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PREFACIO

Desde os primoérdios, a necessidade de intervir no meio para transformar recursos naturais
em bens e servigos foi um desafio constante para a raga humana e tal acao esta, constantemente, sob
melhorias e adaptacdes, moldando-se as necessidades e peculiaridades de cada geracao, buscando,

incessantemente, a harmonia e o bem estar social.

Com a finalidade de cumprir esta missao, as engenharias ndo poupam esforcos para transformar
insumos em produtos, demandas em ofertas, problemas em solugdes e desejos em realidade. No Egito
antigo, Imhotep, ao construir a piramide de Djoser (2630 — 2611 A.C), foi considerado o primeiro
engenheiro da historia e Leonardo da Vinci, com seus nobres feitos engenhosos, ganhou o titulo de
Ingegnere Generale, palavra em latim que precede “Engenheiro” (Ingegnere vem de ingegniator que

significa inventor).

Dai em diante a engenharia comeca a criar novas facetas e solidificar cada vez mais sua relacao
simbiotica e mutualista com a sociedade, acalentando-as na medida em que supre suas necessidades
e desafios. Foi nessa perspectiva que a engenharia possibilitou a raca humana poder deslocar-se
com maestria em vias terrestres, maritimas e aéreas, explorando lugares até entdo inacessiveis €
desconhecidos. Hoje, desfruta do desejo agucado de traspor as barreiras planetarias e alcanca, por

intermédio da robdtica e automacao, o planeta chamado Marte.

Nesse sentido, esse livro nos traz um compilado de obras de engenharia, devidamente
registradas e metodologicamente executadas, a fim de marcar na historia da engenharia mais alguns
feitos indispensaveis a sociedade e ao meio que habitamos. Por fim, espero que vocé, caro leitor,
possa fazer bom proveito dessas informagdes e molda-las, continuamente, promovendo o bem estar

social e colaborando para alcancar o que, até aqui, ainda ndo conseguimos.

Em nossos livros selecionamos um dos capitulos para premiacdo como forma de incentivo
para os autores, e entre os excelentes trabalhos selecionados para compor este livro, o premiado
foi o capitulo 1, intitulado “TRATAMENTO DE AGUA COM MATERIAIS BIODEGRADAVEIS:
ADSORCAO SUSTENTAVEL”.
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RESUMO: Lesoes traumaticas sdo prevalentes em equideos, cuja cicatrizagdo pode ser afetada
pela formagdo de tecido de granulacdo exuberante; baixa oxigenacdo nos membros ¢ formagao
de biofilmes. As lesdes podem também servir de porta de entrada para infegdes, muitas vezes por
bactérias multiresistentes, que sdo um grave problema de saude publica. Por isto alternativas para a
terapia antimicrobiana tém sido buscadas como o uso de fitoterapicos. O objetivo desta revisdo foi
reunir informagdes sobre o uso do mel de mandagaia e da prépolis vermelha no tratamento de feridas
cutaneas em equideos. Observou-se que as feridas cutdneas em cavalos assumem importancia por
sua casuistica e pelas complicagdes que ocasionam, como desqualificacdo em atividades esportivas
coletivas, perdas econdmicas com produtos e servigos veterinarios, descarte devido a complicacdes
geradas pelos ferimentos, formacdo de tecido de granulagdo exuberante, inibicdo da cicatrizacao,

contaminagdo por bactérias resistentes a antibioticos e formagdo de biofilmes. Subprodutos da

produgdo das abelhas como o mel e a propolis, t€m mostrado efeito antioxidante, antinflamatorio e




antimicrobiano e o uso topico do mel tem-se mostrado uma alternativa viavel ao uso de antibioticos
topicos, que em geral inibem a cicatriza¢do de feridas cutaneas e estimulam a resisténcia bacteriana.
Os resultados desta pesquisa demonstram o potencial do extrato de propolis e do mel de mandagaia

no tratamento de lesdes cutaneas em equideos gracas a suas atividades antimicrobiana e antibiofilme.

PALAVRAS-CHAVE: Equino. Asinino. Muar. Feridas cutaneas. Biofilme.

