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Resumo 

A própolis é um composto natural de grande aplicação nas áreas alimentícia, farmacêutica e cosmética 
sendo uma resina complexa produzida pelas abelhas através da mistura de exsudatos de diferentes plantas, 
cera e secreções salivares. As variações na composição química, e consequentemente, na atividade 
biológica de extratos de própolis, estão associadas a muito fatores, como tipo, origem geográfica, 
sazonalidade, entre outros. Dentro desse contexto, o objetivo desse estudo foi avaliar a influência de 
diferentes métodos de extração na composição química e biológica de extratos de própolis vermelha de 
diferentes origens geográficas, bem como determinar as condições de processo para a obtenção de 
extratos de própolis vermelha utilizando a tecnologia de extração com fluído supercrítico (SFE). 
Inicialmente, os métodos de extração convencional (etanólica) e assistida por ultrassom foram empregados 
para extrair compostos ativos de própolis de diferentes regiões do Nordeste do Brasil (Sergipe, Alagoas, 
Bahia, e Rio Grande do Norte). Teores de compostos fenólicos, flavonoides, atividade antioxidante in vitro, 
concentração de marcadores (formononetin e kaempferol) e a citotoxidade para linhagens de células 
tumorais humanas (HCT116 – human colon, HL60 – leukemia, PC3 – carcinoma of prostate e SNB19 – 
glioblastoma) foram avaliados comparativamente para os doze extratos obtidos a partir de seis diferentes 
amostras. Adicionalmente, foram obtidos extratos de própolis vermelha por SFE de uma amostra de 
Alagoas empregando diferentes condições de processo. Para a determinação dos parâmetros de processo 
aplicando a SFE, foram estudados e obtidos a Curva Global de Extração (OEC - Overall Extraction Curves), o 
S/F (massa de CO2/massa de própolis), o percentual de co-solvente (etanol – 0, 1, 2 e 4%) e as isotermas 
de rendimento global (GYI - Global Yield Isotherms) em função das diferentes pressões (250, 350 e 450 bar) 
e temperaturas (31,7, 40 e 50°C). Foram investigados os compostos fenólicos totais, atividade antioxidante 
e o teor de formononetina, naringenina e kaempferol nos extratos obtidos nas diferentes condições 
empregadas (SFE). Como resultados deste estudo, foram identificadas variações significativas (p>0,05) no 
teor dos compostos investigados nos extratos de própolis vermelha, confirmando que a composição 
química varia de acordo com a região de coleta das amostras. A maior concentração dos compostos de 
interesse e a maior atividade antioxidante in vitro foram exibidas pelos extratos obtidos em amostras do 
estado de Alagoas (A1, A2, B1 e B2), que atualmente é a única no Brasil que apresenta certificação de 
origem. Os biomarcadores formononetina e kaempferol foram identificados em todas as amostras, 
independente da origem ou do método de extração empregado. As maiores concentrações de 
formononetina foram identificadas nos extratos obtidos por ultrassom, indicando uma maior seletividade 
para a extração desse composto por este método. Em relação à atividade citotóxica, para a linhagem HCT-
116, todos os extratos apresentaram inibição superior a 90%, enquanto para as linhagens HL-60 e PC3 a 
menor inibição identificada foi de 80%. Em geral, não houve diferença significativa (p>0,05) no potencial 
antiproliferativo quando comparados os métodos de extração. Os resultados mostraram que a composição 
da própolis vermelha brasileira varia significativamente dependendo da origem geográfica e que o método 
utilizado influencia os compostos resultantes que estão presentes na própolis. No que se refere a aplicação 
da SFE como método extrativo, dentro dos parâmetros investigados, as melhores condições encontradas 
foram um S/F de 131 e o uso de etanol na maior concentração (4%), o que resultou em maiores 
rendimentos de extrato e maior teor de compostos antioxidantes. A formononetina, principal biomarcador 
da própolis vermelha, foi o composto encontrado em maiores quantidades nos extratos obtidos por SFE 
em todas as condições empregadas. Como esperado, as condições de temperatura e pressão também 
influenciaram no rendimento do processo, sendo 350 bar e 40°C as melhores condições para a obtenção 
de compostos bioativos a partir de uma amostra de própolis vermelha. Os novos resultados para a própolis 
vermelha encontrados neste estudo mostram que é possível obter extratos com alto potencial antioxidante 
utilizando tecnologias alternativas, bem como que a origem geográfica, o tipo de método empregado e as 
condições de processo influenciam na qualidade do extrato obtido. 
 
