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RESUMO

A propolis trata-se de uma resina produzida por abelhas, que concentra diversos bioativos, sendo
eles: flavonoides, acidos fendlicos, terpenos e entre outros compostos, esses que conferem
diferentes propriedades terapéuticas. Dentre as diversas aplicacdes da propolis, a sua acao
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antimicrobiana apresenta grande vantagem a bactéria gram-positiva, Staphylococcus aureus, que
frequentemente esta relacionada a infec¢fes cutaneas. O referente estudo teve como objetivo
analisar a atividade do extrato glicélico de prépolis presente em dois cremes manipulados com
concentracgdes distintas (3% e 7%) frente a bactéria S. Aureus. Fora empregados os métodos de
difusdo em poco e pour plate, em meio Mueller-Hinton. Para a andlise estatistica aplicou-se o
teste t de Student para amostras independentes, considerando as médias dos halos de inibicéo
obtidos pelo método de difusdo em poco. Ambas as concentracdes demostraram atividade
antimicrobiana satisfatoria, com halos de inibicdo de 10,0 a 14,0 mm. A analise estatistica (teste
t de Student, p = 0,24) revelou auséncia de diferenca significativa, provando que a reducéo da
concentracdo do ativo manteve potencial antimicrobiano eficaz.

Palavras-chave: Propolis. Staphylococcus aureus. Doengas Dermatoldgicas. Extrato Glicdlico.
Creme Manipulado.

ABSTRACT

Propolis is a resin produced by bees that concentrates various bioactive compounds, including
flavonoids, phenolic acids, terpenes, and others, which confer different therapeutic properties.
Among the various applications of propolis, its antimicrobial action presents a great advantage
against the gram-positive bacterium, Staphylococcus aureus, which is frequently associated with
skin infections. This study aimed to analyze the activity of the glycolic extract of propolis present
in two compounded creams with different concentrations (3% and 7%) against the bacterium S.
aureus. The well diffusion and pour plate methods were used in Mueller-Hinton medium. For
statistical analysis, the Student's t-test for independent samples was applied, considering the
means of the inhibition halos obtained by the well diffusion method. Both concentrations showed
satisfactory antimicrobial activity, with inhibition halos of 10.0 to 14.0 mm. Statistical analysis
(Student's t-test, p = 0.24) revealed no significant difference, proving that reducing the
concentration of the active ingredient maintained effective antimicrobial potential.

Keywords: Propolis. Staphylococcus aureus. Dermatological Diseases. Glycolic Extract.
Compounded Cream.

RESUMEN

El propdleo es una resina producida por las abejas que concentra diversos compuestos bioactivos,
incluyendo flavonoides, &cidos fenodlicos, terpenos y otros, que le confieren diferentes
propiedades terapéuticas. Entre las diversas aplicaciones del propoleo, su accién antimicrobiana
presenta una gran ventaja contra la bacteria grampositiva, Staphylococcus aureus, que se asocia
frecuentemente con infecciones de la piel. Este estudio tuvo como objetivo analizar la actividad
del extracto glicdlico de propdleo presente en dos cremas compuestas con diferentes
concentraciones (3% Yy 7%) contra la bacteria S. aureus. Se utilizaron los métodos de difusion en
pocillos y vertido en placa en medio Mueller-Hinton. Para el analisis estadistico, se aplicé la
prueba t de Student para muestras independientes, considerando las medias de los halos de
inhibicion obtenidos por el método de difusion en pocillos. Ambas concentraciones mostraron
una actividad antimicrobiana satisfactoria, con halos de inhibicion de 10,0 a 14,0 mm. El analisis
estadistico (prueba t de Student, p = 0,24) no revelo diferencias significativas, lo que demuestra
que la reduccion de la concentracién del ingrediente activo mantuvo el potencial antimicrobiano
efectivo.
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INTRODUCAO

A bactéria Staphylococcus aureus € responsavel por diversas infeccGes, dentre elas, as
manifestacdes dermatologicas, como foliculite bacteriana, abcessos cutaneos, impetigo e
furtnculo, entre outras (Rodrigues et al., 2014; Zanoni et al., 2023). As doengas infecciosas
dermatoldgicas podem variar de lesdes leves e superficiais até infeccdes potencialmente graves e
profundas, que demandam a acdo medica de imediato. Em tal situacao, o tratamento continuo de
farmacos antibacterianos sistémicos € indispensavel, detendo o objetivo de inibir o crescimento
bacteriano e impedir 0 avango da infecgéo.

