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Resumo

Os produtos de origem natural estdo cada vez mais sendo utilizados na industria
farmacéutica e também cosmeética. I1sso pode ser justificado pelo fato desses produtos terem um
potencial de acdo bastante significativo e variado no combate as mais diversas patologias. A
acne vulgar é um problema de pele que interfere drasticamente na reducdo da autoestima de
seus portadores. Durante o periodo de pandemia desencadeada pelo SARS-CoV-2, 0 uso
obrigatério das mascaras acabou acarretando no aumento da incidéncia e piora de problemas
relacionados a acne na populacdo em geral. O presente trabalho objetivou propor um produto
para a rotina de skin care, com capacidade de melhora dos casos de acne a base de prépolis.
Dessa forma, elaborou-se um delineamento e obteve-se uma mascara do tipo peel off contendo
propolis, e 12% de A&lcool polivinilico que se apresentou estavel fisico, quimico e
microbiologicamente, com pH 4,0 e também comprovou-se a atividade antibacteriana da

prépolis sobre uma cepa de coco Gram-positiva, Staphylococcus aureus.

Palavras-chave: acne, propolis, mascara, pele, skin care.

1. Introducéo

A proépolis, compreende uma mistura complexa, formada por material resinoso e
balsdmico coletado pelas abelhas dos ramos, flores, pélen, brotos e exsudatos de arvores; além
desses, na colmeia, as abelhas adicionam secrecdes salivares e enzimas [1]. A funcdo da
propolis na colmeia concentra-se na protecdo das abelhas contra insetos e microrganismos, no
reparo de frestas ou danos a colmeia, no preparo de locais assépticos para postura da abelha
rainha e na mumificagdo de insetos invasores [2].

Pela grande diversidade que envolve a sua producéo, a propolis possui uma composicao
quimica bastante complexa que faz relacdo com a altitude, umidade, espécie da abelha, bem

como diversidade vegetal que se encontra em torno da colmeia. E por este motivo que podem-

1 Graduanda em Farmécia pelo Centro Universitario UNIGUAIRACA.
2 Doutora em Quimica pela Universidade Estadual do Centro Oeste (UNICENTRO).



se observar diferentes tipos de prépolis de acordo com as mais diversas regides do pais. Desse
modo, considera-se a constitui¢do da propolis definida geograficamente [3].

Contudo, mesmo sendo bem delimitada a forma como a producdo da prépolis ocorre,
ainda é bastante dificultoso padronizar qualquer produto que a tenha como base. Isso ocorre
porque, devido & sua enorme variedade, torna-se demasiadamente complicado garantir a
eficécia e a seguranca do produto. Justamente por isso, a propolis acaba sendo intitulada como
um dos produtos naturais mais heterogéneos encontrados no meio ambiente [4]. Por este
motivo, ndo é muito comum encontrar produtos a base da propolis disponiveis no mercado.

Apesar da dificuldade para determinar a qualidade e a constituicdo dessa substancia, é
consenso que compreende matéria-prima extremamente rica, principalmente no que diz respeito
as suas atividades bioldgicas. Desse modo, a propolis pode ser utilizada de diversas maneiras.
Dentre as suas muitas propriedades bioldgicas, destacam-se as atividades: antisséptica,
antifingica, antibacteriana, antiviral, imunomoduladora, anti inflamatéria e antioxidante,
observando-se, desse modo, a prépolis como um composto com grande potencial para utilizagdo
em dermocosméticos, em especial para o tratamento da acne [5, 6].

A acne, compreende uma alteracao da pele que pode ser desencadeada pela proliferacédo
e colonizagdo da bactéria Propionibacterium acnes [7], a acne vulgar possui caracteristica
inflamatoria cutanea, podendo ser observadas lesfes de diferentes graus sendo predominante
em homens e na adolescéncia. Essa patologia € bastante conhecida por trazer bastante incémodo
aqueles a quem prejudica, visto que a pele esta ligada diretamente a imagem e a estética de uma
pessoa.

Alem disso, durante a pandemia decorrente do virus SARS-CoV-2, fez-se necessario o
uso obrigatério de mascaras e, com isso, foi observada maior incidéncia de queixas referentes
ao desenvolvimento da acne vulgar e também maior oleosidade na pele mesmo em pessoas
adultas, acometendo também grande parcela do publico feminino, propiciando dessa forma
aumento e até mesmo agravamento das condi¢des acneicas. Esta piora observada na pele ap6s
0 uso prolongado e corriqueiro de mascaras faz correlacdo com um possivel desequilibrio da
flora bacteriana desta regido da face. Essa descompensacdo ocorre devido a umidade e ao
aumento de temperatura que a propria mascara acaba causando [8].