Palavra-chave: Própolis vermelha, extração com fluido supercrítico, ultrassom, origem geográfica, 
citotoxicidade, atividade antioxidante. 
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Abstract 

Propolis is a natural compound of wide application in the food, pharmaceutical and cosmetic areas, being 
a complex resin produced by bees through the mixture of exudates from different plants, wax and salivary 
secretions. Variations in the chemical composition, and consequently, in the biological activity of propolis 
extracts, are associated with many factors, such as type, geographic origin, seasonality, among others. 
Within this context, the objective of this study was to evaluate the influence of different extraction methods 
on the chemical and biological composition of red propolis extracts from different geographic origins, as 
well as to determine the process conditions for obtaining red propolis extracts using the technology 
extraction with supercritical fluid (SFE). Initially, conventional (ethanolic) and ultrasound-assisted 
extraction methods were used to extract active compounds from propolis from different regions of 
Northeastern Brazil (Sergipe, Alagoas, Bahia, and Rio Grande do Norte). Contents of phenolic compounds, 
flavonoids, in vitro antioxidant activity, concentration of markers (formononetin and kaempferol) and 
cytotoxicity to human tumor cell lines (HCT116 - human colon, HL60 - leukemia, PC3 - carcinoma of prostate 
and SNB19 - glioblastoma) were evaluated comparatively for the twelve extracts obtained from six different 
samples. Additionally, red propolis extracts were obtained by SFE from a sample from Alagoas using 
different process conditions. To determine the process parameters applying SFE, the Overall Extraction 
Curves (OEC - Overall Extraction Curves), the S/F (CO2 mass/propolis mass), the percentage of co-solvent 
(ethanol – 0, 1, 2 and 4%) and the global yield isotherms (GYI - Global Yield Isotherms) as a function of 
different pressures (250, 350 and 450 bar) and temperatures (31.7, 40 and 50°C). The total phenolic 
compounds, antioxidant activity and the content of formononetin, naringenin and kaempferol in the 
extracts obtained under different conditions (SFE) were investigated. As a result of this study, significant 
variations (p>0.05) were identified in the content of the compounds investigated in red propolis extracts, 
confirming that the chemical composition varies according to the region where the samples were collected. 
The highest concentration of the compounds of interest and the highest in vitro antioxidant activity were 
shown by extracts obtained from samples from the state of Alagoas (A1, A2, B1 and B2), which is currently 
the only one in Brazil that has certification of origin. The biomarkers formononetin and kaempferol were 
identified in all samples, regardless of origin or extraction method used. The highest concentrations of 
formononetin were identified in the extracts obtained by ultrasound, indicating a greater selectivity for the 
extraction of this compound by this method. Regarding cytotoxic activity, for the HCT-116 strain, all extracts 
showed inhibition greater than 90%, while for the HL-60 and PC3 strains, the lowest inhibition identified 
was 80%. In general, there was no significant difference (p>0.05) in the antiproliferative potential when 
comparing the extraction methods. The results showed that the composition of Brazilian red propolis varies 
significantly depending on the geographic origin and that the method used influences the resulting 
compounds that are present in the propolis. Regarding the application of SFE as an extractive method, 
within the parameters investigated, the best conditions found were a S/F of 131 and the use of ethanol in 
the highest concentration (4%), which resulted in higher yields of extract and higher content of antioxidant 
compounds. Formononetin, the main biomarker of red propolis, was the compound found in greater 
amounts in the extracts obtained by SFE under all conditions used. As expected, the temperature and 
pressure conditions also influenced the process yield, with 350 bar and 40°C being the best conditions for 
obtaining bioactive compounds from a red propolis sample. The new results for red propolis found in this 
study show that it is possible to obtain extracts with high antioxidant potential using alternative 
technologies, as well as that the geographic origin, the type of method used and the process conditions 
influence the quality of the extract obtained. 
 
