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RESUMO 

O nanoprópolis é uma alternativa terapêutica com propriedades antimicrobianas, 

antioxidantes, anti-inflamatórias e efeitos nos mastócitos, essenciais no processo de 

cicatrização. A laserterapia de baixa intensidade também possui efeitos benéficos, como 

modulação da inflamação, proliferação celular e reparo tecidual das lesões. Por isso, o 

objetivo do estudo foi avaliar a evolução da ferida com a utilização do nanoprópolis 

associado à fotobioestimulação, em um ambulatório de feridas localizado no extremo sul 

catarinense. Foram analisadas as características morfológicas, o perfil inflamatório, o dano 

oxidativo e os marcadores de reparação tecidual, tanto no soro quanto nas secreções coletadas 

da ferida. Foram avaliados os níveis de interleucina-6 (IL-6) e interleucina-10 (IL-10), a 

atividade da mieloperoxidase (MPO), a expressão de colágeno tipo I e III, além dos fatores de 

crescimento FGF, EGF e TGF-β. O estudo, realizado com 7 pacientes masculinos (30–69 

anos), mostrou que 9 semanas de tratamento com nanoprópolis e laserterapia promoveram 

melhora clínica nas feridas vasculares, com redução das dimensões da lesão, aumento do 

tecido de granulação e modulação de biomarcadores inflamatórios (redução de IL-6 e MPO, 

aumento de IL-10) e cicatriciais (aumento de TGF-β, FGF e colágeno). Conclui-se que o 

tratamento promoveu a cicatrização por modular a inflamação, promover angiogênese e 

estimular fatores de crescimento, oferecendo uma alternativa acessível para feridas 

complexas. 
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INTRODUÇÃO 

A ferida é definida como uma ruptura da estrutura e função normal da pele e das 

estruturas de tecidos moles subjacentes associados.1 Essas lesões podem ser causadas por 

diversos mecanismos, incluindo etiologias agudas e crônicas.2 Diversos fatores podem 



contribuir para a manutenção e o agravamento da lesão, dentre eles, a redução prolongada do 

fluxo sanguíneo cutâneo, que pode causar um colapso isquêmico, dificultando o processo de 

cicatrização.3 

A reparação de feridas consiste em uma cascata coordenada de eventos celulares e 

moleculares que interagem para que ocorra a reconstituição do tecido, dividida em três fases: 

inflamatória, proliferativa e remodeladora.4 Cada fase é caracterizada pela presença de 

infiltrados de células em locais específicos, ocorrendo de forma linear e simultânea, mediada 

por fatores químicos.4 Entre esses fatores, destacam-se, na inflamação, a interleucina-10 

(IL-10), citocina anti-inflamatória, e a interleucina-6 (IL-6), de ação pró-inflamatória, além 

da mieloperoxidase (MPO), que atua de maneira semelhante, e do colágeno tipo III, 

responsável pela formação do tecido de granulação.5, 6 Na fase proliferativa, predominam o 

colágeno tipo I e os fatores de crescimento como o fator de crescimento fibroblástico (FGF), 

o fator de crescimento epidérmico (EGF) e o fator de crescimento transformante beta 

(TGF-β), os quais promovem processos como angiogênese e diferenciação celular.7 

No âmbito do tratamento de lesões, destacam-se estratégias terapêuticas que visam 

otimizar a reparação tecidual, aliando eficácia clínica, viabilidade econômica e acessibilidade 

populacional. O própolis, produto natural derivado de colmeias, configura-se como uma 

alternativa promissora devido ao seu amplo espectro de ação farmacológica, que inclui 

propriedades antimicrobianas, efeitos antioxidantes, modulação da atividade de mastócitos e 

ação anti-inflamatória, essenciais no processo de cicatrização de feridas.8, 9, 10, 11  Além disso, 

efeitos podem ser potencializados quando o própolis é usado em associação com a 

laserterapia.12 O laser é uma modalidade terapêutica não tóxica, não invasiva e indolor, que 

