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RESUMO

A saliva humana é um liquido transliicido composto por diversos elementos responsaveis pela
protecdo, reparacdo e hidratacdo da cavidade oral. Ela ¢ produzida pelas glandulas salivares,
circula entre os dentes e auxilia no preparo do bolo alimentar, além de regular o pH da
cavidade oral e contribuir para sua autolimpeza. A saliva desempenha um papel essencial nas
fungdes mastigatoria, de fala e de degluticdo, além de possuir atividades antibacteriana e
antifungica. Considerando a condi¢cdo de vida dos pacientes que enfrentam dificuldades para
se comunicar, mastigar ¢ deglutir, os pesquisadores tém investido no uso de biomateriais e
materiais biocompativeis para desenvolver produtos que proporcionem uma qualidade de vida
semelhante as fung¢des naturais do organismo humano, inibindo ou limitando os distirbios das
glandulas salivares. A gelatina ¢ uma proteina derivada do coldgeno, produzida por seres
vivos e classificada em trés tipos, que se diferenciam por suas fontes e estruturas. Esses
diferentes tipos de gelatina oferecem uma ampla gama de propriedades a serem consideradas
no desenvolvimento de bioprodutos e formulagdes. Por outro lado, a regido amazonica
apresenta uma diversidade de espécies vegetais ricas em propriedades bioativas, com fungdes
inibitdrias, bactericidas, fungicidas, estimulantes e relaxantes. Um exemplo notavel é o limao
(Citrus latifolia Tanaka), amplamente cultivado na regido, que ¢ rico em propriedades
bactericidas, fungicidas e estimulantes, devido ao dacido citrico, entre outros compostos.
Portanto este trabalho teve como objetivo realizar o estudo de estabilidade e a avaliacdo do
potencial bactericida de uma saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de limao tahiti
(Citrus latifolia Tanaka). O estudo de estabilidade e a avaliagdo do potencial bactericida da
formulagdo foram conduzidos em quatro etapas: (i) obtencdo e caracterizagdo do oleo
essencial de limao Tahiti, (ii) preparacdo da formulacdo, (iii) avaliacdo do potencial
bactericida da saliva artificial e (iv) estudo de estabilidade da emulsdo. Como resultado, foi
possivel obter o 6leo essencial de limao tahiti, identificar as diversas propriedades benéficas a
saude e determinar o prazo de validade do produto estado aberto com durabilidade de 20 dias
e de prateleira com 45 dias. O potencial bactericida confirmou parcialmente atividade do 6leo
essencial contra Streptococcus pneumoniae ¢ Burkholderia cepacia. A pesquisa possibilitou
determinar o prazo de validade da saliva artificial, tanto em condi¢des de uso aberto quanto
em armazenamento em prateleira, além de avaliar o potencial bactericida da formulagao.
Portanto foi possivel desenvolver uma saliva artificial como oferta paliativa para os individuos
que sofrem com xerostomia.

Palavras-Chave: Saliva humana, Saliva artificial, Gelatina e 6leo essencial de limdo tahiti,
Glandulas salivares.



ABSTRACT

Human saliva is a translucent liquid composed of various elements responsible for the
protection, repair, and hydration of the oral cavity. It is produced by the salivary glands,
circulates among the teeth, and aids in the preparation of the food bolus, while also regulating
the pH of the oral cavity and contributing to its self-cleaning. Saliva plays an essential role in
chewing, speaking, and swallowing functions and also possesses antibacterial and antifungal
activities. Considering the quality of life of patients facing difficulties in communication,
chewing, and swallowing, researchers have invested in the use of biomaterials and
biocompatible materials to develop products that provide a quality of life similar to the natural
functions of the human body, inhibiting or limiting disturbances of the salivary glands.
Gelatin is a collagen-derived protein produced by living organisms and classified into three
types, which differ in their sources and structures. These different types of gelatin offer a wide
range of properties to be considered in the development of bioproducts and formulations. On
the other hand, the Amazon region presents a diversity of plant species rich in bioactive
properties, with inhibitory, bactericidal, fungicidal, stimulating, and relaxing functions. A
notable example is the lime (Citrus latifolia Tanaka), widely cultivated in the region, which is
rich in bactericidal, fungicidal, and stimulating properties due to citric acid, among other
compounds. Thus, this work aimed to study the stability and assess the bactericidal potential
of an artificial saliva based on gelatin and essential lime oil (Citrus latifolia Tanaka). The
stability study and bactericidal potential assessment of the formulation were conducted in four
stages: (i) extraction and characterization of essential lime oil, (ii) preparation of the
formulation, (iii) evaluation of the bactericidal potential of the artificial saliva, and (iv)
stability study of the emulsion. As results, the extraction of essential lime oil and the
identification of various health-beneficial properties made it possible to determine the shelf
life of the product in an open state, lasting 20 days, and in shelf storage, lasting 45 days. The
bactericidal potential confirmed the activity of essential lime oil against Streptococcus
pneumoniae and Burkholderia cepacia. The research enabled the determination of the artificial
saliva’s shelf life, both in open-use conditions and shelf storage, as well as the assessment of
the formulation’s bactericidal potential. Therefore, it was possible to develop an artificial
saliva as a palliative solution for individuals suffering from xerostomia.

Keywords: Human saliva, Artificial saliva, Gelatin and essential lime oil, Salivary glands.
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1. INTRODUCAO

A saliva humana ¢ um liquido translicido composto por diversos elementos
responsaveis pela protecao, reparagao e hidratacdo da cavidade oral (Lima et al., 2017). Ela ¢
produzida pelas glandulas salivares, circula entre os dentes e auxilia no preparo do bolo
alimentar, além de regular o pH da cavidade oral e contribuir para sua autolimpeza. A saliva
desempenha um papel essencial nas fun¢des mastigatdria, de fala e de degluticdo, além de
possuir atividades antibacteriana e antifiingica.

O cancer tem uma expansdo epidemiologica global, sendo a segunda principal causa
de mortes no mundo, o que representa sérios problemas de saude publica (Carvalho; Paes,
2019; Teston et al., 2018). Seus fatores etioldogicos sdo variados, incluindo condigdes
ambientais, culturais e socioeconOmicas, além de fatores relacionados ao estilo de vida,
habitos, causas genéticas e senescéncia. Pacientes com cancer de cabeca e pescogo geralmente
apresentam disfuncdo das glandulas salivares devido ao tratamento invasivo, como
radioterapia e quimioterapia (Orcina; Jaccottet; Savian, 2021). Da mesma forma, pacientes
com HIV/AIDS, que estdo submetidos a terapias medicamentosas intensas e permanentes,
também podem ter suas glandulas salivares comprometidas (Paulique et al., 2017). Esses
individuos s3o os principais alvos de disturbios nas glandulas salivares, apresentando
limitacdes como xerostomia, halitose, odinofagia, candidiase oral, tlceras orais, disfagia,
hipossialia, hipossalivacdo, ressecamento das estruturas orais e altera¢des na fala, mastigacao
e degluticdo.

Considerando a condi¢do de vida dos pacientes que enfrentam dificuldades para se
comunicar, mastigar ¢ deglutir, os pesquisadores tém investido no uso de biomateriais e
materiais biocompativeis para desenvolver bioprodutos que proporcionem uma qualidade de
vida semelhante as func¢des naturais do organismo humano, inibindo ou limitando os
distarbios das glandulas salivares. Recentemente, os avancos biotecnoldgicos tém
possibilitado o desenvolvimento de formulagdes com ativos naturais para diversas aplicagdes
médicas (Ghasemishahrestani et al., 2015).

Nos ultimos anos, a gelatina tem sido amplamente utilizada como carreador de
medicamentos, Oleos essenciais e produtos de origem bioldgica (Silva et al., 2018). Sua
aplicagdo como carreador eficiente em sistemas nanotecnoldgicos de liberagdo controlada se
deve a sua biodegradabilidade, toxicidade nula, baixo custo e alta disponibilidade no mercado
(Naidu; Paulson, 2011; Da Silva, 2019). A gelatina ¢ uma proteina derivada do colageno,

produzida por seres vivos e classificada em trés tipos, que se diferenciam por suas fontes e
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estruturas (Silva et al., 2020). Esses diferentes tipos de gelatina oferecem uma ampla gama de
propriedades a serem consideradas no desenvolvimento de bioprodutos e formulagdes.

Por outro lado, a regido amazonica apresenta uma diversidade de espécies vegetais ricas em
propriedades bioativas, com fun¢des inibitdrias, bactericidas, fungicidas, estimulantes e
relaxantes (Takeara, 2017). Um exemplo notavel ¢ o limdo (Citrus latifolia Tanaka),
amplamente cultivado na regido, que ¢ rico em propriedades bactericidas, fungicidas e
estimulantes, devido ao acido citrico, entre outros compostos (Al-jabri; Hossain, 2014). O
0leo essencial dessa espécie pode ser fundamental no controle das disfuncdes das glandulas
salivares, especialmente a xerostomia. Como também contribuir como agente antimicrobiano
por meio de suas propriedades em espécies causadores de doencas orais (Freire et al., 2022).

