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RESUMO

A utilizacdo de extratos vegetais em produtos
farmacéuticos e cosméticos tem mostrado ser uma
tendéncia mundial e cresceu substancialmente nas duas
Gltimas décadas. No entanto, ha ainda poucos relatos na
literatura com relacdo a atividade mutagénica ou
fototdxica de extratos vegetais. No presente trabalho foi
avaliada a atividade fototoxica e o “screening”
mutagénico de extratos fluidos e secos de propolis, Aloe
spp. e Hamamelis virginiana. Na investigagao de
fototoxicidade foram realizados ensaios microbiol4gicos,
utilizando cepas de Candida albicans e Saccharomyces
cerevisiae, bem como ensaios bioldgicos com cobaias
albinos. Extratos etandlicos de Ruta graveolens e Citrus
spp., além de 8-metoxipsoraleno (farmaco sintético
padréo), foram usados como controles positivos em ambos
os testes. A atividade mutagénica foi avaliada
gualitativamente segundo o “spot test” descrito por
Maron & Ames, com cepas de Salmonella typhimurium
TA97, TA98, TA100 e TA102, empregando como controle
positivo o 6xido de 4-nitroquinolina. Nao foi observada
atividade fototdxica, em ambos os ensaios realizados,
para qualquer dos extratos. O ensaio microbiolégico
demonstrou uma atividade fungistatica ou fungicida nos
extratos secos de hamamélis. Os resultados obtidos nos
ensaios microbioldgicos com a levedura S. cerevisiae
indicam que este microrganismo apresentou eficiéncia
no procedimento de “screening” de atividade fototoxica
comparavel a obtida com C. albicans. Os extratos vegetais
ndo apresentaram atividade mutagénica nos ensaios
preliminares realizados.

Palavras-chave: Aloe spp., Hamamelis virginiana, prépolis,
fototoxicidade, mutagenicidade.

INTRODUCAO

A radiacdo ultravioleta é responsavel por numerosos
danos a pele, entre eles o eritema caldrico, a queimadura
solar, o fotoenvelhecimento, a fotosensibilidade e o mais
grave entre eles, o cancer de pele. A fotosensibilidade pode
gerar reacOes fotoalérgicas e fototoxicas. Estas ultimas
ocorrem geralmente quando uma substancia fotoreativa é
exposta a radiacdo solar e a radiages de comprimento de
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onda de 200 a 400 nm, que sdo as principais responsaveis
por esta resposta cutanea (Epstein, 1999). Os principais
efeitos destas reacdes sdo eritemas, edemas, esfoliacdes e
hiperpigmentagdo. Reacdes fotoalérgicas, entretanto,
envolvem uma ativagdo do sistema imune. Neste caso, a
luz solar promove reacOes entre as substancias alergénicas
e as proteinas da pele gerando uma resposta imunolégica e
posterior producgdo de anticorpos especificos (Dupuis &
Benezra, 1982).

A exposicdo excessiva a luz solar pode causar,
portanto, danos irreparaveis a pele, entre estes o0 mais grave,
o cancer de pele, cuja maior incidéncia ocorre em paises
tropicais como o Brasil (Programa nacional do controle de
cancer de pele, 2004).

O conhecimento de que certas plantas causam
hipersensibilizacdo é milenar e tal fato levou ao
desenvolvimento da fotoquimioterapia, usada hoje para o
tratamento do vitiligo, psoriase e outras dermatites (Lovell,
1993).

As furocumarinas sdo a maior classe de substancias
que causam reacdes fototdxicas em humanos. Estas
substancias sdo encontradas freqlientemente nas familias
Umbelliferae, Rutaceae, Moraceae e Leguminosae, tendo o
bergapteno e o psoraleno como os principais representantes
desta classe de compostos (Lovell, 1993).