Keywords:  Red propolis, supercritical fluid extraction, ultrasound, geographic origin, cytotoxicity, 
antioxidant activity. 
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1.0 Apresentação 

 

O presente trabalho de tese de doutorado foi organizado no formato de capítulos 

para uma melhor apresentação e entendimento do mesmo, possuindo no total sete 

capítulos. Cada capítulo refere-se a um item específico do trabalho, conforme descrito a 

seguir: 

O Capítulo 1 constitui a introdução geral da Tese. Neste capítulo são abordados, 

de forma resumida, vários aspectos relacionados a própolis, a aplicação científica e 

industrial de seus extratos, o potencial biológico da própolis, e mais especificamente da 

própolis vermelha, e por fim a justificativa para aplicação de diferentes técnicas de 

extração para obtenção de extratos de alto valor agregado dessa matriz natural. 

O Capítulo 2 constitui os objetivos da Tese. Neste capítulo são abordados o 

objetivo geral do trabalho e detalhados os objetivos específicos. 

O Capítulo 3 se refere ao tópico de Revisão de Literatura e constitui uma revisão 

científica sobre a própolis, tipos, origem geográfica, métodos de extração. Também é 

apresentado um levantamento e avaliação dos principais artigos científicos e 

documentos de patentes envolvendo a tecnologia de extração com fluído supercrítico 

(SFE) aplicada à própolis de diferentes tipos e origens geográficas.  Este estudo intitulado 

de ”Extraction of propolis using supercritical carbon dioxide” foi publicado como capítulo 

do livro “Green Sustainable Processes for Chemical and Environmental Engineering and 

Science – Supercritical Carbon Dioxide as Green Solvent, 1st Edition 2020.   

O Capítulo 4 constitui o artigo publicado na Revista Plos One (2019) intitulado de 

“Evaluation of the antioxidant profile and cytotoxic activity of red propolis extracts from 

different regions of northeastern Brazil obtained by conventional and ultrasound assisted 

extraction”. Neste capítulo foram avaliados extratos de própolis vermelha obtidos por 

extração convencional (etanólica) e extração assistida por ultrassom de seis amostras de 

diferentes regiões do Nordeste do Brasil. Os compostos fenólicos totais e flavonoides, 

atividade antioxidante in vitro, concentração de formononetina e kaempferol e a 
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citotoxicidade contra quatro linhagens de células tumorais humanas foram determinados 

para todos os doze extratos obtidos. 

O Capítulo 5 constitui o artigo publicado na revista Molecules (2020) intitulado de 

“Supercritical Extraction of Red Propolis: Operational Conditions and Chemical 

Characterization”. Neste capítulo foram determinadas as melhores condições 

operacionais para a obtenção do extrato de própolis vermelha com alto potencial 

antioxidante por meio da tecnologia de extração com fluido supercrítico (SFE), utilizando 

dióxido de carbono (CO2) como fluido supercrítico e etanol como co-solvente. Os 

seguintes parâmetros foram estudados: curva de extração global, S/F (massa de 

CO2/massa da amostra), porcentagem de co-solvente (0, 1, 2 e 4%) e isotermas de 

rendimento global em função de diferentes pressões (250, 350 e 450 bar) e temperaturas 

(31,7, 40 e 50 ° C). 

No Capítulo 6 são apresentadas as Conclusões do presente trabalho, bem como, 

a perspectiva para desenvolvimento de trabalhos futuros. 

Por fim, no Capítulo 7 está listada toda a produção científica desenvolvida durante 

todo o período do doutorado. 

