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RESUMO

O veneno de abelha (VB), produzido pela espécie Apis mellifera, ¢ uma das toxinas naturais mais
reconhecidas e amplamente estudadas, com uso crescente na medicina integrativa. Esse veneno contém
uma variedade de substancias quimicas, incluindo peptideos como melitina, apamina, adolapina e o
peptideo MCD, além de enzimas como fosfolipase A2 (PLA?2), hialuronidase, fosfomonoesterase acida
e lisofosfolipase. Também estdo presentes aminas, como histamina, dopamina e norepinefrina, que
contribuem para as propriedades antimicrobianas, anti-inflamatorias, imunomoduladoras e anticancer.
Estudos sugerem que ele possui efeitos farmacologicos promissores, especialmente no tratamento de
inflamac¢des. OBJETIVO: Este estudo visa investigar os efeitos terapéuticos do veneno de abelha no
tratamento de inflamagdes dermatologicas, explorando seu potencial como alternativa natural com
propriedades anti-inflamatérias comprovadas. METODOLOGIA: Realizou-se uma revisao sistematica
da literatura, com foco em artigos primarios e resultados de ensaios clinicos randomizados (ECR)
realizados in vivo e in vitro, publicados entre 2014 e 2024. RESULTADOS: Em modelos com
dermatite atopica (DA) induzida como camundongos, a fosfolipase A2 (PLA2), um composto derivado
do VB, demonstrou reduzir significativamente a espessura da pele ¢ os niveis de citocinas
inflamatorias, tanto em modelos animais quanto humanos, destacando a importancia de confirmar sua

Science and Connections: The Interdependence of Disciplines )
USO DA APITOXINA COMO INTERVENCAO NO TRATAMENTO DE INFLAMACOES DERMATOLOGICAS



\

aplicabilidade clinica. Com isso, as terapias podem incluir desde a aplicacdo topica do VB até o uso
de emolientes e cosméticos com esses compostos, baseados em suas propriedades farmacologicas.
CONCLUSAO: Esta revisdo evidenciou o potencial do veneno de abelha como alternativa promissora
no tratamento de inflamacgdes dermatologicas, devido as suas propriedades anti-inflamatorias e
imunomoduladoras. Os estudos em modelos animais e in vitro sugerem que compostos como melitina
e fosfolipase A2 (PLA2) inibem mediadores inflamatérios e aliviam sintomas de dermatite atopica e
acne. Além disso, pesquisas indicam que o VB pode bloquear vias de sinalizacdo inflamatoéria, como
NF-kB e MAPK, refor¢ando seu potencial terapéutico no manejo de inflamagdes cutaneas,
especialmente em aplicagdes topicas.

Palavras-chave: Apitoxina. Doen¢a Dermatologica. Inflamagao. Veneno de Abelha. Tratamento.
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1 INTRODUCAO

A pele é o maior 6rgao do corpo humano, desempenha fungdes vitais como barreira protetora
contra alérgenos, toxinas e patdégenos, além de regular a temperatura corporal ¢ a homeostase de dgua
e eletrolitos. Quando essas fungdes sdo interrompidas, diversas doencas dermatoldgicas podem surgir,
impactando significativamente a qualidade de vida dos individuos afetados (Dinu ef al., 2024).

Os danos causados na pele tém como uma das reacdes a inflamag¢do, uma resposta generalizada
ativada pelos sistemas imunologicos inato e adaptativo para manter o equilibrio do organismo. Em
condi¢gdes normais, essa resposta promove a recuperacao de infec¢des e a cicatrizagdo, contudo,
quando nao ocorre de forma controlada, a inflamagao pode levar a distarbios imunologicos (Lee; Bae,
2016).

Estima-se que existam cerca de 3.000 doengas dermatologicas reconhecidas. Nos Estados
Unidos, aproximadamente 11,8% da populagdo entre 1 e 74 anos sofre de pelo menos uma doenga de
pele, e 75% dos americanos relatam preocupacdes com condi¢des que afetam areas visiveis do corpo,
como rosto e pesco¢o. No Canada a taxa de prevaléncia ¢ de 28,4% e 7,05 milhdes de pessoas sdo
incapacitadas na China anualmente (Liang et al, 2024). Dentre as inflamagdes dermatologicas, a
dermatite atopica ¢ considerada uma das doengas comumente encontradas em aproximadamente 20%
das criancas no mundo e em 1 % dos adultos (You et al., 2016).

