Uso da Propolis na Prevencio e Tratamento da Acne Vulgar

Use of Propolis for Prevention and Treatment of Acne Vulgaris

Hugo Leonardo Pereira Matsuchita®; Ana Silvia Pereira Matsuchita®

“Universidade Estadual de Londrina, Departamento de Patologia Geral, PR, Brasil
®Centro Universitario Filadélfia UNIFIL, Londrina, PR, Brasil

*E-mail: hugo.matsuchita@hotmail.com

Resumo

A acne vulgar - AV ¢ uma inflamagao cutanea de etiologia multifatorial que pode acometer jovens e adultos. Pode ser caracterizada por lesdes
leves do tipo comedogénicas até lesdes graves, podendo causar cicatrizes grandes e inestéticas. Varios farmacos ja tém sido empregados no
tratamento da AV, entretanto, ainda ha grande interesse em desenvolver tratamentos topicos que apresentem baixos niveis de toxicidade e maior
faixa de seguranga aos pacientes. Neste contexto, os tratamentos alternativos e compostos naturais sdo grandes alvos destas pesquisas. Um
destes compostos ¢ a propolis. A propolis ¢ uma substancia natural, produzida por abelhas, através da coleta de ramos, flores, polen, brotos e
exsudatos de plantas que, acrescidos de secregdes salivares, ceras e produto resultante da digestao do polen dao origem a propolis. Este trabalho
teve como objetivo realizar uma pesquisa bibliografica, elucidando a etiopatogenia da AV, seus principais tratamentos e sugerindo a utilizagao
da propolis como principio ativo na formulag¢@o de dermocosméticos usados no combate a AV. A indiistria cosmética tem investido na utilizagdo
da propolis utilizada no tratamento da acne, principalmente em cosmecéuticos. Entretanto, ainda sdo poucos os estudos demonstrando o
mecanismo de agdo exato na profilaxia e no tratamento dessa inflamagdo. Com base nos dados encontrados na literatura cientifica, conclui-se
que devido as diversas atividades terapéuticas, bem como efeitos antimicrobianos, anti-inflamatorios, adstringentes, cicatrizantes e anestésicos,
a propolis pode ser um grande aliado no tratamento da AV.
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Abstract

Acne vulgaris - AV is a multifactorial skin inflammation that can affect young people and adults. It is characterized from slight to severe
injuries, with large and unsightly scars. Although various drugs have been used in the treatment of AV, there is still great interest in developing
topical treatments with low toxicity levels and greater safety for patients. Thus, alternative treatments and natural compounds are major
targets of these searches. One of these compounds is propolis. It is a natural substance produced by bees, by collecting branches, flowers,
pollen, buds and exudates of plants, which together with salivary secretions, wax, and pollen digestion products result on propolis. This study
aimed to elucidate in the literature the pathogenesis of AV and its main treatments, suggesting the use of propolis as an active principle in
the formulation of skin care products used to combat AV. It is understood that cosmetic industry has invested in the use of propolis for acne
treatment, especially in cosmeceuticals. However, there are few studies demonstrating the exact action mechanism in the prophylaxis and
treatment of this inflammation. Based on data from the scientific literature, it is concluded that propolis can be a great ally in the treatment of
AV by presenting various therapeutic activities, as well as antimicrobial, anti-inflammatory, astringent, healing, and anesthetic effects.

Keywords: Acne Vulgaris. Propolis. Cosmetics.

1 Introducao E doenca ¢ multifatorial e envolve um grande niimero de

A acne vulgar - AV & uma inflamagdio cronica que atinge fatores etiologicos que atuam sinergicamente (THIBOUTOT

a unidade pilossebacea da pele, e que pode apresentar-se
de varias formas clinicas, desde lesdes minimas até formas

et al., 2009). Para o seu desenvolvimento, faz-se necessarios
uma heranga genética e varios outros fatores desencadeantes
graves, com cicatrizes e deformidades inestéticas. A acne  © promotores, bem como a atividade androgénica, aumento
vulgar é comumente observada na adolescéncia, devido a 1@ produgdo de sebo, alteragao na qualidade dos lipideos
diversos fatores relacionados a sua patogenia, embora mais
estudos ainda sejam necessdrios para que se comprove sua
causa basica (THIBOUTOT et al., 2009; SAKAMOTO et al.,
2010).

