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Beneficios da prépolis na cicatrizacdo da pele

Resumo

Desde a antiguidade até os tempos modernos, a prépolis € um dos produtos naturais que
manteve sua popularidade. A prépolis contém um amplo espectro de compostos, com uma
multiplicidade de propriedades terapéuticas, que podem ser Uteis no tratamento de diferentes
condicdes patoldgicas, entre elas a cicatrizacdo de lesbes cutaneas. Este trabalho tem como
objetivo abordar por meio de revisdo bibliografica, o uso de prépolis para tratamento de
lesbes da pele. Serdo consultados, artigos e outras documentagdes eletronicas vinculadas a
bases de dados como Cochrane TrialsDatabase, Google Académico, LILACS, Medline,
PubMedeSciELO, abrangendo o periodo de 1979 a 2018,nos idiomas portugués, inglés e
espanhol. Foi montado um quadro representando os artigos dos autores que se dedicaram a
estudar as acdes terapéuticas, as caracteristicas das lesbes e as formas farmacéuticas da
propolis. Foram identificados 16 estudos no periodo de 1986 a 2015: sete eram estudos
clinicos em humanos enove experimentais “in vitro” e em animais. Os trabalhos destacaram a
eficacia da propolis no tratamento de lesdes atuando como agente cicatrizante,
antimicrobiano, anti-inflamatério, para angiogénese, antisséptico e analgésico, cujas
propriedades dependem da forma, local de extracdo e concentracdo do produto. Além de ser,
disponibilizado a baixo custo, com boa tolerancia, facilidade no manuseio, acelera o processo
de reparacdo tecidual.

Palavras-chave: Apis mellifera;feridas; reparacdo tecidual.

Abstract

From antiquity to modern times, propolis is one of the natural products that has maintained its
popularity. Propolis contains a broad spectrum of compounds, with a multiplicity of
therapeutic properties, which may be useful in the treatment of different pathological
conditions, among them the healing of cutaneous lesions. This work has as objective,
approach through bibliographic review, the use of propolis for the treatment of skin lesions.
Will be consulted articles and other electronic documentation related to databases such as
Cochrane Trials Database, Google Scholar, LILACS, Medline, PubMed andSciELO, covering
the period from 1979 to 2018, in Portuguese, English and Spanish. A table was created
representing the articles of the authors that were dedicated to study the therapeutic actions, the
characteristics of the lesions and the pharmaceutical forms of the propolis. Sixteen studies
were identified in the period 1986 to 2015: 7 were clinical studies in humans and 9 were
experimental "in vitro" and in animals. The studies highlighted the efficacy of propolis in the
treatment of lesions acting asagent healing, antimicrobial, anti-inflammatory for angiogenesis,
antiseptic and analgesic, whose properties depend on the shape, place of extraction and
concentration of the product. In addition to being available at low cost, with good tolerance,
ease in handling, accelerates the process of tissue repair.

Key-words: Apis mellifera; wounds; tissue repair.
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1. INTRODUCAO

A pele, é o maior 6rgdo do corpo humano, reveste e delimita o organismo. Reflete
condicBes fisicas e psicoldgicas, como salde, idade, diferencas étnicas e culturais.
Desempenha importantes fungfes como a protecdo, excrecdo, termorregulacdo e percepgdes
sensoriais. E composta por duas camadas distintas: a epiderme,a camada mais superficial,
constituida por um epitélio estratificado pavimentoso queratinizado, e a derme, constituida
por diversos tipos celulares, fibras coladgenas e elasticas mergulhadas em uma matriz
extracelular onde também se situam os vasos e nervos; e, abaixo da pele encontra-se a
hipoderme, onde predomina o tecido adiposo, que une os 6rgdos subjacentes (RESENDE;
BACHION; ARAUJO, 2005; MORESKI; MELLO; BUENO,2018).

Por ser a primeira barreira de prote¢do do organismo contra agentes externos, a pele esta
sujeita a constantes agressbes como pressdo, traumas mecanicos, fisicos, quimicos e
bioldgicos, que podem resultar na sua ruptura causando lesdes ou perda extensiva do tecido.
Para restabelecer a integridade funcional, inicia-se um processo complexo para a cicatrizacao
da ferida e sua capacidade de reparacdo € muito importante para a sobrevivéncia do individuo
(OLIVEIRA; DIAS, 2012; MORAIS et al., 2013).