As inflamagdes dermatoldgicas tém uma classificacdo diversa, dependendo de varios fatores
como causa ¢ manifestacdo. As encontradas com maior frequéncia além da dermatite atopica e a
psoriase e acne, que provoca placas espessas € escamosas € a inflamac¢do das glandulas sebaceas,
respectivamente (Dong; Li; Shi, 2024). Outras inflamagdes que atingem a populacdo sdo as dermatites
de contato, causada pela exposicao a alérgenos ou irritantes, € a urticaria, uma reagdo alérgica que
provoca erupgdes vermelhas e coceira. Essas condi¢cdes variam em gravidade e podem ser
desencadeadas por fatores imunologicos, ambientais ou infecciosos (Ashbaugh; Abel; Murase, 2021;
Lauritano et al., 2020).

Na atualidade, hé diversos medicamentos usados na medicina convencional para disturbios de
pele, porém surge uma complexidade que apresenta varias limitagdes, como efeitos adversos ou
penetragdo limitada, assim surge um novo interesse ao descobrir moléculas sejam eficazes e seguras
para combater essas condi¢des (Majtan; Bucekova; Jesenak, 2021).

O veneno de abelha (VB), produzido pelas abelhas da espécie Apis mellifera, ¢ uma das toxinas
naturais mais amplamente reconhecidas, atualmente utilizado na medicina integrativa. Esse veneno ¢
composto por uma grande variedade de substancias quimicas, incluindo peptideos como melitina,
apamina, adolapina e o peptideo MCD. Esses componentes como também enzimas como a fosfolipase
A2 (PLA2), hialuronidase, fosfomonoesterase acida e lisofosfolipase, diversas aminas (histamina,

dopamina e norepinefrina) contribuem para os efeitos biologicos do VB, incluindo atributos
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antimicrobianos, anti-inflamatorio, imunomoduladores e anticancer (Kim et al., 2017; Cui et al,
2024).

O VB, apresenta efeitos farmacologicos promissores, especialmente no tratamento de
inflamacgdes. Estudos recentes demonstraram que, ao desintoxicar o veneno de abelha, ¢ possivel
reduzir significativamente sua citotoxicidade e alergenicidade, mantendo suas potentes propriedades
anti-inflamatorias e antioxidantes. A desintoxicacdo envolve a modificagdo de componentes do
veneno, como a melitina, resultando em uma redugdo expressiva da expressdo de citocinas pro-
inflamatorias e da fosforilagdao de IkBa, sem causar danos as células (Lee et al., 2021).

A melitina, componente mais relevante do veneno de abelha (representando 50% do seu peso
seco), possui propriedades anti-inflamatdrias e antiartriticas, ativadas pela inibi¢do do fator nuclear
kappa B (NF-kB). A melitina também demonstrou atividades anticancerigenas, antibacterianas e
antivirais. Estudos relatam que a enzima PLA2, também presente no veneno de abelha, contribui para
a melhora de lesdes cutaneas semelhantes as da dermatite atopica (Kim et al., 2019).

Devido ao impacto significativo que doengas de pele, como dermatite atopica, acne e psoriase,
tém na qualidade de vida dos individuos, o objetivo deste estudo € investigar os efeitos terapéuticos da
apitoxina (Veneno produzido pela abelha Apis mellifera) no tratamento de inflamacdes dermatologicas,
buscando explorar uma alternativa natural com propriedades anti-inflamatérias comprovadas.
Pretende-se avaliar sua eficacia na redugdo da inflamacgao e dessa forma, o estudo visa contribuir para

o desenvolvimento de tratamentos mais seguros e eficazes para condi¢gdes dermatologicas.

