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Aos meus pais, Marcos e Liicia:

Por serem meu porto seguro, me apoiarem, incentivarem e serem meus
melhores exemplos de forca. Com vocés aprendi que nada é impossivel e que
meus sonhos devem ser tdo grandes como minha fé. Vocés me ensinam
diariamente a importancia do esforgo, trabalho e dedicagcdo. Me ensinaram a
nunca desistir e sempre sequir batalhando pelos meus objetivos. Obrigada por
sempre cuidarem de mim com tanto amor e carinho e me ensinarem que a
humildade, perseveranca, honestidade e fé sdo nossas maiores virtudes. Sou
grata a Deus pelo privilégio em ser filha de pessoas tdo generosas e especiais
como vocés. Admiro a forga e dedicagdo de vocés e me orgulho de ser sua filha!
Espero poder sempre orgulha-los e fazé-los felizes. Cada conquista em minha
vida é por vocés, sem seu apoio nada seria possivel. Obrigada por tudo, amo

vocés!

A minka irmd, Bruna, e ao meu cunhado, Guilherme:

Por ser a melhor irma que eu poderia sonhar em ter. Com vocé aprendi e
aprendo tanto sobre ser uma pessoa de bem. Seu coragdo é enorme e vocé
nunca mediu esfor¢os para me apoiar e me ver bem e feliz. Vocé foi minha
primeira amiga e segue sendo a melhor até hoje, mesmo com a distancia fisica.
Nosso amor, admiracdo e ligagdo nunca vao se acabar. Obrigada a Bruna e ao
Gui por todo incentivo, apoio, carinho e companheirismo comigo. Vocés sdo
meus grandes exemplos como Cirurgiées-dentistas, pais e pessoas. Tenho
muito orgulho de vocés e sei que jamais estarei sozinha, pois tenho vocés ao

meu lado! Obrigada por tanto, amo vocés!

Aos meus avés: Maria, Manoel (in memoriam) e Mafalda (in
memoriam,)

Pelos 6timos momentos que passamos juntos, por todo carinho, amor e
ensinamentos passados a mim. Obrigada por todas as palavras, pelos incentivos
e oragbes por mim. A minha avé Maria, que ainda tenho o privilégio
de ter presente fisicamente, sou muito grata pelo apoio incondicional e por toda
a torcida, bengdo e oragbes pela minha felicidade e sucesso. Quem me dera
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vocés fossem eternos! Quanto orgulho tenho em fazer parte da familia que vocés
construiram! Obrigada por terem me ensinado o0s reais valores da vida.
Infelizmente ja ndo posso ter todos vocés em vida comigo, mas sei que de onde

estiverem, seguem olhando e cuidando de mim! Amo vocés!

Aos meus afilhados, Maria Clara e Vinicius:

Por serem luz e alegria em minha vida. Sou grata a Deus por ter colocado
vocés em nossa familial Me orgulho em ver o crescimento e desenvolvimentos
de vocés. Séo cheios de saude e inteligéncia, e ndo tem como néo sorrir quando
estou com vocés. Obrigada pelo carinho com a dinda e pelo amor que
demonstram com um simples sorriso e abragco. Ver e falar com vocés
diariamente, mesmo que por video, faz meus dias mais felizes. A dinda sempre
estara com vocés, apoiando e incentivando em tudo que se proporem a fazer!

Amo vocés, meus pequenos!

Ao meu marido, Renan:

Por ser o melhor marido e companheiro que eu poderia escolher para
compatrtilhar a minha vida. Vocé me da muito mais do que amor. Vocé me
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unido. Temos muita historia, quase 10 anos juntos, mas sei que isso ndo é nada
perto de toda a vida que temos pela frente. Obrigada por tantos momentos
maravilhosos, por cada palavra, carinho, por apoiar minhas decisées e me ajudar
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Resumo

Capalbo, LC. Efeito de solugdes contendo hexametafosfato de sédio e quercetina,
associados ou nao ao fluoreto, sobre o desgaste erosivo dentinario in vitro. 2022.
Tese (Doutorado em Ciéncia Odontologica, area de Saude Bucal da Crianga) -
Faculdade de Odontologia de Aragatuba, Universidade Estadual Paulista, Aragatuba
2022.

