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Resumo

Parcela cada vez maior de pessoas se expoe 4 radiagio ultravioleta
sem a devida protegio, no entanto, essa radiacio quando excessiva
causa uma quebra na homeostasia existente na pele, podendo causar
vérios danos, entre outros o cAncer de pele. O objetivo deste estudo
experimental foi avaliar a possivel agdo da prépolis na prevencao do
fotoenvelhecimento induzido através da radiagio ultravioleta B, a
partir de alteragoes estruturais da epiderme de camundongos Balb/c.
Foram utilizados 42 camundongos machos, pesando em média 28
g, distribuidos em 6 grupos experimentais: Controle; Radiagao
ultravioleta b; Creme com 25% de prépolis; Creme com 50% de
prépolis; Creme com 25% de prépolis + Radiagdo ultravioleta B;
Creme com 50% de prépolis + Radiagio ultravioleta B. Praticou-se
a tricotomia, e em seguida os animais receberam os tratamentos no
petiodo de seis semanas. Ao fim do periodo os grupos foram sub-
metidos & eutandsia, para a coleta da pele. Todo o material foi fixado
e destinado 2 inclusio em parafina e microtomia. As laminas com
os cortes de pele foram coradas por hematoxilina-cosina. A andlise
histolégica revelou que o creme de prépolis atenuou significativa-
mente os danos causados pela radiagio ultravioleta B, demonstrando
um efeito de protecio contra o fotoenvelhecimento.

Palavras-chave: antioxidante, epiderme, radiagdo ultravioleta,
propolis.
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Abstract

An increasing number of people are exposed to ultraviolet ra-
diation without protection, however, excessive exposure to radiation
determine a breakdown in homeostasis in the skin, causing severe
damage, including skin cancer. The aim of this study was to evalu-
ate the effect of propolis in the prevention of photoaging induced
by ultraviolet B radiation from structural in the epidermis of mice
(Balb/c). We used 42 male mice, weighing on average 28 g, divided
into 6 experimental groups: control; irradiated with UVB and
non-treated; treated with propolis cream 25% and non-irradiated;
treated with propolis cream 50% and non-irradiated; irradiated with
UVB and treated with propolis cream 25%j irradiated with UVB
and treated with propolis cream 50%. The animals were shaved and
treated within six weeks. At the end of the period the groups were
euthanized to harvest the skin. All material was fixed and included
in paraffin for microtomy. Slides with sections of skin were stained
with hematoxylin-eosin. Histological analysis revealed that the
cream of propolis significantly attenuated the damage caused by
ultraviolet B, demonstrating a protective effect against photoaging.
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Introducéo

Pesquisas recentes apontam que parcela cada vez maior de
pessoas se expoe excessivamente ao sol em hordrios impréprios
e sem efetiva protegdo solar, muitas vezes sem considerar os
efeitos que a radiagao ultravioleta (RUV) pode ter como o
fotoenvelhecimento e o cincer de pele [1,2]. Outro fator que
tem contribuido para aumento do risco a satde, promovido
pela RUV, relaciona-se ao problema ambiental gerado pela
agdo antrdpica, que tem contribuido para a destruicio da
camada de 0zdnio, expondo os seres vivos, inclusive o homem,
a seus efeitos deletérios.

A luz solar ¢ a principal fonte de radiagio que nos envolve.
A radiagio ultravioleta da luz solar é crucial para a sintese de
vitamina D na pele e em outros aspectos fisiolégicos da vida
humana. Entretanto, estas radiacoes sio formas de energia
que, quando interagem com a matéria viva, produzem efei-
tos bioldgicos diversos. O resultado da interacio luz e pele
determina efeitos nocivos causados pelo estresse oxidativo,
ocasionando uma variedade de efeitos patolégicos, como
queimaduras, mudangas de pigmenta¢do da pele, alteracoes
imunolégicas e neoplasias [3-5].