Na Figura 1 é apresentado uma representação esquemática da estratégia 

metodológica utilizada neste estudo inter-relacionando os trabalhos desenvolvidos com 

os objetivos e resultados alcançados.  
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Figura 1. Representação esquemática da estratégia metodológica utilizada neste estudo. 
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Capítulo 1 

2.0 Introdução 

A própolis é um composto natural de grande aplicação na área alimentícia, 

farmacêutica e cosmética (Irigoiti et al., 2021; Mendez-Pfeiffer et al., 2021; Picolotto et 

al., 2019) sendo definida como uma mistura resinosa complexa produzida pelas abelhas 

através da mistura de exsudatos de diferentes plantas, cera e secreções salivares 

(Marcucci et al., 1998; Park et al., 2002). Numerosos estudos têm comprovado as 

atividades antioxidantes (Alencar et al., 2007; Righi et al., 2011), antimicrobiana (Graikou 

et al., 2016; Regueira et al., 2017), anti-inflamatórias (Bueno-Silva et al., 2013; Lima 

Cavendish et al., 2015), anticâncer (Bueno-Silva et al., 2013; Lima Cavendish et al., 2015) 

e anti-nociceptiva (Lima Cavendish et al., 2015) de extratos de própolis obtidos de 

diferentes origens e métodos extrativos.  

As atividades biológicas da própolis são atribuídas a compostos como ácidos 

fenólicos, flavonoides, terpenos e sesquiterpenos (Andrade et al., 2017; Awale et al., 

2008; Sena-Lopes et al., 2018). Destaca-se que o processo de extração alcoólica (método 

convencional) é o mais empregado para a obtenção desses biocompostos , apesar de 

apresentar algumas desvantagens no processo extrativo quando comparada com 

métodos de extração alternativos (Šuran et al., 2021), como a extração assistida por 

ultrassom (Cavalaro et al., 2019; Oroian et al., 2020) e extração com fluidos supercríticos 

(Supercritical Fluid Extraction – SFE) (Machado et al., 2019; Reis et al., 2020).  

Com base nas propriedades físico-químicas (cor, textura, composição química) e 

origem geográfica, as própolis brasileiras foram inicialmente classificadas em 12 tipos 

(Park et al., 2002). Um tipo relativamente novo de própolis, chamada de própolis 

vermelha devido a sua cor intensa (tipo 13), vem despertando a atenção da indústria, 

devido às propriedades farmacológicas bastante promissoras de alguns de seus 

compostos isolados, como por exemplo, vestitol, neovestitol, quercetina, medicarpina, 

formononetina, entre outros (Aldana-Mejía et al., 2021; Lima et al., 2022; Silva et al., 

2020). Devido a sua composição química bastante distinta quando comparada aos outros 

tipos de própolis, alguns estudos já evidenciam que a própolis vermelha e seus 
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compostos isolados (principalmente isoflavonas) afetam uma ampla gama de alvos 

biológicos e podem ter um impacto contra numerosas doenças como um agente 

antimicrobiano, anti-inflamatório, imunomodulatório, antioxidante, antitripanossomal, 

antileishmania  e anti-proliferativo (Freires et al., 2016; Regueira-Neto et al., 2018; Santos 

et al., 2021). 

A composição química da própolis, e consequentemente sua atividade biológica, 

varia de acordo com a origem geográfica, fonte botânica, época de coleta e condições 

climáticas da região (de Oliveira et al., 2021; Hosoya et al., 2021; Ristivojević et al., 2018; 

Sampaio et al., 2016; Sawaya et al., 2010; Sforcin et al., 2000), devido a isso, diferentes 

trabalhos tem investigado a influência de diferentes fatores na constituição química da 

própolis (Anđelković et al., 2017; Falcão et al., 2013; Miguel et al., 2010; Pierini et al., 

2016; Valencia et al., 2012). Entretanto, poucos são os trabalhos disponíveis que 

investigaram comparativamente amostras de própolis vermelha coletadas em diferentes 

regiões do Brasil em relação a sua composição antioxidante, bem como atividade 

citotóxica frente a diferentes linhagens de células tumorais.  

Estudos, avaliando as atividades biológicas da própolis vermelha, realizados por 

Machado et al., (2016), Dantas Dantas Silva et al., (2017) e Teles et al., (2015) 

demonstraram diferenças na capacidade antimicrobiana e antitumoral; antioxidante e 

antiparasitária; e atenuantes de hipertensão e danos renais, respectivamente, para 

amostras obtidas de diferentes origens. Regueira et al., (2017) investigaram o efeito da 

sazonalidade sobre a atividade antibacteriana e composição química de uma amostra de 

própolis vermelha brasileira sendo determinado uma importante variação nas 

concentrações dos compostos investigados, e, consequentemente na atividade 

antibacteriana dos extratos, em relação ao período de coleta das amostras (estação seca 

e chuvosa).  