A AV ¢ uma condi¢do extremamente comum, ¢ chega a

sebaceos, interagdo com neuropeptidios, hiperqueratinizacao

do foliculo, processo inflamatorio e proliferacdo de
Propionibacterium acnes (P. acnes) dentro do foliculo
(KUROKAWA et al., 2009).

A compreensdo em nivel molecular da AV sugere que

afetar quase 70% dos adolescentes e adultos jovens. O que
determina a distribuigdo desta doenga na face, torax ¢ dorso
¢ a grande concentragdo de unidades pilossebaceas nestas
areas (SAKAMOTO et al., 2010).
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esta doenga envolve o sistema imune inato, adquirido e
eventos inflamatorios. Portanto, tratamentos que tenham
estes trés alvos s3o potencialmente pesquisados. Muitos
mecanismos ainda precisam ser descobertos e novos alvos
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para o tratamento precisam ser identificados (THIBOUTOT
etal., 2009).

A principio, a comedogénese ocorre quando a descamagao
anormal do estrato corneo acumula-se no interior foliculo
sebaceo. Assim sendo, os foliculos passam a ficar cheios de
lipideos, bactérias e fragmentos celulares. Logo, aparecem
as lesoes clinicas, como lesdes ndo inflamatdrias ou lesdes
inflamatdrias, caso ocorra proliferacio do P acnes e,
consequentemente, produgdo de mediadores inflamatorios
(KUROKAWA et al., 2009).

P. acnes ¢ o microrganismo predominante na regido
sebacea da pele. E uma bactéria anaerébia que localiza-se
no foliculo piloso, sendo levado a superficie da pele pelo
fluxo sebaceo. Metaboliza as fragdes de triglicerideos do
sebo e ocorre mais na adolescéncia, sendo raro na infancia
(THIBOUTOT et al., 2009). Nao ¢ uma bactéria de
carater infeccioso, mas é um dos fatores fundamentais no
desenvolvimento da AV.

A AV ¢é uma condigdo prevalente que causa significativa
morbidade. Inimeros tratamentos sdo efetivos, porém mais
pesquisas precisam ser realizadas para definir quais pacientes
podem ser beneficiados com esquemas de tratamento
especificos, em tempo mais curto ¢ com menos efeitos
colaterais. Entretanto, customizar estes processos ¢ métodos
para alcangar estas metas ainda pode levar um longo tempo
(HARALD et al., 2003).

O impacto da AV no paciente ndo ¢ facilmente julgado
pelos clinicos. Por exemplo, mesmo na AV leve, alguns
pacientes apresentam problemas emocionais significantes,
com diminui¢do na qualidade de vida e, em alguns casos,
no convivio social. A ansiedade e a depressao sdo bastante
frequentes nos portadores da AV e, em casos extremos, 0O
suicidio ja foi descrito em pacientes com formas graves da
doenga (MULDER et al., 2001). Felizmente, o tratamento da
AV melhora drasticamente a qualidade de vida do paciente.

Diante destes fatos, faz-se necessario o desenvolvimento
e a pesquisa de novas modalidades de tratamento para AV.
Logo, a utilizacdo da propolis como agente preventivo e
curativo nos quadros clinicos de AV deve ser considerada,
devido suas propriedades anti-inflamatoria, antibacteriana e
imunomoduladora (KHAYYAL et al., 2003).

2 Desenvolvimento

2.1 Acne vulgar

A acne ¢ uma doenca da unidade pilossebacea da pele,
caracterizada no inicio por um comeddo, formado pela
sua obstrucdo (BRENNER et al., 2006). Apresenta alta
prevaléncia entre adolescentes e adultos jovens, podendo
acometer homens e mulheres.

Na maioria dos casos as relagdes interpessoais podem
ser afetadas diretamente pela presenca da acne, gerando
afastamento do convivio social, auto-estima baixa, podendo até
ser recomendado acompanhamento psiquidtrico juntamente
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com o tratamento da doenga em si (LUDWING et al., 20006).

A acne pode manifestar-se em todas as idades, inclusive
apos a segunda idade, principalmente apds eventos como
alta taxa de estresse, tratamento farmacologico ou durante a
menstruacdo (PELLERANO, 2003; VAZ, 2003).