age provocando a modulação da inflamação, a proliferação e reparo das lesões.13 A interação 

da luz com o tecido promove efeitos biológicos como aumento de potencial de membrana 

mitocondrial, ativando adenosina trifosfato (ATP), que fornece mais energia para a 



recuperação das células danificadas.14 

As feridas constituem um sério problema de saúde, altamente prevalente, que onera os 

gastos com a saúde pública do país. Por isso, é de suma importância a existência de uma 

terapêutica de boa qualidade, de baixo custo e acessível à população. A associação do 

nanoprópolis à laserterapia no processo de reparação tecidual pode atuar acelerando e 

melhorando a regeneração e a reparação das células cutâneas. Essa abordagem pode 

minimizar a necessidade de medicação convencional, aperfeiçoando os resultados e as taxas 

de recuperação, com custo reduzido. Portanto, neste estudo, o objetivo foi avaliar a evolução 

da ferida com a utilização do nanoprópolis associado à laserterapia em pacientes atendidos no 

ambulatório de feridas, localizado no extremo sul catarinense. 

 

MATERIAIS E MÉTODOS  

Amostra do estudo  

O estudo consistiu em uma série de casos, o qual foi desenvolvido no Ambulatório de 

Feridas de um município do sul de Santa Catarina, com usuários que aceitaram participar 

desse tratamento, durante o período de nove semanas entre setembro de 2024 e fevereiro de 

2025. Foram incluídos no estudo participantes que não apresentaram quadros anteriores de 

alergia ao própolis ou ao nanoprópolis; que possuíam feridas de origem vascular; que 

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE); e que tinham 

disponibilidade para comparecer ao local uma vez por semana. Conseguinte foram excluídos 

os pacientes diabéticos, oncológicos e aqueles com feridas causadas decorrentes de 

amputação de membros ou de outras etiologias que não fossem vasculares, assim como os 

desistentes ao longo da pesquisa, aqueles que não permitiram a coleta de sangue ou o 

recebimento do tratamento, e também os que apresentaram três faltas consecutivas sem 

justificativa. 



Inicialmente, 16 participantes foram incluídos. Entretanto, no início da pesquisa, 

houve a desistência de um participante; ao longo do estudo, houve a exclusão de quatro  

participantes devido a três faltas consecutivas sem justificativa; e quatro participantes 

faltaram as coletas finais, impossibilitando a coleta de dados.  

 

Procedimentos  

A partir da autorização municipal e aprovação do Comitê de Ética da UNESC 

(Parecer nº 6.968.240), os pesquisadores entraram em contato com os participantes, 

agendando o primeiro encontro. No primeiro dia (tempo 0), foram explicados o objetivo, os 

riscos e os benefícios da pesquisa, bem como as orientações gerais, informando que o 

tratamento seria aplicado uma vez por semana. Após a assinatura do TCLE, foi aplicado um 

questionário de identificação do usuário e de suas condições sociodemográficas, além da 

origem da ferida e seu desenvolvimento. Logo após, foi coletado 3 mL de sangue venoso do 

paciente. Em seguida, o curativo antigo foi removido cuidadosamente, conforme protocolo 

prévio de cuidados com feridas. Realizou-se a análise qualitativa da ferida, observando-se a 

pele e suas adjacências, a aparência dos bordos, as características do exsudato, a presença de 

tecido necrosado ou de granulação, e sinais de infecção, registrando tudo por fotografia e 

anotando, no questionário, o estágio da lesão. 

Nos tempos 0, 3, 5 e 9, os pesquisadores passaram um swab no leito da ferida, 

coletando secreção para avaliação dos mecanismos inflamatórios e de cicatrização local 

(Figura Suplementar 1). Os swabs foram armazenados em tubos de ensaio com tampa, 

enquanto eram realizados os tratamentos das lesões, sendo posteriormente congelados a 

-20°C. Os swab foram lavados, e as células, depositadas em microtubos. A solução foi 

centrifugada a 2500 RPM por 5 minutos, e o sobrenadante foi descartado. O pellet de células 

foi homogeneizado e diluído em tampão Trizol para a extração do RNA e execução da 



técnica de RT-PCR.  

