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RESUMO 

 

O  mel  de  abelhas  tem  sido  usado  ao  longo  da  história  como  um  produto  natural  com 

propriedades antibacterianas e capacidade de cura de lesões. A abelha Tetragonisca angustula, 

conhecida como abelha jataí, produz um mel que não apenas exibe atividade antibacteriana, 

mas também possui propriedades hidratantes que contribuem para a cicatrização. Este estudo 

focou  no  mel  de  jataí  coletado  em  Corumbaíba,  Goiás,  Brasil,  investigando  sua  atividade 

antibacteriana,  propriedades  anti­inflamatórias,  biossíntese  de  colágeno  e  capacidade  de 

fechamento de lesões em camundongos BALB/c. A avaliação da atividade antibacteriana foi 

conduzida  in  vitro  usando  a  técnica  de  disco­difusão,  com  o  mel  de  jataí  testado  em  três 

concentrações:  100%,  75%  e  50%.  As  cepas  bacterianas  testadas  incluíram  Staphylococcus 

aureus, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa  e  Escherichia  coli. Os  resultados 

foram apresentados como a média e desvio padrão dos halos de inibição. A análise in vivo foi 

realizada em camundongos após 3 e 7 dias da  indução da  lesão,  totalizando 48 animais. Os 

camundongos foram divididos em três grupos: controle negativo (CO­) com lesões não tratadas, 

controle  positivo  (CO+)  com  lesões  tratadas  com  sulfadiazina  de  prata  1%,  e  o  grupo  mel 

(MEL)  com  lesões  tratadas  com  mel  de  jataí. O mel  de  jataí  foi  comparado  com ambos os 

controles.  Apesar  de  estudos  anteriores  indicarem  atividade  antibacteriana  contra  as  cepas 

testadas, neste estudo não foi observada inibição bacteriana. Isso pode ser atribuído à aquisição 

de  cepas diferentes  ou  às  variações nas propriedades  antimicrobianas de méis  de diferentes 

origens  geográficas.  No  entanto,  o  tratamento  com  mel  de  jataí  demonstrou  redução  de 

neutrófilos  em  comparação  com  o  controle  positivo,  além  de  aumento  de  macrófagos, 

mastócitos, angiogênese, deposição de colágeno e menor tempo necessário para o fechamento 

da lesão em comparação com lesões não tratadas. Esses resultados sugerem que o mel de jataí 

pode ser uma alternativa terapêutica promissora para a cicatrização. 

 

Palavras­chave: cicatrização, inflamação, mel, abelhas sem ferrão, bactérias.  

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

                                               ABSTRACT 

Bee honey has been used throughout history as a natural product with antibacterial properties 

and the ability to heal wounds. The bee Tetragonisca angustula, commonly known as the jataí 

bee,  produces  honey  that  not  only  exhibits  antibacterial  activity  but  also  has  moisturizing 

properties  that  contribute  to  healing.  This  study  focused  on  jataí  honey  collected  in 

Corumbaíba,  Goiás,  Brazil,  investigating  its  antibacterial  activity,  anti­inflammatory 

properties,  collagen  biosynthesis,  and  its  ability  to  close  wounds  in  BALB/c  mice.The 

evaluation of antibacterial activity was conducted in vitro using the disc­diffusion technique, 

with  jataí honey  tested at  three concentrations: 100%, 75%, and 50%. The  tested bacterial 

strains  included  Staphylococcus  aureus,  Klebsiella  pneumoniae,  Pseudomonas  aeruginosa, 

and  Escherichia  coli.  Results  were  presented  as  the  mean  and  standard  deviation  of  the 

inhibition halos. In vivo analysis was performed on mice after 3 and 7 days of lesion induction, 

totaling 48 animals. Mice were divided into three groups: negative control (CO­) with untreated 

lesions, positive control (CO+) with lesions treated with 1% silver sulfadiazine, and the honey 

group  (MEL)  with  lesions  treated  with  jataí  honey.  Jataí  honey  was  compared  with  both 

controls. Despite previous studies indicating antibacterial activity against  the tested strains, 

this  study  did  not  observe  bacterial  inhibition.  This  discrepancy  may  be  attributed  to  the 

acquisition  of  different  strains  or  variations  in  the  antimicrobial  properties  of  honey  from 

different geographical origins. However, treatment with jataí honey demonstrated a reduction 

in neutrophils compared to the positive control, along with an increase in macrophages, mast 

cells,  angiogenesis,  collagen  deposition,  and  a  shorter  time  required  for  lesion  closure 

compared  to untreated  lesions. These results suggest  that  jataí honey could be a promising 

therapeutic alternative for wound healing. 

 

Keywords: wound healing, inflammation, honey, stingless bees, bacter 
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1.INTRODUÇÃO 

 

Tetragonisca angustula Latreille, 1811, é uma espécie de abelha nativa sem ferrão 

popularmente conhecida como jataí. Sua distribuição ocorre na região neotropical, abrangendo 

desde  a  Argentina  até  o  México,  sendo  amplamente  encontrada  no  Brasil  (PRATO,  2010; 

URQUIZO et al., 2022). Além de seu papel crucial como polinizadora, cada espécie de abelha 

desempenha um papel  econômico  significativo,  contribuindo para  a  produção de  alimentos, 

cosméticos  e  produtos  farmacêuticos  (GUIMARÃES;  MOMESSO;  PUPO,  2010;  SILVA; 

LIMA;  COSTA,  2020).  Além  disso,  há  relatos  populares  sobre  o  uso  do  mel  de  jataí  no 

tratamento de distúrbios estomacais, catarata, infecções respiratórias, além de seu emprego na 

cicatrização de lesões e queimaduras (VIT; MEDINA; ENRÍQUEZ, 2004; ZAMORA et al., 

2017). 

Para  otimizar  o  processo  de  cicatrização  de  lesões,  o  mel  é  um  dos  compostos 

naturais  mais  antigos  e  amplamente  utilizados  para  esse  fim,  precedendo  a  introdução  dos 

antibióticos (BIONDO­SIMÕES et al., 2019; SHARP, 2009; SILVA; LIMA; COSTA, 2020). 

Inicialmente, o mel era empregado no tratamento de diversas enfermidades, mas somente com 

o avanço científico é que as propriedades específicas dos méis foram esclarecidas (ISRAILI, 

2014). Para entender o uso clínico do mel de abelhas na medicina moderna, pesquisas  foram 

conduzidas  para  avaliar  seu  potencial  na  cura  de  lesões  e  compreender  os  mecanismos 

antibacterianos envolvidos (BURLANDO; CORNARA, 2013; MANDAL; MANDAL, 2011). 

Embora  as  investigações  sobre  o  uso  terapêutico  do  mel  de  jataí  sejam  limitadas,  já  foi 

demonstrada  sua  atividade  antimicrobiana,  e  análises  físico­químicas  estão  sendo  realizadas 

para explorar  futuras aplicações na cicatrização de  lesões  (BOBANY  et al., 2010; COSTA; 

MALAGÓ, 2000; GABRIEL et al., 2015). 

Méis de diversas espécies de abelhas apresentam propriedades antibacterianas in 

vitro  contra  bactérias  resistentes  a  antibióticos,  embora  haja  variações  na  eficácia  contra 

diferentes  patógenos,  influenciadas pelas  diferenças na  localização geográfica das  fontes  de 

néctar  (MANDAL;  MANDAL,  2011).  O  mel  de  jataí,  por  exemplo,  demonstrou  atividade 

antibacteriana  contra  cepas  gram­positivas  como  Staphylococcus  aureus  e  gram­negativas, 

incluindo Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli (GABRIEL et 

al.,  2015;  GAMBOA  ABRIL;  FIGUEROA  RAMIREZ,  2009;  MIORIN  et  al.,  2003; 

RODRÍGUEZ­MALAVER  et  al.,  2009).  Os  componentes  com  alta  atividade  biológica  são 

considerados os principais  responsáveis  pela  capacidade  antibacteriana dos méis  de  abelhas 
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(KWAKMAN et al., 2010; PINHEIRO et al., 2018). Além disso, a propriedade cicatrizante dos 

méis de abelhas está associada à sua ação antibacteriana. A manutenção de um ambiente úmido 

na  lesão  e  a  viscosidade do mel  proporcionam uma barreira  protetora que  ajuda  a  prevenir 

infecções (MANDAL; MANDAL, 2011). 

O exsudato desempenha um papel crucial na cicatrização de lesões devido ao seu 

alto  teor proteico e à presença de componentes inflamatórios (CUTTING, 2003; HARRIES; 

BOSANQUET;  HARDING,  2016;  NUUTILA;  ERIKSSON,  2021).  Optar  por  terapias 

cicatrizantes  que  gerenciam  os  níveis  de  exsudato  é  fundamental  para  manter  o  equilíbrio 

adequado da umidade no tecido lesionado (HARRIES; BOSANQUET; HARDING, 2016). Um 

ambiente  úmido  equilibrado  durante  a  cicatrização  ativa  a  síntese  de  colágeno,  promove  a 

migração celular e cria circulação efetiva de oxigênio, proporcionando condições ideais para 

mediadores  e  fatores  de  crescimento  (ABD  JALIL;  KASMURI;  HADI,  2017;  NUUTILA; 

ERIKSSON, 2021). 

Os méis de abelhas sem ferrão possuem propriedades hidratantes devido à presença 

de  grupos  hidroxilas.  Quando  utilizados  como  curativos,  evitam  a  desidratação  da  lesão, 

repondo os fluidos gradualmente por osmose. A alta osmolaridade do mel de abelhas sem ferrão 

pode contribuir para a manutenção do ambiente úmido e acelerar o processo de cicatrização 

(ABD JALIL; KASMURI; HADI, 2017). Assim, este estudo avaliou a atividade antibacteriana 

e  os  parâmetros  envolvidos  na  cicatrização  de  lesões  do  mel  de  jataí,  proveniente  de 

Corumbaíba, Goiás, Brasil. 