Dividida em trés fases: inflamatdria, proliferativa (formacdo de tecido de granulacao
com deposicdo de matriz extracelular) eremodelagem (maturacdo), a cicatrizacao de feridas €
um processo que envolve a organizacdo de células, sinais quimicos e moleculares que
interagempara que ocorra a reconstituicdo tecidual(BALBINO; PEREIRA; CURI, 2005;
PEREIRA FILHO; BICALHO; SILVA, 2012). Pode sofrer a interferéncia de outros fatores
como diabetes, perturbagdes imunoldgicas, isquemia, estase venosa e em ferimentos, tais
como queimadura e feridas oncologicas. Adiabetes influencia em diferentes etapas da
cicatrizacao de feridas, incluindo hemostasia e inflamacéo, deposicdo da matriz e angiogénese
(PEREIRA FILHO; BICALHO; SILVA, 2012; MORESK; MELLO; BUENO, 2018).

A cicatrizacdo de feridas pode ocorrer espontaneamente, mas quando tratada, é
consideravelmente mais rapida e apresenta resultados funcionais e estéticos mais satisfatorios
(BATISTA et al., 2015). Em meio as terapias alternativas, os produtos naturais vém sendo

amplamente utilizados, por suas propriedades terapéuticas, disponibilidade e o baixo custo.

A propolis proveniente das abelhas da espécie Apismellifera tem sido muito aplicada
para tratamento de lesdes cutaneas. Desde 0s tempos antigos ja era utilizada e considerada por

alguns povos como medicamento para doencas cutaneas. No final do século XIX, foi aplicada
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como cicatrizante, sendo posteriormente utilizada na Segunda Guerra Mundial em varias
clinicas soviéticas (BARBOSA et al.,2009). Na Grécia antiga, o uso da propolis como
cicatrizante interno e externo foi descrita por Hipdcrates (PEREIRA; SEIXAS; NETO, 2002).

A propolis éuma substancia resinosa produzida por abelhas, a partir das plantas como
botbes florais, exsudatos, brotos e pélen, que sdo modificadas pelas acdes das secrecdes
salivares e enzimdticas, secretadas pelo metabolismo glandular desses insetos
(GHISALBERTI, 1979; FUNARI; FERRO, 2006).As abelhas utilizam a propolis para
proteger a colmeia contra agentes invasores como insetos e microrganismos, mumificando-as,
e também paramanter a temperatura e preparar os locais assépticos (MARCUCCI, 1995). Sua
composi¢do quimica é bastante variavel e complexa, estando relacionada com a fitogeografia
da regido (CASTRO; CURY; ROSALEN, 2007).

Estudos realizados com diferentes espécies evidenciaram que a propolis possui
excelentes propriedades biologicas, comoantibacteriana, antifingica, antiviral, anestésica,
estimulo da angiogénese, antioxidante,antimicrobiana, anti-
inflamatoria,antiulcerogénica,antitumoral, cicatrizante (GHISALBERTI,1979; MARCUCCI
et al., 2001; AZEVEDO et al, 1986), imunoestimulatéoria (SFORCIN; ORSI,
BANKOVA,2005),e antiparasitaria (PONTIN et al., 2008),

Foram identificados mais de 300 compostos quimicos, sendo eles, os acidos fendlicos,
flavondides, ésteres, diterpenos, sesquiterpenos, lignanas, aldeidos aromaéticos, alcoois,
amino&cidos, &cidos graxos, vitaminas e minerais terpenos (BANKOVA, 2005; FUNARI;
FERRO, 2006). Os flavonoides sdo os principais compostos com atividade farmacol6gica
encontradosna propolis. Atuam no processo de reparacdo tecidual, agem como antioxidantes,
combatendo os radicais livres, possuem atividade antimicrobiana e moduladora do sistema
imune, apresentam acdo anti-inflamatéria, analgésica e produzem a vasodilatacdo
(MENEZES,2005; VIEIRA et al., 2008).

o tratamento de feridas, a prépolis diminui o tempo de cicatrizacdo, acelera o processo
de contragdo e a reparacdo tecidual (age na formacgdo do tecido de granulagéo, induz a
reepitelizacdo e estimula a migracdo de queratinocitos) (BARBOSA et al., 2009; BATISTA et
al., 2015).