Possui alta prevaléncia entre os jovens e menor incidéncia
em individuos com mais de 30 anos do sexo feminino. Em
muitos casos sua patogenia pode estar relacionada aos
hormoénios femininos, estresse e a utilizagdo de produtos
cosméticos. Ja no sexo masculino, a prevaléncia ¢ de 40%
aos 12 anos e 95% aos 16 anos. A acne também pode estar
relacionada com alteragdes hormonais e, consequentemente,
aumento da producao sebacea (SHALITA, 2004; HERANE,
2005; HAGHEDOOREN et al., 2006).

Varios fatores causadores da acne tém sido estudados,
tais como: idade, genética, tabagismo, etnia, uso de farmacos.
Entretanto, a heranga genética e a idade tem-se apresentado
como as causas mais importantes. O tabagismo também ¢
um desencadeante, uma vez que fumantes ativos apresentam
mais acne quando comparados com ndo-fumantes'>. Ocorre
em todas as etnias, embora seja menos intensa em orientais
e negros, e manifesta-se mais gravemente no sexo masculino
(HERANE, 2005).

A etiopatogénese da acne ¢ multifatorial, envolvendo
secre¢ao
imunidade. Seu inicio normalmente ocorre no periodo

distarbios de queratinizagdo, hormonal e
pré-puberal, quando hormonios androgenos estimulam as
glandulas sebaceas e, possivelmente, o epitélio folicular.
Posteriormente, na puberdade, hormonios masculinos e
femininos estimulam efeitos que levam a uma maior coesao
das células, formando microcomeddes, que sao os precursores
de todas as lesdes acneicas. Estes foliculos podem ser
colonizados por Propionibacterium acnes (P. acnes), uma
bactéria anaerobia da microbiota normal da pele. Assim, os
microcomeddes podem evoluir para lesdes nao-inflamatorias,
bem com comeddes abertos e/ou fechados, ou ainda, lesdes
inflamatorias, como papulas, pustulas e nédulos (CHALITA,
2004; HERANE, 2005; WEBSTER, 2001).

As alteracdes hormonais da puberdade quase sempre
estdo relacionadas com a etiologia da acne. Essas alteracdes
levam ao aumento das glandulas sebaceas, culminando com a
erupgdo de acne nessa faixa etaria (SCHMITT et al., 2009).

Fatores externos também desempenham um papel
importante no desenvolvimento das lesdes de acne, tais como
produtos cosméticos, roupas ou acessorios, pois a remogao
de qualquer desses fatores pode auxiliar na atenuagdo desta
disfungao (KNUTSEN-LARSON et al., 2012)".

Segundo a Portaria SAS n°143, 2010 do Ministério da
Saude (BRASIL, 2010), a AV ¢ classificada em cinco graus
e também pode ser classificada como acne nao-inflamatoria,
sem sinais inflamatdrios, quando apresenta somente cravos
(grau I) e acne inflamatoria (graus II, III, IV e V).

A acne leve, comedogénica ou de Grau I ¢ caracterizada
pela presenca de alguns comeddes, poucas papulas e raras
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pustulas, sem lesdes inflamatdrias, podendo apresentar
comeddes fechados ou abertos (SHALITA, 2004). A acne
leve-moderada, acne papulo-pustulosa ou de Grau II ¢
caracterizada por uma maior quantidade de comeddes,
papulas eritematosas e pustulas (SHALITA, 2004). A acne
moderada, acne nddulo-cistica ou de Grau III ¢é representada
pela presenca comeddes, papulas e pustulas. A inflamagdo
das cavidades onde se localizam os pelos e as glandulas
sebaceas leva a produgdo de cistos. Apresentam-se lesdes
maiores, mais profundas, dolorosas e inflamadas (SHALITA,
2004). A acne moderada-grave, acne conglobata ou de Grau
IV apresenta comeddes, papula, pustulas e grandes lesdes
cisticas comunicantes, denominadas de acne conglobata,
com muita inflamagdo e aspecto desfigurante. Os cistos
tornam-se numerosos ¢ grandes, formando abscessos e
fistulas. Esta forma, em geral, atinge o rosto, pescogo, faces
anterior e posterior do toérax, podendo chegar até a regido
glatea (SHALITA, 2004). A acne grave, acne fulminante
ou de Grau V ¢ uma manifestacdo bastante grave, de raro
aparecimento, a qual pode ocorrer durante a evolugdo da
acne vulgar. Manifesta-se, principalmente em adolescentes
do sexo masculino de 13 a 16 anos, que ja apresentam acne
leve a moderada. Sua etiologia ainda ndo é completamente
esclarecida. A acne fulminante pode ocorrer por mecanismo
hereditario, mas podem ser fatores desencadeantes as
reagdes imunologicas exacerbadas, as infec¢des bacterianas
e a utilizacdo de determinadas drogas e hormdnios como a
testosterona (SHALITA, 2004; ZANELATO et al., 2011).