 

Figura Suplementar 1: Desenho do estudo. Fonte: elaborado pelas autoras, 2025; IL-6: 

Interleucina-6; IL-10: Interleucina-10; MPO: Mieloperoxidase; FGF: Fator de Crescimento 

Fibroblástico; EGF: Fator de Crescimento Epidérmico; TGF- ß: Fator de Crescimento 

Transformante Beta. 

 

Para remover o restante do exsudato, fibrina e/ou restos celulares da lesão, esta foi 

irrigada com solução fisiológica a 0,9%. Para o tratamento foi aplicado no leito da ferida a 

emulsão de nanoprópolis a 7%, sucedido por laserterapia contínua 2J de 660nm. Em seguida, 

a região perilesional foi seca com gaze estéril, foi feita a colocação de nova gaze estéril, e 

esta foi fixada com fita micropore ou esparadrapo, conforme a necessidade, finalizando o 

curativo e proporcionando a cobertura adequada. 

As amostras sanguíneas coletadas foram centrifugadas durante 5 minutos, a 5000 rpm 

a 4ºC. O soro foi separado do pellet e armazenado em freezer a -80ºC. As análises 

bioquímicas foram realizadas por teste ELISA (no soro) ou por RT-PCR (nas células do 

tecido), com o objetivo de mensurar os níveis de IL-6, IL-10, MPO, colágeno tipo I, colágeno 

tipo III, FGF, EGF e TGF-β, seguidas de análise estatística. Essa primeira coleta foi utilizada 



como tempo basilar para a análise da evolução.  

O 2º, 4º, 6º e 8º encontro dos pesquisadores com o paciente (um encontro semanal 

para a realização do procedimento) iniciaram-se com a retirada do curativo antigo. Em 

seguida, foi realizada a aplicação da emulsão de nanoprópolis a 7%, sucedida por laserterapia 

(2J de 660nm), e  posterior colocação do curativo, conforme descrito no primeiro momento. 

Nos tempos 3 e 5, também houve a coleta da secreção da lesão com swab, para avaliar 

posteriormente, e registro da evolução da ferida por meio de fotografias. No 9º e último 

encontro, repetiram-se os cuidados da primeira semana, incluindo a coleta de sangue para 

análise e conclusão dos resultados. 

 

Análises pelo método ELISA 

Para as análises dos níveis de citocinas (IL-6 e IL-10) em soro, dos fatores de 

desenvolvimento de reparação tecidual (colágeno I, colágeno III, EGF, TGF-β e FGF) e nas 

secreções coletadas pelo swab, foram utilizados os testes de imunoensaio (ELISA Sanduíche) 

com kits R&D Systems (DY206, D1000B, DY6220-05, MBS730758, DEG00, DB100C e  

DFB50, respectivamente). Os procedimentos para cada dosagem foram realizados de acordo 

com as recomendações do fabricante. As amostras foram homogeneizadas em 1 mL de 

tampão fosfato salino (PBS) 1x. Os anticorpos de captura foram diluídos em PBS, 

adicionados aos poços e incubados a 4 °C overnight. Após lavagens com tampão (0,05% 

Tween 20 em PBS), as placas foram bloqueadas com solução de bloqueio (1% de albumina 

bovina em PBS) e incubadas. 