A proposta de desenvolvimento de salivas artificiais ja vem sendo relatada na literatura
cientifica (Lima et al., 2017; Alexa et al., 2018). No entanto, ndo foram encontrados estudos
que descrevam a preparacdo de saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de limao
Tahiti, tampouco a avaliagdo do potencial bactericida dessas formula¢des. Além disso, poucos
trabalhos se concentram na andlise da estabilidade dessas formulacdes a longo prazo,
especialmente no que diz respeito a diferentes parametros de avaliagdo, temperaturas de
armazenamento, testes de manipulacao e de prateleira.

Atualmente, a aplicagdo de bioprodutos alternativos tem ganhado destaque,
mostrando-se eficaz no combate a diversas patologias que afetam a saide humana.

Com o objetivo de oferecer aos pacientes que sofrem de distirbios das glandulas
salivares um produto de facil acesso, com propriedades capazes de combater microrganismos
e estimular a produgdo de saliva, esta proposta se diferencia, uma vez que os produtos ja
comercializados ndo oferecem as mesmas vantagens.

Esta pesquisa teve como objetivo realizar o estudo de estabilidade e a avaliacdo do
potencial bactericida de uma saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de limao

Tahiti (Citrus latifolia Tanaka).
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2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo Geral
o Realizar o estudo de estabilidade e avaliagdo do potencial bactericida de uma

saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de limdo tahiti (Citrus latifolia
Tanaka).

2.2 Objetivos Especificos
e Selecionar os limdes tahiti (Citrus latifolia Tanaka) para a extracdo de oOleo

essencial;

e Caracterizar o 6leo essencial de limao tahiti (Citrus latifolia Tanaka) utilizando
cromatografia gasosa, com o objetivo de identificar os constituintes presentes no
ativo natural;

e Desenvolver uma formulagdo baseada em gelatina e 6leo essencial de limdo tahiti
(Citrus latifolia Tanaka);

e Verificar o potencial bactericida da formulacao;

e Analisar a estabilidade da formulagdo, avaliando parametros como pH,
condutividade elétrica, propriedades organolépticas, viscosidade e comportamento

em prateleira e apos manipulagdo.
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3. MATERIAS E METODOS

O estudo de estabilidade e a avaliagao do potencial bactericida da formulacdo foram
conduzidos em quatro etapas: (i) obtencao e caracterizagdo do 6leo essencial de limao tahiti,
(1) preparacao da formulagdo, (iii) avaliagdo do potencial bactericida da saliva artificial e (iv)

estudo de estabilidade da emulsao.

3.1 OBTENCAO E CARACTERIZACAO DO OLEO ESSENCIAL

3.1.1 Obtencao do limao tahiti (Citrus Latifolia Tanaka)

Foram utilizados 6 kg de limdo tahiti com casca, colhidos em um sitio localizado na
Comunidade Rumo Certo, BR-174, Km 165, no municipio de Presidente Figueiredo,

Amazonas.

3.1.2 Extracio do Oleo Essencial

O o6leo essencial de limdo tahiti foi extraido utilizando a técnica de arraste a vapor no
Laboratério de Produtos Naturais do Centro de Bionegocios da Amazonia (CBA), sob a
supervisao dos técnicos locais. Devido as restrigdes impostas pela pandemia, a extragdo foi
realizada diretamente pelos técnicos do laboratorio. Foram utilizadas 290 g de cascas de limao
tahiti desidratadas. O material vegetal foi adicionado ao recipiente do destilador, seguido pela
adicdo de 4gua destilada até o nivel recomendado pelo equipamento. O processo de extracao
durou 2 horas, ao fim do qual o 6leo essencial, junto a fase aquosa contendo hidrolatos, foi
coletado. Em seguida, a mistura foi transferida para um funil de separacdo, onde foi
adicionado éter dietilico como solvente organico. A fase organica foi separada e a fase aquosa
descartada. A fase organica foi entdo colocada em um baldo de 5 mL, e 0,5 g de sulfato de
sodio anidro foi adicionado para remover a umidade. Apds isso, a fase orgénica foi filtrada e

evaporada em banho-maria.

3.1. 3 Caracterizacio do éleo essencial

Os constituintes quimicos do 6leo essencial (OE) de limao tahiti foram identificados e
quantificados por meio de cromatografia gasosa, utilizando o cromatografo AGILENT
modelo CG-7890B e o espectrometro de massas AGILENT modelo MS-5977A, na Central de
Analises Quimicas da Escola Superior de Tecnologia (EST) da Universidade do Estado do

Amazonas (UEA), localizada na Avenida Darcy Vargas, 1200, sala C38, Parque 10. Devido as
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restrigdes impostas pela pandemia, a andlise foi realizada diretamente pelo técnico do

laboratorio.

3.2 PREPARACAO DA SALIVA ARTIFICIAL

A preparagdo da emulsdo foi dividida em duas fases. Fase I: 20 g de gelatina foram
solubilizados em 200 ml de 4agua destilada sob agitacio e aquecimento até completa
solubilizacdo. Em outro recipiente foram solubilizadas 2 gotas de tween em 50 ml de agua
destilada sob agitagdo magnética. Em seguida, a interpolacdo solubilizada foi vertida na
gelatina solubilizada, gerando a Fase I do bioproduto. Fase II: Em um béquer, 5 granulos de
SPAN mais 2 gotas de 6leo essencial de limao Tahiti foram dissolvidos em 5 ml de agua
destilada até completa dissolugdo, originando a Fase II. Apds o preparo de ambas as fases, a
Fase II foi vertida na I, o pH foi ajustado para 7 com NaOH e o produto obtido foi mantido em
incubadora (25° C) para avaliagdes nos estados aberto e de prateleira. Em prateleira, a saliva
foi verificada uma vez por més até a desestabilizagdo ¢ no estado aberto duas vezes por

semana até seu vencimento. Ambas as avaliacdes fisico-quimicas. Como ilustra a Figura 1.

Figura 1. Etapas do desenvolvimento da saliva.

FaseI- Aquosa Fase II - Orgdnica P

Oleo essencial .
T

Gelatina

Span

pH SALIVA
‘Aﬁla-— = = = ajustado
destilada — IS 2

Fonte: Autor, (2022).

3.3 AVALIACAO DO POTENCIAL BACTERICIDA

A avalia¢do da atividade bactericida foi realizada no CBA utilizando o método de
difusdo em disco, segundo a técnica de Kirby-Bauer. Este método permite identificar se um
microrganismo ¢ resistente (R) ou sensivel (S) a um agente antimicrobiano, considerando-se
resistente aquele organismo que ndo ¢ inibido ou destruido pelo agente em concentragdes
padronizadas (Nanes, 2016). Para o procedimento, foram utilizados discos de papel filtro que
foram impregnados com a substancia a ser testada quanto ao seu potencial bactericida. Esses
discos foram cuidadosamente depositados sobre a superficie de um meio de cultura Agar

Mueller Hinton, que havia sido previamente semeado de maneira uniforme (formando um
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tapete bacteriano) com o microrganismo a ser avaliado. Apo6s a adi¢do dos discos, o
bactericida difundiu-se pelo meio de cultura, formando um gradiente de concentragdo ao redor
do disco. A expectativa é que o crescimento do microrganismo seja inibido ao redor do disco,
caso as amostrem apresentem eficacia. As placas contendo o microrganismo e os discos
impregnados foram incubadas por 48 horas a 35°C. Ao final do periodo de incubacio,
verificou-se a presenga ou auséncia de halos de inibi¢do ao redor dos discos. A formagao de
um halo indica a inibi¢do do crescimento bacteriano pela substancia avaliada. O diametro dos
halos de inibi¢do foi medido em milimetros (mm) para avaliar qualitativamente a atividade
bactericida. Os microrganismos avaliados neste procedimento foram as seguintes cepas:
Burkholderia cepacia, Staphylococcus aureus. Enterobacter aerogenes, Pseudomonas
aeruginosa, Streptococcus pneumoniae. A substancia avaliada foi o 6leo essencial de limao
tahiti (OE). Como controle negativo (branco), foi utilizada apenas a emulsao, sem a adi¢ao do
oleo essencial (E). Também foi avaliado o efeito combinado de dleo essencial + emulsao em

um sistema de diluicdo (OE+E).

3.4 ANALISE ESTATISTICA

A analise estatistica do estudo de estabilidade foi realizada utilizando o Excel, incluindo
o célculo do desvio padrdao. O processo foi conduzido em duas etapas principais: 1. Calculo

dos parametros e 2. Célculo do desvio padrao dos parametros de estabilidade.
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES
Os resultados foram divididos da seguinte forma: (i) Artigo 1 (anexo 1). Caracterizagao

do 6leo essencial do limao tahiti (Citrus Latifolia tanaka) e a importancia de suas propriedades
para a saide humana, Anexo 2. Composto do Oleo essencial de limdo tahiti por area. (ii)
Artigo 2 (anexo 3). Estudo de estabilidade de uma saliva artificial a base de gelatina e 6leo
essencial de limdo tahiti (Citrus latifolia Tanaka). (iii) Artigo 3 (anexo 4) (complementar)
Beneficios da saliva artificial em pacientes com xerostomia: impactos na qualidade de vida e

tratamento ¢ (iv) Resultado do potencial bactericida.