O objetivo do presente estudo foi investigar o efeito de solugdes contendo fluoreto (F),
hexametafosfato de sddio (HMP) e quercetina (QC), sozinhos ou em associagao, sobre
a erosao dentinaria e sobre a inibicdo de metaloproteinases da matriz (MMPs) -2 e -9,
em protocolos in vitro. Blocos de dentina radicular bovina (4 x 4 x 2 mm; n = 96),
selecionados por dureza superficial, foram aleatoriamente divididos em 8 grupos
experimentais (n = 12/grupo) e tratados 2x/dia (um minuto) com as seguintes solugdes:
(1) agua deionizada (controle negativo); (2) 1100 ppm F (“F”); (3) 1,0% HMP (“HMP”);
(4) 0,03% QC (“QC”); (5) F+HMP; (6) F+QC; (7) HMP+QC; e (8) F+HMP+QC. Os blocos
foram submetidos a desafios erosivos 4x/dia, por 5 dias (exposigdo dindmica a acido
citrico 50 mmol.I'", pH 3,2, 90 s). Em seguida, foram analisados quanto & perda
dentinaria (perfilometria) e a perda de dureza integrada em profundidade (area sob a
curva, AKHN). O potencial antiproteolitico das solugbes contendo F, HMP e/ou QC foi
analisado por zimografia. Os dados de perda dentinaria (logio) foram submetidos a
ANOVA um critério, seguido do teste de Tukey. Os resultados de AKHN (dados brutos)
foram submetidos a ANOVA dois critérios, medidas repetidas, seguido do teste Holm-
Sidak (p<0,05). O menor desgaste erosivo foi observado no grupo F+HMP+QC. Nas
menores profundidades (5-30 um), os blocos tratados com a solugdo contendo
F+HMP+QC apresentaram os maiores valores de AKHN. A analise zimografica mostrou
que todos os tratamentos promoveram atividade antiproteolitica total da MMP-2, com
excegao da QC administrada sozinha (inibigao de 77%). Para MMP-9, todas as solugdes
contendo HMP e a associagdo de F+QC apresentaram atividade antiproteolitica total.
Conclui-se que a adicdo de HMP e QC a solugdes contendo F levou a uma maior
protecao contra a erosédo dentinaria, tanto em superficie (perda dentinaria) quanto em
relacdo ao conteudo mineral do tecido remanescente (AKHN), além de promover uma
completa inibicao da atividade de MMPs -2 e -9 in vitro.

Palavras—chave: Erosdo Dentaria. Fosfatos. Quercetina. Dentina. Inibidores de

Metaloproteinases de Matriz.
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Capalbo, LC. Effect of sodium hexametaphosphate and quercetin, associated or
not with fluoride, on dentin erosion in vitro. 2022. Tese (Doutorado em Ciéncia
Odontoldgica, area de Saude Bucal da Crianga) - Faculdade de Odontologia de

Aracgatuba, Universidade Estadual Paulista, Aragatuba 2022.

The aim of the present study was to investigate the effect of solutions containing fluoride
(F), sodium hexametaphosphate (HMP) and quercetin (QC), alone or in association, on
dentin erosion and on the inhibition of matrix metalloproteinases (MMPs) - 2 and -9, using
in vitro protocols. Bovine root dentin blocks (4 x 4 x 2 mm; n = 96), selected by surface
hardness, were randomly divided into 8 experimental groups (n = 12/group) and treated
2x/day (one minute) with the following solutions: (1) deionized water (negative control);
(2) 1100 ppm F (“F”); (3) 1.0% HMP (“HMP”); (4) 0.03% QC (“QC”"); (5) F+HMP; (6)
F+QC; (7) HMP+QC; and (8) F+HMP+QC. Blocks were submitted to erosive challenges
4x/day for 5 days (dynamic exposure to 50 mmol.I" citric acid, pH 3.2, 90 s). They were
then analyzed for dentin loss (profilometry) and integrated hardness loss in depth (area
under the curve, AKHN). The antiproteolytic potential of solutions containing F, HMP
and/or QC was analyzed by zymography. Dentin loss results (logio transformed) were
submitted to one-way ANOVA, followed by Tukey's test. AKHN data (raw) were
submitted to two-way, repeated-measures ANOVA, followed by the Holm-Sidak test
(p<0.05). The lowest dentin erosive wear was promoted by F+HMP+QC. At the lowest
depths (5-30 um), blocks treated with F+HMP+QC showed the highest values of AKHN.
Zymography analysis showed that all treatments completely inhibited MMP-2 activity,
except for QC administered alone (77% inhibition). For MMP-9, all the solutions
containing HMP or the association of F+QC promoted total antiproteolytic activity. It was
concluded that the addition of HMP and QC to F solutions led to greater protection
against dentin erosion, both at the surface (dentin loss) and in relation to the mineral
content of the remaining tissue (AKHN), in addition to promoting a complete inhibition of
MMPs -2 and -9 activity in vitro.