Podendo ser dividida em trés categorias a radiagao ultravio-
leta (UV) da luz solar ¢ classificada, dependendo do compri-
mento de onda em: UVC, 200-280 nm; UVB, 280-315 nm;
UVA, 315-400 nm. A camada de ozdnio estratosférica tem
capacidade de bloquear comprimentos de onda menores de
290 nm, filtrando cerca de 70-90% da radiacio UVB (RUVB).
No entanto, em um estudo feito por Frederick [6], desde 1970,
verifica-se uma diminui¢ao substancial na camada de ozénio
com um aumento do alcance da RUVB na superficie da Terra,
o que foi particularmente percebido na Antdrtida.

Assim como revisado por Okigami [7] intimeros estudos
tém demonstrado que uma das principais causas dos danos
causados pela radiacio ¢ a producio de radicais livres (RL).
Oxidagdes quimicas e enzimdticas envolvendo a formagao de
RL aceleram esse fendmeno de envelhecimento. Os RL sao
espécies quimicas constituidas de um 4tomo ou associagio
dos mesmos, possuindo um elétron desemparelhado na sua
4rbita mais externa. Essa situacio implica em alta instabilidade
energética e cinética, e para se manterem estdveis precisam
doar ou retirar um elétron de outra molécula. A formacio
de RL conduz ao estresse oxidativo, processo no qual estes
iniciario uma cadeia de reagoes, originando alteragoes em
proteinas extracelulares e a modificagdes celulares. Para evitar
esse processo de deplegao celular, a pele possui seu préprio
mecanismo de defesa, entretanto, a capacidade protetora
diminui com o envelhecimento [8].

A pele protege o organismo contra substincias lesivas e
contra a dessecagio, auxilia na regulagem da temperatura
corpérea, excreta dgua, gordura e algumas outras substincias.
Consiste em duas partes principais: a epiderme e a derme. A
epiderme, por ser a camada mais superficial da pele, funciona
como interface entre o individuo e o meio ambiente. Deri-

vada do ectoderma, ela é constituida por epitélio escamoso
estratificado queratinizado e claramente separada em quatro
camadas: camada germinativa ou basal, camada espinhosa,
camada granulosa e camada c6rnea. As células indiferenciadas
da camada basal deslocam-se em dire¢io a camada cdrnea,
transformando-se em células bem diferenciadas e completa-
mente queratinizadas [9]. A repetida exposi¢io da pele ao
UVB resulta em um fenétipo de pele envelhecida, incluindo
aumento significativo da espessura da epiderme, formacio de
rugas e diminuigio da elasticidade [10-12].

O método mais efetivo de prevenir o fotoenvelhecimen-
to e suas malignidades ¢ evitar a exposicdo direta aos raios
ultravioleta, fazendo uso de barreiras fisicas como chapéu e
vestudrio adequado e uso de protetores solares. O uso didrio
do filtro solar ¢ o principal caminho para evitar os efeitos
danosos da radia¢io nio sé no retardo da instalacio do foto-
envelhecimento, mas, principalmente, na prevencio de seu
efeito mais temido, o cAncer da pele [13].

Em decorréncia do crescente aumento de doengas de pele
relacionadas & exposicio UV, faz-se necessdria a avaliagio
da efetividade de novos principios ativos com finalidade de
protegio contra as radiagoes.

A aplicacio tépica ou oral de antioxidantes representa
uma estratégia interessante de protegio cutdnea contra o
estresse oxidativo ocasionado por diferentes agentes. Além da
reposi¢ao utilizando moléculas enddgenas, buscam-se novas
substincias com agdo antioxidante, bem como outras que
irdo aumentar direta ou indiretamente os niveis endégenos
dos antioxidantes [14].

A prépolis é uma substincia resinosa colhida pelas abe-
lhas meliferas de diferentes exudatos de plantas, tais como
secrecoes de drvores, folhas e flores. Esta resina é utilizada
pelas abelhas na protegio da colméia contra a proliferagio
de microrganismos, incluindo fungos e bactérias. Devido a
grande variabilidade da flora brasileira, a composicio quimica
da prépolis ¢ extremamente complexa, possuindo muitos
compostos fendlicos que apresentam como caracteristica a
atividade antioxidante [15,16]. Além disso, existem tipos de
prépolis diferentes como a verde, vermelho e marrom que
segundo alguns autores, apresentam composi¢ao quimica
variada e poder antioxidante diferenciado [17].