No entanto, 0 uso excessivo e indiscriminado destes farmacos favorece o desenvolvimento
de resisténcia bacteriana, que afeta diretamente a eficacia do regime terapéutico padréo (Oliveira
et al.,, 2014). Visto o obstaculo da resisténcia antimicrobiana, consolida-se a relevancia de
substituicdes terapéuticas seguras, acessiveis e eficazes.

Sob essa perspectiva, a utilizacdo de recursos naturais que apresentam propriedades
funcionais, como a prépolis, concentra um potencial oportuno nas manipulacdes tépicas, devido
a presenca de diferentes bioativos em sua composi¢do, que exercem propriedades cicatrizantes,
antimicrobianas, antioxidante e anti- inflamatdrias (Anjum et al., 2019), fazendo-se necessaria a
andlise microbiana frente a bactéria S. aureus, com vistas a obtencdo de resultados promissores
de duas concentragOes distintas do extrato de propolis glicolico, com a finalidade de mitigar o
risco de desenvolvimento de resisténcia bacteriana e contribuir para a melhoria da qualidade de
vida do paciente.

O extrato glicolico de prépolis revela-se como uma proposta promissora, pois, além de
atuar como inibidor do crescimento bacteriano, apresenta caracteristica menos irritativa,
oferecendo maior aceitabilidade e qualificando-o para formulagdes topicas voltadas ao tratamento
de infeccdes cutaneas.

O estudo visa capacitar mediante metodologias quantitativas e qualitativa, a validacéo

cientifica como alternativa terapéutica o uso de extrato glicolico de propolis em dosagens
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menores para tratamentos terapéuticos.

No final da introdugdo, os objetivos do trabalho devem ser claramente delineados, de
forma especifica e mensuravel. Caso deseje, é possivel criar um subitem exclusivo para o
objetivo. Além disso, é fundamental que sejam formulados de maneira alcancavel, garantindo

que o leitor compreenda completamente o escopo do estudo e o que serd abordado e avaliado.

REFERENCIAL TEORICO

Prépolis: Aspectos Quimicos e Funcionais

A propolis é uma combinacdo de pélen, exsudatos de plantas, cera e secrecoes salivares
das abelhas (Apis melifera L.), que comp&em uma substancia resinosa e complexa (Sforcin et al.,
2017; Pinto;Prado;Carvalho, 2011). Na colmeia, a propolis funciona como uma barreira natural,
responsavel pela protecdo contra agentes externos e na inibicdo do crescimento de
microorganismos que podem prejudicar a higiene da colmeia.

Os compostos quimicos presentes na prépolis variam com a localizacdo geogréafica e
sazonal (Park et al., 2002). Ainda sim, predominantemente é constituida por flavonoides, acidos
fendlicos, terpendides, aromaticos e seus ésteres. Bouchelaghem (2021), evidencia os diversos
bioativos, em destaque os flavonoides, sendo responsaveis por uma por¢do significativa das
atividades antimicrobianas e antioxidantes.

Diante disso, por possuir multiplos mecanismos de acédo, a propolis destaca- se no ponto
de vista farmacoldgico, dado que a reducdo do risco de resisténcia bacteriana é de grande
importancia (EI-Guendouz et al., 2018), tornando- a uma boa escolha no desenvolvimento de

formulacbes de uso prolongado.