 

 

2. REFERENCIAL TEÓRICO 

 

2.1 Mel de abelhas 

 

 O mel de abelhas é uma substância viscosa e aromática, composta por aminoácidos, 

carboidratos,  açúcares,  água,  proteínas,  vitaminas,  enzimas,  ácidos orgânicos,  flavonoides  e 

minerais  (CAMARGO;  PEREIRA;  LOPES,  2002;  HOOPER,  1981;  LEAL;  CARVALHO, 

2014; LEAL et al., 2022). Originando­se principalmente do néctar das flores e/ou exsudatos 

sacarínicos das abelhas melíferas, pode conter pequenas proporções de orvalho secretado por 

algumas plantas e substâncias doces variadas, como frutas (CAMARGO; PEREIRA; LOPES, 

2002;  EL  SOHAIMY; MASRY;  SHEHATA,  2015).  Durante  o  transporte  do  néctar  para  a 

colmeia,  as  abelhas  realizam alterações  em  sua  concentração  e  composição química,  com a 
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participação de  secreções de várias  glândulas,  incluindo  as  hipofaringeanas. Enzimas  como 

invertase,  diástase,  glicose  oxidase,  catalase  e  fosfatase  são  introduzidas,  e  ao  chegar  na 

colmeia,  o  néctar  é  regurgitado  nos  alvéolos  do  favo,  onde  ocorre  a  maturação  do  mel 

(CAMARGO; PEREIRA; LOPES, 2002; CRANE, 1980). 

Além  de  seu  consumo  como  alimento,  o  mel  tem  sido  utilizado  como  alternativa 

terapêutica desde os primórdios da humanidade, com registros em medicinas tradicionais como 

a  Ayurveda,  nos  escritos  egípcios  Papyrus  Ebers,  nas  tábuas  de  argila  dos  sumérios  e  na 

medicina popular (ISRAILI, 2014; KOTIAN et al., 2018; RAO et al., 2016; SILVA; LIMA; 

COSTA,  2020).  A  apiterapia,  que  utiliza  produtos  derivados  de  abelhas,  está  atualmente 

integrada  à Política Nacional  de Práticas  Integrativas  e Complementares  (PNPIC) no  Brasil 

(BRASIL,  2018).  Assim,  pesquisas  são  desenvolvidas  para  compreender  melhor  os  efeitos 

terapêuticos  dos  méis  de  abelhas  (ISRAILI,  2014).  As  propriedades  medicinais  dos  méis 

dependem  da  origem  botânica  do  néctar  e  da  espécie  de  abelha  que  o  produziu,  sendo  a 

composição do mel relacionada à diversidade botânica e à variação climática do local de coleta 

(CAMARGO; PEREIRA; LOPES, 2002). 

O  mel  de  T.  angustula  tem  ganhado  destaque  entre  os  pesquisadores,  embora  haja 

poucas investigações sobre suas propriedades etnofarmacológicas, principalmente observou­se 

atividade  antibacteriana  (BARBOSA  et  al.,  2022;  MIORIN  et  al.,  2003).  Em  ensaios  de 

concentração inibitória mínima (CIM), o mel de jataí demonstrou ação antimicrobiana contra 

cepas  adquiridas  do  repositório  American  Type  Culture  Collection  (ATCC),  como 

Staphylococcus aureus ATCC 6538 e ATCC 25923, Escherichia coli ATCC 31617 e Klebsiella 

pneumoniae ATCC 700603 (GAMBOA ABRIL; FIGUEROA RAMIREZ, 2009; MIORIN et 

al., 2003; RODRÍGUEZ­MALAVER et al., 2009). Também apresentou atividade contra cepas 

de  Staphylococcus aureus  e  Pseudomonas aeruginosa  isoladas de pacientes  hospitalares  do 

National Children's Hospital da Costa Rica (GABRIEL et al., 2015). 

Apesar  de  evidências  sugerirem  que  a  atividade  antibacteriana  de  diversos  méis  de 

abelhas está relacionada a componentes com alta atividade biológica, como açúcar, peróxido 

de  hidrogênio  (H2O2),  ácidos  fenólicos,  flavonoides,  metilglioxal  (MGO)  e  defensina­1  de 

abelha (KWAKMAN et al., 2010; PINHEIRO et al., 2018), esses ensaios não evidenciaram 

correlação entre a atividade microbiana do mel de jataí e a presença de componentes bioativos 

(GABRIEL et al., 2015; GAMBOA ABRIL; FIGUEROA RAMIREZ, 2009; MIORIN et al., 

2003;  RODRÍGUEZ­MALAVER  et  al.,  2009).  No  entanto,  foi  relatado  que  a  atividade 

antibacteriana  apresenta  diferentes  resultados  com  base  na  origem  geográfica,  sendo  que  a 

diversidade polínica, localização e clima exercem influência significativa em suas propriedades 
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terapêuticas  (CAMARGO;  PEREIRA;  LOPES,  2002;  GAMBOA  ABRIL;  FIGUEROA 

RAMIREZ,  2009;  MIORIN  et  al.,  2003).  Com  destaque  para  os  compostos  fenólicos  e 

flavonoides, o mel de jataí apresenta uma marcante capacidade antioxidante, cuja distribuição 

desses compostos é influenciada pela origem floral específica do mel analisado (LIMA et al., 

2022).  Entre  os  compostos  bioativos  identificados  no  mel  de  jataí,  destaca­se  a  rutina,  um 

composto  fenólico  conhecido  por  suas  múltiplas  aplicabilidades  terapêuticas  devido  às 

propriedades  antioxidantes  e  anti­inflamatórias  (BRAGHINI  et  al.,  2021;  YANG;  GUO; 

YUAN, 2008). Adicionalmente, o ácido ferúlico emerge em abundância no mel de jataí (LIMA 

et al., 2022). Em estudos envolvendo lesões induzidas em animais diabéticos, verificou­se que 

o  ácido  ferúlico  acelerou  significativamente  o  processo  de  cicatrização  (GHAISAS; 

KSHIRSAGAR; SAHANE, 2014). 

A presença desses antioxidantes nos méis de abelhas desempenha um papel crucial no 

processo  de  cicatrização  de  lesões,  associando­se  a  uma  redução  na  formação  de  espécies 

reativas de oxigênio  (EROs) e no dano  tecidual  (CAMPOS; BORGES­BRANCO; GROTH, 

2007). Assim, a incorporação de antioxidantes em formulações cicatrizantes destaca­se como 

uma  estratégia  promissora  para  otimizar  a  eficiência  no  tratamento  de  lesões  cutâneas 

(ORYAN; ALEMZADEH; MOSHIRI, 2016). 

 

2.2 Tetragonisca angustula Latreille 

 

  A Tetragonisca angustula Latreille, 1811 (Hymenoptera: Apidae), ilustrada na Figura 

1, é comumente  reconhecida pelos nomes populares de abelha  jataí,  jataí­verdadeira e  jataí­

amarela (ARANDA; BENETTI; OLIVEIRA, 2022; MOURE; URBAN; MELO, 2013). Ela é 

sinônima de Trigona angustula (Latreille, 1811), Tetragonisca jaty (Smith, 1863) e Trigona 

jaty  (Smith,  1863)  (GBIF,  2022).  Esta  espécie  pertence  à  subfamília  Meliponinae  da  tribo 

Meliponini, caracterizada por abelhas com aguilhão atrofiado, razão pela qual são conhecidas 

como abelhas sem ferrão (BRAGHINI et al., 2021; REBOUÇAS et al., 2022). 

 

 
Figura 1. Fotografias de Tetragonisca angustula, abelha jataí. Fonte: RAPOSO (2021). 
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A prática de criar abelhas sem ferrão é conhecida como meliponicultura, uma tradição 

originária de povos ancestrais que atualmente ganha relevância diante da crise ecológica global 

enfrentada  pelos  polinizadores  (ARANDA;  BENETTI;  OLIVEIRA,  2022).  A  polinização 

desempenhada por abelhas sem ferrão é fundamental para aumentar e aprimorar a qualidade da 

produção  agrícola  (VENTURIERI,  2008).  Além  disso,  o  mel  produzido  por  essas  abelhas 

contribui significativamente para a economia, mesmo apresentando um valor mais elevado para 

os consumidores em comparação com o mel da Apis melífera. Isso se deve à alta demanda no 

mercado,  impulsionada  pelo  sabor  e  aroma  incomparáveis  do  mel  de  abelhas  sem  ferrão 

(CARVALHO et al., 2005). Entre as diversas espécies de abelhas sem ferrão, a T. angustula 

destaca­se  como  a  mais  popular  e  cultivada  por  meliponicultores  brasileiros  (ARANDA; 

BENETTI; OLIVEIRA, 2022; BASTOS; LIMA; DÓREA, 2020). 

 

 2.3 Bactérias e antibióticos 

 

As  bactérias  são  microrganismos  unicelulares  procariontes,  apresentando  formas 

básicas como esféricas, em bastão e espirais (CARVALHO, 2010). Protegidas por um envelope, 

são  classificadas  como  bactérias  gram­negativas  ou  gram­positivas.  As  gram­negativas 

possuem  uma  fina  parede  celular  de  peptidoglicano  e  uma  membrana  externa  contendo 

lipopolissacarídeo,  enquanto  as  gram­positivas  não  têm  membrana  externa,  mas  possuem 

camadas  de  peptidoglicano  mais  espessas  (SILHAVY;  KAHNE;  WALKER,  2010). 

Encontradas  em  diversos  habitats,  desde  o  ambiente  até  organismos,  as  bactérias  têm 

importância  médica  por  serem  causadoras  de  doenças  infecciosas  (CARVALHO,  2010; 

GUIMARÃES; MOMESSO; PUPO, 2010). 

Os antibióticos, compostos de origem natural ou sintética, são empregados para tratar 

infecções  bacterianas.  Podem  ser  classificados  como  bactericidas,  capazes  de  eliminar 

bactérias, ou bacteriostáticos, quando inibem o crescimento microbiano (NEMETH; OESCH; 

KUSTER, 2015). A penicilina G, descrita em 1929, marcou o início da era dos antimicrobianos 

terapêuticos, com seu desenvolvimento e industrialização crescendo significativamente a partir 

da década de 1940. Entre as décadas de 1960 e 1980,  foram introduzidos os antibióticos de 

origem  semissintética,  seguidos  pela  busca  genômica  de  antibióticos  entre  1980  e  2000 

(GUIMARÃES; MOMESSO; PUPO, 2010). Contudo,  o uso  indiscriminado de  antibióticos 

levou a um aumento da resistência bacteriana, sendo um dos mecanismos a aquisição celular 

de  elementos  genéticos,  transferindo  resistência  e  virulência  de  outras  cepas  bacterianas 

(GUIMARÃES; MOMESSO; PUPO, 2010; ONDUSKO; NOLT, 2018). Após os anos 2000, a 
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descoberta  de  antibióticos  entrou  em  declínio,  com  apenas  um  medicamento  sintético 

introduzido  no  mercado  em  2001,  reacendendo  o  interesse  na  busca  por  terapêuticos 

antimicrobianos  de  origem  natural  (GUIMARÃES;  MOMESSO;  PUPO,  2010).  Portanto,  o 

presente  estudo  tem  como  objetivo  avaliar  o  efeito  do  mel  de  T.  angustula  em  cepas  de 

Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli. 