Extratos de hamamélis (Hamamelis virginiana), aloé
(Aloe spp.) e prépolis tém sido utilizados na medicina
popular por suas atividades antiinflamatérias e
antimicrobianas. O hamamelis também apresenta
propriedade vasoconstritora periférica e adstringente devido
a presenca dos taninos (Costa, 1978). A aplicacéo tdpica de
destilados de hamamélis sobre a pele apresentou uma
atividade antiinflamatéria (Korting et al., 1993), que foi
posteriormente confirmada por Duwiejua et al. (1994) em
modelo de edema de pata em rato. LogGes contendo 10% de
destilados de hamamélis levaram a uma depressdo de 20-
27% do eritema causado pela radiacdo UVB (Hughes-
Formellaetal., 1998; Hughes-Formella et al., 2002). Masaki
et al. (1995) confirmaram que o hamamelitanino apresenta
um importante efeito protetor aos danos celulares causados
pela radiacdo UVB, mostrando também uma potente
atividade antioxidante. O Aloe também tem sido
intensamente estudado, em especial o produto “gel de Aloe”,
cuja acdo inibitdria sobre o processo inflamatorio tem sido
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investigada. Estudos de Lee et al. (1999) demonstraram que
compostos de baixo peso molecular presentes no gel de aloe
apresentaram potente efeito imunossupressor na pele através
da restauracdo dos danos causados pela radiacdo UVB nas
células de Langerhans da epiderme de rato.

A prépolis é uma mistura resinosa produzida pelas
abelhas, a qual sdo atribuidas inimeras atividades entre elas
antimicrobiana, antiviral, antiinflamatéria e antioxidante
(Amoros et al., 1994; Bankova et al., 1995; Basnet et al.,
1997; Burdock, 1998; Kujumgiev et al., 1999; Rossi et al.,
2002). Seu emprego foi descrito pelos assirios, gregos,
romanos e egipcios. Na Africa do Sul foi empregada na
guerra do final do século XIX, como cicatrizante. Estudos
multicéntricos demonstraram que loges contendo propolis
foram efetivas por reduzirem os sintomas e as lesdes
causadas por herpes genital (Mynograd et al., 2000). A
propolis é considerada segura em doses baixas e efeitos
adversos sdo comuns em doses acima de 15 g / dia, sendo
as reacOes alérgicas e irritagSes cutaneas os efeitos mais
comumente observados (Castaldo & Capasso, 2002).

Na ultima década tem sido observado um crescimento
do uso de produtos farmacéuticos e cosméticos contendo
extratos naturais. No entanto, muito pouco tem sido descrito
sobre os efeitos toxicoldgicos e fototoxicos destes produtos.
Com excecdo de Volpert & Elstner (1993), que relataram a
acdo fotodinamica da prépolis, pouco tem sido descrito sobre
a atividade fototdxica e mutagénica destes extratos. Tendo
em vista aimportancia de obter informagdes mais detalhadas
sobre estes efeitos, o objetivo deste trabalho foi avaliar a
atividade fototoxica e realizar um “screening” mutagénico
de extratos de propolis, hamamélis e aloe.

MATERIAL E METODOS

Material: Folhas secas de Hamamelis virginiana foram
obtidas da Sanrizil (Sdo Paulo, Brazil) e identificadas
botanicamente pela Profé Magda R. S. Padilha do
Departamento de Boténica do Instituto de Biologia da
Universidade Federal do Rio de Janeiro (Ramos et al., 1996).
O p6 seco de Aloe spp. foi fornecido pelo Prof. Dr. Hélio de
Mattos Alves do Departamento de Produtos Naturais e
Alimentos da Faculdade de Farmacia da UFRJ, e foi obtido
segundo descricdo de Costa (1970) a partir de uma espécie
de Aloe presente no Campus da Universidade Federal do
Rio de Janeiro. A prépolis foi coletada na regido de Sapucaia
(Rio de Janeiro, Brasil), com predominancia de flora local
de Citrus spp. e Verona polyanthes.