2 MATERIAL E METODOS

O presente estudo trata-se de uma revisdo sistemadtica de literatura que objetiva identificar,
selecionar, avaliar e sintetizar as evidéncias relevantes disponiveis na literatura sobre o tema. Para
desenvolver a revisdo procedeu-se com as seguintes etapas: 1) elaboragdo da pergunta de pesquisa; 2)
busca na literatura; 3) selecdo dos artigos e defini¢ao dos critérios de inclusdo; 4) extracdo dos dados.

A conducdo desta revisdo se baseou na seguinte questdo de pesquisa: “A apitoxina e seus
derivados presentes no veneno da abelha Apis mellifera, possuem propriedades anti-inflamatorias
seguras para o uso em inflamagdes dermatoldgicas?”.

A partir da defini¢do da problemadtica, foram delimitados critérios de inclusdo e de exclusdo e
definidas as palavras-chave. Na segunda etapa ocorreu a busca na literatura para localizar e selecionar
os estudos relevantes. Para identificar todos os estudos utilizou-se as seguintes bases de dados:
PubMed e Scopus, ¢ importante ressaltar que foi realizada mais pesquisas em outras bases de dados
como Web of Science, porém os estudos encontrados na mesma ja haviam sido selecionados nas bases
de dados citadas anteriormente. Foram utilizadas as seguintes palavras chaves em portugués: apitoxina,

doenca dermatologica, inflamagdo, veneno de abelha, tratamento, em inglés: Apitoxin, Bee Venom,
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Dermatological Disease, Inflammation, Treatment. Esses descritores foram combinados com os
operadores booleanos “"AND™" e ""OR™", para formagao da string de pesquisa, utilizada na estratégia

de busca nas bases de dados.

Quadro 01. Estratégias de buscas nas bases de dados

Scopus (("Apitoxin" OR "Bee Venom" OR "Apitoxina") AND ("Skin Inflammation" OR
"Dermatitis" OR "Inflammatory Skin Condition" OR "Dermatological Disease") AND
Pubmed ("Therapy" OR "Intervention" OR "Treatment" OR "Anti-Inflammatory Therapy"))

Fonte: Dados da Pesquisa, (2024)

Na terceira etapa foram selecionados os artigos e definidos os critérios de inclusdo e exclusao.
Optou-se por incluir artigos primarios resultados de ensaio clinico randomizado (ECR) realizados in
vivo e in vitro; publicados entre 2014 € 2024 com o objetivo de analisar tanto publicacdes mais recentes
quanto estudos anteriores, ampliando a compreensdo da relacdo entre os construtos; nos idiomas
portugués, inglés e espanhol, que estejam relacionados a apitoxina, inflamagdo de pele e tratamento.
Como critérios de exclusdo, artigos que ndo respondem a pergunta norteadora, que ndo tratem de
apitoxina e/ou seus derivados no tratamento de doengas dermatologicas, teses, artigos teoricos, artigos
de revisdo, meta analise, editoriais, comentarios sobre artigos, livros e capitulos de livro.

Os dados extraidos foram recolhidos, combinados e resumidos para tirar conclusdes ldgicas
dos resultados dos estudos individuais. A sintese considerou a forca da evidéncia e se o efeito
observado ¢ consistente entre os estudos, bem como explicagdes para a possiveis inconsisténcias. Apds
reunir, avaliar a qualidade e extrair os dados, as conclusdes foram realizadas por meio de uma
abordagem narrativa.

Realizadas por meio de uma abordagem narrativa.
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Figura 01. Busca e sele¢do de estudos para inclusdo na revisdo sistematica

- Registros identificados mediante pesquisa

'§« nas bases de dados:

2]

= —

-g Scopus - n =41

S PuhMED - n = 17

[

Artigos duplicados removidos

= Artigos selecionados

§ (v — AL\ . . . . :

= Artigos rejeitados a partir da leitura do

titulo e resumo
g |
= . . . . itéri jeicao:
= Artigos selecionados para leitura na integra Critério de rejeigdo
= . ~ :
5" (n =35) Pesquisas ndo pertinentes ao estudo,
= texto incompleto, ou que ndo
incluissem a pitoxina como
intervengao.

k= Artigos rejeitados apo6s leitura na
_g integra, com justificativa

9

= Artigos incluidos na sintese qualitativa (20)