Keywords: Tooth Erosion. Polyphosphates. Quercetin. Dentin. Matrix Metalloproteinase

Inhibitors.
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LISTA DE ABREVIATURAS E SiMBOLOS

AS Artificial saliva/Saliva artificial
ANOVA Analysis of variance/Analise de variancia
Ca* Calcium ion/ion célcio
CaCl; Calcium Chloride/Cloreto de céalcio
CaF: Calcium Fluoride/Fluoreto de calcio
Ca(NO:): Calcium Nitrate/Nitrato de calcio
°C Degrees Celsius/Graus Celsius
DOM Demineralized Organic Matrix/Matriz orgénica desmineralizada
HCI Hydrochloric Acid/Acido Cloridrico
F Fluoride/Fluoreto
g Grams/Gramas
H:0 Water/Agua
HMP Sodium hexametaphosphate/Hexametafosfato de sodio
KCI Potassium Chloride/Cloreto de potassio
KHN Knoop Hardness Number/Numero de Dureza Knoop
L Liter/Litro
Log1o Logarithm with base 10/Logaritmo na base 10
mg Milligram/Miligrama
mL Milliliter/Mililitro
mm Millimiter/Milimetro
mmol.I"! Millimol per liter/Milimol por litro
Minimum Inhibitory Concentration/Concentragéo inibitéria
mic minima
min Minute/Minuto
mol.I"! Mol per liter/Mol por litro
MMPs Matrix Metalloproteinases/Metaloproteinases da matriz
NaF Sodium Fluoride/Fluoreto de sodio
NaH:PO4 Sodium dihydrogen phosphate/Fosfato Monossddico
NaN3 Sodium azide/Azida de sodio
Hm Micrometer/Micrémetro
p Probability/Probabilidade
pH Potential of hydrogen/Potencial Hidrogeniénico
ppm Part per million/Parte por milhao
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r.p.m.
sD
SH

TMP
UNESP
wiv
ZnCl;

AKHN

Listas de abreviaturas e simbolos

Revolutions per minute/Rotac¢bes por minuto

Standard Deviation/Desvio Padrdo

Surface hardness/Dureza de superficie

Seconds/Segundos

Sodium Trimetaphosphate/ Trimetafosfato de sodio

Universidade Estadual Paulista/S&o Paulo State University
Weight per volume/Peso por volume

Zinc Chloride/Cloreto de Zinco

Integrated hardness loss in depth/Perda de dureza integrada em

profundidade

Leticia Cabrera Capalbo



Sumadrio




1. ABSTRACT

SUMARIO

2. INTRODUCTION ...cuuiueiarniiarnamrnamssamsasamsanam s sanaasanamsasamsanamssansasansnrns

3. MATERIALS AND METHODS .....ciuiuaiiimiraarnamrasamranamsasan s sansasan s sananrans

L 4 ==

5. Discussio
6. REFERENC

7. ANEXOS

7.1 ANEXO A
7.2 ANEXO B
7.3 ANEXO C
7.4 ANEXOD
7.5 ANEXO E
7.6 ANEXO F
7.7 ANEXO G

N o e
ES e

29
30
31
35
38
43

48
62
63
63
64
65
66

Leticia Cabrera Capalbo



Acknowledgements

The study was supported by Coordination for the Improvement of Higher Education

Personnel (CAPES, scholarship to Leticia Cabrera Capalbo, and Finance Code 001).

Leticia Cabrera Capalbo 42



References

(1]

(2]

(3]

(4]

(5]

(6]

(7]

(8]

(9]

(10]

N. Schlueter, B.T. Amaechi, D. Bartlett, M.A.R. Buzalaf, T.S. Carvalho, C. Ganss, A.T.
Hara, M.C.D.N.J.M. Huysmans, A. Lussi, R. Moazzez, A.R. Vieira, N.X. West, A. Wiegand,
A. Young, F. Lippert, Terminology of Erosive Tooth Wear: Consensus Report of a
Workshop Organized by the ORCA and the Cariology Research Group of the IADR,
Caries Res. 54 (2020) 2-6. https://doi.org/10.1159/000503308.

N. Schlueter, B. Luka, Erosive tooth wear — a review on global prevalence and on its
prevalence in risk groups, British Dental Journal 2018 224:5. 224 (2018) 364-370.
https://doi.org/10.1038/sj.bdj.2018.167.