4.1 Resultado do potencial bactericida
Os resultados obtidos através do método de difusdo em disco forneceram uma analise

preliminar sobre o potencial bactericida do 6leo essencial, permitindo a comparag@o entre as
diferentes formulagdes e sua efetividade frente aos microrganismos avaliados. O 6leo (OE)
apresentou atividade para Streptococcus pneumoniae (2) e Burkholderia cepacia (1), inibindo
o crescimento desses microrganismos, formando um halo observado na Figura 2. O dleo
essencial de limdo tahiti é rico em propriedades bactericidas e contribui significativamente
para a protecdo da saide humana (Arouche et al., 2024; Brito et al., 2017). Em contrapartida,
o controle contendo apenas a emulsdo (E) e a amostra (OE+E) ndo inibiram o crescimento de
nenhuma das bactérias avaliadas. O resultado ¢ observado na tabela 1. Acredita-se que o
aumento da concentragdo de dleo essencial na formulagdo possa potencializar os resultados
contra 0s microrganismos, uma vez que a eficacia do 6leo essencial de limao tahiti ja foi
comprovada contra Streptococcus pneumoniae e Burkholderia cepacia. Ao aumentar a
concentracdo de um principio ativo em uma solu¢do, espera-se que sua eficacia seja ampliada,

confirmando o objetivo do desenvolvimento da formulagao (Garcia et al., 2021).

Tabela 1. Analise da atividade bactericida.

Amostra

Oleo (OE) Oleo+Emulsdo (OE+E)

Emulsao
(E)
Burkholderia cepacia + - -
Staphylococcus aureus - - -
Enterobacter - - -
aerogenes
Pseudomonas - - -
aeruginosa
Streptococcus + - -
pneumoniae

Microrganismo
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Legenda: resultado positivo para inibicdo, +; resultado negativo para inibicao, -. Fonte, (Autor,
2024).

Figura 2. Resultado do potencial bactericida.

Burkholderia cepacia ATCC 25416  Streptococcus pneumoniae ATCC 49619  Pseudomonas aeruginosa ATCC 2785

Staphylococcos aureus ATCC 29923

Fonte: Autor, (2024).



19

5 CONCLUSAO

A pesquisa possibilitou determinar o prazo de validade da saliva artificial, tanto em
condi¢des de uso aberto quanto em armazenamento em prateleira, além de determinar o
potencial bactericida do o6leo essencial de limdo tahiti. Os resultados s3o promissores,
indicando que o produto pode contribuir de forma significativa para a saude de pessoas com
disfungdes nas glandulas salivares, oferecendo uma solucdo acessivel e segura. O Odleo
essencial de limdo tahiti, reconhecido por suas propriedades benéficas a saude, em
combinagdo com a gelatina, um biomaterial amplamente disponivel, resultou em uma
formulacao adequada como alternativa paliativa para quem enfrenta a xerostomia. Além da
protecdo contra microrganismos, ¢ importante destacar que pacientes oncoldgicos e
soropositivos sdo frequentemente mais vulneraveis a essas infecgdes, beneficiando-se

especialmente desse tipo de intervengao.
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ANEXOS

ANEXO 1. Artigo 1. Caracterizacdo do o6leo essencial do Limao Tahiti (Citrus Latifolia
tanaka) e a importancia de suas propriedades para a saide humana.
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Sergio Duvoisin Junior, Icamira Costa Nogueira e Rosany Piccolotto Carvalho.
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Objetivo: caracterizar o 6leo essencial do limao Tahiti e comparar os resultados encontrados
com os dados literdrios e confirmar os componentes presentes no principio ativo natural e seus

beneficios.
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RESUMO

O peso médio do liméao Tahiti (Citrus latifolia Tanaka) é de 170 g, com casca geralmente
fina, superficie lisa e cor amarelo palido na fase de maturacdo. Sua composi¢do quimica
é variada, rica em vitaminas e 6leos essenciais. Devido as suas inimeras bioatividades,
sua casca tem sido utilizada na extracdo de 6leo essencial (OE) para aplicacdo na industria
farmacéutica. Este estudo tem como objetivo caracterizar o 6leo essencial do limao Tahiti
e comparar os resultados obtidos com dados literarios para que possam ser confirmados
0S componentes presentes no principio ativo natural e seus beneficios para a salde
humana. Para a caracterizac¢do quimica do 6leo essencial do limao Tahiti foram realizados
0s seguintes procedimentos: (i) Obtencao do dleo essencial do limédo Tahiti; (ii) Extracdo
do oleo essencial do lim&o Tahiti e (iii) Caracterizagdo do 6leo essencial do limao Tahiti.
O OE do limdao Tahiti tem se mostrado uma étima alternativa para o desenvolvimento de
produtos com acdo controlada e para o preparo de diversas outras formas de cuidados
com a saude.

Palavras-chave: Limao Tahiti, Oleo Essencial, Saide Humana.

ABSTRACT

The average weight of the Tahiti lemon (Citrus latifolia Tanaka) is 170 g, with a generally
thin skin, smooth surface and pale yellow color at the ripening stage. Its chemical
composition is varied, rich in vitamins and essential oils. Due to its numerous
bioactivities, its bark has been used in the extraction of essential oil (EO) for application
in the pharmaceutical industry. This study aims to characterize Tahiti lemon essential oil
and compare the results obtained with literary data so that the components present in the
natural active ingredient and their benefits for human health can be confirmed. For the
chemical characterization of Tahiti lemon essential oil, the following procedures were
carried out: (i) Obtaining Tahiti lemon essential oil; (ii) Extraction of Tahiti lemon
essential oil and (iii) Characterization of Tahiti lemon essential oil. Tahiti lemon EO has
proven to be a great alternative for the development of products with controlled action
and for the preparation of various other forms of health care.

Keywords: Tahiti Lemon, Essential Oil, Human Health.
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RESUMEN

El peso medio del limén de Tahiti (Citrus latifolia Tanaka) es de 170 g, de piel
generalmente fina, superficie lisa y color amarillo palido durante la fase de maduracion.
Su composicion quimica es variada, rica en vitaminas y aceites esenciales. Debido a sus
numerosas bioactividades, su corteza se ha utilizado en la extraccion de aceite esencial
(AE) para su aplicacion en la industria farmacéutica. Este estudio tiene como objetivo
caracterizar el aceite esencial de limon de Tahiti y comparar los resultados obtenidos con
datos literarios para confirmar los componentes presentes en el ingrediente activo natural
y sus beneficios para la salud humana. Para la caracterizacién quimica del aceite esencial
de limon de Tahiti se realizaron los siguientes procedimientos: (i) Obtencion de aceite
esencial de limon de Tabhiti; (ii) Extraccion de aceite esencial de limon de Tahiti vy (iii)
Caracterizacion del aceite esencial de limén de Tahiti. Tahiti Lemon AE ha demostrado
ser una gran alternativa para el desarrollo de productos de accion controlada y para la
preparacion de otras formas de cuidado de la salud.

Palabras clave: Limdn Tabhiti, Aceite Esencial, Salud Humana.

1 INTRODUCAO

A regido amazoénica possui uma gama de plantas e frutos regionais com inimeras
propriedades, porém além de ser berco de espécies regionais temos um amplo cultivo de
espéecies que se adaptaram na regido e sdo amplamente consumidas pelos moradores
locais (Willerding et al, 2020; Takeara et al, 2017).

Um bom exemplo de cultivo local é o limdo Tahiti (Citrus latifolia Tanaka), de
origem desconhecida, porém foi introduzido no Brasil através do Continente Europeu
(ITACITRUS, 2010). Agregado a nossa cultura, o limdo Tahiti vem conquistando o
mercado interno e externo. Recentemente, grandes e pequenos empreendedores tém
investido em seu manejo devido a sua alta rentabilidade, facil manuseio e baixa
perspectiva com outras culturas.

O peso médio do limdo Tahiti (Citrus latifolia Tanaka) é de 170 g, de casca
geralmente fina, com superficie lisa e coloragcdo amarelo palido na fase de maturacéo. Sua
composi¢cdo quimica € variada, rico em vitaminas e 6leo essencial. Devido as suas
inimeras bioatividades, sua casca tem sido utilizada na extracdo de 6leo essencial para
aplicacdo na industria farmacéutica (Prevideli; Almeida, 2020). Além de conter
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substancias antiflamatorias, anticancerigenas, anfibacterianas e antifingicas, auxilia na
digestdo dos alimentos (WALKER et al, 2017). Mas sera que realmente o 6leo essencial
do liméo Tahiti possui componentes benéficos a satde humana ?.

Ultimamente, o uso dos 6leos essenciais de diferentes espécies tem sido utilizado
na industria farmacéutica para desenvolver alternativas terapéuticas que promovam
melhores cuidados com a saude humana. Porém, antes de um produto ser langado no
mercado, sua caracterizacdo fisico-quimica é de extrema importancia, pois servira para
comprovar suas atividades bioldgicas. Este fato abrange a caracterizacdo dos 6leos
essenciais, uma vez que um mesmo principio ativo natural pode ser utilizado para
inimeras aplicagdes. Portanto, este estudo tem como objetivo caracterizar o 6leo essencial
do limdo Tahiti e comparar os resultados encontrados com os dados literarios e confirmar

0S componentes presentes no principio ativo natural e seus beneficios.
2 MATERIAIS E METODOS

Para a caracterizacdo quimica do 6leo essencial do lim&o Tahiti foram realizados
0s seguintes procedimentos: (i) Obtencao do dleo essencial do limédo Tahiti; (ii) Extracdo
do oleo essencial do lim&o Tahiti e (iii) Caracterizagdo do 6leo essencial do limdo Tahiti.
2.1 OBTENCAO DO LIMAO THAITI (Citrus Latifolia Tanaka)

Foram utilizados 6 Kg de limdo Tahiti com cascas colhidos no sitio localizado na

Comunidade Rumo Certo, BR 174, Km 165, Presidente Figueiredo, Estado do Amazonas.