(n=15)
Fonte: Dados da Pesquisa, (2024).
3 RESULTADOS

A presente revisdo sistematica teve como objetivo investigar a efetividade do veneno de abelha
no tratamento de inflamagdes na pele, ou seja, com o intuito de fornecer uma revisao abrangente sobre
as evidéncias disponiveis na literatura para o entendimento do potencial do veneno de abelha como
alternativa terapéutica no manejo de condi¢des inflamatdrias da pele. Para isso, baseando-se no uso
dos descritores e bases de dados supracitados, foram identificados ao todo 69 trabalhos, dentre os quais
foram selecionados 46 artigos para analise. Foram removidos 23 artigos devido a duplicidade nas bases
de dados. Além disso, foram rejeitados 11 trabalhos devido a leitura prévia do titulo e resumo do texto.
Assim, foram selecionados no total de 35 artigos para leitura na integra e analise de correlagdo com a
tematica proposta. Desse modo, respeitando os critérios de rejeicdo e inclusdo estabelecidos na
metodologia da pesquisa, foram rejeitados 20 trabalhos. Somatizando 15 artigos para a sintese

qualitativa da revisao de literatura.
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Tabela 1: Sintese de resultados

Base

de dados Autor/Ano Amostra Intervencéo
Camundong
0S
Lee: Bae (N= _30) U_so melitina
Scopus 2616 " (Médiade | misturada com
idade = 08 vaselina.
meses de
idade).
Os
experimento
s foram
realizados
Han et em 39 Gel de veneno
PubMed al., 2017 cobaias de abelha
machos
saudaveis de
5 semanas
de idade
Cultura de
cel_ular (in Uso de
vitro) e melitina e
Kimet = Camundong
Scopus veneno de
al., 2019 | os machos (7 x
semanas de abe_lha Nao
idade). purificado.

Objetivo

Analisar o
efeito da
melitina em

camundongo

s com (P.
acnes)
induzida.

Analisar 0s
efeitos do
veneno de

abelha, bem

como avaliar

a seguranca

da aplicacdo

cutanea

Observar o
efeito do
veneno de
abelha
purificado e
da melitina
invitro e in
Vivo.

Desfecho

Efetividade do
uso da
melitina no
tratamento de
acne.

Observa a
reacdo cutanea
através da
fototoxicidade
e
fotossensibiliz
acdo da pele
apos o uso de
VB

Efetividade do
uso da
melitina no
tratamento de
dermatite
atopica.

Método

HaCaT (5.0 x
105 células
ml—1) foram
semeadas em
meio completo.
Ap0s 24 horas,
as células foram
trocadas para
meio livre de
soro contendo as
concentracoes
indicadas de
melitina (0,1, 0,5
e 1 pgml-1).

Veneno de
abelha
purificado, o
mesmo foi
coletado e
diluido em 4gua
fria estéril e
centrifugado a
10.000xg por 5
minutos a 4°C.
Os residuos no
sobrenadante
foram
descartados.
PBVTM foi
liofilizado e
refrigerado a
4°C para uso
posterior. O gel
BV foi
preparado com
materiais
aprovados pelo
MFDS e
formulado. O gel
contendo 0,06%
de BV
Cultivo de
células HaCat e
THP-1, diluicdo
do veneno de
abelha,
dissolvido na
solucdo salina
tamponada com
fosfato de
Dulbecco,
utilizagdo de
PCR.

\

Resultados

A administracdo de
melitina diminuiu
significativamente a
expressdo de varias
citocinas inflamatorias
em queratinécitos
tratados com P. acnes.
Além disso, exerceu
efeitos anti-inflamatérios
contra 0 modelo animal
vivo tratado com P.
acnes. Esses efeitos
protetores foram
principalmente devido a
supressao de NF-xB e
AP-1, que regulam a
producéo de citocinas
inflamatorias.

Eritema e edema foram
observados apds 24, 48 e
72 horas no grupo
controle positivo, mas
nao nos grupos controle
negativo e gel BV. Em
sintese, 0 Bv
demonstrou um grande
potencial no
desenvolvimento de
cosmeticos.