 

2.3.1 Staphylococcus aureus 

 

Staphylococcus  aureus  Rosenbach  1884  é  uma  bactéria  esférica,  gram­positiva, 

anaeróbica  facultativa  e  não  móvel.  Podem  ocorrer  isoladas  ou  aglomeradas  e 

morfologicamente parecem um cacho de uvas (CHAPAVAL et al., 2009; PARTE et al., 2020). 

O habitat natural de Staphylococcus aureus em humanos é a pele e a nasofaringe, pode causar 

infecções mais simples como espinhas, furúnculos e celulites, e infecções mais graves como 

meningite, endocardite, síndrome do choque tóxico e septicemia (FOSTER, 2002; SANTOS et 

al., 2007). Também sendo a bactéria mais comum encontrada em lesões crônicas, dentre elas 

associados  a  lesões  causadas  em pés diabéticos  (LIMA  et  al.,  2011; XU  et  al.,  2021). São 

resistentes  à  meticilina  e  à  clindamicina,  contudo,  estão  suscetíveis  a  gentamicina  que  é 

utilizada como controle positivo em investigações que mensuram halos de inibição bacterianas 

(ONDUSKO; NOLT, 2018; TAM et al., 2006). O mel de T. angustula apresentou atividade 

antimicrobiana  contra  as cepas de  Staphylococcus aureus  (GAMBOA ABRIL; FIGUEROA 

RAMIREZ, 2009; MIORIN et al., 2003; RODRÍGUEZ­MALAVER et al., 2009). 

 

 

2.3.2 Pseudomonas aeruginosa 

 

Pseudomonas aeruginosa (Schroeter 1872) Migula 1900, é uma bactéria gram­negativa, 

não fermentadora, aeróbia e móvel (FIGUEREDO et al., 2021; PARTE et al., 2020; WU et al., 

2011). Por ser um microrganismo gram­negativo, possui uma membrana citoplasmática com 

uma bicamada fosfolipídica, o que confere  resistência através da barreira de permeabilidade 

(FERNÁNDEZ;  HANCOCK,  2012).  As  infecções  causadas  por  P.  aeruginosa  variam  de 

infecções  cutâneas  a  doenças  sistêmicas.  As  manifestações  da  bactéria  na  pele  podem  ser 

superficiais  ou  profundas,  no  qual  em  indivíduos  imunocomprometidos  a  morbidade  e 

mortalidade  é  maior  (WU  et  al.,  2011).  Dentre  as  mais  comuns  portas  de  entrada  para  o 

organismo  estão  as  queimaduras  e  as  dermatites  (MIELKO  et  al.,  2019).  Apesar  de  sua 
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resistência a antibióticos, P. aeruginosa apresentou suscetibilidade microbiana a gentamicina 

(NOGUEIRA et al., 2009; PAVIANI; STADNIK; HEINEK, 2004). Além disso,  o mel de T. 

angustula demonstrou eficácia antibacteriana contra  Pseudomonas aeruginosa  (GABRIEL et 

al., 2015) 

 

2.3.3 Klebsiella pneumoniae 

 

 Klebsiella pneumoniae (Schroeter 1886) Trevisan 1887, é uma bactéria gram­negativa, 

encapsulada, anaeróbia facultativa em forma de bastonete (GASINK et al., 2009; KONEMAN; 

ALLEN, 2008; PARTE et al., 2020). Pode ser encontrada na microbiota da pele normal, na 

orofaringe e nas  fezes de  indivíduos saudáveis, além de estar  relacionada  com pneumonias, 

infecções de  lesões e do  trato urinário  (AHN et al., 2016; KONEMAN; ALLEN, 2008). As 

infecções hospitalares por K. pneumoniae levam a internações prolongadas e óbito de pacientes. 

São bactérias oportunistas e resistentes, não sendo susceptíveis a penicilina e ao ciprofloxacino 

que  são  antibióticos  comumente  prescritos  para  infecções  bacterianas,  contudo,  apresenta 

sensibilidade  a  gentamicina  (AFONSO  et  al.,  2019;  CERQUEIRA  et  al.,  2011;  SANTOS 

FILHO;  FIUZA,  2020;  WYRES;  LAM;  HOLT,  2020).  Estudos  demonstram  o  efeito 

antibacteriana do mel de T. angustula em cepas de Klebsiella pneumoniae (GAMBOA ABRIL; 

FIGUEROA RAMIREZ, 2009). 

 

2.3.4 Escherichia coli 

 

Escherichia  coli  (Migula  1895)  Castellani  e  Chalmers  1919,  é  uma  bactéria  Gram­

negativa  anaeróbia  facultativa,  fermentadora,  em  forma  de  bastão  e  podem  ser  móveis  ou 

imóveis (KONEMAN; ALLEN, 2008; PARTE et al., 2020; SANTOS FILHO; FIUZA, 2020). 

A  E.  coli  habita  principalmente  o  trato  intestinal  inferior  de  aves  e  mamíferos,  sendo 

frequentemente encontrada no ambiente devido descarte inadequado de fezes, contudo existem 

relatos de sobrevivência prolongada locais extraintestinais  (JANG et al., 2017). É uma bactéria 

causadora de infecções de pele, no trato urinário,  meningite em recém­nascidos, além de estar 

comumente envolvidas em septicemias (KONEMAN; ALLEN, 2008; RANJAN et al., 2017; 

SANTOS  FILHO;  FIUZA,  2020).  Apresenta  níveis  significativos  de  resistência  a 

antimicrobianos, contudo, é suscetível a gentamicina além de o mel de jataí ter demonstrado 

atividade antibacteriana (CUEVAS et al., 2009; GAMBOA ABRIL; FIGUEROA RAMIREZ, 

2009; PIRES et al., 2007; RODRÍGUEZ­MALAVER et al., 2009). 
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2.4 Histologia da pele 

 

A pele é um órgão vital que funciona como barreira aos agentes externos, sendo uma de 

suas  funções  a  proteção  (OPNEJA;  KAPOOR;  STAVROU,  2019).  É  histologicamente 

composta por suas camadas, a epiderme e derme  (MITTAG et al., 2017). A epiderme é um 

tecido  epitelial  de  revestimento  estratificado,  pavimentoso  e  queratinizado,  sendo 

primariamente  constituída  por  queratinócitos  que  mantém  a  função  de  barreira  (ROSS; 

PAWLINA, 2016; SANGIOVANNI et al., 2019). A derme é a camada da pele subjacente a 

epiderme,  possui  elementos  de  sustentação  de  origem  conjuntiva,  sendo  dividida 

estruturalmente  em  camada  papilar  e  camada  reticular  conforme  representado  na  Figura  2 

(ROSS; PAWLINA, 2016). 

 

 
Figura 2. Histologia da epiderme e derme da pele. Fotomicrografia da pele saudável corada em hematoxilina 

e eosina (HE). A epiderme e as camadas papilar e reticular da derme estão demarcadas na imagem. 
 Fonte: Adaptado de ELDER et al.,  (2011 p. 96). 

 
Os queratinócitos da epiderme são organizados em quatro camadas: estrato basal, estrato 

espinhoso, estrato granuloso e estrato córneo (ELDER et al., 2011). O estrato basal é geralmente 

formado por uma camada de células, com o núcleo arredondado e possui alta atividade mitótica 

(ELDER et al., 2011). A camada subjacente é o estrato espinhoso, as células são poliédricas, 
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sendo composta de 5 a 10 camadas de células que se tornam achatadas à medida que aproximam 

da superfície da pele (ELDER et al., 2011). Posteriormente está o estrato granuloso, as células 

são achatadas e com citoplasma repleto de grânulos de querato­hialina. No estrato granuloso 

inicia­se a formação da barreira física, pois lipídios são secretados pelas células superficiais da 

camada  (ELDER  et  al.,  2011;  NARANGIFARD  et  al.,  2021).  A  quantidade  de  camadas  é 

proporcional ao estrato córneo, sendo na pele fina de 1 a 3 camadas e na pele grossa podendo 

chegar  a  10  camadas  (ELDER  et  al.,  2011).  O  estrato  córneo,  camada  mais  superficial,  é 

composto  por  remanescentes  celulares  anucleados  e  sua  espessura  é  variável.  Sendo  esta 

camada responsável pela barreira física da pele devido a presença da queratina e dos lipídeos 

(ELDER et al., 2011; NARANGIFARD et al., 2021). 

A  derme  é  a  camada  mais  espessa  da  pele,  possuindo  a  maior  proporção  de  matriz 

extracelular  (MEC)  (ELDER  et  al.,  2011;  SANGIOVANNI  et  al.,  2019).  Além  de  possuir 

células residentes que são os fibroblastos, macrófagos e mastócitos (ELDER et al., 2011). Os 

fibroblastos, tipo celular mais abundante, sintetizam elementos da MEC, dentre eles o colágeno, 

e possuem a capacidade de se diferenciar em fibrócitos ou miofibroblastos (EMING; KRIEG; 

DAVIDSON,  2007;  SARRAZY  et  al.,  2011).  Os  macrófagos  são  células  precursoras  dos 

monócitos e se localizam no espaço perivascular, contudo dependendo do estimulo podem ser 

encontrados em qualquer  lugar da derme. Os mastócitos  (MCs) são derivados de células da 

medula  óssea  vermelha,  geralmente  ficam  localizados  ao  redor  de  vênulas  pós­capilares 

(ELDER et al., 2011). Os fibroblastos, macrófagos e MCs estão relacionados à cicatrização de 

lesões (NG, 2010; WOLF; MELVIN; GALLAGHER, 2021).  

A camada papilar da derme consiste em um tecido conjuntivo frouxo, sendo composta 

de  colágeno,  principalmente do  tipo  III,  no qual  as  fibras  são delgadas  formando uma  rede 

irregular, contendo vasos sanguíneos de  fino calibre e  terminações nervosas  (ELDER et al., 

2011; ROSS; PAWLINA, 2016). A camada reticular, posicionada subjacente a papilar,  consiste 

em tecido conjuntivo denso não modelado, apresentando feixes de colágeno, principalmente do 

tipo I, fibras elásticas mais grossas e vasos sanguíneos calibrosos (KANITAKIS, 2002; ROSS; 

PAWLINA, 2016). Além disso, a camada reticular é responsável pela resistência à laceração 

da pele, devido a presença de  feixes espessos de colágeno direcionados em diversos planos 

(ROSS; PAWLINA, 2016). Sendo a pele saudável composta de 80 a 90% de colágeno tipo I e 

10 a 20% do tipo III (BROUGHTON; JANIS; ATTINGER, 2006).  
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2.5 Cicatrização de lesões 

 

A pele é a maior interação do organismo com o ambiente externo, podendo sofrer lesões  

(MACLEOD; HAVRAN, 2011). Uma lesão cutânea resulta na ruptura da sequência do tecido 

epitelial e do tecido conjuntivo subjacente da pele (OPNEJA; KAPOOR; STAVROU, 2019). 

