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Resumen

La revision evalua la toxicidad del gel de Aloe Vera basada en evidencia publicada en bases
de datos. Se emplea en heridas, quemaduras leves y afecciones respiratorias. Se revisaron
estudios sobre toxicidad aguda, dosis repetidas y efectos genotoxicos, con metodologias in
vivo e in vitro. En estudios de toxicidad aguda, un extracto acuoso de Aloe vera no fue toxico
ni mutagénico en ratones, demostrando seguridad. Los polisacaridos del gel no causaron dafio
cromosOmico ni alteraciones genéticas, confirmando su inocuidad. Ademds, en dosis
repetidas, el gel mostr6 efectos terapéuticos, reduciendo tumores inducidos por carcin6genos
en animales, sin toxicidad sistémica ni citotoxica en humanos ni animales. El consumo
excesivo puede causar hepatotoxicidad, especialmente en pacientes con hepatopatias
cronicas, aunque es raro e idiosincratico. La formulacion topica favorece la cicatrizacion,
acelerando la recuperacion y reduciendo inflamacion en modelos animales. En conclusion, el
gel de Aloe Vera es seguro y tiene potencial terapéutico en oncologia, cicatrizacion y medicina
preventiva. Se recomienda seguir estudios clinicos para confirmar su seguridad y eficacia en
humanos y definir protocolos de uso adecuados.

Summary

The review evaluates the toxicity of Aloe Vera gel based on evidence published in databases.
It is used for wounds, minor burns, and respiratory conditions. Studies on acute toxicity,
repeated doses, and genotoxic effects were examined, utilizing in vivo and in vitro
methodologies. In acute toxicity studies, an aqueous extract of Aloe Vera was neither toxic nor
mutagenic in mice, demonstrating safety. The polysaccharides in the gel did not cause
chromosomal damage or genetic alterations, confirming its safety. Additionally, in repeated
doses, the gel exhibited therapeutic effects by reducing tumors induced by carcinogens in
animals, with decreases in incidence and multiplicity, without systemic or cytotoxic toxicity in
humans or animals. Excessive consumption of Aloe Vera can cause hepatotoxicity, especially
in patients with chronic liver diseases, although this is rare and idiosyncratic. Topical
formulations promote healing, accelerating recovery and reducing inflammation in animals. In
conclusion, Aloe Vera gel is safe and has therapeutic potential in oncology, wound healing, and
preventive medicine. However, clinical studies are recommended to confirm its efficacy and
safety in humans and to establish appropriate usage protocols.
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Introduccién

La presente revision analiza la evaluacion toxicologica del gel de Aloe Vera, basada en
evidencia publicada en diversas bases de datos. Se abordaron estudios sobre toxicidad aguda,
dosis repetidas y efectos genotoxicos, tanto por via oral como tépica. El gel, obtenido del cristal
de la hoja, ha sido utilizado tradicionalmente en cicatrizacion y en tratamientos internos como
licuados y decocciones para eliminar flema, bronquitis y aliviar asma. La revision busca
consolidar informacion sobre su perfil de riesgo y uso adecuado, considerando diferentes
formas de preparacion y vias de administracion, para contribuir a una mejor comprension de
Su seguridad.

Objetivo

Analizar la evaluacion toxicolégica del gel de Aloe Vera basada en evidencia publicada en
bases de datos bibliogréaficas.

Desarrollo
Material y Método
Estrategia de busqueda:

Se llevé a cabo una revision exhaustiva y precisa, empleando los Descriptores de Ciencias de
la Salud (DeCS), bases de datos como PubMed, Scielo, Medline y la utilizacion de operadores
I6gicos (AND, OR, NOT), se encontré 5 trabajos en las bases de datos sin uso de filtro de
tiempo en cuanto a los Ultimos afios sobre la toxicidad del gel del Aloe vera, 2 articulos
originales sobre toxicidad aguda por via oral y tépica; 2 trabajos de toxicidad a dosis repetidas
por ambas vias y se encontro 1 articulo de caso reportado.

Evaluacion genotdxica de un extracto acuoso de Aloe Vera L®

El estudio evalud la posible genotoxicidad del extracto acuoso de sabila mediante el test de
micronucleos en médula 6sea de raton. Las hojas de la planta, recolectadas en 1991, se
procesaron, se liofilizaron y almacenaron para su uso. Se administraron dosis de 0,5, 1,0y 2,0
g/kg de peso corporal por via oral en ratones albinos, en dos aplicaciones con 24 horas de
diferencia, sin observar mortalidad ni sintomas de toxicidad, salvo una ligera pérdida de peso
en la dosis mas alta.

Los resultados mostraron que no hubo efectos citotdéxicos ni mutagénicos, ya que no se
detectaron micronucleos en eritrocitos ni alteraciones en la relacion PCE/NCE. El analisis
estadistico no revel6 diferencias significativas relacionadas con sexo ni dosis. En conclusion,
el extracto acuoso de sabila no presentd efectos tdéxicos ni genotdxicos en este modelo,
respaldando su seguridad para uso terapéutico en humanos.