Nesta perspectiva, em virtude da multiplicidade de propriedades terapéuticas da
prépolis, e seus beneficios, este trabalho tem como objetivo abordar por meio de reviséo

bibliogréfica, o uso da propolis para tratamento das lesdes na pele.
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2. METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma pesquisa descritiva de levantamento bibliografico a
partir de publicagdes cientificas no periodo de 1979a 2018. Serdo consultados, artigos e outras
documentacOes eletronicas vinculadas a bases de dados como Cochrane TrialsDatabase,
Google académico, LILACS(indice da Literatura Cientifica e Técnica da AméricalLatica e
Caribe),Medline(Medical LiteratureAnalysisandRetrieval System Online) ,PubMed(National
Library of Medicine)eSciELO(Scientific Eletronic Library Online),nos idiomas portugués,
inglés e espanhol. Serdo utilizados como descritores os termos: “propolis, feridas,

cicatrizagao, pele”.

3. RESULTADOS

O primeiro a usar o extrato etandlico de prépolis para feridas crbnicas e nao
cicatrizantes foi o professorScheller, na década de 1966. As avaliacbes clinicas foram
realizadas entre 1972 e 1974 no Departamento de Dermatologia do Hospital n® 2, Clinica de
Cirurgia Geral e Cirurgia Ortopédica da Academia de Medicina da Silésiaem Byton na
Polonia.Analisarampacientes com queimaduras, Ulceras venosas cronicas, Ulcera local de
pressdo Ossea sacral, osteite supurativa e artrite, complicacfes supurativas de ferida pos-
operatoria e infeccdo traumatica. Todos foram tratados com solucdo alcoolica de prépolisa
3%, e constaram que o odor, edema e as erupcdes desagradaveis ao redor da ferida foram
reduzidos. O exame bacteriologico também revelou a auséncia de bactérias no exsudado da
ferida. Dentre os 100 pacientes tratados: 66% das feridas estavam totalmente cicatrizadas,
21% foram significativamente aliviados e somente em 13% n&o houve uma melhora no grupo
de pacientes com osteomielite, UGlcera venosa crénica ou Ulcera por pressao
(KUCHARZEWISK et al., 2013).

As feridas de escaras de decubito tém gerado incObmodo e representam uma ameaca a
salude do doente. Os pesquisadores avaliaram o uso da prépolis a 3% em tratamentos das
escaras de decubito. Realizou-se uma escala de conceitos de valor como: profundidade da
ferida, presenca ou néo de tecido de granulacdo, de tecido necrosado, de secrec¢do purulenta e

extensdo da escara. Constataram uma maior rapidez da regeneragdo da area ferida e, por ser
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um produto natural foram menores as chances de provocar reacdes indesejaveis ao paciente
(AZEVEDO et al., 1986).

O trabalho de Bernardo et al. (1990), foi realizado em 1989 no Ambulatério de
Cirugia Vascularda Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo, em portadores de lesdes de pele
dos tipos Ulcera isquémica, Ulcera de estase, Ulcera venosa, lesdo iatrogénica e Ulcera apos
infeccdo de ferimento corto-contuso.Verificaram na primeira semana de uso da solugédo
aquosa da propolis30%, debridamento de todo exsudato aderido do leito da ferida, com
presenca de tecido de granulacdo. Logo, ap6s a aplicacdo na primeira semana, observou-se
uma melhora significativa no odor da leséo, da sensibilidade dolorosa do paciente, e na
diminuicdo  dos  microrganismos Staphilococos  aureus,  Pseudomonasaurigenosa,
Citrobacterfreundii, Proteusvulgaris, Enterobactersp, Candida sp e Klebsiella p. Todos os
pacientes tinham Ulceras de longa evolucdo (minimo dois anos) e alcangaram a cicatrizacdo
numa média de trés meses.Os autores salientaram que a eficdcia da cicatrizacdo esta
relacionada a concentracdo da prépolis na solucgéo.