A.C. Magalhdes, A. Wiegand, D. Rios, M.A.R. Buzalaf, A. Lussi, Fluoride in dental erosion,
Monographs in Oral Science. (2011). https://doi.org/10.1159/000325167.

M.D. Lagerweij, W. Buchalla, S. Kohnke, K. Becker, A.M. Lennon, T. Attin, Prevention of
erosion and abrasion by a high fluoride concentration gel applied at high frequencies,
Caries Research. (2006). https://doi.org/10.1159/000091062.

R. Visse, H. Nagase, Matrix metalloproteinases and tissue inhibitors of
metalloproteinases: Structure, function, and biochemistry, Circulation Research. (2003).
https://doi.org/10.1161/01.RES.0000070112.80711.3D.

J. Cai, J.E.A. Palamara, M.F. Burrow, Effects of Collagen Crosslinkers on Dentine: A
Literature Review, Calcified Tissue International. 102 (2018) 265-279.
https://doi.org/10.1007/s00223-017-0343-7.

D.M. da Camara, J.P. Pessan, T.M. Francati, J.A.S. Souza, M. Danelon, A.C.B. Delbem,
Fluoride toothpaste supplemented with sodium hexametaphosphate reduces enamel
demineralization in vitro, Clinical Oral Investigations. 20 (2016) 1981-1985.
https://doi.org/10.1007/s00784-015-1707-x.

D.M. da Camara, J.P. Pessan, T.M. Francati, J.A. Santos Souza, M. Danelon, A.C.B.
Delbem, Synergistic effect of fluoride and sodium hexametaphosphate in toothpaste on
enamel demineralization in situ, Journal of Dentistry. 43 (2015) 1249-1254.
https://doi.org/10.1016/j.jdent.2015.08.007.

F.M.C. Gongalves, A.C.B. Delbem, J.P. Pessan, G.P. Nunes, N.G. Emerenciano, L.S.G.
Garcia, L.C. Baez Quintero, J.G. Neves, M. Danelon, Remineralizing effect of a
fluoridated gel containing sodium hexametaphosphate: An in vitro study, Archives of
Oral Biology. 90 (2018) 40—44. https://doi.org/10.1016/j.archoralbio.2018.03.001.

M. Danelon, L.G. Garcia, J.P. Pessan, A. Passarinho, E.R. Camargo, A.C.B. Delbem, Effect
of Fluoride Toothpaste Containing Nano-Sized Sodium Hexametaphosphate on Enamel
Remineralization: An in situ Study, Caries Research. (2019).
https://doi.org/10.1159/000491555.

Leticia Cabrera Capalbo 43



(11]

(12]

(13]

(14]

[15]

(16]

(17]

(18]

[19]

(20]

[21]

J.M. Conceicdo, A.C.B. Delbem, M. Danelon, D.M. da Camara, A. Wiegand, J.P. Pessan,
Fluoride gel supplemented with sodium hexametaphosphate reduces enamel erosive
wear in situ, Journal of Dentistry. (2015). https://doi.org/10.1016/].jdent.2015.08.006.

M.M. Manarelli, J.P. Pessan, A.C.B. Delbem, J.G. Amaral, M.F. Paiva, M.E. Barbour,
Protective Effect of Phosphates and Fluoride on the Dissolution of Hydroxyapatite and
Their Interactions with Saliva, Caries Research. (2017).
https://doi.org/10.1159/000452716.

M. Danelon, J.P. Pessan, K.M. Prado, J.P. Ramos, N.G. Emerenciano, M.J. Moretto,
C.C.R. Martinhon, A.C.B. Delbem, Protective Effect of Fluoride Varnish Containing
Trimetaphosphate against Dentin Erosion and Erosion/Abrasion: An in vitro Study,
Caries Research. 54 (2020) 292-296. https://doi.org/10.1159/000505179.

S. Chirumbolo, The role of quercetin, flavonols and flavones in modulating
inflammatory cell function, Inflammation and Allergy - Drug Targets. (2010).
https://doi.org/10.2174/187152810793358741.

C.H.Jung, I. Cho, J. Ahn, T. il Jeon, T.Y. Ha, Quercetin reduces high-fat diet-induced fat
accumulation in the liver by regulating lipid metabolism genes, Phytotherapy Research.
(2013). https://doi.org/10.1002/ptr.4687.