E necessério classificar a acne vulgar de acordo com sua
gravidade para orientar o planejamento terapéutico para que
haja melhor eficacia no tratamento BAGNOLI et al., 2010).

Além da classificagdo clinica, a AV também pode
ser classificada por meio de seus quatro mecanismos
fisiopatologicos, sendo eles a hiperqueratinizagao folicular,
aumento de produgdo de sebo pelas glandulas sebaceas,
colonizagdo bacteriana de P. acnes no foliculo e liberagao de
mediadores inflamatorios no foliculo ¢ da regido adjacente
(WALTON et al., 1998).

2.1.1 Tratamentos

O tratamento da AV tem como principal objetivo a
minimizagao de desconfortos fisicos e estéticos provenientes
das inflamagoes acneicas, prevenindo e reduzindo as marcas
e cicatrizes que podem acarretar, dependendo da intensidade,
danos psicologicos, emocionais e sociais (VAZ, 2003;
GONTIJO et al., 1995).

No inicio do século XX, eram poucas as opgdes de
tratamento e estes eram de baixa efetividade, pois normalmente
eram utilizados como monoterapia, destacando-se o enxofre,
resorcina e o acido salicilico. Ao passar do tempo comegaram
a usar, via sistémica como quimioterdpicos, antibidticos,
corticoides e os antiandrogenos (SAMPAIO et al., 2008).

Entre as décadas de 60 e 90, foram incorporados, no
mercado farmacéutico, produtos topicos mais eficazes, tais
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como perdxido de benzoila, eritromicina, clindamicina, acido
azeldico e alguns retindides como a tretinoina (SAMPAIO et
al., 2008).

Atualmente, os tratamentos topicos e sistémicos sao
associados a outros tratamentos alternativos, como exemplo
os procedimentos estéticos, terapia fotodindmica, acupuntura,
auriculoacupuntura, fitoterapia, laserterapia, entre outros
(VAZ, 2003).

O tratamento da AV tem, como principal objetivo, a
minimizagdo de desconfortos fisicos e estéticos provenientes
das inflamag¢des acneicas, prevenindo e reduzindo as marcas
e cicatrizes que podem acarretar, dependendo da intensidade,
danos psicoldgicos, emocionais ¢ sociais (VAZ, 2003;
GONTIO et al., 1995).

2.2 Efeitos biologicos da propolis

A propolis ¢ uma substincia natural, produzida por
abelhas, através da coleta de ramos, flores, polen, brotos e
exsudatos de plantas que, acrescido de secre¢des salivares,
ceras e produto resultante da digestdo do pélen, ddo origem a
propolis. Esta substancia resinosa ¢ usada nas colmeias como
agente esterilizante, em vedacao das paredes, protecdo, além
de ajudar na termorregulagao (PEREIRA et al., 1985).

Os diferentes extratos de propolis possuem coloracao
e consisténcia variada, dependendo da espécie de planta
visitada, espécie de abelha, época de coleta e substincia
utilizada para sua extragdo (WATSON et al, 2006; CHEN
et al., 2003). Assim, a composi¢do quimica da propolis é
dependente da biodiversidade de cada regido visitada pelas
abelhas e, geralmente, compostos biologicamente ativos
como os flavonoides podem ser identificados. Normalmente,
o propolis tem, em sua constituicdo,50-60% de resinas e
balsamos aromaticos, 30-40% de ceras, 5-10% de oOleos
essenciais e 5% de grdos de pélen. Podem estar presentes,
ainda, microelementos como aluminio, calcio, estroncio,
ferro, cobre, manganés, magnésio, silicio, titdnio, bromo,
zinco e vitaminas B1, B2, B6, C e E (GHISALBERTI, 1979).