A  cicatrização  é  um  processo  de  propriedade  homeostática  com  a  finalidade  de  restaurar  a 

integridade  do  tecido  após  danos,  dessa  forma,    assim  dificultando  a  entrada  de  patógenos 

infecciosos (OPNEJA; KAPOOR; STAVROU, 2019). A cicatrização de lesões transcorre em 

quatro  etapas  denominadas  de  hemostasia,  inflamatória,  proliferativa  e  remodelamento, 

representadas na Figura 3 (YUSSOF et al., 2012). As etapas acontecem em sobreposição e os 

eventos  de  uma  etapa  propiciam  condições  para  a  próxima  (ZINDER  et  al.,  2019).  A 

descontinuação  em qualquer  etapa  impossibilita  a  sequência da  cicatrização,  ocasionando o 

surgimento de lesões crônicas. Assim, uma resposta inflamatória prolongada e/ou exacerbada 

pode gerar um dano tecidual extenso ou favorecer a fibrose (DE MOURA et al., 2019).  

 
Figura 3. Etapas da cicatrização de lesões. Imagens representando a hemostasia, inflamatória, proliferativa e 

remodelamento. Elementos como coágulo, exsudatos, vasos sanguíneos, fibroblastos, macrófagos, a proliferação 
de fibroblastos e a cicatriz epidérmica e dérmica estão indicadas na figura.  

Fonte: Adaptado de Inova News Room (2017). 
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2.5.1 Hemostasia 

 

A  hemostasia  é  a  primeira  etapa  da  cicatrização,  iniciando  imediatamente  ao  dano 

tecidual,  formando  uma  matriz  provisória,  e  sua  resolução  acontece  após  algumas  horas 

(REINKE;  SORG,  2012).  Com  a  ruptura  dos  vasos  sanguíneos,  os  componentes  são 

extravasados,  iniciando  a  cascata de coagulação que  resulta na ativação plaquetária. Assim, 

elementos  vasoativos,  em  resposta  a  degranulação  de  MCs  residentes,  promovem  a 

vasoconstrição imediata, reduzindo a perda sanguínea (BALBINO; PEREIRA; CURI, 2005; 

KUMAR et al., 2015; YUSSOF et al., 2012). A lacuna da lesão é preenchida pelo coágulo de 

sangue  que  contém  fibrina,  fibronectina,  vitronectina,  trombospondinas,  sendo  rico  em 

citocinas  e  fatores  de  crescimento  importantes  para  as  próximas  etapas  da  cicatrização 

(REINKE; SORG, 2012; YUSSOF et al., 2012). Além disso, é nessa fase que a inflamação tem 

início,  induzida  por  mediadores  liberados  pelas  plaquetas  como  o  fator  de  crescimento 

transformante  beta  (TGF­β)  e  o  fator  de  crescimento  derivado  de  plaquetas  (PDGF) 

(BALBINO; PEREIRA; CURI, 2005; REINKE; SORG, 2012). 

 

2.5.2 Inflamação 

 

  Na  área  circunvizinha  da  lesão,  manifestam­se  os  sinais  cardinais  da  inflamação, 

caracterizados por vermelhidão,  inchaço, calor e dor (WALLACH; KANG; KOVALENKO, 

2014). Durante o processo inflamatório, ocorre aumento da permeabilidade vascular devido à 

vasodilatação,  facilitando  a  produção  de  exsudato  e  a  migração  de  células  inflamatórias 

(BALBINO;  PEREIRA;  CURI,  2005;  CHAMANGA,  2015;  YUSSOF  et  al.,  2012).  O 

exsudato,  rico  em  proteínas,  eletrólitos  e  componentes  inflamatórios  como  leucócitos, 

fibrinogênio e fibrina, desempenha um papel crucial na criação de um ambiente úmido essencial 

para  a  cicatrização,  evitando  a dessecação do  tecido  conjuntivo previamente protegido pela 

epiderme (CHAMANGA, 2015; CUTTING, 2003; JANIS; HARRISON, 2014). 

  As plaquetas desempenham um papel vital na atração de neutrófilos e monócitos para o 

local  da  lesão,  com  plaquetas  aderentes  nos  vasos  sanguíneos  capturando  essas  células 

(ZARBOCK;  POLANOWSKA­GRABOWSKA;  LEY,  2007).  Por  meio  do  mecanismo  de 

diapedese, neutrófilos e monócitos atravessam o endotélio para alcançar o microambiente da 

lesão, onde os monócitos se diferenciam em macrófagos (BALBINO; PEREIRA; CURI, 2005; 

BASTARRACHEA  et  al.,  2007).  Os  neutrófilos  são  os  primeiros  a  chegar,  seguidos  pelos 

macrófagos,  desempenhando  ambos  um  papel  crucial  na  assepsia  da  lesão  e  liberando 
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mediadores  essenciais  para  as  diversas  fases  da  cicatrização.  Nos  estágios  de  resolução  da 

inflamação, os macrófagos fagocitam detritos celulares, incluindo neutrófilos apoptóticos (WU 

et al., 2011). 

 

2.5.3 Proliferativa 

 

A fase proliferativa desdobra­se em três estágios: fibroplasia, granulação e epitelização. 

Os  macrófagos  secretam  mediadores  químicos  que  induzem  a  migração  e  ativação  de 

fibroblastos,  um  processo  denominado  fibroplasia  (BALBINO;  PEREIRA;  CURI,  2005; 

ISAAC et al., 2010; YUSSOF et al., 2012). Os fibroblastos são responsáveis pela síntese de 

componentes  da  matriz  extracelular  (MEC),  produzindo  colágeno,  elastina,  fibronectina, 

glicosaminoglicanos e proteoglicanos (PAGNANO et al., 2008). Tanto os fibroblastos quanto 

as células endoteliais dos vasos sanguíneos pré­existentes proliferam em direção à lesão para 

formar o tecido de granulação (SARRAZY et al., 2011), que é composto por 30% de colágeno 

do tipo III (BROUGHTON; JANIS; ATTINGER, 2006). 

Concomitantemente,  ocorre  a migração  e  proliferação do  endotélio,  conhecida  como 

angiogênese,  que  resulta  na  formação  de  uma  nova  rede  capilar  para  intensificar  a 

vascularização  do  tecido  de  granulação  (FOLKMAN;  SHING,  1992;  LAUREANO; 

RODRIGUES,  2011).  Macrófagos  e  plaquetas  ativadas  liberam  fator  de  crescimento 

transformante alfa (TGF­α) e fator de crescimento epidérmico (EGF), estimulando a capacidade 

mitogênica e quimiotática dos queratinócitos, promovendo a  reepitelização (BROUGHTON; 

JANIS; ATTINGER, 2006; DE MENDONÇA; COUTINHO­NETTO, 2009). 

 

2.5.4 Remodelamento 

 

A fase de remodelamento, a mais longa do processo, pode se estender por até 12 meses 

ou  mais  (OLIVEIRA;  DIAS,  2012).  No  tecido  de  granulação,  ocorre  a  redução  de 

glicosaminoglicanos, proteoglicanos e capilares, visto que são incorporados a vasos sanguíneos 

de maior calibre (DE MENDONÇA; COUTINHO­NETTO, 2009; DIEGELMANN; EVANS, 

2004). O colágeno do tipo III diminui para restabelecer a proporção de 10% a 20% presente na 

pele  saudável  (DE  MENDONÇA;  COUTINHO­NETTO,  2009;  ISAAC  et  al.,  2010).  A 

reorganização do  colágeno é gradual,  inicialmente deposita­se o  colágeno do  tipo  III, que é 

posteriormente  substituído  pelo  colágeno  do  tipo  I,  conferindo  resistência  tênsil  à  cicatriz 

(DIEGELMANN; EVANS, 2004; ISAAC et al., 2010). 
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As  metaloproteinases  de  matriz  (MMPs)  são  enzimas  cruciais  no  processo  de 

degradação e remodelação da matriz extracelular (MEC), uma complexa rede de proteínas que 

fornece suporte estrutural e regula diversas funções celulares (YOUNAN et al., 2011). Essas 

enzimas  desempenham  um  papel  fundamental  em  processos  fisiológicos,  como  o 

desenvolvimento  embrionário,  a  cicatrização  de  feridas  e  a  remodelação  tecidual,  além  de 

estarem envolvidas em condições patológicas, como inflamação, câncer e doenças articulares. 

As MMPs são responsáveis pela degradação do colágeno durante o reparo de lesões (YOUNAN 

et al., 2011). Os macrófagos (MCs) também desempenham uma função crucial ao expressar 

metaloproteinase­9  de  matriz  (MMP9)  e  enzimas  que  ativam  as  MMPs  (LINDSTEDT; 

MÄYRÄNPÄÄ; KOVANEN, 2007; YOUNAN et al., 2011). Após a conclusão dos eventos 

iniciais da inflamação, os fibroblastos que expressam a α­actina de músculo liso se diferenciam 

em miofibroblastos, responsáveis pela síntese de colágeno do tipo I (SARRAZY et al., 2011). 

O fechamento da lesão é acelerado quando os miofibroblastos se ligam, alinhando­se a essas 

fibras de colágeno mais espessas (ISAAC et al., 2010). Esses processos são essenciais para a 

reparação adequada do tecido lesionado. 

 

2.5.5 Sulfadiazina de prata como cicatrizante 

 

A pomada de sulfadiazina de prata a 1% é principalmente utilizada em cicatrização de 

queimaduras  e  em  lesões  infectadas,  contudo  a  literatura  demonstra  sua  utilização  como 

controle  positivo  em  lesões  induzidas  (COSTA  et  al.,  2018;  GONÇALVES  et  al.,  2016; 

MIRNEZAMI et al., 2018; SIA et al., 2020; SILVA et al., 2020). Análises demonstraram que 

a sulfadiazina de prata favorece a formação do tecido de granulação e promove a epitelização 

completa em lesões induzidas após 14 dias de tratamento (COELHO et al., 2010; MIRNEZAMI 

et al., 2018). Desse modo, o presente estudo visa avaliar o efeito do mel de T. angustula no 

processo de cicatrização em animais experimentais tendo a sulfadiazina de prata como controle 

positivo. 
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3. OBJETIVOS 

 

3.1 Objetivo geral 

 

Este estudo  teve o propósito avaliar  a atividade  in  vitro do mel de Tetragonisca 

angustula  Latreille  de  Corumbaíba,  Goiás,  Brasil  em  cepas  de  Staphylococcus  aureus, 

Pseudomonas  aeruginosa,  Klebsiella  pneumoniae  e  Escherichia  coli.  Assim  como,  avaliar 

parâmetros do processo de cicatrização do uso tópico do mel de T. angustula de Corumbaíba, 

Goiás, Brasil em lesões induzidas em camundongos. 