É importante destacar que vários métodos são empregados em todo o mundo 

para extração dos componentes presentes em própolis, e conforme anteriormente 

mencionado, a extração por infusão utilizando etanol como solvente é usualmente o 

método mais empregado (Cao et al., 2017). Diferentes estudos descrevem composições 

químicas e atividades biológicas distintas para extratos de própolis a depender do 
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método de extração empregado, demonstrando que as condições de extração, bem 

como, o solvente extrator utilizado, influenciam diretamente no rendimento e na 

seletividade de alguns compostos (Biscaia & Ferreira, 2009; Chimie et al., 2016; Cottica 

et al., 2015; Jug et al., 2014; Machado et al., 2016; Song et al., 2021; Taddeo et al., 2016; 

Trusheva et al., 2007; Yen et al., 2017), e consequentemente, no potencial biotecnológico 

dos extratos obtidos. Dessa forma, apesar de a extração etanólica ser o método mais 

usualmente empregado pela indústria para obtenção de extratos de própolis de 

diferentes tipos, esse método apresenta como desvantagens: a baixa seletividade e baixo 

rendimento na extração de alguns compostos de interesse e longos períodos de extração 

(Cottica et al., 2015). Assim, outros métodos têm sido usados para aumentar a eficiência 

da extração de componentes bioativos de interesse de amostras de própolis, como a 

extração assistida por ultrassom e por micro-ondas e extração com fluidos supercríticos  

(Cao et al., 2017; Catchpole et al., 2004; Paviani et al., 2012; Pellati et al., 2013).  

Neste âmbito, a extração assistida por ultrassom representa uma alternativa 

confiável às técnicas tradicionais de extração e tem sido amplamente aplicada na 

extração de compostos a partir de diferentes matrizes naturais (Briones-Labarca et al., 

2015; Sallet et al., 2019; Stanisavljević et al., 2009; Zhong et al., 2018). No estudo 

realizado por Tan et al., (2018) foi demonstrado uma maior eficiência de extração do óleo 

de abacate utilizando a extração assistida por ultrassom e com fluido supercrítico quando 

comparado aos métodos convencionais empregados. De Figueiredo et al., (2018) 

demonstraram a maior eficiência da extração assistida por ultrassom para obtenção de 

fito esteróis em óleos vegetais.  

É importante destacar que apesar das vantagens apresentadas pela tecnologia de 

ultrassom para obtenção de compostos de interesse em menor tempo, maior 

rendimento e menor consumo de solvente quando comparado aos métodos de extração 

convencionais, poucos são os estudos que investigaram a obtenção de extratos de 

própolis utilizando essa tecnologia (Andrade et al., 2017, 2018; Sadhana et al., 2017). 

Dessa forma, este estudo teve como um dos objetivos avaliar comparativamente o perfil 

antioxidante e atividade citotóxica in vitro de extratos obtidos por extração convencional 

e assistida por ultrassom de seis amostras de própolis vermelha coletadas em diferentes 
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regiões do nordeste do Brasil para obtenção de extratos com alto potencial 

biotecnológico.  

Ainda dentro do contexto de métodos modernos utilizados em processos 

extrativos, a extração com fluidos supercríticos destaca-se como um dos mais 

promissores, especificamente com o uso de dióxido de carbono (CO2) como o fluido 

extrator  (Machado et al., 2013). Esta tecnologia tem se mostrado eficaz para aplicações 

em processos químicos, petroquímicos, farmacêuticos, ambientais e alimentícios devido 

principalmente por ser considerada uma tecnologia limpa (Catchpole et al., 2004; 

Devequi-Nunes et al., 2018; Paviani et al., 2012). A SFE é capaz de manter as propriedades 

antioxidantes dos extratos obtidos devido à utilização de baixas temperaturas, e esta 

característica é de extrema importância para as indústrias farmacêuticas e de alimentos 

(De Zordi et al., 2014; Machado et al., 2016).  