Extrato de levedura, malte, bactopeptona e bactoagar
foram adquiridos da Difco Laboratories (Detroit, Estados
Unidos). O 8-metoxipsoraleno foi adquirido da Galderma
(Freiburg, Alemanha). O creme depilatério Elegan Hair
Remover foi obtido da Wella Ind. (Rio de Janeiro, Brasil).
Todos os outros reagentes eram de alto grau de pureza.
Preparacdo dos extratos: Os extratos alcoolicos foram
preparados a partir de materiais secos (po, folhas e resina
bruta) previamente pulverizados de Aloe spp., Hamamelis
virginiana e propolis (resina bruta) utilizando etanol (grau
analitico) como solvente. A extracdo de 100 mg destes
materiais em 500 ml de solvente foi realizada em um forno
de microondas (Philco PMV-1000), a poténcia minima por
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5 minutos (Collin & Gagnon, 1991). O extrato fluido de
cada droga foi obtido apds filtracdo e concentragdo a presséo
reduzida até concentracao final de 1 mL de extrato para 1 g
de droga.

Os extratos secos foram obtidos por evaporacdo a
pressao reduzida (30 a 40°C) de 20 ml de cada extrato fluido
e os residuos da evaporacéo foram liofilizados (liofilizador
Edwards do Brasil).

Os extratos de Ruta graveolens (arruda) e Citrus

spp. (limdo) foram preparados a partir de 20 g de planta
fresca por maceracdo com 100 ml de etanol.
Preparacdo das amostras: Para avaliagdo da atividade
fototoxica, os extratos fluidos e secos das trés drogas foram
suspensos em etanol na concentragdo de 10% (p/v). Os
extratos alcodlicos de limdo (Citrus spp.) e arruda (Ruta
graveolens), assim como uma solucéo de 8-metoxipsoraleno
(8-MOP) a 0,1% foram usados como controles positivos.

Para os ensaios de atividade mutagénica, extratos

secos das trés drogas foram diluidos em etanol em
concentragdes de 10%, 0,1% e 0,01% (p/v). Uma solucédo
de 100 ug I** de 6xido de 4-nitroquinolina (4NQO) foi
empregada como padrdo mutagénico e o solvente (etanol)
como controle negativo do experimento.
Ensaio fotomicrobioldgico: Cepas selvagens de
Saccharomyces cerevisiae (D273-10B) e Candida albicans
(ATCC 10231) foram utilizadas para o ensaio
microbioldgico da atividade fototoxica. O meio para
crescimento de S. cerevisiae foi constituido por: 1% de
extrato de levedo, 2% de glicose, 2% de peptona e 1,5% de
agar (Tenan et al., 1985). Para C. albicans, a composicéo
do meio foi: 0,3% extrato de levedo, 0,2% extrato de malte,
1% glicose, 0,5% peptona e 1,5% de agar.

O ensaio microbiolégico foi baseado no procedimento
descrito por Daniels (1965). Uma suspensdo de cada
microrganismo foi preparada a partir de um repique de 24
h em agar inclinado, em 10 mL de tampéo fosfato de potassio
0,2 mol L1, pH 6. Aliquotas de 0,15 ml desta suspensdo
foram espalhadas em placas contendo meio de cultura.

Aliquotas de 10 ml de cada amostra foram aplicadas
em discos de papel de filtro Whatman n° 1, estéreis, de 6
mm de diametro, que foram fixados na superficie das placas.

As placas teste foram colocadas a uma distancia de
22 cmde uma ldmpada de luz negra de 15 Wiatts de poténcia,
de comprimento de onda de 300-390nm (UVA) com uma
dose de radiacao de 10,36 kJ m2. As placas controle foram
guardadas no escuro.

Todos os ensaios foram feitos em duplicata e os
resultados foram avaliados aplicando analise de variancia
empregando ANOVA, seguida do teste de Student com nivel
de significancia de p< 0,05.