 

3.2 Objetivos específicos  

 

­ Avaliar in vitro os halos de inibição do mel de jataí contra cepas de Staphylococcus 

aureus, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli; 

 

­  Mensurar  in  vivo  o  efeito  do  uso  tópico  de  mel  de  jataí  no  fechamento  de  lesões 

induzidas; 

 

­ Avaliar micrografias coradas com Picrossirius Red, Tricômico de Gomori e Azul de 

Toluidina para quantificar, respectivamente deposição de colágeno, angiogênese e infiltrado de 

mastócitos; 

 

­  Quantificar  indiretamente  a  atividade  de  neutrófilos  e  macrófagos  pela  atividade 

enzimática,  respectivamente  pela  dosagem  de  Mieloperoxidade  (MPO)  e  N­Acetyl­β­D­

Glycosaminidase (NAG).   

 

 

 

4. MATERIAL E MÉTODOS  

 

4.1 Obtenção do mel de T. angustula Latreille 

 

O mel de abelhas jataí utilizado nesta investe estudo, foi cedido por um meliponicultor 

familiar à Universidade Federal de Uberlândia (UFU). A coleta foi realizada da zona rural de 
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Corumbaíba, Goiás, Brasil (17°58'30.0"S 48°28'09.2"W) por intermédio da professora doutora 

Fernanda  Helena  Nogueira  Ferreira,  coordenadora  do  Laboratório  de  Ecologia  e 

Comportamento de Abelhas (LECA). O mel foi transportado em embalagem hermeticamente 

fechada e  refrigerado a 12  ºC, posteriormente  foi armazenado nas mesmas condições para a 

realização dos experimentos. 

 

4.2 Avaliação da atividade antibacteriana do mel de T. angustula Latreille 

 

4.2.1 Cepas bacterianas 

 

Na avaliação da atividade antibacteriana do mel de T. angustula foram obtidas cepas da 

American Type Culture Collection (ATCC), pois são estáveis geneticamente e padronizadas 

para os principais parâmetros no controle de qualidade do teste de disco­difusão (SEJAS et al., 

2003).  As  cepas  ATCCs  utilizadas  foram:  Staphylococcus  aureus  ATCC  29213,  Klebsiella 

pneumoniae ATCC 10031, Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 e Escherichia coli ATCC 

25922,  todas suscetíveis à gentamicina. Antes de serem utilizadas no estudo,  todas as cepas 

foram  armazenadas  no  Laboratório  de  Ensaios  Antibacterianos  (LEA)  da  UFU,  em  caldo 

Triptona de Soja (TSB) com acréscimo de glicerol (20%), numa temperatura de ­20ºC.  

 

4.2.2 Avaliação da atividade antimicrobiana pelo teste de disco­difusão 

 

Para avaliar a atividade antibacteriana do mel, foi utilizado o método Kirby­Bauer de 

disco­difusão  (CLSI,  2021).  Sendo  coletado  uma  alçada  de  bactérias,  posteriormente 

transferidas  para  tubos  de  ensaio  contendo  solução  salina  e  homogeneizadas  levemente  em 

agitação.  A  padronização  das  soluções  obtidas  foi  pela  escala  de  MacFarland  a  0,5.  Os 

microrganismos foram semeados em placas de petri contendo ágar Müller­Hinton. Foi avaliado 

o mel  de  abelhas  jataí  em  três  concentrações,  sendo o mel  puro  (100%)  e diluído  em água 

destilada  com  50%  e  75%  (BATISTON,  2017).  As  amostras  de  mel  de  jataí  podem  ser 

observadas na Figura 4A.  As cepas foram cultivadas em placas de petri como representado na 

Figura 4B. Após a semeadura nas placas, foram depositados discos contendo as concentrações 

de mel em 100%, 75% e 25% e o CT e incubadas a 33°C por 24 horas como demonstrado na 

Figura 4C. Depois deste período os halos inibitórios foram formados e mensurados com auxílio 

de uma régua. Os antibiogramas foram realizados em triplicatas e os tratamentos com o mel de 

jataí comparados com o controle de gentamicina – 0,1 mg/mL (CT). 
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Figura 4. Imagens de etapas do ensaio disco­difusão. (A) Alíquotas no mel de jataí puro (100%) e o diluído 

em duas concentrações (75% e 50%). (B) Placas de petri com cepas semeadas. (C) Antibiograma após a 
incubação a 33°C por 24 horas, com discos depositados e com formação de halo. Fonte: O autor, 2023. 

 

4.3 Obtenção dos animais e distribuição dos grupos de tratamento     

 

Foi  aprovado pelo Comitê de Ética da Universidade Federal  de Uberlândia o  ensaio 

experimental  in  vivo  para  a  utilização  de  camundongos  machos  da  linhagem  BALB/c,  sob 

registro 50/2020. Os  animais  foram mantidos  em gaiolas  individuais  na Rede de Biotério  e 

Roedores da UFU (REBIR­UFU) em condições padrão de temperatura, umidade, iluminação, 

água e ração ad libitum. As lesões foram induzidas entre 8 e 9 semanas de vida dos animais. Os 

48 animais foram divididos em três grupos com 8 animais cada e avaliados nos tempos 3 (T3) 

e 7 (T7) dias.  Sendo o controle negativo (CO­), lesões não tratadas; o controle positivo (CO+), 

lesões tratadas com a sulfadiazina de prata 1%; e o grupo mel de jataí (MEL), lesões tratadas 

com mel puro de T. angustula, como representado na Figura 5 A, B, C. As lesões foram tratadas 

diariamente, conforme os grupos, sendo que para CO­ e MEL  foi utilizado uma seringa estéril 

para  aplicar  a  quantidade  suficiente  para  cobertura  total  do  tecido  lesionado,  equivalente  a 

aproximadamente 0,10 mL (10UI) dos tratamentos em cada lesão. 
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Figura 5. Lesões induzidas sem tratamento e com tratamento de sulfadiazina de prata e mel de jataí . 
(A) Animal com lesões induzidas e sem tratamento do grupo controle negativo(CO­). (B) Aplicação de 

sulfadiazina de prata (CO+) em lesões no dorso do animal, sendo realizado com auxílio de uma seringa (C) 
Animal tratado com mel de jataí (MEL) em lesões induzidas. Fonte: O autor, 2023. 

 

4.4 Indução e avaliação do fechamento de lesões 

Os animais foram anestesiados com 10mg/kg de xilazina e 100mg/kg de cetamina. A 

região dorsal foi tricotomizada, realizado assepsia da pele na região dorsal com álcool 70% e 

induzidas quatro  lesões  com um  punch  cirúrgico de 5 mm. A  lesão  foi  medida  usando um 

paquímetro digital (150 mm­Matriz) logo após a indução da lesão e medida após 3 e 7 dias de 

tratamento (DE MOURA et al., 2022). Imagens das lesões nos dias 0, 3 e 7 foram obtidas com 

uma câmera (Sony Cybershot 14,1 DSC W320). A porcentagem de fechamento da lesão foi 

calculada  usando  as  seguintes  equações:  área  da  lesão  =  (diâmetro  menor/2)  *  (diâmetro 

maior/2) * π e medição da área (%) =% fechamento da lesão= [1­(Af)/(Af0) X 100], onde: Af 

é área da lesão no dia avaliado; Af0 é a área inicial da lesão (DE MOURA et al., 2022).  

 

4.5 Avaliação histoquímica      

 

Após os  tratamentos, os animais  foram eutanasiados por aprofundamento  anestésico, 

com 100 mg/Kg de tiopental, via intraperitoneal, seguido de deslocamento cervical. As lesões 

foram coletadas utilizando um punch cirúrgico de 8mm e imediatamente fixadas em Metacarn 

(metanol,  ácido  acético  e  clorofórmio 6:  3:  1  v/v)  por  no mínimo 3 horas  em  resfriamento. 

Posteriormente as amostras  foram incluídas em blocos de parafina e as  lâminas histológicas 

obtidas por cortes das amostras na espessura de 5 μm em microtómo rotativo (MICROM / HM­

315), conforme representado na Figura 6 A, B, C.  

A  quantificação  de  MCs  foi  realizada  em  fotomicrografias  coradas  com  Azul  de 

Toluidina  0,25%  pH  3.0  e  para  mensurar  a  quantidade  de  vasos  sanguíneos,  os  cortes  das 

amostras foram corados com Tricômico de Gomori  (DE MOURA et al., 2022). As imagens 

foram obtidas em um scanner de lâminas Aperio – ScanScopeAT ­Turbo. A quantificação de 

MCs e vasos sanguíneos foi realizada em 10 campos no aumento de 40X utilizando o software 

Aperio Image Scope (v12.4.3.5008), pela ferramenta conter tool.  

Para quantificar o colágeno da área das lesões, as lâminas foram coradas com Picrosirius 

red e as imagens de 10 campos foram capturadas no aumento de 20x pela câmera Nikon eclipse 
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Ti, câmera óptica sendo sem filtro de polarização para colágeno total e com filtro de polarização 

para colágeno  tipo I e tipo III. As quantificações das intensidades de cores foram realizadas 

utilizando­se o software Image J (Rasband 2011) (DE MOURA et al., 2022). Para a obtenção 

dos resultados do colágeno total e colágeno tipos I e III, o Image J foi previamente calibrado. 

Sendo  que  para  o  colágeno  total,  as  imagens  foram  convertidas  em  8  bits  (escala  cinza)  e 

quantificadas com a delimitação da  área de colágeno usando a  ferramenta  threshold. Para a 

quantificação  dos  colágenos  tipos  I  e  III,  estes  foram  diferenciados  e  separados  usando  a 

ferramenta split channels. Em seguida, as intensidades das cores das  fotomicrografias foram 

quantificadas através da ferramenta threshold. O colágeno tipo I é mostrado em intensidade de 

cor vermelho/laranja e tipo III em verde (DE MOURA et al., 2022).  

 

 

 
Figura 6. Inclusão em parafina e corte histológico . (A) Amostras incluídas em parafina histológica em 
moldes de metal e identificadas. (B) Microtómo rotativo para obtenção de cortes histológicos (C) Corte 

histológico da lesão fixado em lâmina de vidro.   
Fonte: O autor, 2023. 