Dos
flavonodides merecem atengdo especial. Estes sdo compostos

véarios compostos presentes na propolis, os
fendlicos que compreendem um amplo grupo de substancias
naturais (MANACH et al., 2004). A ingestao de flavonoides
atua em varios processos fisiologicos, uma vez que estes
compostos auxiliam na absor¢do e no mecanismo de agao de
varias vitaminas, atuando nos processos de cicatrizagdo como
antioxidantes, além de apresentarem atividade antimicrobiana
e imunomoduladora (WILLIAMS ef al., 2004).

Apesar dos flavonodides serem os componentes da
propolis mais extensivamente estudados, eles ndo sdo os
Unicos responsaveis pelas suas propriedades farmacologicas
(AWALE et al. 2005).

Atualmente a
utilizagdo da propolis no tratamento da acne, principalmente
em cosmecéuticos. Entretanto, ainda sdo poucos os estudos

demonstrando o mecanismo exato de acdo na profilaxia e

indastria cosmética tem investido na
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no tratamento dessa inflamag¢do. A concentra¢do usual do
extrato de propolis em formulagdes cosméticas ¢ de até 4%
(BATISTUZZO et al., 2006).

A capacidade da propolis em inibir o crescimento de
microrganismos ¢ a atividade farmacoldgica mais conhecida e
comprovada cientificamente.

Ensaios antibacteriano com a propolis, frente a 10
bactérias gram-positivas e 20 gram-negativas, constataram
que a atividade antibacteriana da propolis ¢ mais efetiva sobre
as Gram-positivas (ANTUNES et al., 1996), embora seu
mecanismo de agdo ainda ndo esteja elucidado.

A atividade anti-inflamatoria da propolis ¢ atribuida a
presenca de alguns compostos, tais como o acido cafeico, a
quercetina, a narigenina e o éster fenetilico do acido cafeico
(CAPE), entre outros. A atividade anti-inflamatéria seria
resultante da supressdo da sintese de prostaglandinas e de
leucotrienos pelos macréfagos (MIRZOEVA et al., 1996).

A inibigdo na geracdo de 6xido nitrico por macrofagos
¢ também apontada como um dos fatores responsaveis pela
atividade anti-inflamatdria da propolis (NAGAOKA et al.,
2003).

Além dos polifendis, que possuem alta atividade
antioxidante, a propolis contém uma grande variedade
de outros compostos com a propriedade de sequestrar as
espécies reativas de oxigénio em excesso No organismo
(MARQUELE et al., 2005). A atividade antioxidante da
propolis deve-se aos flavondides, principalmente o CAPE. A
remocao dos radicais livres gerados por neutrofilos poderia
ser um mecanismo antioxidante da propolis, que resultaria
em uma atividade anti-inflamatoria (MORENO et al., 2000).

A agdo da propolis sobre os macréfagos resulta em
aumento da capacidade fagocitaria (ORSI et al., 2000),
estimulagdo da secregao de citocinas, tais como TNF-o, além
de melhorar a a¢do microbicida (KHAYYAL et al., 2003;
ORSI et al., 2000).

Varias outros efeitos bioldgicos da propolis sdo relatados,
bem como propriedades hepatoprotetivas (LIN et al., 1997),
analgésicas (PAULINO et al., 2003), atividade estrogénica
(SONG et al., 2002), efeito hipoglicémico (MATSUI et
al., 2004) e atividade regenerativa de cartilagem e 0ssos
(CARDILE et al., 2003). Além disso, as propriedades de
regeneracao tecidual como cicatrizagdo de tlceras, feridas
e hepatoprotecdo, possivelmente estdo relacionadas com a
atividade antioxidativa da propolis.

3 Conclusao

Conclui-se, portanto, que o profissional de estética tem
papel fundamental no sucesso do tratamento, pois tem a
autonomia de orientar o paciente em relacdo as diferentes
formas e alternativas de prevengdo e tratamentos estéticos,
para amenizar ou eliminar marcas e cicatrizes inestéticas
deixadas pela AV.

Por fim, sugere-se que a aplicacdo de dermocosméticos
contendo a propolis como principio ativo principal, em
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concentracdo de até 4%, pode ter um papel significativo na
prevencao e no tratamento da acne vulgar, devido as agdes anti-
inflamatoria, antibacteriana, cicatrizante € imunomoduladora,
entre outras.
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