No entanto, nio se tem completamente esclarecido a
que se deve o efeito antioxidante da prépolis, se somente aos
compostos fendlicos que a compodem ou a agio conjugada de
todos os vérios ativos que a formam. Neste sentido, Teixeira e
cols. [18] discutem a dificuldade em atribuir eficicia antioxi-
dante para um nimero limitado de componentes de misturas
complexas, tais como é o caso da prépolis, pois sua agio contra
RL pode ser resultante da sinergia entre seus componentes.

Este trabalho, a partir da produgio de um creme usado
como veiculo do extrato etandlico da prépolis verde teve por
objetivos avaliar sua possivel acdo no fotoenvelhecimento
induzido através da RUYV, a partir de alteragoes estruturais
da epiderme de camundongos Balb/c.
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Material e métodos
Extrato de propolis verde

Amostras de 20 gramas da prépolis verde triturada e ho-
mogeneizada foram transferidas para tubos de ensaio (25 x
180 mm). Em seguida, foram adicionados 250 ml de dlcool de
cereais a 70%, e feita a extragio a 70°C em banho de dgua por
30 minutos, sob agitagio manual constante. Apds a extracio,
as amostras foram centrifugadas a 1500 rpm por 10 minutos a
20°C. Os sobrenadantes obtidos foram armazenados em tubos
de ensaio do tipo falcon com tampa de rosca, em refrigerador.
Optou-se pelo extrato de prépolis a 70% de etanol por este
apresentar maior atividade antioxidante [19].

Avaliacao da atividade antioxidante

Para avaliagao da atividade antioxidante do extrato obtido
utilizou-se permanganato de potdssio (KMnO 4) como agente
oxidante. Para determinar o indice de oxida¢do na prépolis,
foi retirado 1 ml da solu¢do do extrato alcodlico de prépolis e
colocado em um tubo de ensaio. Adicionou-se na solu¢ao 1 ml
de 4cido sulftrico 20%, agitando o tubo manualmente por 1
minuto, em seguida acrescentou-se 2 ml de permanganato de
potassio 0,1 N. Com a ajuda de um crondémetro foi medido o
tempo gasto para descolorir a solugao de permanganato (mu-
danca de coloragdo de roxo para amarelo), que determina o
indice de oxida¢do. Na avaliacio do indice de oxidacio, valores
de até 22 segundos indicam atividade antioxidante [20,21].

Desenvolvimento da formulacgao tépica con-
tendo extrato de préopolis

A formulagio foi desenvolvida no laboratério de Farma-
cotécnica do Centro Universitdrio de Caratinga em parceria
com a Universidade Catdlica de Petrépolis. Neste trabalho
optou-se pela formulagio de um creme dgua-em-dleo, por
este apresentar como caracteristica a diminuigio da perda de
dgua, aumentar a hidratagio e, assim, aumentar a absorcio
percutinea [22].

Foram manipulados 200 g do creme contendo o extrato al-
codlico prépolis, sendo 100 g na concentragio de 25% (creme
A) e 100 g na concentragdo de 50% (creme B), por meio da
seguinte técnica: 1) foram pesados todos os componentes da
fase oleosa (F1) do creme nas seguintes proporgoes: cera nao
i6nica (cosmowax) (15,70%), éleo mineral (vaselina liquida)
(7,00%), propilparabeno (Nipazol) (0,10%) e BHT (0,07%),
em seguida foram aquecidos até 80°C; 2) foram pesados
todos os componentes da fase aquosa (F2) nas seguintes pro-
porgoes: metilparabeno (Nipagim) (0.20%), propilenoglicol
(5,00%), EDTA (0,14%) ¢ 4gua destilada g.s.p., em seguida
foram também aquecidos até 80°C; 3) a F2 foi vertida sobre
a F1, e em seguida, agitou-se lentamente; 4) as fases foram
homogeneizadas até 0 momento do resfriamento (aproxi-

madamente 30°C); 5) foram adicionados a mistura, silicone
voldtil (2,80%) e germal a 50% (0.85%) e homogeneizou-se
novamente a mistura [23].