 
 

4.6 Atividade de mieloperoxidase (MPO) 

 

A  atividade  de  neutrófilos  foi  obtida  por  avaliação  indireta,  feita  pela  atividade 

enzimática  da  Mieloperoxidade  (MPO)  utilizando  a  técnica  de  Bradley  et  al.  (1982).  Em 

resumo, uma amostra de lesão de cada grupo foi inicialmente pesada e homogeneizada em 2 

mL de tampão de fosfato de sódio de 80 mM no pH 6.0. Posteriormente, 600 μL de brometo de 

hexadeciltrimetilamónio  (HTAB)  foram  adicionados  em  um  microtubo  contendo  300  μl  do 

homogeneizado. As amostras foram sônicadas e centrifugadas à 2.700 x g por 10 minutos a 4º 
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C.  Foram  adicionados  simultaneamente  ao  sobrenadante,  por  1  minuto,  o  peróxido  de 

hidrogênio e 3,3 ', 5,5' ­ tetrametilbenzidina (TMB). A reação enzimática foi interrompida com 

ácido sulfúrico (H2SO4). Foram inseridas na placa de 96 poços 200 μL das reações e a leitura 

foi realizada a 450 nm (E Max, Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA). Os resultados de 

MPO foram expressos como absorbância em densidade óptica/g de peso úmido da lesão. 

 

4.7 Atividade N­Acetyl­β­D­Glycosaminidase (NAG) 

 

A atividade de macrófagos foi obtida por avaliação indireta, pela atividade enzimática 

da  N­Acetyl­β­D­Glycosaminidase  (NAG)  e  foi  utilizada  a  técnica  de  Bailey  (1988).  Uma 

amostra de lesão de cada grupo foi previamente pesada e homogeneizada em 2,0 mL de soro 

fisiológico 0,9%, com Triton X­100 0,1%. O homogeneizado foi centrifugado 960 x g por 10 

minutos a 4º C, e 150 μL do sobrenadante foi coletado e adicionado em tampão citrato/fosfato 

(150 μL). Esta mistura (100 μL) foi aplicada na placa de 96 poços com 100 μL de substrato (p­

nitrofenil­n­acetil­β­Dglycosaminidase). As amostras foram incubadas a 37º C por 30 minutos. 

Posteriormente  a  reação  foi  interrompida nas  amostras  com adição de  tampão de 0,2 M de 

glicina, pH 10,6 e na curva do p­nitrofenol. A absorbância  foi medida em 400 nm (E Max, 

Molecular Devices). Os resultados das  leituras foram expressos em nmol.mL­1  /mg de peso 

úmido do implante. 

 

4.8 Análises estatísticas  

 

A avaliação dos halos de  inibição bacteriana está demonstrada como média e desvio 

padrão.  Os  dados  das  avaliações  das  lesões  induzidas  são  apresentados  como  média  e  erro 

padrão e foram testados para distribuição normal usando o teste de Kolmogorov­Smirnov. E 

posteriormente,  foi  utilizando  ANOVA  one­way  e  pós­teste  Bonferroni  comparando  o 

tratamento MEL com CO­ e CO+ considerando p<0,05. A avaliação estatística e os gráficos 

foram realizados no programa GraphPad Prism 8®. 

 

5. RESULTADOS  

 

5. 1 O mel de jataí não apresentou efeito antibacteriano sobre as cepas avaliadas 
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As cepas  testadas não  apresentaram  sensibilidade  às  concentrações de 100%, 75% e 

25%  de  mel  de  T.  angustula  em  resultados  obtidos  por  antibiograma  de  difusão  em  disco, 

conforme  representado na  Tabela 1.  Houve  a  formação  de  várias  cepas  satélites,    bactérias 

dentro do halo, em  testes em S. aureus das concentrações de 100% e 50% do mel de jataí, deste 

modo  os  valores  das  zonas  de  inibição  (ZOI)  são  iguais  a  0,00±0,00,  pois  demonstra  a 

resistência dessas bactérias aos tratamentos anulando os valores de halos a serem mensurados 

(COSTA, 2012). Em K. pneumoniae, P. aeruginosa e E. coli não houve a formação de ZOI em 

nenhum dos tratamentos, também sendo indícios de resistência destes microrganismos ao mel 

de jataí. Os resultados estão demonstrados na Figura 7. 

 

 

 
Tabela 1. Resultados obtidos por antibiograma pelo teste de disco­difusão com mel de jataí nas concentrações de 
100%, 75% e 25%. 

Resultados em milímetro (mm) 

Bactérias  Amostras 

  
Mel puro(100%) 

Média±DP 
Diluição 75% 

Média±DP 
Diluição 50% 

Média±DP 
Gentamicina – Controle            

Média                  DP 

Staphylococcus aureus 
ATCC 29213 

0,00±0,00  0,00±0,00  0,00±0,00  16,0  14,0  15,0  15,0±0,81 

Klebsiella pneumoniae 
ATCC 10031 

0,00±0,00  0,00±0,00  0,00±0,00  16,0  14,0  15,0  15,0±0,00 

Pseudomonas 
aeruginosa 
ATCC 15442 

0,00±0,00  0,00±0,00  0,00±0,00  10,0  10,0  10,0  10±0,00 

Escherichia coli 
ATCC 25922 

0,00±0,00  0,00±0,00  0,00±0,00  14,0  13,0  14,0  14,0±0,50 
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Figura. 7. O mel de jataí não apresenta atividade antibacteriana em Staphylococcus aureus, Klebsiella 
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa e Escherichia coli. Fotografias dos antibiogramas da técnica disco­

difusão com cepas cultivadas de S. aureus, K. pneumoniae, P. aeruginosa e E. coli. Tendo como controle (CT) a 
gentamicina – 0,1 mg/mL e testados o mel de jataí puro (100%) e o diluído em duas concentrações (75% e 50%). 
Ampliação da imagem foi padronizada a 4,02 cm. Os valores dos halos foram obtidos por média e desvio padrão 

(Média±DP). Fonte: O autor, 2023. 
 
 
 

5.2 O mel de jataí acelera o fechamento de lesões após 7 dias de tratamento 

 

O fechamento da lesão após 3 e 7 dias de tratamento foi avaliado e os resultados 

demonstrados graficamente na Figura 8 A.  E imagens macroscópicas das lesões foram obtidas 

e estão representadas na Figura 8 B. Após 3 dias o MEL (21,02±1,5) não apresentou diferença 

no fechamento de lesões em relação ao CO­ (23,68 ± 0,8). Contudo, CO+ (15,34 ± 2,1) retardou 

o fechamento da lesão comparado com CO­ (23,68 ± 0,8). O MEL (21,02 ± 1,5) obteve melhor 

fechamento que o CO+ (15,34 ± 2,1). Após 7 dias, o MEL (46,76 ± 2,5) acelerou o fechamento 

da  lesão  em  relação  ao  CO­  (35,58±  1,6)  e  não  houve  diferença  no  grupo  tratado  com 

CO+(43,31 ± 3,1).  
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Figura 8. Fechamento de lesões tratadas com mel de jataí após 3 e 7 dias. (A) Fechamento de lesões em 
animais não tratados (CO­), tratados com sulfadiazina de prata (CO+) e tratados com mel de jataí (MEL) nos 

tempos 3 (T3) e 7 (T7) dias de tratamento. ∗ indicam diferença considerando p<0,05 e ∗∗ p<0,01, quando 
comparado com o grupo CO­. # indicam diferença considerando p<0,05, quando comparado com o grupo CO+. 
Os valores são médias ± SEM (n = 8) e avaliados estatisticamente por one­way ANOVA, e pós­teste Bonferroni. 
(B) Imagem macroscópica do fechamento da lesão, sendo lesões no dia da indução (T0) e após 3 (T3) e 7 (T3) 

dias, com ampliação padronizada a 1,0cm. Fonte: O autor, 2023. 

 

 

 

5.3 O mel de jataí aumenta a atividade de NAG, marcador para macrófagos, em lesões 

após 3 e 7 dias de tratamento 

 

A atividade de neutrófilos foi avaliada pela dosagem de MPO e os seus resultados estão 

representados na Figura 9 A. Após 3 dias de tratamento não houve diferença na atividade de 

neutrófilos entre o grupo MEL (0,9432± 0,1) e o CO­ (0,7463± 0,1). Porém, em comparação 

com controle positivo (CO+) (1,574± 0,2), no MEL houve a redução de atividade de neutrófilos. 

Após  7  dias  de  tratamento  o  MEL  (0,5039±  0,1)  e  o  CO­  (0,6003±0,1)  não  apresentaram 

diferença na  atividade de neutrófilos,  entretanto o  CO­  (0,6003±0,1)  apresentou neutrófilos 

reduzido em relação ao CO+ (0,2688±0,0). 

A atividade de macrófagos foi avaliada pela dosagem de NAG e os seus resultados estão 

representados  na  Figura  9  B.  O  MEL  (27,15±  0,1)  após  3  dias  de  tratamento,  apresentou 

aumento  de  atividade  de  macrófagos  comparado  ao  CO­  (21,20±  1,9),  contudo  não  houve 
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diferença  quando  comparado  com  CO+  (25,27±1,1).  Após  7  dias  de  tratamento,  MEL 

(27,96±3,4) e o CO+(25,97±1,8) apresentaram aumento de atividade de macrófagos comparado 

com o CO­ (17,18±1,6), entretanto não houve diferença  entre o MEL (27,96±3,4)  e o CO+ 

(25,97±1,8). 

 

Figura 9.  Atividade indireta de neutrófilos e macrófagos em lesões tratadas com mel de jataí após 3 e 7 
dias. (A) Atividade de MPO (marcador de neutrófilos) e (B) NAG (marcador de macrófago) em lesões não 

tratadas (CO­), tratadas com sulfadiazina de prata (CO+) e lesões tratadas com mel de jataí (MEL). ∗ indicam 
diferença considerando p<0,05∗∗ p<0,01, quando comparado com o grupo CO­. # indicam diferença quando 

comparado com o grupo CO+ considerando p<0,05. Os valores são médias ± SEM (n = 8) e avaliados 
estatisticamente por one­way ANOVA, e pós­teste Bonferroni. Fonte: O autor, 2023. 

 

 

5.4 O mel de jataí apresenta maior quantidade de mastócitos em lesões após 3 e 7 dias de 

tratamento 

 

Os MCs foram avaliados na área da lesão e os resultados representados na figura 10 A. 