Figura 1. Limdes cedidos e descascados.
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Figura 1. Limdes cedidos e descascados.

Fonte: Autores (2021).

2.2 EXTRACAO DO OLEO ESSENCIAL DO LIMAO THAITI (Citrus Latifolia
Tanaka)

O oleo essencial do limdo Tahiti foi extraido por meio da técnica por arraste a
vapor no laboratorio de produtos naturais do Centro de Biotecnologia da Amazo6nia —
CBA sob manuseio dos técnicos locais. As cascas do limao Tahiti desidratadas pesaram
290 g de material vegetal. O material vegetal extraido foi adicionado no recipiente do
destilador, em seguida colocado &gua destilada até o nivel recomendado do equipamento.
O periodo de extracdo foi de 2 horas, em seguida foi retirado do recipiente coletor o 6leo
essencial mais a fase aquosa. Logo apds o OE foi transferido para um funil de separacéo
e adicionado solvente organico (éter dietilico), a fase organica foi separada e a aquosa
descartada. A fase organica colocada em um baldo de 5 mL e adicionado 0,5 g de sulfato
de sadio anidro. Em seguida a fase organica foi filtrada e evaporada em banho Maria. O
percentual do 6leo essencial foi calculado utilizando a raz&o da massa final (6leo essencial
do lim&o Tahiti) pela massa inicial (extratos preparados) com base na equagao:

RE = (Mi—Mf) x 100 (1)
Mi
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2.3 CARACTERIZAGCAO DO OLEO ESSENCIAL DO LIMAO TAHITI (Citrus

Latifolia Tanaka)

Os constituintes quimicos do OE (6leo essencial) do limdo Tahiti foram
identificados e quantificados por Cromatografo em fase gasosa - AGILENT - modelo
CG-7890B e Espectrometro de massas - AGILENT - modelo MS-5977A da Central de
Analises Quimicas da Escola Superior de Tecnologia (EST) da Universidade do Estado

do Amazonas - UEA localizada na Avenida Darcy Vargas, 1200, sala C38, Parque 10.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Para obtencéo dos resultados dividiu-se a pesquisa em: (i) Preparo do liméo Tabhiti
para extracdo do 6leo essencial, (ii) Extracdo do dleo essencial do limdo Tahiti e (iii)

Caracterizacdo do 6leo essencial do limao Tahiti.

3.1 PREPARO DO LIMAO TAHITI (Citrus Latifolia Tanaka)

A seguir (Figura 2) as etapas de tratamento do liméo. (1) lim&es por 15 minutos
no bicarbonato, (2) higienizacdo dos limdes em &gua corrente para retirada dos residuos,
(3) descasque dos frutos para obtencdo das cascas, (4) cascas, (5) cascas secas ap6s 30
horas submetidas a temperatura solar com intuito de eliminacdo de liquido e umidade, (6)
extrato vegetal embalado e pronto para extracdo do 6leo essencial do limdo Tahiti. O foco
da extracéo sdo as cascas por possuirem maior teor de 6leo essencial e estd de acordo com
os estudos de BRITO et al. (2017) no qual relata que o limdo como um todo é composto

por substancias bioativas importantes para a saide humana.
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Figura 2. Preparo dos limdes.

Fonte: Autores (2021).

3.2 EXTRACAO DO OLEO ESSENCIAL DO LIMAO TAHITI (Citrus Latifolia
Tanaka)

Para esta metodologia foram utilizados 290 g de extrato do lim&o Tahiti (Citrus
Latifolia Tanaka), submetido a extracéo rendendo 2 mL de dleo essencial concentrado da
casca do limdo com rendimento final de 0,48 mg conforme Figura 3. A tabela 1 indica

a porcentagem do 06leo essencial do liméo Tahiti extraido.

Figura 3. Oleo essencial do Limao Tahiti extraido.

Fonte: Autores (2021).
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Tabela 1. Percentual do 6leo essencial do limdo Tahti.
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Massa inicial: 290 g Massa final: 0,48 mg 0,83%

Sendo: RE - Rendimento do 6leo (%); Mi - Massa inicial da matéria prima (g); Mf - Massa final da
amostra (g). Fonte: Autores (2021).

Para extragdes com maiores percentuais de dleo essencial sdo necessarias maiores
quantidades de extratos e 0s valores do 6leo também podem ser influenciados pelo tempo
de extracdo (Santos, 2013). O percentual do dleo essencial de limdo Tahiti obtido nesta

pesquisa (0,83%) foi comparado aos resultados de Oliveira e Mataqueiro (2019).

3.3 CARACTERIZACAO DO OLEO ESSENCIAL DO LIMAO TAHITI (Citrus

Latifolia Tanaka)

A técnica de CG (Cromatografia Gasosa) permitiu a identificacdo dos principais
constituintes do 6leo essencial do limdo Tahiti (Adamns, 2007). Conforme Tabela 2, a
principal contribuicdo foi do monoterpeno limoneno, correspondendo a 30,43% da
contribuigdo. E o componente mais evidente nos 6leos essenciais de frutas citricas, mas
sua participacdo pode variar conforme a espécie (Song et al., 2021; Simas et al., 2015).

O limoneno possui ampla bioatividade contra fungos, parasitas e bactérias,
comprovando sua eficacia para o campo biomédico, agricola e biotecnolégico, além de
sua acao anti-inflamatoria (Gallegos-Flores et al, 2019). Apesar da alta concentracdo do
limoneno no 6leo essencial do limdo Tahiti, sua eficacia se soma a outros constituintes
gue também mostram sua importancia na inddstria farmacéutica e médica (Ferraz, 2019).

Destacamos a participagdo do monoterpeno gama-terpineno (7,12%) que assim
como o limoneno possui atividades anti-inflamatérias em varios ciclos (Ramalho et al.,
2015). O gama-terpineno tem efeitos relaxantes (Wojtunik-Kulesza et al., 2021), acOes
contra micrébios (Ramalho et al., 2016), efeitos antifigcos e herbicidas (Alexa et al.
(2018).

E possivel verificar na Tabela 2 o percentual de Peta-pineno presente no 6leo

essencial do limédo Tahiti. A literatura relata que esta substancia possui atividades contra
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bactérias, fungos, virus, é anti-inflamatério e antioxidade (Budavari et al., 1996;
Carretero; Ortega, 2018).

Os outros constituintes do 6leo essencial do lim&o Tahiti também mostraram suas
importancias para o desenvolvimento de bioprotudos, como o 6xido cariofileno (5,89%b)
com atividades antibacterianas (Oliveira et al., 2016); o apiol (5,13%) como agente
fungicida e herbicida (Ruiz-Vasquez et al., 2022); o alfa-citral antifugico e bactericida
(Freire et al., 2022) ¢ o Beta-Cariofileno (3,84%) com atividades bioativas contra fungos
e acOes anti-inflamatdrias (Ferreira, 2015); e por fim a presenga do Peta-Citral (3,17%0)
que possui efeito antioxidade e fungicida (Guimaraes et al., 2011).

Tabela 2. Concentracdes por componentes (%) presentes no OE do limdo Tahiti.
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N° Composto % da area do Literatura
OE
1 Limoneno 30,43% 38,9%; (ARAUJO, 2009)
49,7% (GOMES, 2011)
2 Gama-Terpineno 7,12% 7,9% (GOMES, 2011)
3 Beta-Pineno 6,15% 10,2% (ARAUJO, 2009)
7,3% (GOMES, 2011)
4 Oxido Cariofileno 5,89% 2,4%, (ESTEVAM, 2017)
5 Apiol 5,13% -
6 Alfa-Citral 4,67% -
7 Beta-Cariofileno 3,84% -
8 Beta-Citral 3,17% -

Fonte: Autores (2021).

Na Tabela 2, os percentuais das substancias encontradas no 6leo essencial do
limdo Tahiti foram comparados com trabalhos publicados anteriormente e constatou-se
gue os resultados desta pesquisa foram compativeis com os percentuais do Limoneno,
Gama-Terpineno ¢ Peta-Pineno.

A porcentagem do Oxido de Cariofileno foi significativamente maior que a
descrita na literatura, e em relagdo aos substratos Apiol, Alfa-citral, Beta-cariofileno e
Beta-Citral ndo encontramos descri¢cdo dos mesmos na literatura.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos resultados obtidos foi possivel confirmar as potenciais atividades
bioldgicas presentes no 6leo essencial do lim&o Tahiti. Os recursos naturais identificados
ndo sdo apenas benéficos para a saude humana, mas também para a satde animal e
agricola. O dleo essencial do limdo Tahiti tem se mostrado uma G6tima alternativa para o
desenvolvimento de produtos com acdo controlada e para o preparo de diversas outras

formas de assisténcia a saude.
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ANEXO 2. Figura 3. Composto do Oleo essencial de liméo tahiti por area.