Em seguida, foram adicionados 100 μL das amostras ou padrões diluídos, e nova 

incubação overnight. Após as lavagens, adicionaram-se 100 μL de anticorpos de detecção, 

incubando por mais duas horas. Após novas lavagens, 100 μL de polímero estreptavidina 

peroxidase foram adicionados e incubados por 30 minutos. Após mais lavagens, 100 μL da 

https://www.rndsystems.com/products/human-il-6-duoset-elisa_dy206
https://www.rndsystems.com/products/human-il-10-quantikine-elisa-kit_d1000b
https://www.rndsystems.com/products/human-pro-collagen-i-alpha-1-duoset-elisa_dy6220-05
https://www.rndsystems.com/products/human-egf-quantikine-elisa-kit_deg00
https://www.rndsystems.com/products/human-mouse-rat-porcine-canine-tgf-beta-1-quantikine-elisa_db100c
https://www.rndsystems.com/products/human-fgf-basic-fgf2-bfgf-quantikine-elisa-kit_dfb50


solução substrato foram adicionados e incubados por 30 minutos. A reação foi interrompida 

com 50 μL de ácido clorídrico 2N, e a coloração foi lida em espectrofotômetro a 450 nm. 

 

PCR-RT 

As células viáveis coletadas no leito da ferida foram centrifugadas e lavadas com 

tampão fosfato. Em seguida, o RNA total foi isolado com reagente Trizol® (Invitrogen) de 

acordo com as instruções do fabricante. O RNA total foi quantificado por espectrofotometria 

(A260/280 nm) após o tratamento com desoxirribonuclease I (Invitrogen) para eliminar a 

contaminação do DNA genômico, de acordo com as instruções do fabricante. Para a 

realização do procedimento, foram utilizados os primers IL-6, IL-10, colágeno I, colágeno 

III, FGF, EGF, TGF-β (Material Suplementar 2), juntamente com o kit Power SYBR™ Green 

RNA-to-CT™ 1-Step, conforme recomendações do fabricante. As reações foram realizadas 

em volumes de 20 µL.  

 

Material Suplementar S2 - Sequenciamento de primers utilizados para a técnica de 

PCR-RT. Para análise de IL-6, IL-10, colágeno I, colágeno III, FGF, EGF, TGF-β, do leito da 



ferida foram utilizados os primers produzidos pela Exxtend Biotecnologia Ltda. 

 

As condições dos ciclos de reação de transcriptase reversa, seguida de reação em 

cadeia da polimerase (RT-PCR), foram as seguintes: uma etapa inicial de ativação da 

polimerase a 48 °C por 30 minutos e 95 °C por 10 minutos. Logo após, 40 ciclos de 15 

segundos a 95 °C para desnaturação e 60 segundos a 60 °C para estabilização. Ao final do 

protocolo de ciclagem, foi incluída uma análise da curva de fusão, com medição da 

fluorescência entre 60 e 99 °C, sendo observado um único pico em todos os casos. Os níveis 

de expressão relativa foram determinados com 7500 Fast Real-Time System Sequence 

Detection Software v.2.0.5 (Applied Biosystems).​ ​ ​  

 

Níveis de Mieloperoxidase – MPO 

As amostras foram adicionadas em placas de microtitulação previamente revestidas 

com anticorpo monoclonal específico para MPO. Após a incubação e lavagem, foi adicionado 

um anticorpo policlonal de detecção conjugado com enzima. Após nova incubação e 

lavagem, o substrato enzimático foi adicionado, e a reação foi interrompida com solução de 

parada. A absorbância foi lida em espectrofotômetro a 450 nm, com correção do 

comprimento de onda a 540 nm. A concentração de MPO foi determinada a partir de uma 

curva padrão. Todas as amostras foram analisadas em duplicata, e os resultados foram 

expressos em ng/mL. 

