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> Introduccion y objetivos

Entre las reacciones adversas a sustancias contenidas en productos
de uso diario para el hogar, formulaciones para el cuidado personal e
incluso en productos farmacéuticos, se engloban las reacciones de
fotosensibilidad (fotoirritacion o fotoalérgia). Las reacciones de
fotosensibilizaciéon se producen cuando coinciden concomitantemente
la aplicacion de un producto quimico, tépica o sistémicamente, con la
exposicion a la luz solar. Por otro lado, para garantizar la seguridad
de los productos farmacéuticos, los ensayos preclinicos deben incluir
ensayos de fototoxicidad y fotoalergia. En este sentido, el desarrollo
de nuevos ensayos alternativos a la experimentaciéon animal para
predecir estas reacciones adversas se engloba dentro de las
recomendaciones existentes a nivel europeo.

En este trabajo se han puesto a punto las condiciones de un ensayo
in vitro con el objetivo final de poder identificar productos quimicos
con capacidad fotosensibilitzante.

> Material y métodos

Para ello se ha seguido la guia OECD TG 432 con ligeras variaciones
(1), tal y como se muestra en la Figura 1. Los compuestos utilizados
para la puesta a punto han sido la Clorpromazina (CPZ) y el Dodecil
sulfato de sodio (SDS)
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Férmula 1. Calculo del
Factor de fotoirritacion (PIF)

ICs, Oscuridad PIF <2 No Fotoirritante

PIF > 2y <5 Probable fotoirritante
PIF > 5 Fotoirritante

PIF =

ICs, UVA g

Figura 1. Esquema del ensayo. Para establecer la dosis de luz, se determind la
irradiancia de las lamparas antes de la exposicion de las células mediante un
fotoradiometro Delta OHM y una sonda UVA (HD2302 - Italy).
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> Resultados (ll)

Tabla 1. Viabilidad* de las células control expuestas a UVA

NRU MTT
5 Jlcm? 85,7+33 669+7,7
4 Jlcm? 859+23 86,5+20

*Porcentaje de células viables respecto las células no
expuestas a la luz. Los resultados se expresan como el
promedio + error estandar de n = 6-12.
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Figura 2. Viabilidad celular de los queratinocitos obtenida mediante MTT, tratados con
diferentes concentraciones de CPZ y expuestos a 5 Jicm? i 4J/cm?2. El porcentaje de
células viables se ha calculado respecto a las células no tratadas con CPZ (control oscuridad y
UVA).Los resultados se expresan como el promedio + la desviacion estandar de minimo 3 réplicas.

Tabla 2. IC;, y PIF* obtenida para la CPZ en las diferentes condiciones

NRU MTT
ICs Osc  IC4 UVA PIF IC5 Osc  ICy, UVA PIF
5 Jicm? 21,1 2,1 9,9 27,6 0,5 53,0
4 Jicm? 34,9 2,0 28,3 44,2 0,8 61,9

*Calculado a partir de la formula 1.

Tabla 3. IC,, y PIF obtenida para el SDS a 4 J/cm?

NRU MTT
ICy Osc 42,2 18,0
ICy UVA 297 11,4

PIF 1,4 1,6

*Calculado a partir de la formula 1.

» Conclusiones

Las células irradiadas y no expuestas a CPZ (control UVA) muestran
una viabilidad > 85% respecto a las células no irradiadas (control
oscuridad) en todos los ensayos, excepto para el caso del MTT a 5
Jicm2,

La CPZ se clasifica como un producto fototéxico independientemente de
la dosis de UVA. Mientras que el SDS se clasifica como no fototéxico.

La dosis de 4 J/lcm2 es mas adecuada atendiendo la viabilidad de las
células control UVA.

Una vez determinada la dosis de irradiacién adecuada, se pretende
extender el estudio a una bateria de productos con capacidad fototoxica
conocida y evaluar por otro lado la fotogenotoxicidad.
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