Atividade fototdxica in vivo: Um grupo de quatro cobaios
albinos Dunkin-Hartley (Buehler et al., 1985) de 300 a 450
gramas cada um, foi utilizado para cada amostra. Cada
animal teve seu pelo raspado com auxilio de um tosador
Wahl Helmet e em seguida foi depilado com creme
depilatério Elegan. O creme foi removido com agua e a
pele dos animais seca com uma toalha. Apé6s 18 a 20 h, a
pele do dorso dos animais apresentava-se visivelmente
integra, sem sinais de irritacdo e a regido dorsal foi dividida
em quatro areas de cerca de 2,5 cm? com uma fita adesiva
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3M de 12 mm. Em duas destas areas, foram aplicados 0,1
ml de amostra (extrato) e nas outras duas areas foram
aplicados 0,1 ml de solucédo 0.1% de 8-MOP (padrédo
positivo).

Uma das areas contendo a amostra e 8-MOP foi
coberta com uma folha de aluminio e fixada com fita adesiva.
A cabega dos animais foi coberta e estes foram colocados a
10 cm (regido dorsal) de distancia de uma lampada de luz
negra fluorescente de 15 Watts, sendo submetidos a 2 h de
incidéncia de radiacdo. Apds 24 e 48 h da exposicdo, 0s
animais foram observados e a intensidade dos eritemas
avaliada segundo a escala: 0 = nenhuma reacdo, 1 = eritema
fraco, 2 = eritema moderado e 3 = eritema severo.
Atividade mutagénica: A mutagenicidade foi avaliada
utilizando parcialmente a metodologia de Maron & Ames
(1983), pois foram utilizadas as cepas TA97, TA98, TA100
e TA102 de Salmonella typhimurium (spot test), sem sistema
de metabolizagcdo. Como controle positivo foi empregado a
4-nitroquinolina.

As células foram inoculadas em meio LB (Miller, 1972)
e incubadas a 37°C overnight para crescimento. Aliquotas de
100 pl de uma suspensdo de 10° células foram espalhadas em
placas contendo meio E (Mogel e Bonner,1956) solidificado
com 1,5% de agar (Bacto Difco). Em seguida, aliquotas de 10
ul de cada amostra foram aplicadas em discos de papel
Whatman n° 1, estéreis, de seis mm de diametro, que foram
fixados na superficie das placas. Apds incubacao a 37°C por
dois dias, colonias visiveis foram contadas.

RESULTADOS
Ensaios microbioldgicos

O ensaio de fototoxicidade microbiol6gica foi
baseado no trabalho de Farrington (1985), que sugere um
teste microbiolégico utilizando a cepa de C. albicans como
um procedimento alternativo para screening fototoxico de
farmacos e outras moléculas. Neste trabalho foi utilizada a

mesma metodologia, entretanto também foi avaliado o
desempenho da levedura S. cerevisiae como microrganismo
alternativo para o ensaio. Diferentemente de C. albicans, a
levedura S. cerevisiae detém o “GRAS status” (generally
regarded as safe), ndo apresentando infectividade e
patogenicidade em seres humanos.

Neste ensaio, a fototoxicidade é evidenciada pelo
aparecimento de uma zona clara ao redor da amostra, quando
as placas sdo submetidas a radiagdo ultravioleta. A zona clara,
indicando inibicdo de crescimento, é normalmente ausente
na placas incubadas na auséncia de luz.

Os extratos de limdo e arruda foram utilizados
como controles positivos de origem vegetal e sdo
reconhecidos agentes fototoxicos, cuja acdo fototdxica
decorre da presenca de furocumarinas (Lovell, 1993). Ambos
extratos mostraram fototoxicidade equivalente ao 8-MOP
com ambas as cepas, indicando que o teste apresenta resposta
positiva e coerente com os resultados observados para o
farmaco sintético usado como padréo.

A Tabela 1 apresenta a atividade fototoxica dos
extratos alcoolicos e do 8-MOP em ensaios
fotomicrobiolégicos com cepas de C. albicans e S.
cerevisiae.