Diaz et al. (1997) analisaram a aplicacdo de prépolis a 5 % na cura de feridas
sépticas faciais (germes patogénicos, secrecdes, eritema e até certo grau de deiscéncia foram
consideradas feridas sépticas) em humanos. Relataram que 90% dos pacientes apresentaram
uma melhora total aos 7 dias de tratamento e somente 1 paciente necessitou de 13 dias para a
cura total da ferida. O que demonstrou a eficicia do extrato de prépolis a 5% no tratamento de
feridas, sendo recomendavel o seu uso como uma medicacao alternativa.

Segundo Peruchiet al. (2001), uma comparagdo entre a cicatrizagdo de lesdes
subcutaneas induzidas em ratos a partir do uso de solucao alcodlica de prépolis a 10% e da
solucdo alcodlica a 30%,mostrou que ambas as concentra¢fes estimularam a reparacdo
tecidual, houve uma intensaneo-formacéao vascular, seguida de répida regeneracdo do tecido,
embora o resultado das lesdes tratadas com solugéo a 30% tenha sido mais demorada.

Outra pesquisa foi realizada na Unidade Bésicas de Saude do Municipio de Maringa,
Parana. Utilizou-se a pomada de propolis em 22 feridas cronicas, sendo 11 Ulceras venosas, 7
Ulceras por pressdo, 2 Ulceras diabéticas e 2 feridas pds-trauma.Durante o processo de
avaliacdo do tecido, em 14 (8,2%), mostrou-se a presenca do tecido necrotico. Apos a
intervencdo terapéutica observou-se a auséncia do tecido necrético. O tempo medio da
cicatrizacdo neste estudo foi de 13 semanas. A utilizacdo da pomada deprépolis, foi eficiente
na cicatrizacdo de feridas cronicas (SANTOS; VIANA; GAMBA,2007).

O trabalho de Mc Lennanet al. (2008) comprovou que, com uma Unica aplicacéo

topica de propolis (20 ml) houve reepitelizacdo e maior velocidadena cicatrizacdo de feridas
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cutaneas em ratos diabéticos. Este foi o primeiro estudo sistematico demonstrando que a
prépolis melhora a cicatrizacdo de feridas em diabetes.

Neste mesmo sentido,Baracho et al. (2009) avaliaram o efeito do uso tépico do
extrato hidroalcodlico de prépolis na cicatrizagdo de feridas cirdrgicas em ratosdiabéticos
tipol .Os resultados comprovam que o uso do extratohidroalcodlico de propolis a30% pode
interferir de forma benéfica na cicatrizacdo de feridas de ratos diabéticos devido a varios
compostos da propolis e ndo ao alcool, utilizado como veiculo.

O uso da formulagcdo composta por prépolis, mel, aclcar granulado, manteiga e
albumina em pd, em feridas pos-operatérias oncologicas em pacientes com mais de 60
anos,proporcionou a reepitelizacdo, a partirdas bordas sadias das feridas abertas, formou-se o
fendmeno da “pele in vivo”, resultando num aspecto estético parecido com a pele original.
Esse processo aconteceu devido aos componentes naturais da formula possibilitando a sua
proliferacdo. Além de permitir & ferida permanecer limpa e asseptica, livre de
microorganismos que poderiam levar ao surgimento de infeccdo local. A proliferacao é a fase
responsavel pelo fechamento da leséo e, é nesta fase que a mistura promoveu um aumento do
tecido de granulacdo.O tempo de cicatrizacdo médio foi de 39 dias e a regido anatdbmica
observada com maior prevaléncia de lesdes associadas ao cancer de pele foia cabeca. A
formulacdo foi aplicada uma Unica vez ao dia, o que permitiu uma melhor adesdo ao
tratamento do paciente (PEREIRA FILHO; BICALHO; SILVA, 2012).