Caracteristicas organolépticas

A formulagio em estudo foi observada durante um més
quanto as suas caracteristicas de estabilidade de cor, homoge-
neidade e separacio de fases. Sendo que a separagao de fases
foi testada frente & centrifugagio, com o uso de 2 g de cada
amostra (formulacoes com e sem extratos) e centrifugados a
3000 rpm por 30 minutos. O critério de aceitabilidade foi
a ndo ocorréncia de separacio de fases. O teste foi feito em
duplicata [24].

Grupos experimentais

Foram utilizados 42 camundongos Balb/c machos, prove-
nientes do Biotério da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG), com onze semanas de idade e aproximadamente 28

g ¢ separados em grupos como mostra a Tabela I.

Tabela I - Grupos experimentais utilizados no estudo.

Grupos experimentais N° de animais
1. Controle 7
2. Néao irradiado e tratado com o creme A

3. Néo irradiado e tratado com o creme B
4. Irradiado e tratado com o creme A
5. Irradiado e tratado com o creme B

NN N NN

6. Irradiado com UV/B e sem tratamento
Total 42

Os grupos de sete animais foram distribuidos em gaiolas de
pléstico, com dgua e alimento a vontade e ciclos de luz/escuro
de 12 horas. Este experimento foi avaliado pela Comissio
de Etica do Centro Universitirio de Caratinga da Fundagio
Educacional de Caratinga.

Inducao de fotoenvelhecimento

Os camundongos foram alojados em gaiola de plistico
e submetidos a irradia¢dao por uma lampada UV/B (Philips
TL40W/ UV/B medical) a uma distincia de 20 cm. O tra-
tamento se iniciou dois dias ap6s tricotomia e prolongou-se
por 6 semanas. A administra¢io do creme foi feita por pas-
sagem manual, 20 minutos antes da irradiacio, tempo esse
necessdrio para que o creme fosse em parte absorvido pela
pele. Os animais dos grupos 2 e 4 foram tratados com creme
A ¢ os animais dos grupos 3 e 5 foram tratados com creme B.

A radiagdo ultravioleta B (RUV/B) foi irradiada nos grupos
4,5 e 6 trés vezes na primeira semana por 1 min. O tempo de
exposi¢io foi posteriormente aumentado para 2 min, 3 vezes
por semana na 2?2 semana, 3 min, 3 vezes na 32 semana e 4
min, 2 vezes na 42 semana, e finalmente 3 min 7 vezes nas 52
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e 62 semanas. Os animais do grupo controle foram expostos a
uma limpada normal para que fossem submetidos a estresse
parecido com os que estavam sendo submetidosa RUV/B [11].

Obtencao de material histologico

Os animais foram tratados durante 42 dias. Apds esse
periodo foram anestesiados com sobre-dose de Pentobar-
bital e, posteriormente, foi feita a retirada da pele na regio
dorsal mediana craniocaudal do animal medindo 2,0 cm de
comprimento, que foi fixada em formol 10% tamponado por
24h. Posteriormente, foram transferidos para dlcool 70% por
mais 24h. Em seguida os fragmentos foram desidratados em
4lcool etilico em concentragdes crescentes, diafanizados pelo
xilol, impregnados pela parafina liquida em estufa regulada
a temperatura de + 58°C e finalmente incluidos em parafina.
Os blocos foram cortados em micrétomo (Ek Micro, Eikonal
do Brasil), ajustado para 7 micrémetros. Foi produzida uma
lamina para cada animal e em cada uma delas foram colocados
cinco cortes. Em sequéncia, as ldminas foram submetidas a
técnica de coloragio pela hematoxilina-eosina (H.E).

Anadalise morfométrica

Para a morfometria foram fotografados 15 campos para
cada lAmina de cada um dos 42 animais. Assim, foram ob-
tidas trés fotos em campos aleatérios em cada um dos cinco
cortes da ldmina do animal. Estas imagens foram capturadas
por um sistema utilizando cimera adaptada ao microscépio
(Ken-a-vision 2103). Esta captura foi feita utilizando objetiva
de 40x. As 15 imagens foram, entdo, analisadas em programa
de andlise de imagem (Image Pro-Plus, versio 4.0 - Media
Cybertecnics). Neste programa avaliou-se em cada uma das
15 fotos de cada animal, através de reticulo com 247 pontos,
um total de 3705 pontos/animal. Foram considerados como
parAmetros para andlise o nimero de nucleos de células da
epiderme e a espessura desta camada da pele. Para medir a
espessura da epiderme, realizaram-se trés medidas aleatérias,
em cada uma das quinze fotos de cada animal, contabilizando
o total de 45 medidas/animal. A espessura final da epiderme
foi calculada como média destas 45 avaliagoes.