A partir dos
experimentos foi
possivel observar que o
veneno de abelha alivia a
dermatite atopica por
meio da inativacdo do
sistema complemento,
especialmente pela
inducdo de CD55.
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Camundong
os células
HaCaT
(queratindcit
0S)

Kim et
PubMed al., 2017

Camundong
os fémeas e
Anetal., em culturas

PubMed 2018 de

queratindcito

s humanos

Uso de
melitina,
componente
do veneno de
abelha

Veneno de
abelhaea
melitina

Efeito da
melitina em
lesbes
cutaneas
semelhantes
a dermatite
atopica
induzidas
por
ovalbumina

Analisar a
eficacia do
veneno de
abelha e da
melitina sdo
adequados
para
aplicacéo
epicutanea

Observar o
beneficio da
melitina em
lesbes
semelhantes a
dermatite
atopica
induzida

Descrever 0s
potenciais
efeitos do
veneno da

abelha e
melitina no
tratamento de
dermatite
atopica
induzida in
vivo e in vitro

As células
HaCaT (CLS,
Eppelheim,
Alemanha)
foram cultivadas
em meio de
Eagle
modificado de
Dulbecco
(DMEM)
suplementado
com 10% de
soro fetal bovino
e 1% de
antibioticos a
37 °C em uma
incubadora
umidificada de
5% de CO2. As
células HaCaT
foram semeadas
em 1,0 x 106
células por meio
completo de 3
ml numa placa
de cultura de
células tratada
com TC de 100
mm..As células
foram semeadas
em uma placa de
96 pogos a 5,0 x
103 células por
pogo e pré-
incubadas por 24
h. Apoés a pré-
incubacdo, as
células foram
tratadas com
melitina (0,1,
0,5,1e2png
ml—1) e 50 ng
ml—1 cada um de
IL-4 e IL-13 por
24 ou 48 h.
Os efeitos do
veneno de
abelha e da
melitina foram
estudados em
um modelo de
DA in vivo
induzido por 1-
cloro-2,4-
dinitrobenzeno
(DNCB) em
camundongos
Balb/c fémeas e
em culturas de
queratinécitos
humanos,
estimulados por
TNF-0/TFN-y.

\

Os resultados mostraram
que 0 espessamento
cutaneo induzido por
OVA e ainfiltracdo
inflamatoria diminuiram
no grupo tratado com
melitina. A melitina
preveniu a deficiéncia de
filagrina induzida por
OVA e desequilibrou os
mediadores
inflamatérios. Além
disso, a melitina inibiu a
regulacdo negativa da
filagrina induzida por
IL-4 / 1L-13 por meio do
blogueio da ativagéo de
STAT3 em
queratindcitos humanos.

O veneno de abelha e a
melitina exibiram
potentes atividades anti-
atépicas, demonstradas
pela diminuigdo de
lesBes cutaneas
semelhantes a DA,
induzidas por DNCB em
camundongos. Estudos
in vitro utilizando
queratindcitos humanos
estimulados por TNF-
o/IFN-y mostraram que
o0 veneno de abelhae a
melitina inibiram o
aumento da expressao de
quimiocinas, como
CCL17eCCL22,¢
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PubMed

2 pacientes.
Jang S, et
al., 2024 Cam‘g;dong

Acupuntura e
fitoterapia
associada ao
veneno de
abelha

Analisar a
hipdtese de
que a
acupuntura
do veneno de
abelha (VA)
é eficaz para
eczema e
dermatite de
contato.

Sugerir que o
veneno de
abelhaea
fitoterapia

podem ser um
tratamento
alternativo

para eczema e

dermatite de

contato.

Ambos os
pacientes com
EH e dermatite

de contato foram
tratados com
BVA Os
tratamentos com
BVA foram para
um total de 19 e
16 sessbes. No
primeiro dia de
tratamento foi
realizado um
teste cutaneo de
BVA (0,3 mL de
BVA diluido a
10% no caso 1,
0,2 mL de BVA
diluido a 10% no
caso 2). A dose
de BVA foi
aumentada para
2,4 mL (caso 1)
ou 0,9 mL (caso
2) no altimo dia
de tratamento. A
dermatite de
contato
semelhante ao
eczema foi
induzida usando
2,4-
dinitroclorobenz
eno (DNCB)
conforme
descrito
anteriormente.
Nos
camundongos
com seis
semanas de
idade foram
expostos a 1%
de DNCB uma
Vez por semana
durante 4
semanas. A
partir da segunda
semana, 0S
camundongos
foram injetados
com BVA (50
pg/kg diluido em
PBS) ou solucédo
salina e SWH
(200 mg/kg, 3

\

citocinas pro-
inflamatorias, incluindo
IL-1B, IL-6 e IFN-y,
através do bloqueio das
vias de sinalizacdo NF-
kB e STAT.