. o

COMPOSTO TR AREA % I{:E g

1 alfa-Pineno 19,472 TI57871 1.01%
2 beta-Felandreno 20,879 6802489 0.96%
3 (-)-beta-Pineno 21,179 43623520 6.13%
4 orto-Cimeno 22,693 20271939 2.86%
5 D-Limoneno 22,922 | 215729206 | 3043%
6 gama-Terpineno 23,841 50440648 7.12%
7 beta-Linalol 25,014 14925118 2.11%
§ L-alfa-Terpineol 20,353 3753273 0.81%
9 beta-Citral 29.479 22458197 3,17%
10 alfa-Citral 30,31 33087390 4.67%
11 (R)-Lavandulyl Acetato 32,687 TREG6307 1.11%
12 alfa-Copaeno 33814 5815546 0.82%
13 (-)-beta-Elemeno 34,054 5940264 (.84%
14 beta-Cariofileno 335,15 27237496 3.84%
15 alfa-Humuleno 36,093 3880377 0,55%
16 gama-Cadineno 36,408 3963194 0.56%
17 alfa-Himacaleno 36.988 13724611 1,94%
18 Oxido Cariofileno 39,395 41777041 5.89%
19 Apiol 39,789 36359697 5.13%
20 Junenol 40.4 6401212 0.90%
21 Outros 19,14%

100,00%

(Autor, 2021).
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ANEXO 3. Artigo 2. Estudo de estabilidade de uma saliva artificial a base de gelatina e 6leo
essencial de limao Tahiti (Citrus latifolia Tanaka).

Autores: Joab de Souza Arouche; Ygor Geann dos Santos Leite; Vanderlei Saboia dos Santos;
Sheila Cassidy Mendes Flores; Josuel Sousa Arouche; Cristhian do Nascimento Melo e
Rosany Piccolotto Carvalho.

Revista: Observatorio de La Econoia Latinoamericana.

Objetivo: Determinar a durabilidade de uma saliva artificial a base de gelatina e dleo
essencial do limdo Tahiti (Citrus Latifolia tanaka) avaliandoos seguintes pardmetros de
estabilidade em estado aberto e em prateleira: pH, viscosidade, propriedades organolépticas

(aparéncia e odor) e condutividade elétrica.
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RESUMO

A proposta do desenvolvimento de salivas artificiais ja vem sendo reportada na literatura
cientifica. Contudo, ndo foram encontrados trabalhos que relatem a preparacao de uma
saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial do limdo Tahiti (Citrus latifolia
Tanaka). Além disso, poucos estudos focam na avaliacdo da estabilidade dessas
formulacdes a longo prazo, especialmente aqueles envolvendo diferentes parametros de
avaliacdo, temperaturas de acondicionamento, e testes manipuléveis e de prateleira. Este
estudo tem como objetivo determinar a durabilidade de uma saliva artificial a base de
gelatina e Oleo essencial do limdo Tahiti (Citrus latifolia Tanaka). Existem varios
métodos de avaliagdo da estabilidade de um produto; porém, este estudo baseou-se na
aplicacdo da analise em estado aberto, ou seja, manipulavel e em prateleira, onde a
amostra é lacrada, armazenada e avaliada com menos frequéncia do que em estado aberto.
A saliva artificial, em seu estado inicial, apresentou aspecto translicido e uma perceptivel
esséncia do 6leo de limdo Tahiti, com turbidez sem instabilidade nas primeiras horas de
preparo, sendo classificada como sem alteracdo. Do sétimo ao décimo quinto dia, foi
possivel perceber alteracfes na cor, ou seja, um ligeiro aumento da turbidez, mas com
auséncia de odor fétido e sem desestabilizacdo do bioproduto, classificando-o com uma
ligeira modificagdo de cor. Acredita-se que oferecer uma saliva artificial & base de
gelatina e dleo essencial do limdo Tahiti seja uma alternativa paliativa para individuos
que sofrem de disturbios das glandulas salivares.
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Distlrbios das Glandulas Salivares.

ABSTRACT

The proposal for the development of artificial saliva has already been reported in
scientific literature. However, no studies were found reporting the preparation of an
artificial saliva based on gelatin and Tahiti lemon essential oil (Citrus Latifolia tanaka).
Furthermore, few studies focus on evaluating the long-term stability of these
formulations, especially those involving different evaluation parameters, packaging
temperatures, manipulative and shelf tests. This study aims to determine the durability of
a gelatin-based artificial saliva and Tahiti lemon essential oil (Citrus Latifolia tanaka).
There are several methods for evaluating the stability of a product, but this study was
based on the application of analysis in the open state, that is, manipulable and on the shelf,
where the sample is sealed, stored and evaluated less frequently than in the open state. .
The artificial saliva in its initial state presented a translucent appearance and a noticeable
essence of Tahiti lemon oil, with turbidity without instability in the first hours of
preparation, being classified as unchanged. From the seventh to the fifteenth day it was
possible to notice changes in color, that is, a slight increase in turbidity, but with the
absence of a foul odor and without destabilization of the bioproduct, classifying it as a
slight change in color. It is believed that offering artificial saliva based on gelatin and
Tahiti lemon essential oil is a palliative alternative for individuals suffering from salivary
gland disorders.

Keywords: Artificial Saliva, Essential Oil, Tahiti Lemon, Stability Study, Salivary Gland
Disorders.

RESUMEN

La propuesta para el desarrollo de saliva artificial ya ha sido reportada en la literatura
cientifica. Sin embargo, no se encontraron estudios que reportaran la preparacion de una
saliva artificial a base de gelatina y aceite esencial de limon de Tahiti (Citrus Latifolia
tanaka). Ademas, pocos estudios se centran en evaluar la estabilidad a largo plazo de estas
formulaciones, especialmente aquellos que involucran diferentes parametros de
evaluacion, temperaturas de empaque, pruebas de manipulacién y almacenamiento. Este
estudio tiene como objetivo determinar la durabilidad de una saliva artificial a base de
gelatina y aceite esencial de limoén de Tahiti. (Citrus Latifolia tanaka). Existen varios
métodos para evaluar la estabilidad de un producto, pero este estudio se basé en la
aplicacion del analisis en estado abierto, es decir, manipulable y en estante, donde la
muestra se sella, se almacena y se evalia con menos frecuencia que en el estado abierto.
La saliva artificial en su estado inicial presentd un aspecto traslicido y una marcada
esencia de aceite de limon de Tahiti, con turbidez sin inestabilidad en las primeras horas
de preparacion, clasificandose como sin cambios. Del séptimo al decimoquinto dia se
pudo notar cambios de color, es decir, un ligero aumento de turbidez, pero con ausencia
de mal olor y sin desestabilizacion del bioproducto, catalogandolo como un ligero cambio
de color. Se cree que ofrecer saliva artificial a base de gelatina y aceite esencial de limon

REVISTA OBSERVATORIO DE LA ECONOMIA LATINOAMERICANA

ISSN: 1696-8352

Page 3

REVISTA OBSERVATORIO DE LA ECONOMIA LATINOAMERICANA, Curitiba, v.22, n.9, p. 01-15. 2024.




R E VI S TA

OBSERVATORIO
DE LA ECONOMIA
LATINOAMERICANA

de Tahiti es una alternativa paliativa para las personas que padecen trastornos de las
glandulas salivales.

Palabras clave: Saliva Artificial, Aceite Esencial, Limon Tahiti, Estudio de Estabilidad,
Trastornos de las Glandulas Salivales.

1 INTRODUCAO

A saliva humana é um liquido translicido composto por um conjunto de elementos
responsaveis por proteger, reparar e hidratar a cavidade oral (Lima et al., 2017). E gerada
pelas glandulas salivares, circula entre os dentes e auxilia no preparo do bolo alimentar,
regula o pH da cavidade oral e mantém sua autolimpeza, atua auxiliando diretamente nas
funcBes mastigatoria, de fala e de degluticdo, além de contar com atividade antibacteriana
e antifingica. Por meio do fluido salivar € possivel diagnosticar inimeras patologias que
afetam ndo so a cavidade oral, mas varias regides do corpo como se fosse um mapa para
localizar determinadas doengas (Beltrom et al., 2017).

AlteracBes nas glandulas salivares podem desencadear diversos distarbios e
limitacdes, como xerostomia, halitose, odinofagia, sapinho, Ulceras orais, disfagia,
hipossalivacdo, ressecamento das estruturas orais, alteragdes na fala, na mastigacao e na
degluticdo. Geralmente pacientes com cancer de cabega e pescogo apresentam disfuncéo
das glandulas salivares devido ao tratamento invasivo decorrente da radioterapia e
quimioterapia, assim como pacientes com HIV/AIDS j& que a terapia medicamentosa
além de permanente é intensa e acaba comprometendo as estruturas responsaveis pela
producéo da saliva.

A proposta do desenvolvimento de salivas artificiais ja vem sendo reportada em
literatura cientifica (Lima et al., 2017). Contudo, nao foram encontrados trabalhos que
relatem a preparacao de uma saliva artificial a base de gelatina e dleo essencial do limédo
Tahiti (Citrus Latifolia tanaka). Além disso, poucos estudos focam na avaliacdo da
estabilidade dessas formulacGes em longo prazo, especialmente aqueles envolvendo
diferentes parametros de avaliagdo, temperaturas de acondicionamento, testes
manipulaveis e de prateleiras. Principalmente nos dias atuais, a aplicacdo de bioprodutos
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alternativos tem ganhado destaque, mostrando-se eficazes no combate as diversas
patologias que afetam a satide humana.