 

ANÁLISE ESTATÍSTICA 

Os dados coletados foram organizados em planilhas para posterior análise. Foi 

realizada análise descritiva das variáveis estudadas, relatando-se a frequência e a 

porcentagem das variáveis qualitativas (mecanismo de lesão, tipo de ferida, sexo, etiologia da 



ferida, fatores de cicatrização), bem como a média e o desvio padrão das variáveis 

quantitativas (idade). A investigação da distribuição das variáveis quantitativas quanto à 

normalidade foi realizada por meio da aplicação do teste de Shapiro-Wilk. Quando constatada 

a normalidade dos dados, aplicou-se o teste ANOVA de uma via, seguido do teste de Tukey’s 

para múltiplas comparações, ou o teste T para amostras pareadas, no caso de comparações em 

duas variáveis de tempo. A significância estatística foi considerada para valores de P < 0,05 

em todas as análises. Todas as análises foram realizadas utilizando o programa Statistical 

Package for the Social Science (SPSS) versão 20.0, e os gráficos foram elaborados no 

Graphpad Prism 9.0. 

 

Resultados  

Descrição dos casos em série  

A amostra foi composta de 7 casos (Quadro 1) de pacientes com feridas vasculares, 

todos do sexo masculino, com idades variando entre 30 e 69 anos, predominando pacientes 

acima de 50 anos. Entre os pacientes apresentados, os portadores de hipertensão arterial 

sistêmica (HAS) são P2, P3 e P7, enquanto os não portadores de HAS são P1, P4, P5 e P6. 

Em relação ao tempo de ferida, os casos de curto prazo, com 6 meses ou mais, incluem os 

pacientes P1 e P7; os de médio prazo, com 2 a 3 anos, são P3, P5 e P6; e os de longo prazo, 

com mais de 8 anos, são P2 e P4. Quanto à satisfação com a qualidade de vida, estão 

satisfeitos os pacientes P2, P3, P5 e P6, enquanto P1, P4 e P7 se declaram insatisfeitos 

(Material Suplementar 3).  



 

Quadro 1 - Avaliação clínica da ferida, realizado na sessão inicial ao tratamento e final 

ao tratamento durante o procedimento de curativo e aplicação do nanoprópolis. O 

quadro apresenta os participantes do estudo e as análises da Profundidade,​Dimensão, Região 

perilesional, Bordas, Leito da ferida e Sinais de infecção.  

 

 

Material Suplementar 3 - Caracterização dos participantes do estudo. Os participantes 

foram renomeados conforme sua sequência de inclusão e os dados como idade, sexo, 

comorbidades e qualidade de vida foram relatados e expostos em uma tabela de forma 



descritiva.  

 

Análise da evolução da ferida  

Ao longo das 9 semanas de tratamento, observou-se melhora clínica progressiva na 

maioria dos pacientes, com redução da profundidade e das dimensões das feridas, bem como 

melhora na qualidade do leito da ferida, com predominância de tecido de granulação saudável 

(Quadro 1). O paciente P1, embora tenha apresentado aumento da profundidade e dimensões 

da ferida, manteve a ausência de sinais infecciosos. A região perilesional permaneceu 

hiperemiada e as bordas íntegras e levemente elevadas. Em P2, observou-se manutenção da 

profundidade parcial, mas com redução do tecido desvitalizado e aumento do tecido de 

granulação, o que indica evolução positiva do processo de cicatrização.  

O paciente P3 apresentou melhora significativa, com diminuição do tamanho da lesão 

e do exsudato, além de progressiva substituição do tecido desvitalizado por tecido de 

granulação. Em P4, apesar da manutenção da profundidade e da presença de exsudato 

purulento e odor fétido, houve predomínio de tecido de granulação avermelhado, sugerindo 

atividade cicatricial. Já o paciente P5 demonstrou melhora notável, com a ferida tornando-se 

superficial e menor em tamanho, associada à rápida formação de tecido saudável e de 

granulação.  

O P6 evidenciou redução do tamanho da lesão e substituição do tecido desvitalizado 

por tecido de granulação vermelho. Por fim, P7 manteve o padrão de profundidade parcial, 

com pouca formação de tecido de granulação e presença persistente de exsudato purulento e 

odor fétido, sugerindo estagnação ou lenta evolução cicatricial. De modo geral, os achados 

apontam para uma tendência de melhora no aspecto clínico das feridas em grande parte dos 

pacientes, destacando a efetividade do tratamento ao longo das 9 semanas, com especial 

atenção para os casos de P5 e P6, que apresentaram melhora acentuada dos parâmetros 



clínicos (Figura 1). 