Este estudo relata os
historicos médicos e 0s
processos de tratamento
de dois casos de eczema
da m&o (HE), incluindo
dermatite de contato que
foram curados por
acupuntura de veneno de
abelha (BVA)
combinada com
fitoterapia. Este estudo
também confirmou o
efeito do co-tratamento
com BVA e SWH em
um modelo de
camundongo com
dermatite semelhante ao
eczema.A terapia com
veneno de abelha
combinada com
fitoterapia é segura e
eficaz para pacientes
com EH.
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Pessoas com

Cherniac doengas
K musculoesqu
Scopus ’ eléticas e
govorush neurolégicas
ko, 2018 109
associadas a
depressao
. Humanos
Gazerani,
Scopus 2021 com Doenga
de Parkinson
Shin;
Scopus Choi; Camtér;dong
Bae, 2018
Células
Scopus Kimet | epiteliais das
P al., 2021 @ vias aéreas
A549

Acupuntura
com veneno
de abelha
aplicada nas
pontas das
agulhas de
acupuntura.

Uso de
venenos de
abelhas,
escorpides,
cobras e
lagartos como
opcoes
terapéuticas
para a doenca
de Parkinson
(DP).

Aplicacéo de
fosfolipase A2
(PLA2)
derivada do
veneno de
abelha para
tratar lesdes
cutaneas
semelhantes a
dermatite
atdépica
induzidas por
2,4-
dinitroclorobe
nzeno
(DNCB) e
extrato de
acaro da
poeira
domeéstica
(DFE).
Aplicacéo de
veneno de
abelha (1,0
pg/mL) para
inibir a

vezes/semana)
foi administrado
por via oral
Tratamento de
doencas
musculoesque
léticas e
neuroldgicas,
urolog A acupuntura com
incluindo
- veneno de abelha
. doenca do Reviséo de
Avaliar a . mostrou sucesso no
L disco lombar, estudos -
eficaciae . tratamento de vérias
osteoartrite do = pequenos sobre
segurancada . doencas
joelho, artrite 0 uso da "
acupuntura . musculoesqueléticas e
reumatoide, acupuntura com . .
com veneno . neurolégicas, mas ha
capsulite veneno de ~
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dermatite veneno de um eczema controlado por abelha apresentaram
atdpica abelha e emoliente (EASI), perda base, pontuacdo EASI e valor
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a 1%.

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Os estudos desta revisdo sdo caracterizados, de modo geral, como estudos de datas variaveis,
mas ocorrendo principalmente nos anos de 2017 e 2018. Entre os estudos selecionados para a revisao,
a maioria foi conduzida em modelos experimentais com camundongos, indicando uma predominancia
de pesquisas em modelo animal para avaliar o efeito e eficacia do BV. Por exemplo, Lee e Bae (2016)
que avaliaram o efeito da melitina em preparagdes topicas, enquanto Shin, Choi e Bae (2018)
investigaram a aplicacdo da fosfolipase A2 (PLA2), derivado do BV para tratar lesdes cutaneas que
simulam condig¢des de carater inflamatorio, como a dermatite atdpica induzida por agentes quimicos
ambientais, sendo um modelo experimental amplamente utilizado para avaliar as propriedades
imunoldgicas e anti-inflamatorias.