R.M.L. Colunga Biancatelli, M. Berrill, J.D. Catravas, P.E. Marik, Quercetin and Vitamin C:
An Experimental, Synergistic Therapy for the Prevention and Treatment of SARS-CoV-2
Related Disease (COVID-19), Frontiers in Immunology. (2020).
https://doi.org/10.3389/fimmu.2020.01451.

H. Yang, K. Li, H. Yan, S. Liu, Y. Wang, C. Huang, High-performance therapeutic
guercetin-doped adhesive for adhesive-dentin interfaces, Scientific Reports. (2017).
https://doi.org/10.1038/s41598-017-08633-3.

N. wu Jiang, D. wei Hong, T. Attin, H. Cheng, H. Yu, Quercetin reduces erosive dentin
wear: Evidence from laboratory and clinical studies, Dental Materials. (2020).
https://doi.org/10.1016/j.dental.2020.08.013.

E.M. Takeshita, L.P. Castro, K.T. Sassaki, A.C.B. Delbem, In vitro evaluation of dentifrice
with low fluoride content supplemented with trimetaphosphate, Caries Research.
(2009). https://doi.org/10.1159/000196507.

C.O. Favretto, A.C.B. Delbem, P.T.A. Toledo, D. Pedrini, Hydraulic conductance of dentin
after treatment with fluoride toothpaste containing sodium trimetaphosphate
microparticles or nanoparticles, Clinical Oral Investigations. 25 (2021) 2069-2076.
https://doi.org/10.1007/s00784-020-03516-w.

L.C. Capalbo, A.C.B. Delbem, G.P. Nunes, A.A. Matos, R.D. Fabbro, R.C. Oliveira, M.A.R.
Buzalaf, J.P. Pessan, Analise in vitro da capacidade de solu¢des contendo fluoreto e/ou
hexametafosfato na remineralizacdo e na inibicdo proteolitica da dentina, in: Brazilian
Oral Research, 2021: p. 62.

Leticia Cabrera Capalbo 44



[22]

(23]

[24]

[25]

(26]

[27]

(28]

[29]

(30]

(31]

(32]

K. Li, H. Yang, H. Yan, Y. Sun, X. Chen, J. Guo, J. Yue, C. Huang, Quercetin as a simple but
versatile primer in dentin bonding, RSC Advances. (2017).
https://doi.org/10.1039/c7ra07467k.

I.C.C.M. Porto, T.G. Nascimento, J.M.S. Oliveira, P.H. Freitas, A. Haimeur, R. Franca, Use
of polyphenols as a strategy to prevent bond degradation in the dentin—resin interface,
European Journal of Oral Sciences. 126 (2018) 146—158.
https://doi.org/10.1111/e0s.12403.

J.G. Amaral, J.P. Pessan, J.A.S. Souza, J.C.S. Moraes, A.C.B. Delbem, Cyclotriphosphate
associated to fluoride increases hydroxyapatite resistance to acid attack, Journal of
Biomedical Materials Research - Part B Applied Biomaterials. (2018).
https://doi.org/10.1002/jbm.b.34072.

C. Fiske, Y. Subbarow, The colormetric determination of phosphorous., J Biol Chem.
(1925).

M.J. Moretto, A.C. Magalhaes, K.T. Sassaki, A.C.B. Delbem, C.C.R. Martinhon, Effect of
different fluoride concentrations of experimental dentifrices on enamel erosion and
abrasion, Caries Research. (2010). https://doi.org/10.1159/000302902.

L.P. Comar, C. de A.B. Cardoso, S. Charone, L.T. Grizzo, M.A.R. Buzalaf, A.C. Magalhaes,
TiF4 and NaF varnishes as anti-erosive agents on enamel and dentin erosion
progression in vitro, Journal of Applied Oral Science. (2015).
https://doi.org/10.1590/1678-775720140124.

R.S. Gongalves, P.M.C. Scaffa, M.C. Giacomini, C.D.M.P. Vidal, H.M. Hondrio, L. Wang,
Sodium Trimetaphosphate as a Novel Strategy for Matrix Metalloproteinase Inhibition
and Dentin Remineralization, Caries Research. 52 (2018) 189-198.
https://doi.org/10.1159/000484486.

F. Marro, W. Jacquet, L. Martens, A. Keeling, D. Bartlett, S. O’'Toole, Quantifying
increased rates of erosive tooth wear progression in the early permanent dentition,
Journal of Dentistry. 93 (2020) 103282. https://doi.org/10.1016/j.jdent.2020.103282.