A gelatina é uma proteina de colageno produzida por seres vivos e classificada em
trés tipos que se diferenciam por suas fontes e estruturas (Silva et al., 2020). Os diferentes
tipos de gelatina fornecem vastas propriedades a serem consideradas no desenvolvimento
de bioprodutos e formulacdes de carreadores.

Nos ultimos anos, a gelatina tem sido utilizada como carreador de medicamentos,
6leos essenciais e produtos de origem bioldgica (Silva et al., 2018). A utilizacdo desta
proteina tem se mostrado eficiente para o desenvolvimento de emulsBes devido a sua
biodegradabilidade, natureza atdxica, baixo custo e alta disponibilidade no mercado
(Naidu; Paulson, 2011; Da Silva, 2019).

Devido as inimeras aplicacBes que ocorrem através de suas diversas propriedades,
o liméo Tahiti tem se mostrado uma ferramenta inovadora para a industria farmacéutica,
pois através de seu 6leo essencial é possivel extrair diversos beneficios para a saude
humana (Arouche et al,. 2024). Dentre as substancias encontradas no 6leo essencial do
limdo Tahiti destacam-se as acOes antiflamatorias, anticancerigenas, antibacterianas e
antifungicas, além de auxiliar na digestdo dos alimentos e na produc¢do da saliva (Vieira
etal., 2017).

Este estudo tem como objetivo determinar a durabilidade de uma saliva artificial
a base de gelatina e 6leo essencial do limdo Tahiti (Citrus Latifolia tanaka) avaliando os
0s seguintes parametros de estabilidade em estado aberto e em prateleira: pH, viscosidade,

propriedades organolépticas (aparéncia e odor) e condutividade elétrica.

2 METODOLOGIA

Existem varios métodos de avaliacdo da estabilidade de um produto; porém, este
estudo baseou-se na aplicacdo da analise em estado aberto, ou seja, manipulavel e em
prateleira, onde a amostra é lacrada, armazenada e avaliada com menos frequéncia do que
em estado aberto. O teste de prateleira tem como objetivo determinar a durabilidade do
produto no estado fechado, ou seja, a longo prazo (Isaac et al., 2008). A avaliacdo da
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estabilidade foi realizada segundo o Guia de Estudo de Estabilidade (ANVISA, 2019) e
a Farmacopeia Brasileira, 62 ed. Para a producéo da saliva artificial a base de gelatina e
Oleo essencial do limdo Tahiti, foram realizados os seguintes procedimentos

experimentais: (i) Preparacdo da Formulagéo e (ii) Estudo de Estabilidade
2.1 PREPARACAO DA FORMULACAO

A preparacdo da emulsdo foi dividida em duas fases. Fase I: 20 g de gelatina
foram solubilizados em 200 ml de 4gua destilada sob agitacdo e aquecimento até completa
solubilizacdo. Em outro recipiente, foram solubilizadas 2 gotas de Tween em 50 ml de
agua destilada sob agitacdo magnética. Em seguida, a solucdo de Tween foi vertida na
gelatina solubilizada, gerando a Fase | do bioproduto. Fase I1: Em um béquer, 5 granulos
de Span e 2 gotas de 6leo essencial de limdo Tahiti foram dissolvidos em 5 ml de 4gua
destilada até completa dissolucdo, originando a Fase 11. Ap6s o preparo de ambas as fases,
a Fase Il foi vertida na Fase I, o pH foi ajustado para 7 e o produto final foi mantido em
incubadora a 25°C para avaliagOes nos estados aberto e de prateleira, conforme Figura 1.
No estado de prateleira, a saliva foi verificada uma vez por més até a desestabilizacao, e

no estado aberto, duas vezes por semana até seu vencimento.

Figura 1. Etapas do desenvolvimento da saliva.

Fase I - Aquosa Fase II - Orgénica

Fonte: Autores (2022).
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2.2 ESTUDO DE ESTABILIDADE DA SALIVA ARTIFICIAL

2.2.1 Teste de viscosidade

A saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de lim&o Tahiti foi submetida
a teste de viscosidade utilizando um viscosimetro copo Ford para que fosse possivel
determinar a viscosidade do produto em relacdo ao tempo de liberacdo do liquido. Os
resultados foram considerados com base na Tabela 1 e a equacgdo V= (3,846T —17,300)

foi aplicada para determinacéo da viscosidade do bioproduto.

Tabela 1. Dados aplicados Copo Ford.

REVISTA OBSERVATORIO DE LA ECONOMIA LATINOAMERICANA

ISSN: 1696-8352

Copo Ford Faixa de viscosidade Tempo de efluxo
(nGmero do orificio) (centi stokes) (tempo de escoamento em segundos)
(@ =4,12 mm) 70a370 20-100
Fonte:

ttps://sistemas.eel.usp.br/docentes/arquivos/5840841/LOQ4060/AULA%20%20PRATICA%2002.pdf

2.2.2 Condutividade elétrica, propriedades organolépticas e pH

Através da condutividade elétrica, é possivel analisar as caracteristicas e altera-
cOes fisico-quimicas dos materiais, 0 que € importante para as aplica¢fes das formula-
cOes. Para isso, foi utilizado um condutivimetro AKSO durante todo o processo de avali-
acdo desta pesquisa. Avaliar as propriedades organolépticas € essencial para determinar
0 prazo de validade de uma emulsdo. A saliva artificial mantida na BOD era frequente-
mente retirada para analise de sua aparéncia e odor, pois alteracdes na cor e no cheiro
podem indicar degradacdo do material ou proliferacdo de microrganismos. Além disso, o
estudo do pH visa indicar a condi¢do da solucdo, que pode ser acida, neutra ou basica, e
seu estado deve estar de acordo com o objetivo do produto. Para isso, a saliva artificial
foi analisada utilizando um pHmetro KASVI, com o eletrodo inserido diretamente nas
amostras. O principal objetivo de todo o processo de avaliacdo de estabilidade foi deter-
minar por quanto tempo a saliva artificial, submetida a 25°C, permaneceria estavel

quando manipulada com frequéncia e a longo prazo.
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3 RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1 AVALIACAO DE ESTABILIDADE DA SALIVA ARTIFICIAL

Sabemos que, antes de um produto chegar a mesa do consumidor, ele deve ser
submetido a varios testes de estabilidade para a determinacdo de sua validade em estado

aberto (na geladeira do consumidor) e em estado fechado (na prateleira do mercado).

3.2 AVALIACAO DA SALIVA ARTIFICIAL EM ESTADO ABERTO
(MANIPULAVEL)

3.2.1 Propriedades organolépticas

Durante dezenove dias, a saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de
lim&o Tahiti foi mantida em incubadora a 25°C para avaliagdo do odor e da cor, pois 0
estudo das propriedades organolépticas também é essencial para determinar a validade de
um produto (ANVISA, 2012). A saliva foi retirada da incubadora duas vezes por semana
para verificar possiveis alteraces no cheiro e na aparéncia, pois mudangas nas
propriedades organolépticas podem indicar a proliferacdo de microrganismos (Brasil,
2004).

A mudanca de cor foi analisada por deteccdo visual em local claro, comparando a
amostra inicial com as demais. Foram determinados os seguintes padrdes: sem alteracées,
com ligeira modificacdo e modificado. A amostra inicial e as demais foram avaliadas
quanto ao odor diretamente pelo olfato, sendo classificadas em: sem alteracéo,
ligeiramente modificada e modificada (Brasil, 2004).

A saliva artificial, em seu estado inicial, apresentou aspecto translicido e uma
esséncia perceptivel do éleo de limdo Tahiti, com turbidez sem instabilidade nas primeiras
horas de preparo, sendo classificada como sem alteracdo. Do sétimo ao décimo quinto
dia, foi possivel perceber alteracBes na cor, ou seja, um ligeiro aumento da turbidez, mas
sem odor fétido e sem desestabilizacdo do bioproduto, classificando-o como com ligeira
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modificagdo de cor. No entanto, aos dezenove dias, a saliva artificial desenvolveu mau
cheiro, indicando o inicio de deterioracdo do material, e foi classificada como com padréo
de turbidez modificado. A determinacdo da eficacia de um produto também envolve a
avaliacdo do cheiro e da aparéncia, pois o odor desagradavel e a coloragdo exacerbada
sugerem a presenca de microrganismos (Frija, 2012). A Figura 2 mostra os 19 dias de

avaliacdo das propriedades organolépticas em estado aberto.

9 dias 2 dias 15 dias . 19 dias
Fonte: Autores (2023).

3.2.2 Viscosidade, pH e condutividade elétrica

A Figura 3 apresenta o comportamento da viscosidade da saliva artificial a base
de gelatina e 6leo essencial de lim&o Tahiti ao longo do processo de avaliagdo. Nota-se
que os padrdes permaneceram em uma escala semelhante até o 12° dia, com maior varia-
cdo entre 0 17° e 0 19° dia. Este fato corrobora os achados destacados na avaliacdo das
propriedades organolépticas, que indicam alteragdes na consisténcia do produto decor-
rentes de sua desestabilizagdo. O surgimento e a proliferacdo de microrganismos afetam
diretamente as caracteristicas de uma formulag&o, alterando suas propriedades fisicas e

modificando sua viscosidade (Xavier, 2020; Luz et al., 2020).
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Na analise, observou-se uma leve tendéncia de mudanca no pH, de neutro para
basico, entre os dias 17 e 19. Este movimento confirma a avaliacdo das propriedades or-
ganolépticas, bem como a avaliacao da viscosidade.