Além do modelo in vivo, uma parcela adicional consideravel utilizou cultura de célula, isto &,
modelo in vitro. Por exemplo, Kim et a/ (2019) utilizaram tanto o modelo in vivo quanto cultura de
células, a fim de explorar a atividade da melitina e do veneno ndo purificado. Além disso, Kim ef al.
(2021) focaram no uso do veneno em células epiteliais das vias aéreas (A549), que demonstrou seu
potencial em inibir a fosforilagdo de AKT, induzida pela IL-13. Um ponto relevante de tal metodologia
¢ o fornecimento do mecanismo molecular detalhado que estd envolvido nas propriedades terapéuticas
do VB o que permite uma andlise precisa das respostas celulares de diferentes concentracdes e
composi¢ao do veneno.

Além disso, alguns estudos aplicaram metologia alternativa como os testes clinicos, que
exploram o uso do veneno em aplicagdes médicas alterativas, como acupuntura, como indicado por

Cherniack e Govorushko (2018), além de formulagdes topica para pacientes com condi¢des
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inflamatoérias de carater cronico, como demonstrado por You et al. (2016); até mesmo por pessoas com
condi¢des neuroldgicas, como o caso da doenga de Parkinson, conforme demonstrado por Gazerani
(2021). Trais estudos complementam os modelos experimentais previamente citados, além de serem

capazes de ampliar o entendimento dos efeitos do VB em ambientes terapéuticos diversificados.

4 DISCUSSAO

Nas pesquisas analisadas evidenciam padrdes quanto ao uso generalizado de modelos animais,
especialmente camundongos e ratos Wistar, para explorar os efeitos terapéuticos do veneno de abelha
incluindo substancias presentes na sua composi¢ao como a melitina. Por exemplo, estudos como os de
Bae et al. (2018) e Jung et al. (2017) testaram em camundongos a efetividade da fosfolipase A2 (PLA2)
composto derivado do VA na diminui¢cdo dos sintomas da dermatite atopica (DA), notando uma
diminui¢do consideravel da espessura da pele e dos niveis de citocinas inflamatorias.

Por outro lado, Tender et al. (2024) realizaram estudos em ratos Wistar, mostrando que a
aplicagdo de melitina, seguida de tratamento com gel de mini-aA-cristalina (MAC-GRD), levou a uma
permeabilidade cutanea superior e atividades anti-inflamatorias mais efetivas em comparagdo ao
tratamento convencional com a hidrocortisona a 1%.

Para Kim ef al. (2019) e Kim et al. (2017) empregou-se estudos in vivo com camundongos e
culturas de células HaCaT para examinar os efeitos da melitina. Em ambos os casos, ha evidéncias de
que a melitina bloqueia mediadores inflamatorios, como NF-kB e AP-1, diminuindo a produgdo de
citocinas que favorecem a inflamagao. A pesquisa de Kim ef al. (2017) também ressalta a protecao
contra a regulacdo negativa da filagrina, essencial para a preservagdo da barreira cutanea, indicando
que a melitina pode ser vantajosa na prevencao de problemas na epiderme.

Ao contrario dos estudos pré-clinicos, existem pesquisas que procuram aplicar esses resultados
a modelos humanos. You et al. (2016) realizaram uma pesquisa clinica com 136 pacientes, analisando
um emoliente que continha VB. A pesquisa revelou um avango notavel nos escores clinicos da DA,
com diminuicao na pontuacdo EASI e na escala visual analogica (VAS) de prurido. Isso ressalta a
eficacia clinica dos compostos derivados do VB no tratamento de condi¢des inflamatorias. Essa
mudanca de modelos animais para humanos € crucial para confirmar a aplicabilidade clinica dos
achados.

As terapias podem variar bastante, indo desde a aplicacdo topica de VB até a utilizagdo de
produtos como emolientes, especificamente elaborados com esses compostos baseando-se nas suas
propriedades e estudo farmacologicos. Por exemplo, Jung et al. (2017) se concentraram no uso topico
da melitina, enquanto You et al. (2016) analisaram os impactos de um emoliente reforcado com VB. A
variedade de métodos terapéuticos reflete a constante procura por técnicas de tratamento que sejam

tanto eficientes quanto seguras, reduzindo possiveis efeitos adversos.