Em outro estudo importante Berrettaet al. (2012) desenvolveram um composto
farmacéutico contendo o extrato padronizado de propolis verde (trés lotes foram analisados)
que auxiliou na cicatrizacdo de lesGes cutdneas. O método de macrodiluicédo foi utilizado para
determinar a atividade antimicrobiana dos extratos e formulagdestermorreversiveis (géis de
co-surfactante mais extrato glicélico de prépolis foram misturadas para produzir 1,2; 2,4 e 3,6
% de extrato seco de prépolis) contra 0s microrganismos mais comumente encontrados em
lesbes de queimaduras como: Pseudomonasvaeruginosa, Klebsiellapneumoniae, Escherichia
coli, Staphylococcus aureus e Staphylococcusepidermidis. Foram realizadas puncgdes cutaneas
em ratos Wistar para avaliar as propriedades cicatriciais da formulagdo, em ferida provocada
cirurgicamente. Os resultados da caracterizacdo quimica e bioldgica demonstraram a
reprodutibilidade lote-a-lote do extrato padronizado. A atividade antimicrobiana e cicatrizante
do farmaco foi eficaz nas amostras com3,6% de propolis, sugerindo que é uma composicao

promissora para tratamento de lesdes cutaneas.
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O uso da pomada de propolis no tratamento da Ulcera venosa cronica das pernas foi
avaliado em vinte e oito pacientes randomizados, com aplicacdo tdpica de pomada contendo
7% de propolis.Previamente ao tratamento, todos o0s pacientes tiveram suas ulceras debridadas
para remocdo de tecido necrosado. A pomada de prépolis promoveu a cicatrizacdo completa
das ulceras em 100 % dos pacientes apds 6 semanas de aplicagdo (KUCHARZEWSKI;
KOZKA; URBANEK, 2013).

Olczyket al. (2013) confirmaram a eficacia terapéutica da propolis em tecidos com
gueimadura. Foram realizadas feridas de queimaduras em suinos, em funcdo da semelhanca
entre a pele humana e do porco. As andlises quantitativas e qualitativas da expressao e
degradacdo do colageno tipos | e Il na matriz das lesbes térmicas, indicaram que a prépolis
melhora o processo de reepitelizacdo.Devido a capacidade de extracdo de colagenos,
estimulando a proliferacdo e sobrevivéncia de mondcitos, aumentando indiretamente a
biossintese de glicosaminoglicanos, elastina e coldgenos. O acumulo ilimitado de colagenos
na matriz da ferida pode contribuir para desenvolvimento de quel6ides. Apos a aplicacdo da
prépolis houve o aumento da atividade das metaloproteinases da matriz que determinam um
sequestro de colageno,reduzindo as fibroses e cicatrizes hipertréficas.Outro achado de Olczyk
e colaboradores (2013) revelaram que a prépolis acelera a reparacdo do tecido queimado pela
estimulacdo do remodelamento da matriz do leito da ferida, sugerindo que as alteracGes
verificadas no conteudo da matriz extracelular apés aplicacdo da prépolis podem estar ligadas
a capacidade de seus compostos flavondides,por diminuir a peroxidacao lipidica e prevenir a
necrose de células.

O estudo de Barudet al. (2013), desenvolveram uma potente aplicabilidade
terapéutica de uma nova propolis incorporada a membrana de biocelulose bacteriana para
tratamento de queimaduras e lesdes de pele. Foram criadas cirurgicamente as feridas em ratos
que receberam o tratamento com o biocurativo. Constataram que a membranafoi capaz de
aderira propolis ndo somente na superficie, mas também em seus intersticios, comprovados
por microscopia eletronica de varredura, difracdo de raios X, espectroscopia de infravermelho
e ensaios termogravimétricos. Devido a atividade antimicrobiana e cicatrizante do produto, e
também por ser biocompativeis favorecem a reparacéao tecidual em menor tempo.

Henshawet al. (2014), coordenaram um trabalho no Royal Prince Alfred Hospital
Sydney em 2011, com pacientes portadores de diabetes queapresentavam ulceras cronicas no
pé.A prépolis aquosa originaria da Australiafoi aplicada para cobrir toda aulcera durante 6
semanas. Na primeira semana promoveu reducdo da &rea ulcerada em 41%; na terceira

semana em 63%, além de diminuir a secrecdo pods-debridamento das ulceragdes em
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18,1%,assim como a contagem bacteriana e apds 3 semanas as Ulceras de 10% dos pacientes
tinham cicatrizado completamente. Nenhum efeito adverso foi relatado. A propolis tdpica
qguando aplicada semanalmente pode ser umaterapia bem tolerada para a cicatrizacdo de
feridas.