A desestabilizacdo da saliva artificial também é confirmada pela avaliacéo da con-
dutividade elétrica, conforme mostra a Figura 3. Com a degradacéo da gelatina, particulas
foram liberadas no meio aquoso, aumentando gradualmente a condutividade elétrica nos
Gltimos dias de avaliacdo. A deterioracdo dos polimeros pode desencadear um aumento
na condutividade elétrica de uma formulacdo (Moreira et al., 2020). Esses dados sdo con-
firmados pelos resultados anteriores.

Figura 3. Avaliacéo Viscosidade, pH e Condutividade elétrica.
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Fonte: Autores (2023).
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3.3 AVALIACAO DA SALIVA ARTIFICIAL EM ESTADO FECHADO
(PRATELEIRA)

3.3.1 Propriedades organolépticas

Para avaliar as propriedades organolépticas em prateleira, foram aplicadas as
mesmas normas técnicas usadas para determinar o estado fisico das amostras em aberto
(sem alteracéo, ligeiramente modificado e modificado), utilizando a percepc¢édo visual
como fator determinante. A Figura 4 mostra a saliva artificial & base de gelatina e 6leo

essencial de lim&o Tahiti aos 30 e 60 dias, selada e retirada apenas para avaliagdo mensal.

Figura 4. Avaliacdo das propriedades organolépticas.

g '- _Y

30 dias 60 dias
Fonte: Autores (2023).
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Aos 30 dias, lacrada e armazenada, ndo foi observado odor desagradavel nem tur-
bidez que pudesse alterar a eficacia do produto. Portanto, a saliva artificial a base de ge-
latina e Oleo essencial de lim&o Tahiti em estado fechado mostrou-se estavel por 30 dias
e foi classificada como sem alteracéo.

Em 60 dias, apesar da baixa alteragdo na turbidez, a amostra apresentou odor fé-
tido e foi descartada devido a proliferacdo de microrganismos, sendo classificada como
modificada. A avaliacdo das propriedades organolépticas € decisiva para determinar se a
formulacdo é adequada para consumo, uma vez que 0 mau cheiro e 0 aumento da turbidez

podem indicar a presenca de microrganismos (Santos; Bender, 2022).

3.3.2 Viscosidade, pH e condutividade elétrica

A Figura 5 mostra a viscosidade das amostras nos tempos padrdo, 30 e 60 dias.
Em comparacdo com a amostra inicial, as demais apresentaram escalas semelhantes, com
uma leve diminuicdo na viscosidade, sendo classificadas como ligeiramente modificadas.
Quanto maior a interacdo entre as moléculas da formulacdo, mais dificil seréd

comprometer a viscosidade (Silva; Acciari; Assis, 2012).

Figura 5. Avaliacdo em prateleira da Viscosidade, pH e Condutividade elétrica.

2000

1193
VISCOSIDADE

PH

CONDUTIVIDADE ELETRICA

25°C 1

Tempo (Dias)

Fonte: Autores (2023).

Page 12

REVISTA OBSERVATORIO DE LA ECONOMIA LATINOAMERICANA, Curitiba, v.22, n.9, p. 01-15. 2024.




R E VI S TA

OBSERVATORIO
DE LA ECONOMIA
LATINOAMERICANA

Como pode ser observado na Figura 5, houve pouca variagédo no pH em compara-
cdo com o pH da amostra inicial, sendo classificada como ligeiramente modificada para
acido. Agentes externos, como luz, local de armazenamento e manuseio sem biossegu-
rancga, podem influenciar diretamente a durabilidade dos produtos (Johnson; Remeikis,
1993).

O resultado da condutividade elétrica aos 60 dias (Figura 5) foi significativo e
confirma o mau odor observado nas avaliacdes das propriedades organolépticas. O meio
aquoso com a gelatina restante facilitou o transporte de grandes cargas elétricas. A amos-
tra foi descartada e classificada como modificada.

4 CONCLUSAO

Foi desenvolvido um produto de baixo custo, composto por elementos naturais e
atoxicos, e sua validade foi determinada com base em estudos de estabilidade nos estados
aberto e fechado. Acredita-se que a saliva artificial a base de gelatina e 6leo essencial de
limdo Tahiti possa ser uma alternativa paliativa para individuos que sofrem de distarbios
das glandulas salivares.
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RESUMO

Um dos recursos biotecnolégicos em crescente destaque na area médica é o
uso da saliva artificial para o controle, alivio e possivel reducédo dos disturbios
das glandulas salivares, com énfase especial no tratamento da xerostomia. A
saliva artificial pode realmente melhorar a qualidade de vida dos pacientes com
xerostomia? Com 0s avancos tecnoldgicos na area medica, tornou-se possivel
utilizar terapias que simulam as fun¢des da saliva humana para promover uma
saude bucal aprimorada, tanto anatbmica quanto fisioldgica. Esta pesquisa é
relevante, pois a medida que mais estudos sao publicados, aumenta a atencao
e 0 suporte para aqueles que sofrem de xerostomia. Trata-se de uma pesquisa
de cunho bibliografico de carater exploratério quantitativo com o intuito de
apontar os beneficios da saliva artificial para pacientes portadores de
xerostomia. O numero de artigos encontrados em 2019 n&o apenas sublinha o
avanco significativo na biotecnologia e no desenvolvimento de biomateriais, mas
também destaca a crescente importancia dessas ferramentas no tratamento da
xerostomia. A presenca desses trés estudos recentes indica um foco crescente
e uma maior confianca nas aplicacdes terapéuticas da saliva artificial. Os dados
obtidos mostram que o0 uso de saliva artificial como recurso terapéutico tem se
revelado eficaz na melhoria da qualidade de vida de pacientes com xerostomia,
incluindo aqueles com diabetes, cancer de cabeca e pescoco, e individuos em
tratamento com medicamentos intensivos, como antirretrovirais para HIV/AIDS.

Palavras-chave: Saliva Atrtificial. Xerostomia. Distarbios das Glandulas Saliva-
res. Biotecnologia. Recurso Terapéutico. Qualidade de Vida.

ABSTRACT

One of the biotechnological resources increasingly highlighted in the medical field
is the use of artificial saliva for the control, relief and possible reduction of salivary
gland disorders, with special emphasis on the treatment of xerostomia. Can
artificial saliva really improve the quality of life of patients with xerostomia? With
technological advances in the medical field, it has become possible to use
therapies that simulate the functions of human saliva to promote improved oral
health, both anatomically and physiologically. This research is relevant because
as more studies are published, attention and support for those suffering from
xerostomia increases. This study is a bibliographical research of a quantitative
exploratory nature with the aim of pointing out the benefits of artificial saliva for
patients with xerostomia. The number of articles found in 2019 not only highlights
the significant advancement in biotechnology and the development of
biomaterials, but also highlights the growing importance of these tools in the
treatment of xerostomia. The presence of these three recent studies indicates an
increasing focus and greater confidence in the therapeutic applications of artificial
saliva. The data obtained show that the use of artificial saliva as a therapeutic
resource has been shown to be effective in improving the quality of life of patients
with xerostomia, including those with diabetes, head and neck cancer, and
individuals undergoing treatment with intensive medications, such as
antiretrovirals for HIV/AIDS.
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Keywords: Artificial Saliva. Xerostomia. Salivary Gland Disorders. Biotechno-
logy. Therapeutic Resource. Quality of Life.

RESUMEN

Uno de los recursos biotecnoldgicos cada vez mas destacado en el ambito
meédico es el uso de saliva artificial para el control, alivio y posible reduccion de
las alteraciones de las glandulas salivales, con especial énfasis en el tratamiento
de la xerostomia. ¢ Puede realmente la saliva artificial mejorar la calidad de vida
de los pacientes con xerostomia? Con los avances tecnologicos en el campo
meédico, ha sido posible utilizar terapias que simulan las funciones de la saliva
humana para promover una mejor salud bucal, tanto anatémica como fisioldgica.
Esta investigacion es relevante porque a medida que se publican mas estudios,
aumenta la atencion y el apoyo a las personas con xerostomia. Este estudio es
una investigacion bibliografica de caracter exploratorio cuantitativo con el
objetivo de sefalar los beneficios de la saliva artificial para pacientes con
xerostomia. La cantidad de articulos encontrados en 2019 no solo resalta los
importantes avances en biotecnologia y el desarrollo de biomateriales, sino que
también resalta la creciente importancia de estas herramientas en el tratamiento
de la xerostomia. La presencia de estos tres estudios recientes indica un
creciente enfoque y confianza en las aplicaciones terapéuticas de la saliva
artificial. Los datos obtenidos muestran que el uso de saliva artificial como
recurso terapéutico se ha demostrado eficaz para mejorar la calidad de vida de
pacientes con xerostomia, incluidos aquellos con diabetes, cancer de cabeza y
cuello y personas en tratamiento con medicamentos intensivos, como
antirretrovirales para el VIH/SIDA.

Palabras clave: Saliva Artificial. Xerostomia. Trastornos de las Glandulas
Salivales. Biotecnologia. Recurso Terapéutico. Calidad de Vida.