Analises estatisticas

Os dados obtidos nas andlises morfométricas foram sub-
metidos 2 andlise de varidncia Anova One Way, ¢ as médias
foram comparadas pelo teste Student-Newman-Keuls a 5%

de probabilidade.
Resultados
Na andlise da atividade antioxidante da prépolis registrou-

se um tempo mdximo de 6 segundos para o teste de Perman-
ganato de Potdssio, o que sugere sua agdo antioxidante.

Na avaliacio da propriedade organoléptica do creme
produzido observou-se que, ao final de trinta dias, houve
modificagoes de cor e odor, separagio de fases e formagio
de precipitados somente no creme B, o que inviabiliza a sua
producio comercial por ter a sua estabilidade comprometida.

Na andlise macroscépica da pele dos animais foi observada
hiperpigmenta¢io no grupo experimental submetido a irradia-
¢do com UVB e sem a aplicagio do creme de prépolis (Figura 1).

Figura 1 - Foto da pele dos animais ao fim do experimento podendo-
se observar hiperpigmentagdo.

(*) presentes somente no grupo que foi irradiado e ndo tratado com o
creme. A. Controle; B. Tratados com Creme A + RUV/B; C. Tratados
com Creme B + RUV/B; D. Sé irradiados com RUV/B.

Apés a andlise estatistica foram encontradas diferencas
significativas, para os parimetros nimero de ntcleos de células
da epiderme ¢ espessura desta camada pele na comparagio
feita entre os grupos controles e aqueles submetidos 8 RUV
tratados com cremes de prépolis.

Figura 2 - Grdfico da variagio média da espessura da epiderme de

camundongos Balb/c (n= 42) dos diferentes grupos experimentais.
300

250 1

T
o
2150 A *
31001 *
[N}
il
Controle Radiagdo CremeA CremeB Creme  Creme

A+RUVB B+RUVB

Grupos experimentais

Para o teste de Newman Keuls: * P < 0,05 para Controle X UVB, contro-
le X creme A; Controle X creme B; controle X creme A + UVB; Controle
puro X creme B +UVB.® P < 0,05 para UVB X creme A, UVB X creme

B; UVB X creme A+UVB; UVB X creme B+UVB. Para o teste de Mann-
Whitney : + P = 0,0438 Creme AX Creme B. ® P = 0.0193 Creme B X
Creme B 4+ RUVB.
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A andlise da Figura 2 sugere que em todos os tratamentos
(UVB: 182,88 + 67,5; Creme A: 123 + 36,8; Creme B: 113,2
+25,9; creme A + UVB: 126,1 + 28,4; creme B + UVB: 121,4
+ 26,7) utilizados houve um aumento significativo da espessura
da pele quando se compara ao controle (47,1 + 12,4). Observa-se
também que com a irradiagio UVB, os animais que nao foram
tratados com formulacdes contendo prépolis apresentaram os
maiores espessamentos da epiderme ao final do experimento.
Em relagio 4 agio dos cremes de prépolis sobre a espessura
da epiderme (Creme A: 123 + 36,8; Creme B: 113,2 + 25,9),
observou-se também um efeito positivo nesse espessamento,
porém com aumentos significativamente menores do que o ob-
servado naqueles animais submetidos somente a irradiagio com
UVB (182,88 + 67,5). E importante também observar que o
creme A (123 + 36,8) promoveu um aumento significativamente
maior na espessura da epiderme em comparagio ao observado
nos animais tratados com creme B (113,2 + 25,9).