Em outra pesquisa foram utilizados 16 ratos Wistar submetidos a uma lesdo e
tratados comcreme ndo-idnico+ Prépolis a 10%. O tecido lesionado foi analisado
histologicamente. Os resultados demonstraram um aumento no ndmero de fibroblastos e
também elevada deposicdo de fibras colagenas. Evidenciaram que o efeito da propolis na
aceleracdo do processo de reparo tecidual ndo é somente por sua acdo anti-inflamatdria,
conforme varios estudos relatados, mas inclusive por sua acao direta sobre a proliferacdo de
fibroblastos, que estimula a reversdo de fibrocito para fibroblasto, e, assim propicia a sintese e
a deposicdo de fibras colagenas, melhorando o reparo tecidual e diminuindo o tempo de
cicatrizacdo (PAIXAOet al., 2014).

O efeito da prépolis em solucdo hidroalcdolicaa 5% e 10% foram aplicadas
topicamente duas vezes ao dia, sobre as lesdes de pele confeccionas experimentalmente e
infectadas com Staphylococcus aureusem camundongos. Os resultados mostraram que a
concentragdo da solucdo influenciou no tempo de cicatrizagdo das feridas infectadas,
ocorrendo em menor tempo no grupo tratado com a solucéo de 5%(BATISTA et al., 2015).

Mais recentemente foi demonstrado que a mistura de diferentes amostras de propolis
coletadas de diferentes &reas geograficas e em diferentes estacbes do ano,pode
potencializarsuas propriedades cicatrizantes e antimicrobianas. Em compara¢do com a
prépolis ndo mista, a atividade sinérgica proporcionada pela prépolis mista acelerou a
cicatrizacdo de feridas e reduziu o tempo de reepitelizacdo(Al-WAILI, 2018)

O Quadro 1, traz uma representacao dos artigos estudados,das a¢Ges terapéuticas, das
caracteristicas das lesbes e das formas farmacéuticas da propolis. Foram identificados 16
estudos no periodo de 1986 a 2015: sete eram estudos clinicos em humanos e nove

experimentais “in vitro” e em animais.

Quadro 1- Estudos das acOes terapéuticas, caracteristicas das lesdes, das formas farmacéuticas

da propolis para a cicatrizacéo de lesfes cutaneas, publicados de 1986 a 2015.

Acéo terapéutica ‘ Tipo de ’ Forma farmacéutica ‘ Tipo de estudo ‘ Estudo
da propolis lesdo (autores)
Azevedo

Antimicrobiana Escaras de Concentrado de prépolis 3% Clinico
Cicatrizante decubito

et al (1986)
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Antimicrobiana
Analgésico
Cicatrizante
Antimicrobiana
Cicatrizante
Analgésico
Antibacteriana
Anti-inflamatéria
Antisséptica
Cicatrizante
Anti-inflamatéria
Antimicrobiana
Antisséptica
Cicatrizante
Anti-inflamatéria
Antimicrobiana
Cicatrizante
Antimicrobiana
Cicatrizante
Angiogénese
Cicatrizante
Anti-inflamatéria
Cicatrizante
Cicatrizante

Angiogénese
Antimicrobiano
Antioxidante
Cicatrizante
Cicatrizante

Anti-inflamatoria
Antimicrobiana
Cicatrizante
Anti-inflamatéria
Cicatrizante
Antimicrobiana
Cicatrizante
Antimicrobiana
Cicatrizante

Ulceras

Feridas sépticas
faciais
Ulceras cronicas

Feridas
oncoldgicas

Feridas cronicas

Ulcera crénica
Lesdo cutanea

Feridas
diabéticas
Feridas
diabéticas
Lesdo cutanea

Ferida de
queimadura
Ferida de
queimadura
Lesdo cutanea
Ferida cutanea

Feridas

Extrato aquosa propolis 30%

Extrato de propolis5%

Pomada

Formulacgdo tépica

Pomada a 7%

Extrato alcoolica3% de
prépolis

Prépolis aquosa

Solugdo alcdolicaa 10% de
prépolis

Aplicacéo topica

Extrato hidroalcéolico 30%

Gel de prdpolis a 3,6 %

Pomada

Membrana de
biocelulosebacteriana+prépolis

Creme de propolis a 10%
Solucéo hidroalcéolica 5%

Nanofibras+ propolis

Fonte: adaptado de (BEZERRAet al., 2013).