Fluidos supercríticos apresentam viscosidade baixa como a de um gás, alta 

densidade como os líquidos e difusão intermediária entre gases e líquidos, variando com 

a sua densidade. Um solvente para a indústria de alimentos deve ter alto coeficiente de 

distribuição, alta seletividade para o soluto de interesse, ser atóxico, estável e inerte, não 

ser miscível com o alimento, não ser inflamável e ser ambientalmente seguro (GRAS = 

Generally recognized as safe) e barato. O dióxido de carbono é o solvente mais utilizado 

como fluido supercrítico devido as suas características de baixo custo, facilmente 

disponível em alta pureza, não ser tóxico, não inflamável e não explosivo, e ainda, 

considerado como ideal para a extração de materiais lipofílicos. Outra vantagem 

apresentada é que o dióxido de carbono é um gás à temperatura e pressão ambiente, 

sendo, portanto, fácil de ser removido após o processo de extração (Herrero et al., 2010). 

A solubilidade e a seletividade dos compostos de interesse podem ser aumentadas 

adicionando pequenas quantidades de outros solventes (co-solventes) como etanol, por 

exemplo (Devequi-Nunes et al., 2018; Di Capua et al., 2018).  

Vários estudos têm demonstrado as diversas vantagens de usar fluidos 

supercríticos, particularmente CO2, para extrair diferentes tipos de substâncias em uma 

larga variedade de matrizes (Herrero et al., 2010; Kakehashi et al., 2016; Tan et al., 2018). 

Adicionalmente, a escolha das condições operacionais no processo de extração para cada 
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matriz deve ser considerada tendo em vista que o uso dos valores otimizados para as 

diferentes condições (temperatura, pressão, tempo, tipo e percentual de modificadores 

ou co-solventes, tamanho da partícula amostra, entre outras) pode melhorar 

significativamente o rendimento e a recuperação de um composto alvo. Neste sentido, 

trabalhos têm sido publicados destacando os parâmetros experimentais, avaliação da 

viabilidade econômica e industrial de alguns processos desenvolvidos com a utilização da 

SFE (Alvarez-Henao et al., 2022; Dauber et al., 2021; Fachri et al., 2020; Jingfu et al., 2022; 

Monton et al., 2022).   

A partir da pesquisa realizada, nenhum trabalho foi identificado na literatura 

técnica e/ou científica que relata o processo de definição de parâmetros para a obtenção 

de compostos de interesse da própolis vermelha utilizando a tecnologia de SFE. Os 

poucos trabalhos identificados relatam o estudo de diferentes condições de processo 

para a obtenção apenas de extratos de própolis verde (Biscaia & Ferreira, 2009; Fachri et 

al., 2020; Machado et al., 2015). É importante destacar que a própolis verde possui 

composição e características físico-químicas bem distintas da própolis vermelha (Hirata 

et al., 2021; Touzani et al., 2021), e por isso, um estudo que defina as condições ideais 

para a obtenção de extratos de própolis vermelha por SFE é de grande importância para 

a comunidade científica e industrial, tendo em vista principalmente as vantagens 

apresentadas por essa técnica, bem como, pelo diferencial químico e potencial biológico 

da própolis vermelha, considerada atualmente como o novo tipo de própolis para os 

mercados farmacêutico, cosmético e alimentício.  
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Capítulo 2. Objetivos 

3.0 Objetivos 

3.1 Objetivo Geral 

O objetivo geral desse estudo foi avaliar a influência de diferentes métodos de 

extração na composição química e biológica de extratos de própolis vermelha de 

diferentes origens geográficas do Nordeste do Brasil, bem como determinar as condições 

de processo para a obtenção de extratos de própolis vermelha utilizando a tecnologia de 

extração com fluído supercrítico (SFE). 