Extrato Glicolico de Prépolis: Vantagens Farmacotécnicas e Aplicacbes Topicas

Dentre as diferengas entre os extratos, destacam-se os solventes utilizados. No extrato
alcodlico, faz-se uso do alcool etilico, que possibilita maior extracdo dos compostos, como
flavonoides, &cidos fendlicos e terpenos (Buriol et al., 2009; Longhini et al., 2007; Campos et
al., 2021). O etanol possui uma hidroxila (-OH) e uma cadeia etilica (-CH2-CH3) em sua

composicdo, ou seja, apresenta carater anfifilico, essa caracteristica confere afinidade tanto com
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compostos hidrofilicos quanto lipofilicos, facilitando a solubilizacdo e extracdo de bioativos
presentes na propolis, tornando-o um solvente mais eficiente. O extrato glicolico, utiliza-se
solventes como: propilenoglicol, glicerina e agua, esses que sdo menos polares, sendo menos
eficientes na extracdo de certos compostos lipossoliveis, como flavonoides, e por
apresentarem carater hidrofilico, atuam melhor na extracdo de moléculas hidrossoliveis e com
limitagdo em componentes resinosos.

Apesar do extrato alcoolico apresentar um fator atenuante em questdo ao rendimento de
extracdo de ativos lipossoluveis (Burriol et al., 2009), o extrato glicdlico apresenta caracteristicas
farmacotécnicas mais favoraveis, solugcdes que utilizam propilenoglicol e glicerina conferem
maior estabilidade e tolerabilidade a formulac@es topicas cutaneas, sendo menos agressivas a pele
e mucosas (Longhini et al., 2007), justificando, assim, a opc¢do da escolha pelo extrato glicolico
para avaliacdo da otimizacdo de sua concentracdo no propdsito de utilizar em formulacbes

dermatoldgicas.

Justificativa da Escolha da Férmula Base

A escolha do veiculo para a incorporacdo do extrato glicolico de propolis foi determinada
por sua compatibilidade superior com agentes fitoativos e adequacdo a formulagfes tdpicas, na
garantia de sua estabilidade e conferencia de textura agradavel no produto final, como um fator
crucial para adesdo do paciente ao tratamento.

A base possui caracteristicas essenciais para promover absorcdo dos bioativos na pele
afetada, no intuito de garantir a melhora do aspecto da pele, favorecendo a regeneracao tecidual

e juntamente com o extrato de prépolis a inibicdo do crescimento de micro-organismos.

Atividade Antimicrobiana do Extrato de Prépolis

Bouchelaghem (2021), evidencia a forte inibicdo da propolis contra as bactérias Gram-
positivas, com estudos que demonstram uma reducdo de até 93% na viabilidade das células em
biofilmes de Staphylococcus aureus. Enquanto o S.aureus apresenta forte resisténcia bacteriana
frente a meticilina (MRSA), estudos revelam que tratamentos de exposic¢do prolongada com a
propolis ndo ocasionaram o surgimento de resisténcia microbiana.

Marcucci (1994) e Lustosa et al. (2008), apontam a capacidade da propolis na modulacéo
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das respostas com alguns antibacterianos, onde a prépolis age em sinergia com o medicamento,
potencializa seu efeito e auxilia na tolerancia das bactérias frente a antibioticos.

A disponibilidade dos agentes bioativos da propolis, acidos fendlicos e flavonoides,
exercem papel na destruicdo da parede celular bacteriana, diminuem a propor¢do de enzimas
essenciais a sobrevivéncia microbiana, e contribuem com a inibicdo do crescimento
(Bouchelaghem, 2021; Campos et al., 2021).

Escolha das Concentracgdes dos Extratos Glicolicos de Prépolis

As concentracdes de 3% e 7% foram determinadas por principio farmacéutico da
otimizacdo da dose e da seguranca topica. O extrato glicolico de propolis com a concentacdo de
3% foi selecionado como limite experimental inferior no objetivo de testar o potencial
antimicrobiano com dose reduzida frente ao de concentragcdo de 7%, que foi escolhido como
referéncia superior da eficécia, pois se encontra na faixa comunente utilizada em preparagdes
dermatoldgicas topicas, (Longhini et al., 2007), entre 5% a 10%.