1 INTRODUCAO

A saliva humana desempenha funcdes vitais na manutencdo da saude
bucal, sendo composta por agua, proteinas, eletrélitos e enzimas que atuam na
lubrificacdo, protecdo contra microorganismos, cicatrizacdo e remineralizacao
dos dentes. Além disso, ela facilita a mastigagéo, degluticdo e digestéo inicial
dos alimentos, sendo essencial para o equilibrio da cavidade oral (Humphrey;
Williamson, 2001).

O uso de bioprodutos tem se tornado comum nos ultimos anos em
setores como indastria, agricultura, agropecuaria, moda e beleza.

Recentemente, houve também uma grande expansdo na area médica e da
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saude. Um bom exemplo é o uso de biomateriais na producdo de
medicamentos terapéuticos (Arouche, 2020). Os biomateriais tém sido
amplamente utilizados na medicina para diversas aplicacdes terapéuticas,
incluindo sistemas de liberacéo controlada de medicamentos. Esses materiais
podem ser projetados para melhorar a biodisponibilidade de farmacos e
oferecer liberagdo prolongada e localizada, minimizando os efeitos colaterais
sistémicos. Além disso, os biomateriais de Ultima geracdo permitem a criacao
de sistemas de liberacdo inteligentes que respondem a estimulos biolégicos
especificos, como temperatura e pH, garantindo maior precisdo no tratamento
(Langer; Peppas, 2003; Ratner et al., 2013).

Um dos recursos biotecnoldgicos em crescente destaque na area médica
€ 0 uso da saliva artificial para o controle, alivio e possivel reducao dos disturbios
das glandulas salivares, com énfase especial no tratamento da xerostomia. A
xerostomia é a condicdo caracterizada pela reducéo ou interrupcdo do fluxo
salivar, comumente referida como sensacao de boca seca (Lima, et al., 2017). A
saliva artificial tem emergido como uma solucdo inovadora no tratamento de
condicdes relacionadas a xerostomia, ou boca seca, que pode ser causada por
uma variedade de fatores, como doencas autoimunes, tratamentos médicos
como a radioterapia e 0 uso de certos medicamentos. Composta por uma mistura
de agua, eletrdlitos, e substancias que imitam a composigéo da saliva natural, a
saliva artificial desempenha um papel crucial na manutencédo da saude bucal
(Sinjari et al., 2020).

A saliva artificial pode realmente melhorar a qualidade de vida dos
pacientes com xerostomia? Com 0s avangos tecnoldgicos na area médica,
tornou-se possivel utilizar terapias que simulam as fun¢des da saliva humana
para promover uma saude bucal aprimorada, tanto anatémica quanto fisioldgica.
Relatar os beneficios de um produto de facil acesso e baixo custo como
tratamento paliativo para individuos que sofrem de xerostomia reforca a
importancia de buscar alternativas terapéuticas para os disturbios das glandulas
salivares. O estudo da xerostomia, suas complicacdes e possiveis solucdes
paliativas ndo apenas amplia o conhecimento existente, mas também oferece

novas perspectivas para pesquisadores interessados no tema. Portanto, este
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estudo é fundamental, contribuindo para o avango da pesquisa nessa area. Esta
pesquisa tem como objetivo relatar os beneficios da saliva artificial em pacientes

com xerostomia.

2 METODOLOGIA

Este estudo € uma pesquisa bibliografica de carater exploratério e
quantitativo, com o objetivo de identificar os beneficios da saliva artificial para
pacientes com xerostomia. Os critérios de inclusdo foram: artigos publicados de
2013 até o presente ano, que abordem a tematica da pesquisa e que estejam em
peridédicos nacionais e/ou internacionais. Os critérios de exclusao foram: artigos
publicados antes de 2011, trabalhos que ndo se relacionem com a temética e
pesquisas sem evidéncias cientificas. Os artigos foram selecionados a partir de

importantes bases de dados, como Google Académico, PubMed e SciELO.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

A Tabela 1 apresenta os resultados das buscas realizadas nas principais
bases de dados. Em 2019, foram identificados trés artigos que abordam o uso
da saliva artificial como recurso terapéutico para pacientes com xerostomia.

A saliva artificial tem se mostrado altamente eficaz no tratamento dessa
condicdo, oferecendo multiplos beneficios para os pacientes. Ela proporciona
alivio significativo da sensagdo de boca seca, melhora a lubrificacdo oral e
facilita funcdes essenciais como mastigacao e degluticdo. Além disso, a saliva
artificial contribui para a protecdo dos tecidos orais, reduz o risco de caries e
infeccbes bucais e melhora as propriedades da saliva, como a capacidade
tampdo e a atividade antibacteriana. Esses efeitos sdo fundamentais para a
manutencdo da saude bucal e a qualidade de vida dos pacientes com
xerostomia (Santos et al., 2023).

O numero de artigos encontrados em 2019 nao apenas sublinha o avancgo
significativo na biotecnologia e no desenvolvimento de biomateriais, mas

também destaca a crescente importancia dessas ferramentas no tratamento da
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xerostomia. A presenca desses trés estudos recentes indica um foco crescente
e uma maior confianca nas aplicacdes terapéuticas da saliva artificial.

Além disso, foram identificados um artigo em 2015 e outro em 2013,
sugerindo uma tendéncia emergente e um progresso continuo no campo. Todos
0s artigos analisados demonstram resultados consistentes e positivos,
enfatizando os diversos beneficios da saliva artificial. Esses beneficios incluem
a lubrificacéo e protecdo dos tecidos orais, que sdo cruciais para o conforto e a
saude bucal dos pacientes. A melhora na fala e na degluticdo, frequentemente
comprometidas pela xerostomia, também €& um resultado importante,
promovendo uma melhor qualidade de vida.

Os estudos destacam ainda o alivio significativo da xerostomia e a
reducdo dos sinais e sintomas associados, 0 que € particularmente relevante
para pacientes idosos que enfrentam desafios adicionais relacionados a
producgéo e qualidade da saliva. A saliva artificial contribui para a melhora das
propriedades da saliva, como o aumento do fluxo salivar e da capacidade
tampdo, ajudando a manter o equilibrio do pH oral e a reduzir o risco de caries e
outras doencas bucais.

Outro ponto positivo observado é a reducéo da sensacéo de boca seca e
da presenca de saliva espessa, além da atividade antibacteriana que ajuda a
prevenir infeccbes orais. A eficacia desses produtos parece ser acompanhada
de um perfil de efeitos colaterais relativamente baixo, o que é encorajador para
sua utilizacao clinica.

No entanto, apesar dos resultados promissores, é fundamental reconhecer
gque a pesquisa sobre a saliva artificial ainda estd em desenvolvimento. A
necessidade de estudos adicionais é evidente para garantir que os beneficios
sejam mantidos e que possiveis efeitos adversos sejam identificados e mitigados.
A continuidade na pesquisa € essencial para otimizar a formulacdo da saliva
artificial e expandir sua aplicacédo clinica, assegurando que todos os pacientes
possam se beneficiar sem riscos adicionais (Assery, 2018).
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Tabela 1. Obras selecionadas para a composicao dos resultados, destacando os beneficios do
uso da saliva artificial como recurso terapéutico.

Titulo Ano de Beneficios da saliva Local da busca
publicacdo | artificial
Saliva Artificial: Desafios e | 2019 Lubrificacdo e protecdo | Google Académico
Perspectivas Futuras para o dos tecidos orais;
Tratamento da Xerostomia funcionamento da fala e
da degluticéo.
Saliva artificial em xerostomia | 2019 Alivio da xerostomia Google Académico
diabética (ASDIX): ensaio
duplocego de Aldiamed ®
Versus Placebo
Eficacia dos substitutos | 2019 Reduc¢do dos sinais e | PMC
salivares artificiais no sintomas de xerostomia
tratamento da xerostomia: e melhora nas
uma revisao sistematica propriedades da saliva
dos pacientes idosos e
aumento no fluxo salivar
e capacidade de
tamponamento
Relat6rio preliminar sobre o | 2015 Reduz Scielo
efeito de um substituto salivar significativamente a
a base de camomila sensacao de boca seca
(Matricaria  chamomilla) e e a sensacgédo de saliva
linhaca (Linum usitatissimum) espessa
no alivio da xerostomia em
idosos
Biofime de protese completo | 2013 Atividade Scielo

apds escovar com pasta de
dentadura especifica sabonete
neutro e saliva artificial

antibacteriana, sem
efeitos colaterais e alivio
da dor.

4 CONCLUSAO

Autores (2024).

Os dados obtidos indicam que o uso de saliva artificial como recurso

terapéutico tem se mostrado eficaz na melhoria da qualidade de vida de

pacientes com xerostomia, incluindo aqueles com diabetes, cancer de cabeca e

pescoc¢o, e individuos em tratamento com medicamentos intensivos, como

antirretrovirais para HIV/AIDS. Esses resultados representam um avanco

significativo na biotecnologia médica. No entanto, ainda é necessario realizar

mais pesquisas sobre o desenvolvimento de bioprodutos para o tratamento e

controle dos disturbios das glandulas salivares. A pesquisa evidencia 0s

beneficios do uso de saliva artificial

para pacientes com xerostomia,

proporcionando-lhes uma melhor qualidade de vida. Ressalta-se, portanto, a
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importancia de ampliar os estudos sobre o tema, dada a escassez de

abordagens na literatura.
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