoride and Casein Phosphopeptide­

Amorphous Calcium Phosphate. J Den Res 2008; 

87(4 ):344-8 . 

Salud Militar 2015; 34(1 ):26-37 

Terapia remineralizadora alternativa en la prPetiea ePaetaiTgiea 

(19) Perie T, Markovic D, Radojevic V, Heinemann R,

Petrovic B, Lamovec J. Influence of pastes containing 

casein phosphopeptide- amorphous calcium phosphate 

on surface of demineralized enamel. J Appl Biomater 

F unct Mater2014; 12(3):234-9 . 

(20) Srinivasan N, Kavitha M, Loganathan S. 

Comparison of the remineralization potential of 

CPP-ACP and CPP-ACP with 900 ppm fluoride on 

eroded human enamel: An in situ study. Arch Oral Biol 

201 O; 55(7):541-4 . 

(21 )Jerrold L, Naghavi N. F ighting white spots. 

O r t h o d o n t i c  News 2 0 1 0 . D i s p o n i b l e  e n :  

http: / / www.orthodonticproductsonline.com/ issues/ article 

s/2010-10_02 [Consulta 05 /06 /2015] 

(22) Ardu S, Castioni N, Benbachir N, Krejci I. Minimally

invasive treatment of white spot enamel lesions. 

Quintessence Int 2007; 38(8):633-6 . 

(23) Pliska B, Warner G, Tantbirojnc D, Larson B.

Treatment of white spot lesions with ACP paste and 

microabrasion. Angle Orthod 2012; 82(5):765-9 . 

(24)Akin M, Basciftci F. Can white spot lesions be treated

effectively? Angle Orthod 2012; 82(5):770-5 . 

(25) Al Zraikat H, Palamara J, Messer H, Burrow M,

R e y n o l d s  E .  T h e  i n c o r p o r a t i o n  o f  c a s e i n  

phosphopeptide-amorphous calcium phosphate into a 

glass ionomer cement. Dent Mater 2011 ; 27 (3 ):235-43 . 

37 


	Página 1
	Página 2
	Página 3
	Página 4
	Página 5
	Página 6
	Página 7
	Página 8
	Página 9
	Página 10
	Página 11
	Página 12