As fotomicrografias estão representadas na Figura 10 C. E as áreas de lesões avaliadas, após 7 

dias,  estão  demarcadas  pelo  retângulo  na  fotomicrografia  da  Figura  10  B.  Após  3  dias  de 

tratamento houve  aumento no número de MCs no grupo  tratado  com MEL  (1,000±0,1)  em 

comparação com o CO­ (0,140±0,06) e CO+ (0,400±0,05). Entre o grupo CO­ e CO+ não houve 

diferença. Após 7 dias, a quantidade de MCs identificados no tratamento do MEL (1,600±0,1), 

foram  maiores  em  comparação  com  o  CO­  (0,860±0,5),  contudo  não  houve  diferença  em 

relação ao CO+ (1,400±0,1). O tratamento com CO+(1,450±0,1) apresentou aumento de MCs 

comparados com CO­. 
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Figura 10. Infiltrado de mastócitos em lesões tratadas com mel de jataí após 3 e 7 dias.  (A) Média 

de mastócitos por área em lesões não tratadas (CO­), lesões tratadas com sulfadiazina de prata (CO+) e mel de 
jataí (MEL). Os valores são médias ± SEM (n = 8). ∗∗ indicam diferença quando comparado com o grupo CO­ 

considerando p<0,01, ∗∗∗ p<0,001 e ∗∗∗∗ p<0,0001. ## indicam diferença quando comparado com o grupo CO+ 
considerando p<0,01. Avaliados estatisticamente por one­way ANOVA, e pós­teste Bonferroni.  (B) 

Fotomicrografia (aumento de 40 x  e barra equivalente a 600µm) da área da lesão após 7 dias de tratamento 
corado com Azul de Toluidina. A delimitação por um retângulo representa a área em que a quantificação foi 

realizada. (C) Fotomicrografias (aumento de 400 x barra equivalente a 60µm) de lesões, coradas com Azul de 
Toluidina, após 3 (T3) e 7 (T7) dias de tratamento, mostrando mastócitos indicados por setas amarelas.  

Fonte: O autor, 2023. 
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5.5 O mel de jataí do aumenta a angiogênese em lesões após 3 dias de tratamento 

 

A angiogênese  foi  avaliada  através da quantificação de vasos  sanguíneos na  área da 

lesão e os resultados estão representados graficamente na Figura 11 A. As fotomicrografias 

das  lesões  estão  representadas na  Figura 11 C.  A  área de  lesão  avaliada,  após 7 dias,  está 

demarcada pelo retângulo na fotomicrografia da Figura 11 B. Após 3 dias de tratamento houve 

o aumento de vasos sanguíneos nos tratamentos do MEL (2,071±0,5) e do CO+ (2,383±0,5) em 

relação ao CO­ (0,600±0,1). E entre o MEL e o CO+ não houve diferença. Após 7 dias de 

tratamento não houve diferença entre nenhum grupo avaliando, sendo o MEL (9,143±1,0), CO+ 

(8,383±0,8) e CO­ (8,214±1,0). 

 

 
Figura 11. Angiogênese em lesões tratadas com mel de jataí após 3 e 7 dias  (A) Média de vasos sanguíneos 
por área em lesões não tratadas (CO­), lesões tratadas com sulfadiazina de prata (CO+) e mel de jataí (MEL). Os 

valores são médias ± SEM (n = 8). ∗ indicam diferença quando comparado com o grupo CO­ considerando 
p<0,05. Avaliados estatisticamente por one­way ANOVA, e pós­teste Bonferroni.  (B) Fotomicrografia 
(aumento de 40 x  e barra equivalente a 600µm) da área da lesão após 7 dias de tratamento corado com 

Tricômico de Gomori. A delimitação por um retângulo representa a área em que a quantificação foi realizada. 
(C) Fotomicrografias (aumento de 400 x barra equivalente a 60µm) de lesões, coradas com Tricômico de 

Gomori, após 3 (T3) e 7 (T7) dias de tratamento, mostrando vasos sanguíneos indicados por setas amarelas. 
Fonte: O autor, 2023. 
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5.6   O mel de  jataí  intensifica a deposição de  fibras colágeno em  lesões após 7 dias de 

tratamento  

 

Os valores obtidos após a quantificação do colágeno total em fotomicrografias da área 

de lesões estão mostrados na Figura 12 A. A área da lesão avaliada, após 7 dias, está demarcada 

pelo retângulo na fotomicrografia na Figura 12 B.  A representação das lesões quantificações 

para os diferentes grupos avaliados estão representados na Figura 12 C. Após 3 dias o MEL 

(19583±41) e o CO­ (18098±81) aumentaram a deposição de colágeno total na lesão comparado 

com o CO+ (13943±85). Após 7 dias houve aumento na deposição de colágeno total no grupo 

tratado com CO+ (22345±88) e o MEL (21124±13) em relação ao CO­ (15658±11) e não houve 

diferença entre CO+ e MEL. 
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Figura 12.  Deposição de colágeno total em lesões tratadas com mel de abelhas jataí após 3 e 7 dias. (A) 
Quantificações da intensidade de colágeno total de lesões não tratadas (CO­), tratadas com sulfadiazina de prata 
(CO+) e lesões tratadas com mel de jataí (MEL) após 3 e 7 dias de tratamento. ∗ indicam diferença considerando 

p<0,05, ∗∗ p<0,01 em relação ao grupo CO­. ## indicam diferença quando comparado com o grupo CO+ 
considerando p<0,01 e ### p<0,001. Os valores são médios ± SEM (n = 8) e avaliados estatisticamente por one­
way ANOVA, e pós­teste Bonferroni. (B) Fotomicrografia (aumento de 40x  e barra equivalente a 600µm) da 

área da lesão, corada com Picrosirius red, após 7 dias de tratamento. A delimitação por um retângulo representa a 
área em que a quantificação foi realizada. (C) Fotomicrografias  (aumento de 200x  e barra equivalente a 30µm) 

da coradas com Picrosirius red mostrando a diferença de intensidade de colágeno total nas lesões avaliadas. 
Fonte: O autor, 2023.  

 
 
 

5.7 O mel de jataí intensifica a deposição de fibras colágeno tipo I e III em lesões após 3 

dias de tratamento 

 

Os valores obtidos após a quantificação do colágeno tipo I em fotomicrografias da área 

de  são  mostrados  na  Figura  13  A.    A  Figura  13  C  mostra  a  fotomicrografia  dessas 

quantificações para os diferentes grupos avaliados tanto de colágeno tipo I quanto tipo III. Após 

3 dias de  tratamento houve aumento na deposição de colágeno  tipo  I em lesões  tratadas no 

grupo  MEL  (181430  ±  99)  comparado  com  o  CO­  (111009±79),  contudo  não  apresentou 

diferença com CO+ (135682± 17).  Após 7 dias de tratamento o grupo MEL (113954±74) não 

demonstrou diferença na  intensidade de deposição de colágeno  tipo I em relação aos grupos 

CO­ (977159±73) e CO+ (129376±78). Porém o grupo CO+ apresentou aumento de colágeno 

tipo I em relação ao CO­. 

Os resultados obtidos após a quantificação do colágeno tipo III em fotomicrografias da 

área de lesões são mostrados no gráfico da Figura 13 B.  A deposição de colágeno tipo III, após 

3 dias de tratamento, foi aumentada em lesões tratadas no grupo MEL (109270±11) e no CO+ 

(210022±69)  comparado  com  o  CO­  (914799±86),  contudo  não  apresentou  diferença  entre 

MEL e CO+. Após 7 não houve diferença entre o MEL (879329±48), CO­ (649635±12) e CO+ 

(826749±10). 
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Figura.13.  Deposição de colágeno do tipo I e tipo III em lesões tratadas com mel de jataí após 3 e 7 dias. 

(A) e (B) Quantificações da proporção de colágeno tipo I e tipo III respectivamente, em lesões não tratadas 
(grupo CO­), tratadas com sulfadiazina de prata (CO+) e lesões tratadas com mel de jataí (MEL). ∗ indicam 

diferença considerando p<0,05, ∗∗ p<0,01 e ∗∗∗ p<0,001 e ∗∗∗∗ p<0,0001 em relação ao grupo CO­. Os valores 
são médias ± SEM (n = 8) e avaliados estatisticamente por one­way ANOVA, e pós­teste Bonferroni.  (B) 

Fotomicrografias (aumento de 200x  e barra equivalente a 30µm)  com Picrosirius red em microscópio com filtro 
de polarização de lesões avaliadas. Fonte: O autor, 2023. 
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6. DISCUSSÃO  

 

O mel  de  abelhas  é  milenarmente utilizado  como  antibiótico,  tendo  sua  ação  contra 

patógenos  relatada  na  literatura  científica  (LUSBY;  COOMBES;  WILKINSON,  2005; 

MOLAN, 1992). Estudos demonstraram que o mel de jataí inibe cepas bacterianas de S. aureus 

e P. aeruginosa de isolados clínicos e S. aureus ATCC 6538 e 25923,  K. pneumoniae ATCC 

700603  e  E.  coli  ATCC  31617  (GABRIEL  et  al.,  2015;  GAMBOA  ABRIL;  FIGUEROA 

RAMIREZ, 2009; MIORIN et al., 2003; RODRÍGUEZ­MALAVER et al., 2009). Diferente 

destes ensaios, o presente estudo observou resistência bacteriana ao mel de jataí por cepas de  

S. aureus ATCC 29213, K. pneumoniae ATCC 10031, P. aeruginosa ATCC 15442 e E. coli 

ATCC 25922. Isso pode ser justificado, em parte, pelo fato que as cepas bacterianas utilizadas 

na presente investigação serem diferentes.   

As amostras de méis de jataí que demonstraram inibição bacteriana foram coletadas em 

Betim,  Minas  Gerais,  Brasil  e  em  diversas  cidades  da  Costa  Rica  e  da  Colômbia  31617 

(GABRIEL et al., 2015; GAMBOA ABRIL; FIGUEROA RAMIREZ, 2009; MIORIN et al., 

2003; RODRÍGUEZ­MALAVER et al., 2009). O mel de jataí do presente trabalho é originado 

de Corumbaíba, Goiás, Brasil e o fato de não demonstrar inibição bacteriana também pode ser 

justificado por evidências que méis de abelhas jataí de origens geográficas distintas possuem a 

atividade antibacteriana influenciada, apresentando resultados diferentes  (GAMBOA ABRIL; 

FIGUEROA RAMIREZ, 2009; MIORIN et al., 2003).  