MANDACAIA HONEY AND RED PROPOLIS IN TRAUMATIC INJURY OF EQUIDES -
LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Traumatic injuries are prevalent in horses, whose healing can be affected by the
formation of exuberant granulation tissue; low blood oxygen in the limbs and formation of biofilms.
Lesions can also serve as a gateway for infections, often by multiresistant bacteria, which are a
serious public health problem. For this reason, alternatives to antimicrobial therapy have been sought,
such as the use of herbal medicines. The purpose of this review was to gather information on the use
of mandagaia honey and red propolis in the treatment of cutaneous wounds in horses. It was observed
that skin wounds in horses are important due to their casuistry and the complications they cause,
such as disqualification in collective sports activities, loss of reduction with veterinary products
and services, disposal due to complications caused by injuries, formation of exuberant granulation
tissue, inhibition healing, contamination by antibiotic-resistant bacteria and biofilm formation. By-
products of bee production, such as honey and propolis, have an antioxidant, anti-inflammatory and
antimicrobial effect and the topical use of honey has a viable alternative to the use of antibiotics,
which in general inhibit the healing of skin wounds and stimulate of bacterial resistance. The results
of this research demonstrate the potential of propolis extract and mandagaia honey in the treatment of

cutaneous lesions in equines due to their antimicrobial and antibiofilm activities.

KEY-WORDS: Equine. Asinine. Muar. Cutaneous wounds. Biofilm.

INTRODUCAO

Nos equideos as lesdes traumaticas sdo prevalentes devido as caracteristicas comportamentais
ou as modalidades atléticas e de trabalho (POLLOCK, 2011). As areas de maior ocorréncia sdo a
porcao distal dos membros toracicos e pélvicos, e a regido peitoral, apresentando dificil cicatrizagao
por possuirem menos tecido de revestimento, menor aporte sanguineo, intenso movimento da
articulagdo e maior chance de contaminac¢do, o que predispde a infecgdes e a proliferacao de tecido
de granulacdo exuberante (POLLOCK, 2011; THEORET, 2013).

E crescente a demanda por terapias antimicrobianas racionais, baseadas no conhecimento

epidemioldgico e reconhecimento da sensibilidade os microorganismos, para diminuir a pressao
de sele¢do e os mecanismos de resisténcia microbiana (GUARDABASSI; KRUZE, 2010). Assim,




compostos naturais que estimulam o reparo tecidual vém ganhando relevancia no tratamento de
feridas cutaneas devido a facilidade de aplicacdo, baixo custo e efeitos bactericida/bacteriostatico
(RIBEIRO et al., 2013).

Neste sentido tém sido estudados a propolis (DE-MELO et al.,2014) e o mel natural (DUARTE
etal.,2012; SOUZA et al., 2016). Todavia, a despeito do efeito benéfico de produtos topicos a base de
fitoterapicos no tratamento de lesdes cutaneas (CHAGAS et al., 2019), ainda existem pontos a serem
elucidados, particularmente em relagdo aos microorganismos prevalentes nas lesoes e a possibilidade

de seu emprego em pomadas.

O objetivo desta revisao foi reunir informacoes sobre o uso do mel de mandacaia e da propolis

vermelha no tratamento de feridas cutaneas em equideos, visando contribuir com estudos futuros.

METODOLOGIA

Realizou-se um estudo exploratorio por meio de pesquisa bibliografica, com selecao de artigos
escritos em inglés, portugués ou espanhol entre 2009 e 2020 em cinco bases de dados bibliograficas
— PubMed, Web of Science, MEDLINE, Google Escolar e LILACS. Os trabalhos repetidos foram

excluidos.

Os descritores empregados foram equideos, equino, asinino, muar, feridas cutaneas, biofilme,
mel de mandagaia, propolis, resisténcia a antimicrobianos, fitoterdpicos. Em inglés: equidae, equine,
donkey, mule, skin wounds, biofilm, mandagaia honey, propolis, antimicrobial resistance, herbal

medicines.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Os resultados confirmaram a susceptibilidade dos equinos a doengas, principalmente
ocasionadas pelo estresse de confinamento em baias e manejo inadequado, sendo bastante comum
serem acometidos por coélicas, claudicacdes e lesdes cutdneas (PAGANELA ef al., 2009). Na regido
semidrida do Nordeste brasileiro, Pessoa et al. (2014) relatou que as doencas de pele representam
26,05% dos casos de atendimento clinico veterindrio em equideos, sendo, em sua maioria, ocasionadas

pela presenca de feridas.

Estas ultimas assumem grande importancia nestes animais, pois facilitam a ocorréncia de
ferimentos mais profundos, principalmente em membros (ASHDOWN; DONE, 2012). Além disso,
lesdes traumaticas com frequéncia ocasionam feridas que, devido a contaminagao, perda excessiva
de tecido e/ou comprometimento vascular, resultam em tratamento por segunda intencdo, as quais

causam danos estéticos a pele que podem levar a rejeicao e desqualificacdo dos animais em atividades

esportivas coletivas e perdas economicas devido aos custos com produtos e servigos veterinarios
(ASSIS-BRASIL, 2015), que podem chegar a R$ 220,5 milhdes/ano (CNA, 2016). Nos Estados

Unidos da América as complicagdes geradas por ferimentos constituem a segunda maior causa




descarte de equinos (SILVEIRA, 2012).