Ensaios in vivo

Como evidenciado na Tabela 2, nenhum dos trés
extratos apresentou atividade fototoxica sobre a pele de
cobaios apds duas horas de exposicéo a radiacéo ultravioleta.
Por outro lado, a solu¢do de 8-MOP induziu o aparecimento
de eritema de intensidade fraca a moderada.

Atividade Mutagénica

Os resultados obtidos nos ensaios de mutagenicidade
empregando o spot test ndo indicaram atividade mutagénica
para nenhum dos extratos, nas trés concentragdes avaliadas
como observado na Tabela 3.

Tabela 1 - Atividade fototoxica dos extratos alcodlicos e do 8-MOP em ensaios fotomicrobioldgicos
com cepas de C. albicans e S. cerevisiae.

C. albicans S. cerevisiae
Extratos Luz UVA Escuro Luz UVA Escuro
Ruta graveolens” 22,5+ 1,8" - 185+1,7" -
Citrus spp.” 22,5+ 24" - 21 +3,4" -
8-MOP 23,7+1,7" - 22+32' -
Aloe spp. (fluido)” - - - -
Aloe spp. (seco)” - - - -
H. virginiana (fluido)” - - - -
H. virginiana (seco)” 13,2+0,6" 131+1,2" - -

Prépolis (fluido)” -
Propolis (seco)” -
Etanol -

*Todos os extratos foram suspensos em etanol a 10% (p/v).

TResultados foram expressos pela auséncia ou presenca de zonas de inibigéo de crescimento (média+ D.V. do didmetro de halo)

107



Avaliacdo fototoxica e mutagénica de extratos

Tabela 2 - Atividade fototéxica “in vivo” de 8-MOP e dos extratos de hamamélis aloe e prépolis.

Inducéo Incidéncia Intensidade do eritema’
8-MOP + UVA 4/4 1,625+ 0,377
8-MOP 0/4 0

H. virginiana” + UVA 0/4 0

H. virginiana” 0/4 0
8-MOP + UVA 4/4 1,875+ 0,377
8-MOP 0/4 0
Propolis” + UVA 0/4 0
Propolis” 0/4 0
8-MOP + UVA 4/4 1,625+ 0,377
8-MOP 0/4 0

Aloe spp.” + UVA 0/4 0

Aloe spp.” 0/4 0

* Os extratos foram suspensos em etanol 10% (p/v).
TIntensidade dos eritemas (média+ S.D.)

Tabela 3 - Atividade mutagénica de extratos secos de aloe, hamamelis e propolis, 4-NQO e
etanol sobre cepas de S. typhimurium sem ativagdo metabolica.

S. typhimurium

TA97 TA98 TA100 TA102
Aloe spp.” - - - -
Propolis” - - - -
H. virginiana” - - - -
4-NQO + + + +
Etanol - - - -

*Os extratos foram suspensos em etanol a 10%, 0,1% e 0,01% (p/v).

DISCUSSAO

Os resultados obtidos nos ensaios microbioldgicos
com os extratos em estudo demonstraram que tanto os
extratos fluidos quanto os extratos secos dos trés produtos
naturais avaliados ndo apresentaram fototoxicidade, e que
a auséncia de fototoxicidade néo esta relacionada a
concentragdo do extrato, pois o extrato seco é cerca de 100
vezes mais concentrado que o extrato fluido. O etanol
utilizado como solvente para os extratos ndo mostrou reagéo
de fototoxicidade e sequer promoveu inibigéo do crescimento
dos microrganismos.

Com o extrato seco de hamamélis foi observado o
aparecimento de zonas de inibicdo de crescimento apds o
periodo de incubacdo, tanto na presenca quanto na auséncia
de luz ultravioleta, para C. albicans sugerindo uma atividade
fungistatica. O mesmo resultado nédo foi observado para o
extrato fluido, o que indica que esta acéo esté relacionada a
concentragdo do extrato.