 

3.2 Objetivos Específicos 

a) Obter extratos a partir de seis amostras de própolis vermelha de diferentes 

origens geográficas do nordeste do Brasil (Bahia, Alagoas, Rio Grande do Norte e 

Sergipe) por extração convencional (extração etanólica) e extração assistida por 

ultrassom; 

b) Caracterizar e avaliar comparativamente os 12 extratos pelos dois métodos de 

extração, considerando o total de compostos fenólicos e flavonoides, atividade 

antioxidante in vitro, concentração de dois marcadores (formononetin e 

kaempferol) e a citotoxidade para linhagens de células tumorais humanas 

(HCT116 – cólon humano, HL60 – leucemia, PC3 – carcinoma de próstata e SNB19 

– glioblastoma); 

c) Investigar as melhores condições de processo de extração para obtenção de 

compostos de interesse da própolis vermelha aplicando a SFE e utilizando CO2 

como fluido extrator; 

d) Determinar a Curva Global de Extração (OEC – Overall Extraction Curves), S/F 

(massa de CO2/massa de própolis), percentual de co-solvente (etanol) e isotermas 

de rendimento global (GYI – Global Yield Isotherms) em função das diferentes 

pressões e temperaturas; 
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e) Caracterizar os extratos obtidos nas diferentes condições em relação ao teor de 

compostos fenólicos totais, flavonoides totais, atividade antioxidante in vitro e 

quantificação de biomarcadores de interesse (formononetin, naringenin e 

kaempferol). 
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Capítulo 3. Revisão de Literatura  

4.0 Extraction of propolis using supercritical carbon 
dioxide 
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Environmental Engineering and Science – Supercritical Carbon Dioxide as Green Solvent, 
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Capítulo 4. Artigo Experimental 1 
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Capítulo 5. Artigo Experimental 2 

6.0 Supercritical Extraction of Red Propolis: 
Operational Conditions and Chemical 
Characterization 
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Capítulo 6. Conclusão 

7.0 Conclusão 

 

Neste estudo foi possível determinar que: 

• Extratos de própolis vermelha do Nordeste do Brasil apresentam uma 

composição química diferenciada e alto potencial biotecnológico; 

• A composição da própolis vermelha brasileira oriunda do Nordeste do Brasil 

varia significativamente a depender da região geográfica de coleta, bem como 

o tipo de método de extração empregado e as condições de processo 

influenciam na obtenção dos compostos presentes na matriz investigada, 

bem como na capacidade antioxidante e atividade biológica dos extratos; 

• A aplicação da tecnologia de ultrassom para obtenção de extratos de própolis 

vermelha com elevado teor de compostos ativos (antioxidantes) se mostrou 

eficiente quando comparada com a extração convencional, principalmente 

pelo menor tempo de obtenção dos extratos, o que seria vantajoso para uma 

aplicação em escala industrial; 

• Extratos da própolis vermelha brasileira obtidos por extração convencional ou 

extração assistida por ultrassom podem atuar de forma seletiva contra células 

tumorais e apresentar potencial atividade antitumoral; 

• A própolis vermelha pode ser uma matriz importante para o desenvolvimento 

de produtos na área de oncologia, e o crescimento das pesquisas nessa área 

corroboram com a importância dos resultados aqui demostrados. Entretanto, 

apesar dos importantes resultados in vitro encontrados, estudos futuros são 

necessários para avaliar o potencial biológico desses extratos com modelos in 

vivo. 

• A extração com fluido supercrítico utilizando CO2 como fluido extrator se 

mostrou como uma técnica viável e sustentável para a obtenção de extratos 
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de própolis vermelha com elevado teor de formonometina, naringenina e 

kaempferol; 

• Na SFE, a adição de etanol como co-solvente melhorou a extração de 

compostos bioativos presentes na própolis vermelha, incluindo a 

formononetina, principal composto de interesse desse tipo de própolis;  

• Na SFE, as condições intermediárias de temperatura e pressão (40°C e 350 

bar) apresentaram o maior potencial para a obtenção de altas concentrações 

de formononetina e naringenina, além de extratos com alta capacidade 

antioxidante; 

• Apesar do baixo rendimento total para os extratos obtidos por SFE, essa 

tecnologia é uma alternativa promissora para a obtenção de extratos de 

própolis vermelha de alto valor agregados; 

• Estudos futuros são necessários para avaliar a viabilidade econômica da 

aplicação da SFE para obtenção de extrato de própolis vermelha e ainda, 

avaliar a atividade biológica in vitro e in vivo do extrato obtido nas condições 

definidas neste estudo.   
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