O extrato glicolico de propolis apresentado com a menor dose (3%), oferece beneficios
significativos, como maior tolerabilidade cutanea para uso prolongado, minimiza o risco de
exposi¢do prolongada a concentragbes maiores e juntamente diminui o fator de possivel risco de

resisténcia bacteriana.

METODOLOGIA

A pesquisa possui desenho experimental e bordagem mista, sendo quantitativa (pour
plate) e qualitativa/semi-quantitativa (difusdo em poco), com objetivo de comparar a atividade
antimicrobiana do extrato de propolis glicélico frente a bactéria Staphylococcus aureus. Os
cremes foram produzidos em farméacia magistral a partir de férmula fornecida pela pesquisadora,
ndo sendo destinados a comercializacdo apenas estudo para embasamento cientifico, com
concentragdes distintas do extrato glicolico de propolis (3% e 7%).

No ensaio pour plate, procedeu-se a contagem das colénias formadas em cada placa,
seguido da comparacdo de atividade inibitoria das amostras. Para o célculo de UFC/mL, foi
adotado o seguinte metodo, (Numero de colbnias contadas na placa de Petri) + (quantidade de

amostra diluida adicionada a placa de Petri em mL) = UFC na amostra diluida (células/mL), para

Revista DCS. 2026, v. 23, n. 86, p. 01-18. 6
ISSN: 2224-4131



AVAL}IA(;AO DA ATIVIDADE ANTIMICROBIANA DE CREME MANIPULADO COM EXTRATO
GLICOLICO DE PROPOLIS (3% E 7%) FRENTE AO Staphylococcus aureus

determinacdo da concentracdo de células presentes na amostra diluida (Hartline, 2022).

Na difusdo em poco, os halos foram medidos com paquimetro, o halo efetivo foi
determinado mediante a subtracdo do didmetro total medido (6 mm), e implementou-se uso do
teste t de Student para amostras independentes (bicaudal) com a finalidade de analisar
estatisticamente as médias obtidas e realizar uma avaliacdo para observar se apresentara diferenca
significativa entre as concentragOes de 3% e 7%. Foi adotado um nivel de significancia de 5% (o
= 0,05), onde os valores inferiores a esse indicam diferenca estatisticamente relevante entre as
amostras avaliadas, enquanto valores iguais ou superiores (p > 0,05), indicam auséncia de
diferenga significativa, no contexto em que as amostras sdo consideradas estatisticamente

semelhantes.
Teste Pour Plate

No procedimento de contagem de células viaveis por vertimento em &gar, conduzido
para avaliar a cinética de reducdo bacteriana, com objetivo de quantificar as Unidades
Formadoras de Coldnia por mililitro (UFC/mL) da bactéria. Realizou-se preparacdo previa do
meio de cultura Muller-hinton (MH) e distribuido em 36 tubos de ensaio, contendo de 15-20 mL
cada.

Quanto a preparacdo da suspensao primaria de ensaio, pesou-se 9,0 g de cada formulagéo
em creme (3% e 7%), em frascos estéreis e, em seguida foi adicionado 1,0 mL de suspenséo

bacteriana de S.aureus, previamente preparada em agua peptonada estéril ajustada a turbidez de

0,5 McFarland (= 1,5 x 108 UFC/m L). A mistura foi homogeneizada e disposta para contato com
micro- organismo em trés intervalos de tempo: TO (contato imediato), T30 (30 minutos de
contato) e T60 (60 minutos de contato).

Ao final de cada tempo de contato, 1,0g do creme/bactéria foi imediatamente disperso em

9,0 mL de solucdo salina estéril, criando a diluigdo priméria (10'1). Essa suspensdo foi

homogeneizada para garantir a dispersdo do creme. A partir desta, realizaram-se dilui¢oes

seriadas até a diluicéo 1076, utilizando salina estéril. Para o plagueamento, foi transferido 1,0 mL
de cada diluicdo em placas de Petri estéreis, e logo foi vertido os 20 mL de 4gar Mueller-Hinton,
previamente fundido e mantido entre 45-50°C, para evitar a morte bacteriana. Apos a
homogeneizacéo, as placas foram deixadas em uma superficie nivelada até a solidificagéo e

incubadas em posicao invertida a 35 + 2°C por 24 horas.
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Teste de Difuséo em Pogo