Observando os danos causados pela acne devido ao uso de méascara, é necessario dedicar
atencdo especial com relacdo a rotina diaria de skin care, visto que esses cuidados podem
amenizar o quadro desencadeado de maneira bastante significativa e consequentemente

melhorando a autoestima [9].



Desta maneira, torna-se interessante e justifica-se esse trabalho com o desenvolvimento
de produtos para a pele contendo a prépolis como ativo, pois esta agira de maneira bastante
eficaz até mesmo em produtos anti-age devido as suas propriedades antioxidantes [3]. O
presente trabalho optou pelo desenvolvimento de uma formulagdo de mascara do tipo peel-off,
que desempenha um papel bastante importante na rotina de autocuidado. Esse tipo de mascara
¢ assim intitulado por possuir consisténcia em creme, mas que, ao secar torna-se uma especie
de filme plastico [9].

Além do baixo custo e dos beneficios trazidos para a pele, tais como, por exemplo, a
acdo tensora. A mascara peel-off contendo o alcool polivinilico em sua formulacéo, possui
vantagem com relacdo a praticidade, pois apresenta significativa facilidade para sua aplicacdo
e remocao completa. Apds a secagem, ela pode ser removida facilmente apenas puxando pelas
laterais do rosto até o centro da face como se fosse uma pelicula, assim ndo deixara residuo

algum [10].

2. Objetivos
Delinear uma formulacdo de méascara peel off contendo propolis.
Avaliar sua estabilidade fisico-quimica.
Analisar o produto acabado em rela¢éo a contaminagdo bacteriana.

Avaliar a atividade antibacteriana da prépolis sobre cepa clinica de Staphylococcus
aureus (Comité de Etica parecer — 4.099.134).

3. Metodologia

O extrato de propolis 50% foi obtido no comércio local, em casa de produtos naturais,
cuja venda tem como objetivo uso oral para melhoria do sistema imunoldgico. Todos 0s outros
insumos utilizados, bem como equipamentos estavam disponiveis no Laboratério de
Farmacotécnica da UniGuairaca, campus de Guarapuava - PR. Neste laboratdrio ocorreu todo
0 desenvolvimento da mascara peel off contendo propolis, bem como o seu controle
microbiologico. Tanto o estudo como a analise foram desenvolvidos entre os meses de junho e

novembro de 2022.

3.1 Producéo (Delineamento da mascara)
Na primeira fase, testou-se a elaboracéo da mascara variando-se entre trés concentragdes

distintas de alcool polivinilico (PVA) (Quadro 1), para determinar o que conferiria a melhor



textura, espalhabilidade, secagem e retirada. Nessa primeira formulagdo ndo foram
acrescentados a prépolis e nem mesmo o 6leo essencial, pois a finalidade eram apenas observar
apenas como se comportariam 0s outros insumos como teste inicial; a formulacdo que
apresentou as melhores caracteristicas de textura, espalhabilidade, secagem e retirada foi a
amostra nimero 2, contendo 12% de PVA, sendo essa a concentracdo de escolha para o
desenvolvimento do projeto.

Quadro 1: Variacdo das concentragdes de PVA:

1 2 3

10% 12% * 15%

Fonte: autora, 2022.

Para a producdo, os componentes foram medidos e pesados individualmente. A agua
destilada foi aquecida a 75°C na chapa de aquecimento e, posteriormente, verteu-se aos poucos
no gral de porcelana, onde ja se encontravam todos os demais componentes pesados.

O gral foi mantido sob aquecimento constante (75° C), até a completa solubilizacdo de
todos os componentes, mantendo-se homogeneiza¢do da formulagdo com o auxilio do pistilo.
Apdbs completa solubilizacdo e incorporacdo do PVA aguardou-se que a solucéo resfriasse até
alcancar a temperatura ambiente para s6 entdo adicionar o volume de propolis e o 6leo essencial
de tea tree homogeneizando-os novamente. Para melhor interpretacdo segue a descricdo da

composicao qualitativa e quantitativa dos insumos utilizados no Quadro 2.

Quadro 2: Composicdo qualitativa e quantitativa dos insumos utilizados no desenvolvimento

da mascara peel off.