 

Figura 1 - Evolução da ferida ao longo do tratamento com emulsificado de nanoprópolis 

associado a laserterapia. A imagem mostra uma sequência de fotos realizadas uma vez na 

semana antes da aplicação da nanoprópolis para observar a evolução da ferida.  

 

 

Atenuação do processo inflamatório e marcadores de cicatrização após o uso do 

nanoprópolis  

Os níveis de biomarcadores inflamatórios, antioxidantes e de remodelação tecidual 

extraídos da ferida foram avaliados em diferentes momentos do tratamento (baseline, 3, 5 e 9 

semanas). Observou-se redução significativa na expressão de IL-6 ao longo do tempo (Figura 

2a), com redução nos tempos de 5 e 9 semanas em comparação ao baseline (p < 0,01). A 

atividade de MPO, apresentou redução já na 3ª semana em comparação ao baseline (p < 

0,05), mantendo-se reduzida nas semanas subsequentes (Figura 2c). A expressão de TGF-β 

aumentou na semana 9 em relação ao baseline (p < 0,05), conforme mostrado na Figura 2d. 

Esses achados indicam uma modulação das citocinas ao longo do tratamento.  



 

Figura 2 – Marcadores da ferida. Efeitos do tratamento ao longo do tempo sobre 

parâmetros inflamatórios, antioxidantes e de remodelamento tecidual em tecido alvo. As 

análises foram realizadas nas semanas 3, 5 e 9 de tratamento, comparadas ao valor basal 

(Baseline). (a) Variação do ΔCt de IL-6; (b) Variação do ΔCt de IL-10; (c) Atividade da 

mieloperoxidase (MPO), expressa em ng/mg de proteína; (d) Variação do ΔCt de TGF-β; (e) 

Variação do ΔCt de EGF; (f) Variação do ΔCt de FGF; (g) Variação do ΔCt de colágeno tipo 

III; (h) Variação do ΔCt de colágeno tipo I.  



 

A expressão de EGF da ferida demonstrou aumento significativo na semana 5 em 

comparação à semana 3 (p < 0,05), como demonstrado na Figura 2e. Para o FGF, observou-se 

um aumento expressivo já na 3ª semana, com manutenção dos níveis nas semanas 5 e 9 (p < 

0,01), conforme Figura 2f. Os níveis de colágeno tipo III aumentaram ao longo do tempo, 

com aumentos notáveis nas semanas 5 e 9 em comparação ao baseline (p < 0,05 e p < 0,01, 

respectivamente), como demonstrado na Figura 2g. De forma semelhante, a expressão de 

colágeno tipo I foi significativamente aumentada nas semanas 5 e 9 (p < 0,01), conforme 

mostrado na Figura 2h. Esses dados indicam que o tratamento promoveu uma resposta 

inflamatória, com modulação de citocinas, sugerindo um potencial efeito terapêutico no 

remodelamento tecidual da ferida. 

Ao analisar as concentrações séricas de citocinas inflamatórias, fatores de crescimento 

e colágenos após 9 semanas de tratamento, comparando-se com os valores basais (baseline) 

no soro dos usuários, observou-se um aumento dos níveis de IL-10, uma citocina 

anti-inflamatória (p < 0,01; Figura 3b), indicando um possível efeito modulador do 

tratamento sobre a resposta inflamatória sistêmica. O tratamento resultou em um aumento 

significativo nos níveis séricos de TGF-β (p < 0,05; Figura 3d) e FGF-23 (p < 0,05; Figura 

3f), ambos associados a processos de reparo tecidual e remodelação. Foi observada elevação 

nos níveis séricos de colágeno tipo I (Figura 3h) após 9 semanas de tratamento (p < 0,05), 

sugerindo ativação do processo de remodelação e deposição de matriz extracelular. Já os 

níveis séricos de IL-6 (Figura 3a) e colágeno tipo III (Figura 3g) não apresentaram diferenças 

significativas entre o momento basal e após 9 semanas de intervenção, indicando que esses 

marcadores permaneceram estáveis em nível sistêmico ao longo do período avaliado. 