Quanto ao teste de difusdao em poco, foram preparadas previamente trés placas de agar
Mueller-Hinton, as placas foram semeadas com S.aureus utilizando swab estéril, de forma
uniforme em toda superficie do meio. Em seguida, foram feitos pogos de &gar (6 mm de
didmetro) em dois das trés placas, nos quais foram adicionados 1 g do creme em triplicata para
cada amostra, a ultima placa foi utlizada como controle negativo, semeada com S.aureus (figura
2). Apos os procedimentos finalizados todas as placas foram incubadas em posicéo invertida a
35% 2°C por 24 horas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

Ao avaliar os testes de difusdo em poco é possivel verificar crescimento dos halos em
ambas concentracGes (figura 1), a modo de que percebesse uma leve discrepancia entre as duas
amostras. Para controle negativo (figura 2), fez- se a semeadura do S. aureus em agar MH sem
presenca de inibidores de crescimento, sendo possivel observar que ndo houve crescimento de
halo.
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Figura 2. Teste de controle negativo.

S

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

Tabela 1. Resultados dos halos do teste de difusdo em poco.

Concentracao do extrato glicélico de prépolis Halo efetivo (mm)
3% 10,0-10,5-11,0
7% 11,0-115-140

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

A tabela 1 apresenta os resultados dos halos efetivos, onde podemos comparar em

milimetros os valores que cada um dos trés halos de cada concentracédo revelou.

Tabela 2. Resultados da média, desvio padrdo e variancia das amostras dos halos do método de difusdo em poco.

Concentracéo do extrato n Média amostral Desvio padrio (s) Variancia padrao
3% 3 10,67 mm 0,76 mm 0,5776
7% 3 12,17 mm 1,61 mm 2,5921

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

As tabelas 2 e 3, apresentam os resultados descritivos obtidos a partir das analises
estatisticas dos halos de inibigcdo formados pelo método de difusdo em poco. A tabela 2 revela os
valores médios, desvio padrdo e variéncias, o que permite a observacao da diferenca aparente dos

halos.

Tabela 3. Resultados da analise estatistica pelo teste T de Student (welch) entre as médias dos halos do método de
difusdo em poco.
Erropadrdo  Estatistica T Graus de liberdade P - valor Nivel de significancia
1,03 1,46 =3 = 0,24 0,05
Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

A tabela 3 traz os resultados do teste t de Student na forma de Welch, como resultado foi
alcangado o valor de t = 1,46, com aproximadamente 3 graus de liberdade e p = 0,24. Para as

andlises dos dados foi utilizado o software Microsoft Excel® (versdo 365), conforme
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recomendagOes de Montgomery e Runger (2018) e Triola (2019).

Fonte: Elaborada pelos préprios autores

Figura 5. Metodo pour plate contato de 60 minutos (concentragaode 3% do extrato glicolico).

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.
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Figura 6. — Método glicélico).

pour plate contato imediato (concentracdo de 7% do extrato

e

Figura 7. — Método pour plate contato de 30 minutos (concentracdo de 7% do extrato glicolico).

Fonte: Elaborada pelos proprios autores.

Figura 8. — Método pour plate contato de 60 minutos (concentracéo de 7% do extrato glicolico).

. e — SN
. P ’ 4 B\
At 3 I L

Fonte: Elaborada pelos préprios autores.
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Tabela 4 — Numero de col6nias contado em cada tempo de contato (UFC/mL).

Concentracédo do Tempo de contato Diluicbes Numeros de colbnias
extrato

3% 0 101 66
3% 0 102

3% 0 1073

3% 30 10! 49
3% 30 102 4
3% 30 10 3
3% 60 101 48
3% 60 1072

3% 60 1073

1% 0 101 18
7% 0 1072

1% 30 1071 8
1% 60 101 11

Fonte: Dados experimentais obtidos pelos préprios autores.