Componente Funcéo Quantidade

Alcool polivinilico (PVA) Formador de filme 12%
Propolis Ativo 10%

EDTA dissodico Conservante 0,1%

BHT Conservante 0,5%

Alcool cetilico etoxilado e propoxilado Emulsionante 2%
Propilenoglicol Solvente 6%

Alcool de cereais Solvente e agente secante 10%

Agua destilada Veiculo gsp 100g (59,4%)




Oleo essencial Odorizador/antibacteriano 2 gotas

Fonte: autora, 2022

3.2 Estabilidade fisico-quimica

Durante um més a formulagdo branca, sem o acréscimo dos ativos, foi analisada sob 0s
parametros de pH, estabilidade microbioldgica, aspecto e odor em temperatura ambiente, com
0 objetivo de assegurar que esta mascara poderia servir como base para o estudo.

Ap0s sua finalizacdo ao atingir temperatura ambiente, foi envasada em potes plasticos
com tampas, e identificados. A avaliagcdo da estabilidade fisico-quimica ocorreu em triplicata,
sendo realizado o monitoramento em dias alternados dos potes contendo as formulagcGes das

mascaras, que foram armazenados sob o abrigo da luz e em temperatura ambiente (21° C).

3.3 Avaliacdo de pH e estabilidade microbiolégica

O pH foi avaliado por meio de tiras universais, sendo que eram utilizadas trés tiras por
vez, uma para cada amostra. Essas tiras eram mergulhadas nos potes em que se encontravam as
composicdes e, logo apos, retiradas, livrando-se do excesso de produtos e fazendo uma
comparagdo com os mais distintos niveis de pH apresentados na prdpria embalagem. A
estabilidade microbioldgica foi avaliada por meio de visualizacdo direta de todas as amostras

diariamente [11].

3.4 Avaliacdo organoléptica

Concomitantemente a avaliacdo de pH também se atentou aos parametros de aspecto,
cor, odor e sensacdo ao tato, pois é necessario que sejam minimamente agradaveis. Para isso,
foi realizada a visualizacdo direta, espalhando-a sob a mao e inalando o odor do contetido dentro

dos potes, bem como na parte interior das tampas correspondente a cada pote.

3.5 Analise antimicrobiana da prépolis

A formulagdo n° 2 (quadro 1) foi entdo produzida com 10% de ativo (extrato de prépolis)
e procedeu-se a analise da atividade antimicrobiana do componente ativo. Utilizou-se a
metodologia de macro diluicdo em caldo estabelecida pelo método Eucast (adaptado) com 24
horas de incubagdo. A quantificacdo das células viaveis foi realizada por leitura da turvagdo em

espectrofotbmetro.

3.5.1 Culturas



Para o inéculo do teste de susceptibilidade foram utilizadas cepas clinicas de
Staphylococcus aureus, uma bactéria Gram-positiva, possuindo metabolismo de carboidratos
tanto fermentativos quanto respiratorios [11] com cultura por esgotamento em agar CLED com
24 horas de incubacdo a 36°C. Essa bactéria foi preferivelmente escolhida por representar

bactéria Gram-positiva de acordo com a caracteristica tintorial do Propionibacterium acnes.

3.5.2 Teste de susceptibilidade

Inicialmente o inoculo da bactéria foi padronizado em solucdo salina a turbidez
equivalente ao tubo 0,5 da escala padrdo de McFarland espectrofometricamente em
comprimento de onda de 530 nm (DO 0,08-0,1) a partir das culturas de 24 horas. De acordo
com a normativa procedeu-se a macro diluicdo, diluindo o indculo ajustado em salina em caldo
BHI nas proporcdes de 1:50 e 1:20, com o objetivo de se obter 1x10° a 5x10% UFC.mL™.

Em tubos de ensaio foi inoculado 500 pL da suspensdo de bactérias e 500 pL da solucéo
de propolis obtida, fazendo-se uma diluicdo de 5 mL da propolis em 45 mL de propileno glicol,
a fim de simular a proporcédo da prépolis encontrada na formulagéo final. Paralelamente foram
efetuados controles positivos de crescimento bacteriano e controles negativos. Os tubos foram
incubados a 36°C e o resultado foi analisado em 24 horas, por inspe¢do visual e
espectrofotométrica da turvacdo [12]. O teste foi efetuado em triplicata. Para melhor
visualizacdo da composicdo qualitativa e quantitativa dos tubos é possivel acompanhar o
Quadro 3.

Quadro 3: Composicao qualitativa e quantitativa dos tubos para controle microbioldgico.

Tubo Inéculo Sol. prépolis Propilenoglicol Caldo BHI Alcool
(vol. uL)
1 X X
2 X - X
3 X = = X
4 - X
5 X = = X X

Fonte: autora, 2022.