 

Figura 3 – Marcadores do soro dos pacientes. Concentrações séricas de marcadores 

inflamatórios, de crescimento e de remodelamento tecidual nos tempos basal e após 9 

semanas de tratamento. (a) IL-6 (pg/mL); (b) IL-10 (pg/mL); (c) Mieloperoxidase (MPO, 

ng/mL); (d) TGF-β (pg/mL); (e) EGF (ng/mL); (f) FGF-23 (pg/mL); (g) Colágeno tipo III 

(µg/dL); (h) Colágeno tipo I (µg/dL). 



 

Discussão 

O objetivo do presente estudo foi avaliar a evolução da ferida com a utilização do 

nanoprópolis associado a laserterapia em pacientes atendidos no ambulatório de feridas 

localizado no extremo sul catarinense. Este estudo analisou sete pacientes do sexo masculino 

com feridas vasculares e idades entre 30 e 69 anos (média >50 anos), corroborando a 

literatura que associa idade avançada a um maior risco de comprometimento na 

cicatrização.15 A presença de hipertensão arterial sistêmica (HAS) em 42,8% da amostra 

(n=3) reforça o papel das comorbidades na modulação da resposta terapêutica, embora 

pacientes como P2 tenham demonstrado evolução positiva mesmo com essa condição.16 A 

heterogeneidade na satisfação com a qualidade de vida (57,1% satisfeitos vs. 42,9% 

insatisfeitos) reflete a complexidade multifatorial das feridas crônicas, incluindo aspectos 

psicossociais e adesão ao tratamento.17 

A redução progressiva das dimensões das feridas e o aumento do tecido de granulação 

saudável após nove semanas de tratamento alinham-se com estudos prévios que demonstram 

a eficácia do própolis na estimulação da angiogênese.18 Resultados semelhantes foram 

observados em modelos experimentais, nos quais soluções de própolis a 30% induziram 

neoformação vascular acelerada em ratos.19  

A combinação entre o emulsificado de nanoprópolis e a laserterapia emerge como 

uma estratégia terapêutica inovadora, fundamentada em mecanismos sinérgicos que atuam 

em múltiplas fases do processo de cicatrização.20 Além disso, o nanoprópolis apresenta 

necessidade de ativação de suas propriedades e absorção no tecido. Estudos demonstram que 

a nanoformulação do própolis, ao aumentar a biodisponibilidade de compostos bioativos 

como flavonoides, potencializa a supressão de mediadores pró-inflamatórios, cuja redução é 

relevante em ratos.21 Porém há a necessidade do aquecimento para a sua melhor absorção no 



tecido, o qual no presente estudo, foi utilizado a laser.21 Adicionalmente, o calor gerado pelo 

laser aumenta a absorção do nanoprópolis e também amplifica a estimulação da liberação de 

IL-10 por macrófagos M2, criando um microambiente anti-inflamatório robusto.22 No 

presente estudo, a sinergia entre as duas abordagens é evidenciada pela redução na atividade 

dos marcadores pró-inflamatórios, superando significativamente os resultados obtidos com o 

própolis convencional em outros estudos.  