Ainda segundo o registrado na figura 2 ¢ considerando a
possivel agio protetora da prépolis utilizada na produgao dos
dois cremes aqui empregados, verificou-se que a aplicagdo desses
em animais submetidos 2 UVB (creme A + UVB: 126,1 + 28 4;
creme B + UVB: 121,4 + 26,7), ndo inibiu completamente o
espessamento da epiderme, apesar de ter reduzido este efeito de
maneira significativa, em comparagio aqueles animais irradiados
e ndo tratados com prépolis (UVB: 182,88 + 67,5). Identifica-se
também a acdo preventiva mais eficiente do creme B (creme B
+ UVB: 121,4 + 26,7) que promoveu espessamento menor da
epiderme em comparagio ao grupo que, antes da irradiagio, foi
tratado com o creme A (creme A + UVB: 126,1 + 28,4).

Registra-se também o observado no grafico 3, que aponta
para a falta de significAncia entre os resultados do espessamen-
to da epiderme nos grupos somente tratados com creme A
(123 + 36,8) e aquele que antes de ser irradiado com UVB
foi submetido a aplicagio topica deste mesmo creme (creme
A + UVB. 126,1 £ 28,4).

A Figura 3 apresenta imagens obtidas em microscopia de
luz e registra a espessura da epiderme em cada um dos grupos
experimentais utilizados.

A Figura 3 também permite observar as varia¢des na es-
pessura da epiderme confirmando todos os resultados obtidos
na morfometria para a espessura da epiderme j4 descrita.
Outro pardmetro considerado na morfometria foi o ndmero
de ndcleos de células em nossos grupos e, mais uma vez,
observou-se resultados significativamente diferentes entre os
grupos experimentais.

Em relacdo a hiperplasia determinada pelo aumento
no numero de células da epiderme, registrada na Figura 4,
identifica-se que em todos os tratamentos (UVB: 41,0 + 11,3;
Creme A: 29,7 + 6,07; Creme B: 28,0 + 5,12; Creme A +
RUVB: 32,9 + 5,63; Creme B + RUVB: 33,5 + 6,36) houve
aumento significativo do nimero de células em comparacio
ao controle (Controle: 23,9 + 5,82). No grupo que sofreu
somente irradiacio com UVB (UVB: 41,0 + 11,3) este au-
mento foi maior do que em todos os outros. A aplicagio dos

cremes A e B (Creme A: 29,7 + 6,07; Creme B: 28,0 + 5,12)
promovem aumento de células epidérmicas com intensidade
semelhante entre si e menor do que nos grupos somente irra-
diados com UVB. Houve também aumento significativo no
efeito proliferativo de células no grupo dos animais somente
irradiados (UVB: 41,0 + 11,3) em comparagio aos grupos
que foram irradiados, mas submetidos ao tratamento como
creme A (32,9 + 5,63) ou com o creme B (33,5 + 6,36) em
animais com UVB (UVB: 41,0 + 11,3), nio houve diferenca

significativa no efeito proliferativo das células epidérmicas.

Figura 3 - Fotomicrografias da pele dos camundongos evidenciando
a espessura da epiderme de cada grupo.

A. Controle; B. Creme A; C. Creme B; D. Radiaggo UVB; E. Creme A
+ RUVB; F. Creme B + RUVB. Coloragdo H.E. 200x. Observar que o
controle (A) apresenta menor espessura da epiderme em relagéo aos
demais grupos, e em D maior espessamento da epiderme, a auséncia
de diferenca na espessura da epiderme entre os grupos B e E, Espessa-

mento de F maior do que em C.

Figura 4 - Grifico da variagio no niimero de niicleos de células
da epiderme de camundongos balbC (n = 42) dos diferentes grupos
experimentais.
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Grupos experimentais
Para o teste de Newman Keuls: * P < 0,05 para Controle X UVB;

Controle X creme A; Controle X creme B; Controle X creme A + UVB;
Controle X creme B +UVB. B P < 0,05 para UVB X creme A, UVB X
creme B; UVB X creme A+UVB; UVB X creme B+UVB. # P < 0,05 para
Creme A X Creme A+ RUVB; Creme A X Creme B+RUVB. ® P < 0,05
para Creme B X Creme A+RUVB; Creme B X Creme B+RUVB.
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Para que formulagées t6picas adicionadas de extrato de
prépolis apresentem efeito fotoquimioprotetor é necessdrio
que os compostos antioxidantes ultrapassem o estrato c6rneo
e fiquem retidos nas camadas mais inferiores da pele [24].
Observou-se nos estudos histolégicos que a epiderme apresen-
tava células hipertrofiadas, o que sugere que o creme foi em
parte absorvido pela epiderme. Esse processo foi observado
com maior frequéncia nos animais que utilizaram o creme

A (Figura 5).