Duas  proteínas  do  mel  de  jataí  causam  ação  antibiofilme  sobre  S.  aureus  e  foram 

denominadas  de  fatores  de  destruição  de  biofilme  Tetragonisca  angustula  (TABDFs) 

(ZAMORA  et  al.,  2017).  O  fator  de  destruição  de  biofilme  Tetragonisca  angustula  um 

(TABDF­1) e dois (TABDF­2), ao serem testados isoladamente não apresentaram capacidade 

de  destruição  da  célula  bacteriana,  mas  demonstraram  atividade  antibiobilme  de  S.  aureus 

potencializando a ação da  ampicilina e vancomicina  (ZAMORA et al., 2017). Desse modo, 

sugerimos futuras análises para verificar potenciais associações do mel T. angustula com outros 

antibióticos.  

Existem relatos populares do uso do mel de jataí na cicatrização de lesões e queimaduras 

(VIT;  MEDINA;  ENRÍQUEZ,  2004).  Contudo,  os  mecanismos  envolvidos  na  cicatrização 

utilizando este mel é pouco conhecido e raramente relatado na literatura (DEMERA; ANGERT, 

2004; LIMA et al., 2011; RAO et al., 2016). Análises antibacterianas sugerem que o mel de 

jataí  é  promissor  para pesquisa  e  desenvolvimento  de  curativos no  tratamento de  infecções 

agudas e crônicas (ZAMORA et al., 2017). Recentemente foi demonstrado que o mel de jataí 
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é  uma  fonte  de  antioxidantes,  sendo  o  ácido  ferúlico  o  composto  fenólico  mais  abundante  

(LIMA et al., 2022). A atividade antioxidante regula o estresse oxidativo, reduzindo danos e 

favorecendo o reparo cicatricial e compostos fenólicos modulam os parâmetros envolvidos na 

cicatrização  (DE MOURA et al., 2019; DENG et al., 2021). Além disso, o controle do ambiente 

úmido na lesão favorece o reparo tecidual e o mel de abelhas sem ferrão possui propriedades 

hidratantes  (ABD JALIL; KASMURI; HADI, 2017; NUUTILA; ERIKSSON, 2021). Desse 

modo, é pertinente a presente avaliação do mel de jataí na cicatrização. 

Os neutrófilos  são os principais  leucócitos  envolvidos na  fase  inicial  da  cicatrização 

sendo efetores da inflamação aguda (WONG et al., 2015). O mel de jataí demonstrou redução 

de neutrófilos e acelerou o fechamento da lesão em relação ao tratamento de sulfadiazina de 

prata. Eventos que podem ser justificados por evidências de os neutrófilos contribuírem para 

condições inflamatórias crônicas, estando associados à inflamação exacerbada (ALMEIDA et 

al., 2017; DOVI; HE; DIPIETRO, 2003; KOLACZKOWSKA; KUBES, 2013; PHILLIPSON; 

KUBES, 2019). Foi observado em camundongos neutropênicos, pela deleção de neutrófilos 

utilizando soro de coelho anti­neutrófilo, a cicatrização acelerada e em animais com neutrofilia 

o fechamento de lesão foi retardado (DOVI; HE; DIPIETRO, 2003). 

Os mediadores derivados dos MCs  atuam na hemostasia,  inflamação,  proliferação  e 

remodelação. No início do reparo tecidual existe o acúmulo de MCs, liberação de mediadores 

inflamatórios  e  imunomoduladores  (KOMI;  KHOMTCHOUK;  SANTA  MARIA,  2020). 

Demonstramos que lesões tratadas com mel jataí aumentam o infiltrado de mastócitos. Apesar 

da  ativação  de  MCs  ser  tradicionalmente  associada  a  reações  alérgicas,  uma  variedade  de 

estímulos pode induzir a produção e liberação de mediadores derivados de MCs que atuam em 

mecanismos  fisiológicos,  como  remodelação  tecidual,  cicatrização  de  lesão,  angiogênese  e 

imunidade inata (DUMONT et al., 2007).  

O mel de jataí aumentou o infiltrado de macrófagos levando a um fechamento de lesão 

acelerado. O mecanismo de eferocitose, consiste em fagocitar  células  apoptóticas,  realizado 

pelos  macrófagos  inflamatórios,  induz  as  mudanças  fenotípicas  para  macrófagos  ativados 

classicamente (M1) e macrófagos alternativamente ativados (M2), e orquestram os estágios do 

reparo tecidual (KIM; NAIR, 2019). O que corrobora com as observações que a transição de 

M1 e M2 contribui para o fechamento da lesão (EMING; KRIEG; DAVIDSON, 2007; KIM; 

NAIR, 2019). Foi observado que a ausência de macrófagos retarda a reepitelização, reduzindo 

a expressão de VEGF, TGF­β demonstrando menor angiogênese e proliferação celular (WOLF; 

MELVIN;  GALLAGHER,  2021).  Além  disso,  a  eferocitose  por  macrófagos  de  neutrófilos 

apoptóticos  e  demais  células  inflamatórias  é  um  mecanismo  chave  para  a  resolução  da 
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inflamação (MICHLEWSKA et al., 2009). O aumento de mediadores anti­inflamatórios como 

a interleucina­10 (IL­10) regula o mediador inflamatório fator de necrose tumoral alfa (TNF­α) 

e consequentemente atua na ativação da eferocitose, pois se houver a inibição deste mecanismo 

acarretará no prolongamento da resolução da inflamação (MICHLEWSKA et al., 2009). Desse 

modo, o aumento de macrófagos e o fechamento da lesão são evidências que o tratamento com 

mel da abelha jataí modula a inflamação.   

O processo de angiogênese consiste na proliferação, migração e brotamento de células 

endoteliais de vasos sanguíneos preexistentes formando novos vasos (MARCELO; GOLDIE; 

HIRSCHI, 2013). Os vasos sanguíneos são estruturas  importantes na  formação do  tecido de 

granulação e para a nutrição das células no local do reparo tecidual (ISAAC et al., 2010). Os 

MCs  expressam  mediadores  angiogênicos  como  o  VEGF,  em  diferentes  isoformas  como 

VEGF­A e VEGF­B  (KOMI; KHOMTCHOUK; SANTA MARIA, 2020; MARONE  et  al., 

2016). Foi observado neste estudo o aumento de MCs e de vasos sanguíneos em lesões tratadas 

com mel de jataí.  Além disso, em uma investigação anterior foi demonstrado que M2 promove 

a  angiogênese  (JETTEN  et  al.,  2014).  Sendo  que  na  fase  inflamatória  os  macrófagos  e 

monócitos liberam fatores angiogênicos como o PDGF, VEGF, angiopoietina­1 (Ang­1), TGF­

α, fator de crescimento fibroblástico básico (bFGF), interleucina­8  (IL­8)  e  TNF­α 

amplificando  a  angiogênese  (KUMAR  et  al.,  2015).  O  aumento  da  angiogênese  em  lesões 

tratadas com o mel de jataí, pode ser  justificado pelo aumento do infiltrado de macrófagos e 

MCs observados nesta investigação.   

Os fibroblastos sintetizam colágeno, um dos componentes da MEC, sendo importante 

no fechamento de lesão  (DIEGELMANN; EVANS, 2004; ISAAC et al., 2010). No tratamento 

com o mel de jataí observou­se aumento de colágeno total, evento que pode ser justificado pela 

presença de grupos hidroxilas no mel, assim regulando os níveis e umidade na lesão, levando a 

ativação  da  síntese  de  colágeno  (ABD  JALIL;  KASMURI;  HADI,  2017;  NUUTILA; 

ERIKSSON, 2021). Além disso, os MCs atuam na proliferação de fibroblastos via interleucina­

4 (IL­4), VEGF e bFGF (KOMI; KHOMTCHOUK; SANTA MARIA, 2020). Também sendo 

evidências  que  o  aumento  de  MCs  em  lesões  tratadas  com  mel  de  jatai  tenham  atuado  na 

atividade de fibroblastos aumentando a deposição de colágeno e assim refletindo na otimização 

do fechamento da lesão (KOMI; KHOMTCHOUK; SANTA MARIA, 2020). Contrariamente, 

lesões  tratadas  com  a  sulfadiazina  de  prata  não  demonstraram  aumento  de  MCs,  houve  a 

redução da deposição de colágeno total e atraso no fechamento da lesão em análises iniciais da 

cicatrização. Alguns estudos relataram que a deficiência em MCs leva ao atraso no fechamento 

da lesão (WELLER et al., 2006; YOUNAN et al., 2011).  
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As metaloproteinases de matriz (MMPs) atuam na degradação de colágeno tipo III para 

a deposição do colágeno tipo I durante o reparo tecidual (ISAAC et al., 2010; YOUNAN et al., 

2011).  Os  MCs  expressam  a  metaloproteinase­9  de  matriz  (MMP9)  e  liberam  quimase  e  a 

triptase  que  são  capazes  de  ativar  as  MMPs  (LINDSTEDT;  MÄYRÄNPÄÄ;  KOVANEN, 

2007;  NG,  2010).  Nos  dias  iniciais  avaliados,    o  tratamento  com  mel  de  jataí  aumentou  a 

quantidade de colágeno  tipo  I e  tipo  III acelerando   o  fechamento da  lesão. O recrutamento 

exacerbado ou a deficiência de MCs podem atrasar o  reparo  tecidual  levando  à cronicidade 

(EMING; KRIEG; DAVIDSON, 2007; WELLER et al., 2006; YOUNAN et al., 2011). Sendo 

então necessário um recrutamento apropriado dos MCs na cicatrização. Desse modo, o mel de 

jataí modulou a inflamação aumentando MCs, sendo indicador que este evento contribuiu com 

o aumento angiogênese, deposição de colágeno e fechamento de lesões tratadas. 

 

       

7. CONCLUSÃO 

 

O mel  de  Tetragonisca angustula  não  inibiu  a  atividade  antibacteriana  em cepas de 

Staphylococcus  aureus  ATCC  29213,  Klebsiella  pneumoniae  ATCC  10031,  Pseudomonas 

aeruginosa ATCC 15442 e Escherichia coli ATCC 25922. A avaliação de  cepas de origem 

diferentes e o uso do mel de jataí de localidades geográficas distintas podem ter contribuído 

com esses achados.   

O tratamento com mel de jataí em lesões induzidas em camundongos BALB/c aumentou 

o  infiltrado  de  mastócitos,  macrófagos,  angiogênese,  modulou  a  deposição  de  colágeno  e 

acelerou o fechamento da ferida. Todos esses resultados desempenham um papel essencial na 

cicatrização. A pesquisa apresentada é uma abordagem inicial e inédita sobre o uso do mel de 

jataí em lesões induzidas, sendo este um tratamento alternativo e promissor para a cicatrização. 

Contudo, futuras pesquisas são bem vindas, com abordagens moleculares para melhor descrever 

os mecanismos do mel de jataí sobre o reparo tecidual. 
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