Em geral, o tratamento de feridas em cavalos ¢ lento e, muitas vezes, a cicatrizagdo nao
acontece de forma completa (ASHDOWN; DONE, 2012), principalmente pela formagao de tecido
de granulacdo exuberante (RIBEIRO et al., 2009). Outro fator que afeta a cicatrizagdo ¢ o baixo
aporte sanguineo nos membros, que leva a uma menor irrigagdo da regido e taxa de oxigenacdo, que
dificultan a liberag@o de citocinas pelas células e prolongam a fase inflamatéria (BERRY; SULLINS,
2003 apud PAGANELA et al., 2009).

A ocorréncia de infec¢des secundarias € outro fator de grande importancia que deve ser levado
em consideracdo como inibidor do processo de cicatrizagdo, pois animais que sao expostos a uma
alta carga bacteriana tendem a ter uma cicatrizacao atrasada de feridas cronicas e agudas por causa
da atividade desses microorganismos, principalmente quando o ferimento ¢ localizado nos membros.
Outro fator que interfere no processo de cicatrizacao de feridas ¢ a formagao de biofilmes (GARDNER
etal., 2011; WESTGATE et al., 2011).

Biofilmes de Staphylococcus spp. e de Pseudomonas também sdo comuns em feridas cronicas
em equinos (WESTGATE et al., 2011), sendo o primeiro o género mais comumente isolado em feridas
traumaticas e cirurgicas de cavalos, assim como em isolados de swabs de pele (WESTGATE et al.,
2011). Cochrane et al. (2009) relataram a presenga de biofilme em feridas cronicas contaminadas
por Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa), Staphylococcus epidermidis, Serratia marcescens,

Enterococcus faecalis e Providencia rettgeri.

Ha evidéncia de resisténcia em bactérias comensais e patogénicas isoladas em feridas de
cavalos, inclusive a multiplas drogas (VAN SPIJK et al., 2016), incluindo Escherichia coli (E. coli) e
Staphylococcus aureus (S. aureus) resistente a meticilina (MRSA) responsaveis por causar infecgao
grave no animal (ANDERSON et al., 2009; VAN DUIJKEREN et al., 2010; MADDOX et al., 2010,
2012; DIERIKX et al., 2012; WALTHER et al., 2014). Infec¢gdes por MRSA podem se desenvolver
em varias regides do corpo, sendo comumente encontradas em infecg¢des de tecidos moles decorrentes
de feridas traumaticas e cirargicas (MADDOX et al., 2012) e podem infectar seres humanos que
tenham contato direto com os equinos como tratadores, se tornando um problema de saude publica
(WEESE; VAN DUIJKEREN, 2010). MRSA sao resistentes a todos os antimicrobianos b-lactimicos
(WEESE; VAN DUIJKEREN, 2010; WEESE et al., 2015) e a muitos outros antimicrobianos devido
a presenga de uma proteina de liga¢ao a penicilina (PBP2a) que torna a bactéria capaz de desenvolver
um mecanismo de escape a agao dos antibidticos (ANDERSON et al., 2009; MOISAN et al., 2010;
WALTHER et al., 2014). Bactérias resistentes a antimicrobianos sdo um risco emergente tanto no
ambito da medicina humana, quanto veterinaria (WEESE et al., 2015) e um problema de saude em
todo o mundo, comprometendo a eficiéncia dos antimicrobianos e inviabilizando o tratamento de
infecgdes comuns (WHO, 2009).

A natureza tem sido uma fonte de tratamentos medicinais por milénios, € os sistemas baseados

em plantas continuam desempenhando um papel essencial em 80% dos paises subdesenvolvidos

e em desenvolvimento do mundo. Muitas plantas e seus extratos tradicionalmente apresentam um




excelente potencial para tratamento de feridas (NAGORI; SOLANKI, 2011), pois agentes naturais
induzem cura e regeneragdo tecidual através de multiplos mecanismos (MAVER et al, 2015). A
principal vantagem da utilizacdo de medicamentos derivados de plantas ¢ que sdo considerados mais
seguros que a alternativa sintética, com melhores beneficios terapéuticos e mais acessiveis (MELLO
et al., 2019). Nos ultimos anos, extensas pesquisas foram realizadas na area de cura e tratamento de
feridas através de plantas medicinais (GUPTA; JAIN, 2010; NAGORI; SOLANKI, 2011). O Quadro
1 apresenta fitoterdpicos estudados nos ultimos cinco anos para tratamento de feridas cutaneas e os

microorganismos sob os quais atuam.