\
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Os propositos desses estudos sdo consistentes na avaliacdo dos efeitos anti-inflamatorios e
antialérgicos do VB. Por exemplo, Jung et al. (2017) relataram uma reducdo nas lesdes cutaneas e na
infiltragdo de células inflamatorias, ao passo que You et al. (2016) notaram uma melhora significativa
nos sintomas clinicos dos pacientes. Estes achados sublinham a possibilidade promissora desses
compostos no controle de condi¢des inflamatorias cronicas. Os processos de acdo abordados nas
pesquisas também oferecem percepcdes valiosas sobre a efetividade dos tratamentos. Frequentemente,
¢ citada a inibi¢do das vias de sinaliza¢cdo NF-kappa B e STAT como um processo crucial na modulacao
da resposta inflamatoria. Tender et al. (2024) comprovaram que a melitina tem a capacidade de
bloquear a producdo de quimiocinas e citocinas pré-inflamatoérias, indicando um mecanismo so6lido
que sustenta os efeitos anti-inflamatorios observados. Esses resultados destacam a eficéacia terapéutica
da melitina e do VB no tratamento de doengas inflamatorias, estabelecendo um alicerce robusto para
futuras pesquisas clinicas.

O veneno de abelha além de utilizado como intervengdo no tratamento de dermatite atopica,
estudos também demonstraram uma grande efetividade dessa substancia no tratamento de acne, como
descreve Lee; Bee (2016). Os pesquisadores investigaram os efeitos anti-inflamatérios do tratamento
com melitina em células HaCaT expostas a Propionibacterium acnes inativadas pelo calor. Os
resultados mostraram que o tratamento com melitina reduziu o aumento da fosforilacao de IKK, IkB,
NF-kB, e p38, provocados por P. acnes nas células HaCaT. Com isso, os dados indicam que a melitina
inibe a produgdo de citocinas inflamatdrias induzidas por P. acnes ao bloquear a sinalizacdo de NF-kB
e de p38 MAPK nessas células.

Além da aplicabilidade do veneno de abelha em inflamagdes dermatoldgica, pesquisas
sugeriram o uso do mesmo na composi¢ao de cosméticos de acordo com os resultados obtidos por Han
et al (2017). Devido as suas propriedades anti-inflamatorias, antibacterianas e cicatrizantes, 0 veneno
de abelha purificado, pode ajudar a reduzir a inflamagao e combater bactérias causadoras de infec¢des
na pele. Desta forma, o uso do VB em cosméticos tem demonstrado um grande potencial com base em
suas supostas propriedades antienvelhecimento e regenerativas. O veneno, composto por melitina,
apamina e fosfolipase A2, ¢ promovido como um ativo que pode estimular a produgdo de colageno e

elastina, ajudando a melhorar a firmeza e a elasticidade da pele.

5 CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo evidenciou que o veneno de abelha tem se mostrado uma alternativa
promissora no tratamento de inflamag¢des dermatologicas, devido as suas propriedades anti-
inflamatorias e imunomoduladoras. Estudos em modelos animais e in vitro demonstraram que
compostos como a melitina e a fosfolipase A2 (PLA2) t€ém capacidade de inibir mediadores

inflamatoérios e reduzir os sintomas de condi¢cdes como dermatite atopica e acne. Além disso, pesquisas

\
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indicam que o BV pode ser eficaz ao bloquear vias de sinalizacao cruciais, como NF-kB e MAPK, que
estdo envolvidas em respostas inflamatdérias exacerbadas. Esses achados reforcam o potencial
terapéutico do BV no manejo de inflamagdes cutaneas, especialmente em aplicacdes topicas.

No entanto, apesar dos resultados promissores, ainda hé a necessidade de estudos adicionais,
especialmente em modelos humanos, para confirmar a eficacia clinica e a seguranca de longo prazo
do VB. Embora estudos preliminares em humanos, como os de You et al. (2016), tenham demonstrado
melhorias significativas em condi¢des inflamatorias cronicas, € essencial garantir que os riscos, como
citotoxicidade e reagdes alérgicas, sejam minimizados. Assim, a continuidade das pesquisas clinicas e
a busca por métodos que desintoxiquem o veneno sem comprometer sua eficacia sao passos
fundamentais para a validacdo do VB como uma opgao vidvel e segura no tratamento de inflamagdes

dermatologicas.

\
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