Em modelos pré-clínicos, a associação mostrou-se particularmente eficaz na 

otimização da angiogênese.19 A resposta celular à hipóxia, essencial para a formação de 

novos vasos sanguíneos, é potencializada pela laserterapia, resultando em um aumento de 

40% na densidade capilar em úlceras experimentais.23 Esses achados são corroborados por 

ensaios clínicos piloto envolvendo 30 pacientes com úlceras venosas, nos quais a terapia 

combinada reduziu a área das feridas em 89% após seis semanas, comparado a 62% no grupo 

tratado com métodos convencionais.24 Adicionalmente, observou-se um aumento na 

expressão do FGF-2 no leito da ferida, associado a uma redução significativa da dor 

relatada.25, 26 

Essa associação exerceu um efeito anti-inflamatório ao reduzir os níveis de IL-6, 

contribuindo para um ambiente mais favorável à regeneração tecidual.27 Da mesma forma, o 

aumento do TGF-β é significativamente maior na quarta semana, acelerando a epitelização 

quando comparado ao própolis não nanoformulado.28 Essa eficácia é atribuída a dois 

mecanismos-chave: primeiro, o efeito fotodinâmico da laserterapia, que aumenta a 

permeabilidade celular, facilitando a internalização das nanopartículas de própolis; segundo, 

a proteção antioxidante proporcionada pelos flavonoides nanoencapsulados, que neutralizam 

radicais livres gerados durante a inflamação.26 

A redução precoce da mieloperoxidase (MPO) indica controle eficaz do estresse 

oxidativo mediado por neutrófilos, mecanismo crítico em feridas crônicas.29 Paralelamente, o 



aumento do TGF-β e FGF no soro (9ª semana) corrobora dados de modelos animais, nos 

quais esses fatores aceleraram a transição para a fase proliferativa.30 Já a deposição 

sequencial de colágeno tipo III (fase inicial) e tipo I (remodelação) confere resistência 

mecânica ao tecido reparado, padrão observado na maioria dos casos tratados pelo 

nanoprópolis.31 

O aumento simultâneo de EGF e FGF explica a aceleração da epitelização, 

particularmente notável nos pacientes P5 e P6, cujas feridas atingiram estágio superficial em 

seis semanas. Esses achados corroboram com estudos que utilizaram laserterapia em ratos 

Wistar, nos quais a modulação da inflamação diminuiu o consumo de oxigênio local por 

neutrófilos e macrófagos, estimulando os fatores de crescimento a reduzir o tempo de 

reparo.19 

A aplicabilidade em comorbidades complexas reforça o potencial clínico dessa 

terapia. Em pacientes hipertensos, a modulação promovida pelo nanoprópolis permitiu a 

cicatrização, com menos comprometimento da condição cardiovascular.17 Em feridas 

infectadas, a atividade antimicrobiana do própolis combinou-se ao efeito bactericida do laser, 

eliminando biofilmes resistentes.32, 33 

Diante dos resultados significativos e promissores, e da necessidade de um  

tratamento adequado às feridas dos pacientes que participaram do estudo, foi dado 

continuidade ao tratamento emulsificado de nanoprópolis e laserterapia. O presente estudo 

apresenta limitação em virtude da falta de análises de grupos de controle tratados apenas com 

uma das terapias de forma isolada. Entretanto, outros estudos já mostraram que o uso isolado 

do nanoprópolis para cicatrização de feridas não demonstrou eficácia pela falta da ativação 

do composto pelo laser. Assim, torna-se inviável afirmar a superioridade do tratamento 

combinado dentro do ambulatório de feridas localizado no extremo sul catarinense.  

 



Conclusão 

​ Em conclusão, nosso estudo fornece evidências de que o tratamento com emulsificado 

de nanoprópolis associado a laserterapia é eficaz na melhoria das feridas vasculares, 

promovendo uma resposta inflamatória benéfica e modulação das citocinas. A redução 

significativa de IL-6 e o aumento de TGF-β e FGF indicam um potencial efeito terapêutico 

no remodelamento tecidual. Esses achados são importantes para a prática clínica, sugerindo 

que o uso do tratamento proposto por este estudo se mostra uma estratégia promissora para o 

manejo de feridas complexas, especialmente em pacientes com comorbidades. A 

continuidade da pesquisa nesta área é essencial para otimizar abordagens terapêuticas e 

melhorar a qualidade de vida dos pacientes. 
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