Na tabela 4, demostra as avaliacbes do método pour plate, onde verificou-se que o de
concentracdo 7% apresentou menor numero de col6nias no contato imediato, com 18 col6nias,
em relacdo ao de menor concentracdo 3%, com 66 coldnias (figuras 6 e 3), além da auséncia de
crescimento nas diluicbes mais altas (figuras 4,5,7 e 8), as demais diluigdes ndo citadas
apresentaram auséncia total de crescimento bacteriano e, por esse motivo, foram omitidas da
tabela 4.

O método de difusdo em poco evidencia uma média de halo de inibicdo ligeiramente
superior na concentracdo de 7% (12,17 mm) em comparagdo com a de 3% (10,67 mm) (tabela 2),
esta diferenca aparente foi submetida a analise estatistica. O teste t de Student de Welch (tabela
3), revelou o valor de p=0,24. Dado que p>0,05, que confirma a auséncia de diferenca estatistica
significativa entre os dois grupos. O achado reforca a interpretacdo que o aumento da
concentragdo do extrato ndo promoveu um potencial significativo, favorecendo a concentragéo
de 3%.

Os resultados dos testes de difusdo em poco e vertimento em agar MH (pour plate),
corroboraram o potencial antimicrobiano do extrato glicolico de propolis nas duas concentragoes
frente & Staphylococcus aureus, demonstrado pela formagdo de halos de inibigdo e a reducdo
progressiva do crescimento bacteriano.

A atividade antimicrobiana da propolis é amplamente atribuida a presenca de

compostos fenodlicos e flavonoides, Campos et al. (2021), ressaltam que estes compostos estdo
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diretamente relacionados a maior atuagdo na perturbacdo das células, sendo responsaveis por
danos a parede celular bacteriana, reducdo de motilidade e alteragbes na permeabilidade da
membrana plasmatica. Entretanto a disponibilidade desses bioativos podem variar com a
localizacdo geogréafica e a flora predominante da regido da coleta, tendo em vista que as
composicgdes vegetais das quais as abelhas retiram as substancias caracterizam a composicao
quimica da prépolis (Bankova, 2005).

Sendo assim, deve-se considerar analisar separadamente as propriedades de diferentes
propolis, a luz de considerar a origem botanica e geografica, a analise da disponibilidade da flora
e suas condi¢cOes de coleta podem ocasionar a descoberta e selecdo de amostras com maiores
teores de compostos bioativos. Ao investigar pode gerar contribui¢do para o aprimoramento da
extracdo glicdlica, tornando- a uma alternativa mais compativel, segura e eficiente para cremes

de uso dermatoldgicos.

CONCLUSAO

A pesquisa, com base dos resultados alcancados, garantiu validacdo do potencial
antimicrobiano do extrato glicélico de prépolis a 3% de modo estatistico, e respalda sua aplicacao
como uma alternativa terapéutica promissora e eficaz para o controle de infecc¢des por S. Aureus.
Sua multifuncionalidade (antimicrobiana, anti-inflamatoria e cicatrizante), associada ao baixo
risco de inducdo de resisténcia bacteriana, torna esta formulacdo uma candidata ideal para
desenvolvimento como agente terapéutico de origem natural.

A comprovagdo de auséncia de diferenca estatistica valida o uso de concentracdo
reduzida, promovendo a otimizacdo farmacotécnica e reduzindo o risco de exposicao
desnecessaria do paciente a concentracfes mais elevadas. A informacdo gerada justifica
investimentos em novas pesquisas que possam demostrar cientificamente as vantagens e
evidéncias cientificas e a aplicagéo clinica, contribuindo para o enfrentamento da realidade global
de resisténcia antimicrobiana.

Por fim, recomenda-se que estudos futuros agreguem testes fisico-quimicos das
formulacBes, e inclua a comparacdo antimicrobiana com controle positivo (antibiotico topico
padrdo), que ndo foi utilizado no presente estudo e € reconhecido como uma limitacao
metodologica. Avangos como esses citados contribuiriam a consolidagdo da formulacéo

otimizada como alternativa terapéutica.
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