Foi observada auséncia de atividade fungistatica no
extrato de propolis para ambos 0s microorganismos. Este
resultado foi semelhante ao citado por Ghisalberti (1979)
para S. cerevisiae e difere dos observados por Metzner et
al. (1977) e Tosi et al. (1996), que descrevem a atividade
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inibitdria da prépolis em ambas as cepas. A forte inibicdo
no crescimento de C. albicans por extratos de prépolis é
descrita em indmeros trabalhos, indicando a agédo
antifangica da prépolis sobre esta levedura (Kujumgiev et
al., 1999; Cafarchia et al., 1999; Hegazi et al., 2000). Estes
resultados contraditdrios possivelmente estdo relacionados
a complexa e variada composic¢do quimica da proépolis.
Segundo Bankova et al. (1998 e 2000), a prépolis apresenta
diferenciacfes em sua composi¢do, segundo sua regido de
origem. A prépolis oriunda de regides temperadas, como a
Europa, apresenta uma menor variagdo em sua composicdo
e um alto teor de flavonodides, acidos e ésteres aromaticos,
jaas amostras de zonas tropicais sdo ricas em benzofenonas
polipreniladas, diterpenos e flavondides. A atividade
antimicrobiana tem sido atribuida aos compostos fendlicos,
especialmente aos flavondides (Bankova et al., 1996).
Segundo Pereira et al. (2002) os acidos fendlicos sdo mais
abundantes que os flavondides nas amostras de propolis
provenientes do Brasil, o que poderia explicar a auséncia
da atividade fungistatica observada em nosso trabalho, pois
a amostra de propolis utilizada apresentou um baixo teor
de flavondides (Pereira et al., 1999). Outro fator que a ser
considerado é o método de extracao utilizado (microondas),
que poderia promover alteragdo na estrutura quimica dos
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componentes do extrato. No entanto, 0 mesmo teor de
flavondides foi encontrado em extratos preparados em forno
microondas e em condi¢gfes farmacopéicas (dados nao
mostrados), o que sustenta a hipotese da auséncia de
atividade fungistatica observada estar relacionada a
composicao quimica da propria propolis. Tal efeito contudo,
ndo compromete o0 objetivo desejado, a avaliagdo fototoxica,
e sim fornece mais uma informac&o sobre o extrato.

Os resultados obtidos tanto 0s ensaios
microbioldgicos como os ensaios “in vivo” demonstraram
a auséncia de atividade fototdxica para os extratos em
analise, nas concentracdes avaliadas. Estes dados indicam
também que a metodologia in vitro empregada representa
uma alternativa a ser utilizada na pré-avaliacdo de
fototoxicidade de substancias e extratos, sem a necessidade
de emprego de animais.

O teste de Ames é mundialmente aceito como um
teste padrdo para identificagdo de substancias que podem
produzir danos que gerem mutagdes génicas, e é empregado
como um screening inicial para determinagéo do potencial
mutagénico. E reconhecido que algumas substancias como
aminas aromdticas ou hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos sdo biologicamente inativos, entretanto seus
metabdlitos sdo formas ativas. Para deteccdo destes
metabdlitos é adicionado ao teste de Ames um sistema de
ativacdo metabolica. Os resultados apresentados neste
trabalho s&o preliminares, pois foram realizados sem a
adicdo de um sistema de metabolizag&o.

Na literatura ha trabalhos com as principais classes
quimicas presentes nos extratos em estudo. Chen & Chung
(2000) encontraram resultados semelhantes para o acido
tnico e compostos correlatos nas cepas TA98 e TA100,
para ensaios com e sem ativagdo metabolica. Entretanto, €
reconhecido que os taninos podem formar complexos com
proteinas e precipitar as enzimas do sistema de
metabolizagdo gerando resultados falso positivos. Um
método alternativo empregando um sistema de células
humanas do tipo Hep G2, realizado por Dauer et al. (2003)
mostrou que a catequina e os taninos do Hamamelis
virginiana L. exibem um efeito protetor e sugeriu um efeito
antimutagénico dos taninos.