A. Lussi, M.A.R. Buzalaf, D. Duangthip, V. Anttonen, C. Ganss, S.H. Jodo-Souza, T.
Baumann, T.S. Carvalho, The use of fluoride for the prevention of dental erosion and
erosive tooth wear in children and adolescents, European Archives of Paediatric
Dentistry. 20 (2019) 517-527. https://doi.org/10.1007/s40368-019-00420-0.

E.M. Takeshita, M. Danelon, L.P. Castro, R.F. Cunha, A.C.B. Delbem, Remineralizing
Potential of a Low Fluoride Toothpaste with Sodium Trimetaphosphate: An in situ
Study, Caries Research. 50 (2016) 571-578. https://doi.org/10.1159/000449358.

J.P. Pessan, M.F. Paiva, I.F. da Silva, I. Veri, L.C. Bdez-Quintero, R.F. Cunha, A.C.B.
Delbem, Fluoride Varnish Containing Nano-sized Trimetaphosphate Reduces Enamel
Erosive Wear, in: Journal of Dental Research, 2020. v. 99(A)., 2020: p. Abstract 3246.
https://iadr.abstractarchives.com/abstract/20iags-3325224/fluoride-varnish-

Leticia Cabrera Capalbo 45



(33]

(34]

(35]

(36]

(37]

(38]

(39]

[40]

[41]

[42]

containing-nano-sized-trimetaphosphate-reduces-enamel-erosive-wear (accessed
November 9, 2021).

G.P. Nunes, M. Danelon, J.P. Pessan, L.C. Capalbo, A.A. Matos, N.A. Nunes-Junior,
M.R.A. Buzalaf, A.C.B. Delbem, Avaliacao de ciclofosfato e fluoreto na remineralizacao
da dentina e na inibicdo de metaloproteinases da matriz, in: Brazilian Oral Research,
2021: p. 407.

T.P. Martins, A.C.B. Delbem, I.F. da Silva, L.C. Capalbo, M.F. Paiva, R.F. Cunha, J.P.
Pessan, Efeito de verniz fluoretado suplementado com nanoparticulas de
trimetafosfato de sédio sobre a erosdo dentinaria in vitro, in: Brazilian Oral Research,
2021: p. 377.

J.G. Neves, M. Danelon, J.P. Pessan, L.R. Figueiredo, E.R. Camargo, A.C.B. Delbem,
Surface free energy of enamel treated with sodium hexametaphosphate, calcium and
phosphate, Archives of Oral Biology. 90 (2018) 108—-112.
https://doi.org/10.1016/j.archoralbio.2018.03.008.

T. Baumann, J. Kozik, A. Lussi, T.S. Carvalho, Erosion protection conferred by whole
human saliva, dialysed saliva, and artificial saliva, Scientific Reports. 6 (2016).
https://doi.org/10.1038/srep34760.

N. Schlueter, K. Jung, C. Ganss, Profilometric Quantification of Erosive Tissue Loss in
Dentine: A Systematic Evaluation of the Method, Caries Research. (2016).
https://doi.org/10.1159/000448147.

M.T. Kato, A.L. Leite, A.R. Hannas, M.A.R. Buzalaf, Gels containing MMP inhibitors
prevent dental erosion in situ, Journal of Dental Research. 89 (2010) 468—-472.
https://doi.org/10.1177/0022034510363248.

M. Curcio, G. Cirillo, O.l. Parisi, F. lemma, U.G. Spizzirri, I. Altimari, N. Picci, F. Puoci,
Poly(2-hydroxyethyl methacrylate)-quercetin Conjugate as Biomaterial in
Ophthalmology: An “ab initio” Study, Journal of Functional Biomaterials. 2 (2011) 1-17.
https://doi.org/10.3390/jfb2010001.

M.T. Kato, A. Bolanho, B.L. Zarella, T. Salo, L. Tjaderhane, M.A.R. Buzalaf, Sodium
fluoride inhibits MMP-2 and MMP-9, Journal of Dental Research. 93 (2014) 74-77.
https://doi.org/10.1177/0022034513511820.

F.M. Herkstroter, M. Witjes, J. Ruben, J. Arends, Time dependency of microhardness
indentations in human and bovine dentine compared with human enamel., Caries
Research. (1989). https://doi.org/10.1159/000261203.

G.W. Marshall, S. Habelitz, R. Gallagher, M. Balooch, G. Balooch, S.J. Marshall,
Nanomechanical properties of hydrated carious human dentin, Journal of Dental
Research. (2001). https://doi.org/10.1177/00220345010800081701.

Leticia Cabrera Capalbo 46