4. Resultados e discussao

4.1 Produgéo



Com relacdo ao delineamento, optou-se por utilizar para o desenvolvimento da mascara,
a formulagdo n° 2, contendo 12% PVA, conforme demonstrada no Quadro 1. Sua escolha se
deu devido as caracteristicas apresentadas, considerando que apresentou melhor
espalhabilidade, menor tempo de secagem e retirada com facilidade bastante significativa em
relagdo as demais.

Essa mascara é chamada peel off principalmente pela caracteristica de conter o alcool
polivinilico em sua férmula, enquanto as méascaras tissue type, em contrapartida, possuem argila
em sua composicdo. Ja as wash type podem ser removidas facilmente com o uso de agua,
contrariamente a peel off [13]. Para o desenvolvimento desta mascara, 0 que mais adequou-se
ao principio ativo que é a propolis, foi a mascara peel off.

4.2 Estabilidade fisico-quimica

Ao analisar as amostras durante 0 més seguinte ao seu desenvolvimento, constatou-se a
preservacao das caracteristicas fisico-quimicas, visto que ndo houve separagdes de fases, o que
indica uma boa interacdo entre os insumos e homogeneizacao ideal. Portanto, manteve-se sua
caracteristica inicial, sendo visualizado um leve brilho e aspecto levemente pegajoso ao toque.

Em contrapartida, ha algumas formulagdes de fitocosméticos que, além de todos esses
fatores analisados, também careceram de outros como, por exemplo, o de potencial
antioxidante, que foi aplicado na formulagdo de méascara peel off a partir do extrato padronizado
do coco, o que justifica sua necessidade associada justamente a finalidade para a qual ela foi
desenvolvida. Com esse tipo de analise pretende-se assegurar que as propriedades antioxidantes
derivadas dos extratos do coco, tanto secos quanto liquidos, foram mantidas, ndo tem sido
observados quaisquer danos ou perdas significantes relativas ao principio ativo em questdo [14].

4.3 Avaliacdo de pH e estabilidade microbiol6gica

E necessario atentar-se ao controle do pH, visto que seu valor faz relacdo direta a
seguranca de uso, ou seja, o valor do pH mostrara se o produto pode ser conciliado ao uso para
pele [15]. Para que ndo ocorra nenhuma modificagdo nos mecanismos de defesa da pele é
importante que os produtos cosméticos que nela forem utilizados se mantenham o mais proximo
possivel do pH da pele (a saber: 5,5), para que assim ndo ocorram sensibilizacGes ou agressoes
[1616]. Durante todo o més em que foi avaliado o pH das amostras analisadas mantiveram-se
proximo a 4,0, ndo sendo observada nenhuma altera¢do quanto a isso durante todos os dias em
gue foram analisadas. Ao final do periodo de analise, conclui-se que a mascara nao carece de

ajustes, visto que encontra-se compativel ao pH cutaneo.



Embora o pH da formulacdo tenha ficado abaixo do pH fisioldgico, esse fato nédo
apresenta problema, pois dentre os compostos aplicados usualmente para o tratamento da acne
em diversos graus, citam-se os alfa-hidroxiacidos (AHA), entre os quais estdo o glicolico, o
mandélico e o retindico. Os AHA sdo acidos de origem vegetal que, no processo da acne,
desempenham o papel de promover a renovacao celular, por meio da esfoliacdo e descamagéo
da pele. Com isso, eles também estimulam a producédo de colageno, proteina responsavel por
deixar a pele mais resistente e elastica [17, 18, 19].

Além de serem utilizados frequentemente produtos acidos para o tratamento da acne,
a camada superior do estrato corneo é &cida. O baixo pH fornece protecdo, retardando o
crescimento de algumas bactérias. O aumento do pH da superficie da pele leva ao
comprometimento da funcdo de barreira, distirbios no microbioma da pele e inflamacéo, desse
modo, considera-se que o pH baixo da formulagéo contribui para o tratamento [20].

J& com relacdo a estabilidade microbiol6gica, esta é imprescindivel porque a
contaminacgdo podera comprometer todo o resultado final do produto, interferindo diretamente
nas caracteristicas fisicas, bem como na inutilizacao dos principios ativos [21]. Na mascara nao
foi observado nenhum tipo de crescimento bacteriano, seja na primeira fase, seja na segunda,

quando foi feita a cultura do material acabado.