DISCUSSAO

Clinico

Clinico

Clinico

Clinico

Clinico

Clinico

Experimental
Experimental
Experimental

Experimental

Experimental

Experimental

Experimental
Experimental

Experimental

Bernardo et

al (1990)
Diaz et
al (1997)
Santos et
al (2007)

Pereira Filho et
al (2012)

Kusharzewskiet
al (2013)

Henshawet  al
(2014)
Peruchiet al
(2001)
McLennanet al
(2008)
Baracho et
al (2012)
Berretaet al
(2012)

Olczyket al
(2013)
Barudet al
(2013)

Paixao et
al (2014)
Batista et
al (2015)
Kim et
al (2014)

Todos os resultados foram favoraveis a este “presente das abelhas”— propolis.Os

estudos clinicos e experimentais evidenciaram a eficacia da propolis no tratamento de lesdes

como agente

cicatrizante,

antimicrobiano,

anti-inflamatorio,

para

aangiogénese,

comoantisséptico e analgésico. Os autores também mostraram variagbes na sua forma

farmacéutica (pomada, extrato, solucdo, membranas), local de extracdo, podendo ser em

diferentes areas geograficas e concentra¢fes do produto.
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A utilizacdo de produtos naturais como adjuvantes no processo de cicatrizacdo tem
sido aplicada ha seculos, com o intuito de promover a saude. Atualmente existem varios
estudos cientificos para esclarecer o mecanismo de acdo desta especial resina balsdmica para
0 processo de reparagéo tecidual (BARUD et al., 2013).

As feridas resultam de uma descontinuidade da integridade cutanea. A cicatrizacao
de feridas consiste em uma perfeita e coordenada cascata de eventos celulares e moleculares
que interagem para que ocorra a reconstituicdo do tecido. E um processo dindmico que
envolve fendbmenos bioquimicos e fisiol6gicos para restabelecer a homeostasia tecidual
(MANDELBAUM; SANTIS; MANDELBAUM MARIA, 2003). Compreende trés fases
sobrepostas: inflamatdria, proliferativa e de remodelacdo (LAUREANO; RODRIGUES,
2011).

Na fase inflamatdria, apds um dano tecidual, ocorre a presenca de eritema, calor,
edema, dor, alteragbes nas células endoteliais, ruptura de vasos sanguineos e o0
extravasamento de seus constituintes estimulam compostos vasoativos a produzirem uma
vasoconstricdo imediata para diminuir a perda sanguinea no espago extravascular. Uma
cobertura priméria composta por fibrina (coagulo) reconstitui a hemostase (OLIVEIRA;
DIAS, 2012). A formacdo de coagulo atua na coaptacdo das bordas da ferida, para unir a
fibronectina, oferecendo uma matriz provisoria, com fibroblasto, células endoteliais e
queratindcitospara o inicio da organizacdo da ferida. A inflamacdo depende de varios
mediadores quimicos, como os leucdcitos polimorfonucleares (fagocitose das
bactérias),macrofagos (fagocitose, desbrida corpos estranhos, direciona desenvolvimento de
tecido de granulacdo) e linfocitos (suas linfocinas influencia o0s macrofagos)
(MALDELBAUM; SANTIS; MANDELBAUM MARIA, 2003).

Na segunda fase, a proliferativa, acontece a producdo de uma nova barreira
permeavel (reepitelizagdo), formacdo de novos vasos(angiogénese) e reestruturacdo da
integridade da derme(fibroplasia). A reepitelizacdopermite reconstituir a integridade da
permeabilidade da epiderme ap6s a lesdo inicial e resulta de varios mecanismos como a
migracéo, diferenciacdo dos queratinocitos, do neo-epitélio e reestruturacdo da membrana
basal(LAUREANO; RODRIGUES, 2011). A fibroplasia inclui a formagéo da matriz e tecido
de granulacdo (fibroblastos, células inflamatdrias, componentes neovasculares, fibronectina,
glicosaminoglicanas e colageno). A angiogénese representa ser fundamental para suprir
oxigénio e nutrientes para a cicatrizacdo. (MALDELBAUM; SANTIS; MANDELBAUM
MARIA, 2003).