Figura 5 - Fotomicrografia da pele do camundongo evidenciando
(seta) hipertrofia das células da epiderme.

Discussao

Na avalia¢do do indice de oxidagio, segundo a legislacao
brasileira [20], valores de até 22 segundos indicam atividade
antioxidante. Na prépolis estudada os resultados das andlises
de atividade antioxidante ficaram abaixo de 6 segundos. A
atividade antioxidante da prépolis pode variar, como, por
exemplo, Sousa ez al. [25] encontraram em extratos de prépo-
lis de diferentes cidades a variagao de 9,0 + 1,58 a 54,75 + 1,97
segundos, essa diferenca na atividade antioxidante observada
mesmo para os extratos de origem brasileira demonstra que
a composicio quimica da prépolis depende da especificidade
da flora no local de coleta.

A estabilidade fisica do creme foi avaliada, uma vez que
este teste pode fornecer algumas informacées sobre a estabi-
lidade fisica da formulagdo ao longo de sua vida de prateleira
¢ 0 desempenho no momento do uso. Sendo assim, foi evi-
denciado que a quantidade do extrato da prépolis exerceu
influéncia significativa na estabilidade das formulacoes, sendo
que o creme A apresentou maior estabilidade em relagio ao
creme B. Resultado esse que possivelmente se deve  hidrdlise
do tensoativo, pela grande quantidade do extrato de prépolis.

Nossos resultados apontam para o efeito deletério da
RUV/B sobre a epiderme de camundongos Balb/c, promoven-
do 0 aumento da espessura dessa camada da pele pelo estimulo
ahiperplasia difusa, o que caracteriza o quadro de acantose [26].

Segundo Haratake ez 4/. [27], a radiagio UVB tem efeito
deletério sobre a pele causando a hiperplasia. Este espes-
samento da pele, que inicialmente se comporta como um
processo regulado pode estar relacionado a alteragdes que
posteriormente induziriam ao cAncer de pele [28].

A aplicagio tépica da prépolis tem sido amplamente
estudada e demonstrando muitas vezes efeitos terapéuticos
positivos no tratamento de vérias patologias [29,23].

Na andlise macroscépica da pele dos camundongos foi
observada hiperpigmentagdo no grupo experimental somente
irradiado com UVB, possivelmente a prépolis, por ter agio
antioxidante, ofereceu protegio ao nicleo evitando que fosse
necessdria uma aceleracio na sintese de melanina pelos me-
lanécitos, a fim de evitar os efeitos deletérios ao DNA feitos
pela radiagio ultravioleta [30].

O uso da prépolis incorporada ao creme, utilizado em
nosso trabalho, sugere que esta substincia apresenta capaci-
dade de modular este efeito lesivo promovido pela UVB, pois
quando associada & exposicio de UVB, permite ao organismo
promover uma resposta de proliferagio celular menos eviden-
te. Resultado esse semelhante ao encontrado por Fonseca ez
al. [17] onde diferentes extratos de prépolis demonstraram
efeitos contra o estresse oxidativo na pele causados pela UVB.

A medida da espessura mostrou que nio houve diferenca
significativa entre o grupo experimental tratado com o creme
A e do grupo tratado com creme A + RUV/B, o que indica
que o creme A demonstrou uma maior eficicia na protecio
da epiderme contra o RUVB, do que o creme B.

Conclusao

A partir deste estudo observamos que a aplicagio tdpica
dos cremes com extrato de prépolis evitou que se formassem
manchas de hiperpigmentacio na pele dos camundongos,
assim como atenuou significativamente o espessamento € a
hiperplasia da pele induzidas pela RUVB. Tendo assim uma
potencial aplicacdo na prevencio de patologias causadas pela
proliferacdo descontrolada de células.
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