4.4 Avaliacdo organoléptica

Existem alguns fatores preponderantes que estdo intrinsecamente ligados a aceitacéo do
publico, sendo elas: aspecto, cor, sensacdo ao tato e odor. Essas caracteristicas precisam
necessariamente corresponder as preferéncias do consumidor [22]. Com relacdo a essas
caracteristicas, na primeira fase a cor manteve-se branca com aspecto final brilhante, enquanto
gue na segunda fase a coloracdo mudou para amarelo claro. Essa distingdo ocorreu devido ao
acréscimo da prépolis, que possui essa coloracdo amarela. Quanto ao odor, na primeira fase
esse se caracterizava como o de cola branca sendo um cheiro bem discreto que nao chegava a
causar qualquer incébmodo, enquanto que na segunda fase este odor foi mascarado pelo 6leo
essencial de tea tree adquirindo-o como odor caracteristico.

Além disso, as avaliagBes organolepticas também sdo imprescindiveis no sentido de que,
por meio delas, € possivel identificar se existem quaisquer instabilidades na composicao que
serdo refletidas diretamente por meio alteracfes fisicas da mesma [23]. Com relacdo ao tato,

este manteve-se nas duas fases como ligeiramente pegajoso, visto que além de possuir boa



estabilidade e ainda assim produzir a pelicula plastica depois de seca o0 esperado era que sua
textura fosse semelhante & visualizada no produto final, imitando textura de pasta.

4.5 Teste de susceptibilidade

Observou-se que a cepa de Staphylococcus aureus apresentou-se suscetivel ao
tratamento com a propolis na concentracdo utilizada na formulagéo final do produto acabado.
Conforme apresentado no Quadro 3 da metodologia, houve franco crescimento da cepa inicial,
em 24 horas, 36° C nos tubos 2 (teste de interferéncia do propilenoglicol), 3 (controle positivo)
e 5 (teste de interferéncia do &lcool). Os tubos de teste de interferéncia, tubos 2 e 5 foram
efetuados para se observar se tais compostos ndo promoviam interferéncia na atividade da
prépolis utilizada. Sabe-se que o alcool é um inibidor de crescimento bacteriano, portanto houve
a necessidade de reduzir a sua concentragdo diluindo a tintura de prépolis com propilenoglicol,
composto amplamente utilizado tanto na cosmética como na farmacotécnica, como solvente e
ndo com atividade terapéutica.

O tubo 1 compreende o teste em si de susceptibilidade da prépolis sobre a cepa
analisada, onde encontrou-se inibicdo do crescimento da mesma. Corrobora com resultado
obtido, o estudo de Barbosa et al. [19], que demostra que a tintura de propolis apresentou
atividade inibitéria do crescimento do Propionibacterium acnes em diversas concentracdes,
testada apenas sob a formulagéo de tintura, sem a proposicao de elaboracdo de formulacgéo.

Adicionalmente, Gomes et al. [24] demonstraram a atividade antibacteriana da propolis
marrom sobre 32 isolados de bactérias Gram-positivas: Rhodococcus equi, Staphylococcus
aureus, Staphylococcus hyicus, Staphylococcus spp. e Streptococcus spp., e 32 isolados de
bactérias Gram-negativas: Enterobacter agglomerans, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Klebsiella sp., Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas spp., Salmonella spp.
e Serratia rubidaea, provenientes de processos clinicos infecciosos de animais domésticos,
dentre os quais destacam-se 3 isolados de Staphylococcus aureus, semelhante ao encontrado no
presente trabalho.

Ja o tubo 4, controle negativo, serviu de controle asséptico do protocolo, pois tratou-se
do tubo de controle negativo, o qual néo deveria e, como de fato ndo apresentou, crescimento

bacteriano.

5. Conclusao
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Foi obtida formulacdo de mascara peel off, contendo prépolis como ativo para o
tratamento de acne, onde observou-se que a melhor concentragdo de PVA foi de 12% para
manter as carateristicas desejadas de aspecto, espalhabilidade, secagem e retirada.

A formulacgéo apresentou-se estavel do ponto de vista fisico-quimico durante o periodo
de 30 dias de armazenamento, sem alteracdo de separacdo de fase, contaminacao e variacdo de
pH.

A formulacdo obtida apresentou pH de 4,0, levemente acido, o que contribui para a
reducdo da oleosidade da pele acneica.

A propolis se mostrou eficaz em sua atividade antibacteriana, pois inibiu o crescimento
de in6culo de Staphylococcus aureus, bactéria que apresenta a mesma caracteristica tintorial
que o Propionibacterium acnes.

Desse modo, conclui-se que o uso da propolis como o principio ativo de cosméticos se apresenta
bastante eficiente, podendo se denominar a formulacdo obtida como um dermocosmético, que
além de ajudar a remover o excesso de oleosidade e melhorar a aparéncia dos seus poros,
contribui para o tratamento com ativo natural de eficacia comprovada, como € o caso da

prépolis.
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