Quadro 1 — Fitoterapicos utilizados em feridas nos ultimos cinco anos e os microrganismos sob os quais atuam.

Autor/ Ano
Almasaudi et al., 2017
Batiston, 2017

Produto natural
Mel de Manuka

Espécie bacteriana

S. aureus

Mel de Melipona Bicolos Salmonella Enteritis, Salmonella typhimurium
(ATCC 14028), E. coli (ATCC 25922) S. Aureus
(ATCC 25923)

S. aureus, P. aeruginosa, E. coli

Mel de Mandagaia Prado, Mattielo 2015

Extrato de propolis vermelha

E. coli, P. aeruginosa, S. Aureus, E. Coli

Regueira Neto et al., 2017

Extrato de Propolis Vermelha

S. aureus, B. Subtilis, P. Aeruginosa

Tnui, 2014

Extrato de Cladonia substellata vanio

Staphylococcus spp.

Moura et al., 2017

(liquen)

Extrato de Pinus sylvestris (Pinheiro- | S. aureus, E. Coli, Streptococcus fecalis, Strepto- | Vainio-Kaila et al., 2015

-da-escdcia) coccus pneumoniae

Nanoparticulas de prata S. aureus, Streptococcus mutans, Streptococcus | Abbaszadegan et al., 2015

pyogens, E. Coli, Proteus vulgaris

S. pseuditermedius, S. pseuditermedius MRSP, | Oliveira et al., 2018

Gel a base de Mel
Malassezia pachydermatis

Bactérias do acido lactico em abelha | Staphylococcus spp, Corynebacterium Olofsson 2016

Spp,
Streptococcus spp e Acinetobacter spp.
E. Coli produtora de ESBL (Beta-lactamico de

amplo espectro) multirresistente

Creme de papaina (Carica papaya) Orlandini et al., 2017

Extrato liofilizado das raizes de salsa | E£. Coli produtora de ESBL multirresistente Orlandini et al., 2017

(Petroselinum crispum)

Entre os tratamentos alternativos mais promissores encontra-se o emprego do mel de abelhas,
que tém um papel fundamental em varios ecossistemas como o principal agente responsavel pela
polinizacdo de muitas espécies de plantas nativas e cultivadas, bem como por assegurararem
a manutencdo da variabilidade genética, produtividade e qualidade dos frutos (BARTELLI;
NOGUEIRA-FERREIRA, 2014). No Brasil, a espécie mais explorada e produzida ¢ a Apis mellifera,
espécie estrageira que comegou a ser produzida no pais para fins comerciais por sua alta produtividade
e qualidade do mel. Contudo, a criacdo de abelhas nativas sem ferrdo ou indigenas (meliponicultura)

vem crescendo no Brasil, especialmente nas regides Norte e Nordeste onde constitui-se fonte

adicional de renda para a agricultura familiar, pois 0 mel, polen, propolis e geopropolis sdo muito




apreciados pela populagdo local devido por razdes nutricionais e terapéuticos, € muito valorizados
comercialmente (MAGALHAES; VENTURIERI, 2010). Sdo comuns em Pernambuco as espécies
Jandaira, Mosquito (Plebeia sp.) e Urugu (Melipona scutellaris) (CARVALHO-ZILSE et al., 2009);
no Maranhdo a Titba (Melipona compressipes, Fabricius, 1804) (ALMENDRA, 2016); no Rio
Grande do Norte a Cupira (Partamona sp.) (PEREIRA et al., 2011); no Ceara a Jandaira (Melipona
subnitida, Ducke) (SILVA et al., 2014) e, entre outras, a T angustula, mandagaia, manduri no sul do
Brasil (VILLAS-BOAS, 2012).

O mel possui elementos em sua composicao que apresentam propriedades antimicrobianas,
anti-inflamatorias e estimuladoras de crescimento tecidual (CARNWATH et al., 2014), como também
pode agir como imunoestimulador, modulando o sistema imunolégico da pele (MAJTAN et al., 2009;
2013). Os benéficos efeitos do mel no tratamento de feridas sdo resultado da produgao de peroxido de
hidrogénio a partir da atividade da enzima glicose oxidase e seu pH baixo pode acelerar a cicatrizagao.