Arquivos do MUDI, v 23, n 3, p. 371-386, 2019. 381



Beneficios da prépolis na cicatrizacdo da pele

A Ultima fase da cicatrizacdo é o remodelamento, fase marcada por maturagdo dos
elementos e alteracBes na matriz extracelular, ocorrendo o depoésito de proteoglicanas e
colagenos. Responsavel pelo aumento da forca de tensdo e pela diminuicdo do tamanho da
cicatriz e do eritema. Periodo em que o0s elementos reparativos da cicatrizacdo sao
modificados para tecido maduro, de caracteristicas bem diferenciadas. Durante a
remodelagem ocorre a deposi¢do de colageno e a maioria das células desaparece, nota-se a
apoptose de fibroblastos e células endoteliais, enfim forma-se o tecido cicatricial
(OLIVEIRA; DIAS, 2012).

O tratamento com propolis proporciona um aumento nos componentes da matriz
extracelular (MEC) durante a fase inicial do reparo da ferida, e diminui¢do nas moléculas da
MEC. Pressup@e-se que este efeito biologico da propolis esté relacionado a sua capacidade de
estimular a expressio do fator de crescimento transformador-p  (TGF-B-
transforminggrowthfactor) que ajuda nas fases iniciais da reparacéo da ferida, na hemostasia e
na inflamacdo (MARTINOTTI; RANZATO, 2015).

Kucharzewski et al. (2013), destacam os beneficios relacionados com as
propriedades terapéuticas que podem influenciar positivamente nos processos de cicatrizacao
de feridas. A atividade antibacteriana in vitrofoi verificada contra vérias bactérias Gram-
positivas e Gram-negativas, a qual resultouno sinergismo entre 0os compostos de prépolis,
principalmente os flavonoides de pinocembrina e galangina.

Recentemente percebe-se um interesse crescente na utilizacdo de biomateriais, como
os biopolimeros para curativos em feridas, especialmente por ser um material de natureza
renovavel, biocompativel e biodegradavel. As nanofibras de poliuretano (prépolis / PU)
carregadas de propolis,biocompativeis, foram preparadas com sucesso usando eletrofiacdo da
solucdo da mistura de propolis. A agregacdo de pequena quantidade de propolis através da
matriz de PU pode favorecer a hidrofilia e a resisténcia mecanica da membrana fibrosa. A
incorporagdo de propolis em fibras PU pode elevar a compatibilidade celular e atividade
antibacteriana. Deste modo, o tapete fibroso de nanocompdsito sintetizado tem grande
potencial em curativosque podem colaborar no tratamento com queimadurasde
dificilcicatrizacdo(KIMet al.,2014; MARTINOTTI; RANZATO, 2015). Fundamentalmente
uma inovacdo na engenharia de tecidos da pele.

O cuidar de pessoas com lesdes na pele tem por desafio o conhecimento dos diversos
fatores bioldgicos, fisicos e sociais que envolvem a cicatrizacdo e sua interligacdo com o
processo sdude-doenca-cuidado na sua integralidade e a terapéutica com as propriedades da
prépolis pode colaborar na cicatrizacéo de feridas (SANTOS; VIANA; GAMBA, 2007).
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4. CONCLUSAO

Com base nos dados encontrados na literatura cientifica, pode-se concluir que a
prépolis possui uma multiplicidade de propriedades terapéuticas, como ac¢do antimicrobiana,
anti-inflamatoria, analgésica, antisséptica, estimuladora daneoangiogénesee todos eles séo
importantes para a cicatrizacdo da pele. Os estudos mostraram resultados otimistas para
tratamento de lesGes na pele, por ser um produto natural, disponibilizado a baixo custo,com
boa tolerancia, facilidade no manuseio eque eficazmente acelera o processo de reparacdo
tecidual, melhorando significativamente a qualidade de vida aos portadores de lesdes. Com
isso, considerando a relevancia dos seus efeitos benéficos, a prépolis € uma medicacdo

promissora para cicatrizagaoda pele.
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