Estudos com flavondides, classe largamente
encontrada nos extratos da prdpolis, demonstraram que
alguns compostos como a apigenina, isohamnetina e
luteolina ndo apresentam mutagenicidade frente ao teste de
Ames, enquanto que quercetina e ramnetina apresentaram
atividade mutagénica. Estes resultados estdo relacionados
a diferencgas estruturais das moléculas de flavonoides,
especialmente o grau de hidroxilag&o e a posi¢ao dos grupos
hidroxila em um dos anéis arométicos da estrutura
flavonoidica (Czeczot et al., 1990; Edennharder & Tang,
1997). Estudos com antraquinonas demonstram que esta
classe apresenta um potencial efeito carcinogénico quando
administrado oralmente (Mori et al., 1990). Wamer et al.
(2003) avaliaram a atividade fotobiolégica de aloe emodina
e aloina A em cultura de células de fibroblastos humanos e
observaram efeitos citotoxicos e danos oxidativos no DNA

e RNA. Estes efeitos foram gerados pela excitagéo da aloe
emodina pela radiacdo UV. A aloina ndo foi citotoxica,
entretanto os fibroblastos da pele foram capazes de
metabolizar aloina a aloe emodina.

Os nossos resultados confrontados com os dados da
literatura demonstram a necessidade de investigagdes mais
profundas quanto a acdo de diferentes extratos vegetais,
assim como mostram que se faz necessario um maior rigor
na utilizag8o destes extratos em preparagdes farmacéuticas
e cosméticas. Além disso, fica evidenciada a importancia
da realizacdo de testes preliminares tanto de mutagenicidade
quanto de fototoxicidade na rotina do controle de qualidade
destes produtos.

Os ensaios de mutagenicidade realizados foram
somente um screnning primario frente as quatro cepas, sendo
importante o ensaio de metabolizacao (S9) que fornecera
importantes informagdes quanto ao processo mutagénico e
que é alvo de investigagdo futura.

A levedura S. cerevisiae mostrou resultados
semelhantes a C. albicans com a vantagem de ndo apresentar
infectividade e patogenicidade em seres humanos, o que
garante uma maior seguridade na utilizacdo e manipulacéo
durante o ensaio.
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ABSTRACT

Evaluation of phototoxic and mutagenic activity of
propolis, Aloe spp. and Hamamelis virginiana extracts

The use of vegetable extracts in pharmaceutical and,
especially, cosmetic formulations has increased
considerably in the last decade. Nevertheless, there have
been few reports examining phototoxic and mutagenic
activities of these extracts. This article describes research
carried out on the phototoxic and mutagenic action of
fluid and dry extracts of propolis, Aloe spp. and
Hamamelis virginiana. Microbiological assays with
strains of Candida albicans and Saccharomyces
cerevisiae, as well as biological assays employing albino
short-hair guinea pigs, were used to assess phototoxicity
of the extracts. Ethanol extracts of Ruta graveolens leaves
and Citrus spp. fruits pel, and also 8-methoxypsoralen
(standard synthetic drug), were employed as positive
controls for both tests. Mutagenic activity was evaluated
by the Ames test, using four standard Salmonella
typhimurium, with 4-nitroquinoline oxide as positive
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control. None of the extracts under study showed
phototoxicity to the yeasts or the animals; neither was
any mutagenic activity detected, suggesting that these
biological products are safe for use. Moreover, the dry
extract of witch-hazel showed signs of fungicidal or
fungistatic activity. Results of the phototoxicity assays
with S. cerevisiae also demonstrated that this
microorganism can be employed in an efficient screening
test procedure for phototoxic activity of drugs and
vegetable extracts.

Keywords: Aloe spp., Hamamelis virginiana, propolis,
phototoxicity, mutagenicity.
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