Além disso, sabe-se que a origem do mel influencia em sua eficacia (WINKLER, 2015).

Baghdad et al. (2014) verificaram quea aplicagao de mel Euphorbia em ferida debridada
resultou na diminuicao de edema e da inflamag¢ao ao redor da mesma, diminuic¢ao notavel de exsudacao,
desinfeccao e diminui¢do observavel apds uma semana, além de reducao significativa no tamanho da
lesdo apos duas semanas de tratamento. O mel de Manuka em forma liquida e em gel também teve
eficacia comprovada na cura de feridas em cavalos (BISCHOFBERGER et al,, 2013).

O poder antimicrobiano do mel esta relacionado diretamente as suas propriedades curativas
contra microorganismos dermatologicamente importantes (SCHNEIDER ef al., 2013; MCLOONE e¢
al., 2015). Segundo Auer e Stick (2012), o do tipo Manuka, produzido com néctar de Leptospermum
scoparium, apresenta atividade antimicrobiana superior a outros tipos, auxiliando também na
epitelizacdo de feridas cutdneas. A¢do antimicrobiana do mel foi comprovada contra B. cereus, B.
subtilis, E. coli, S. Enteritidis, S. Typhimurium (PAULINO et al., 2019) e S. aureus (PEREIRA; REIS,
2015; SOUSA, 2015; PAULINO et al., 2019). Estudos sobre a aplicabilidade clinica destacaram efeito
anti-bacteriano do mel melhor que o da sulfadiazina de prata (VANDAMME et al., 2013), enquanto
Liu et al. (2015) defenderam o efeito sinérgico do uso tdpico do mel com antibidticos sistémicos para

inibi¢ao do crescimento bacteriano em feridas cronicas.

Atividade anti-biofilme foi observada também no mel, que apresenta melhores condigdes para
o tratamento de doencas associadas ao biofilme por apresentar baixo custo, praticidade, auséncia
de toxicicidade e poucos efeitos colaterais (MADDOCKS et al., 2012). A agdo antibiofilme ocorreria
pela capacidade do mel se difundir através da matriz dos biofilmes bacterianos no caso das cepas de
MRSA; pela frutose impedir a fixa¢ao bacteriana as superficies ligando-se competitivamente aos
receptores que atuam em adesinas importantes para a mesma no caso da P. Aeruginosa (LERRER

et al., 2007 apud LOCK, 2015); por impedir o crescimento bacteriano e reduzir o aporte de agua as

bactérias gracas a sua hiperosmolaridade (LIO; KAYE, 2011); por prevenir o crescimento bacteriano
devido a baixa atividade de 4gua e baixo pH (3.2-4.5) (VANDAMME et al., 2013) e por promover a
cicatrizagdo gracas aos efeitos antibacterianos de suas inibinas, como flavonoides, acidos fenolicos e
peroxido de hidrogénio (LIO; KAYE, 2011).




Outro subproduto da producdo das abelhas que possui comprovagdo cientifica como
antioxidante, antinflamatorio e antimicrobiano ¢ a propolis, (PINTO et al., 2011; DE-MELO et al.,
2014; CAMPOS et al., 2015). Trata-se de uma mistura de cera de abelha e compostos resinosos
que estas recolhem da vegetacdo, os quais sdo responsdveis por seus efeitos biologicos benéficos
(CARVALHO et al.,, 2011). O promissor efeito antioxidante da propolis parece ser devido a presenga
de compostos fendlicos e sua atividade antimicrobiana a sua concentracao de flavondides (CABRAL
et al.,2009).

Atividade antibacteriana da prépolis tem sido comprovada em culturas de B. cereus e B.
subtilis (PAULINO et al., 2019), E. coli (TORRES et al., 2016; CAMPOS, 2017; FERREIRA, 2017,
PAULINO et al., 2019), S. Aureus (PAULINO et al., 2019), S. epidermidis (WOJTYCZKA et al.,
2013); Salmonella enteritidis (MAGALHAES et al., 2016; PEREIRA et al., 2016; PAULINO et
al., 2019) e Salmonella typhimurium (PAULINO et al., 2019). Contudo, Wojtyczka et al. (2013)
ressaltaram que estas atividades foram significativamente afetadas pelo tempo de incubagdo e pela

concentragdo do extrato, assim como pelas interagdes entre estes fatores.

CONCLUSAO

Os resultados desta pesquisa demonstram o potencial do extrato de propolis e do mel de
mandacaia no tratamento de lesdes cutaneas em equideos, devido a suas atividades antimicrobiana e

antibiofilme.
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