Estudio toxicogenético de un polisacarido del gel de Aloe vera L.®

1. Tipo de estudio: Ensayo in vivo de genotoxicidad mediante la prueba de induccién de
micronucleos en médula 0sea de raton.

2. Material vegetal: Aloe vera L., cultivada en La Habana; se obtiene un polisacarido por
precipitacion etandlica del gel de las hojas frescas.



3. Caracterizacion del polisacérido:

e Carbohidratos totales: 20,74%
e Humedad: 43,5%
e Contenido de carbohidratos (como manosa): 44,34%

4. Procedimiento experimental:

e Se administraron dosis de 500, 1000 y 2000 mg/kg de polisacérido por via oral
en ratones albinos.

e Se incluyeron controles negativos (agua destilada) y positivos (Mitomicina C).

e Se evaluaron parametros como la relacion PCE/NCE y el porcentaje de eritrocitos
policrométicos micronucleados (% MNPCE).

5. Resultados principales:

e No se observaron incrementos significativos en la relacién PCE/NCE ni en el %
MNPCE en comparacién con los controles negativos.

e No hubo efectos citotoxicos ni genotoxicos significativos en los ratones.

e No se detectaron tendencias lineales en los datos respecto a las dosis.

6. Conclusion:

e EIl polisacarido de Aloe vera no presenta efecto genotoxico en el ensayo
realizado.

e Se sugiere que podria tener propiedades antigenotéxicas y antitumorales,
potencialmente Gtil en la quimioprevencion del cancer.

Evaluacion preclinica del potencial terapéutico antitumoral del gel de aloe vera®

El estudio se realiz6 en la Unidad de Ensayos Biologicos de la Facultad de Ciencias
Farmacéuticas y Bioquimicas de la UMSA, con 20 ratones recién nacidos (menos de 24 horas),
mantenidos en condiciones controladas y siguiendo principios éticos internacionales. Se
indujeron tumores pulmonares mediante una dosis Unica de benzopireno (0.5 mg/kg). Los
grupos recibieron diferentes tratamientos: gel de Aloe vera, cisplatino, combinacién de ambos,
0 ningun tratamiento (control).

Resultados principales:

e La induccion con benzopireno provocé tumores en el 100% de los animales, con
reduccion significativa en incidencia y multiplicidad tumoral en los grupos tratados con
Aloe vera y con la combinacién Aloe vera + cisplatino.

e Laincidencia de tumores se redujo al 60% con Aloe vera y al 40% con la combinacién,
esta ultima también mostré6 menor metastasis.



e Estudios citogenéticos indicaron que Aloe vera no causé dafio genético ni toxicidad
sistémica, y la combinacion redujo aberraciones cromosomicas.

e La evaluacién in vitro mostré que Aloe vera y la combinacion no fueron toxicas para
eritrocitos, linfocitos ni células de cultivo (MDCK y BHK-21), con valores de CC50
elevados, indicando potencial no toxico.

e En general, Aloe vera mostro efectos antitumorales, inhibiendo el crecimiento tumoral y
sin presentar toxicidad sistémica o genotoxica en las dosis estudiadas.

Conclusion: El gel de Aloe vera, solo o combinado con cisplatino, inhibe el crecimiento de
tumores pulmonares en ratones, sin toxicidad aparente, sugiriendo su potencial como
alternativa terapéutica en cancer.

Desarrollo, optimizacion y evaluacion de la formulacién de gel de aloe vera para la
cicatrizacion de heridas.®

Ubicacion y materiales:

Departamento de Farmacia, Jamia Hamdard, Nueva Delhi, India. Se utilizaron Carbopol 934,
carboximetilcelulosa sodica, metilparabeno, propilparabeno y metabisulfito sodico de
proveedores indios. El extracto de Aloe vera se obtuvo del Herbal Garden de Jamia Hamdard.

Extraccion de Aloe vera:

Se recogieron hojas gruesas, se lavaron, se cortaron y se trituraron para obtener gel
mucilaginoso del centro de las hojas.

Estudios en animales:

Se usaron ratas Sprague Dawley machos (2-3 meses, 300 g), divididas en control y tratamiento
con gel de Aloe vera aplicado diariamente durante 14 dias. Se mantuvieron en condiciones
controladas.

Formulacion del gel:

Se optimizé la concentracion de gelificante, seleccionando carbémero 934 al 3% por su buena
consistencia y extensibilidad. Se afiadié conservantes y trietanolamina, ajustando pH a 6,6 +
0,5, compatible con uso cutaneo.

Evaluacion del gel:

Se midié pH, capacidad de propagacion y extensibilidad (8,6 cm). La formulacion fue estable,
no irritante y facil de aplicar.

Modelo de herida:

Se cre6 una herida de 340 mm? en la region dorsal de las ratas, sin vendaje, para evaluar la
cicatrizacion. Se midié la contraccion y el tiempo de epitelizacién cada 2 dias hasta 14 dias.

Resultados: El gel de Aloe vera aceler¢ la cicatrizacion, logrando un 80,14% de contraccion a
los 14 dias, en comparaciéon con un 52,68% en controles. Ademas, las heridas tratadas
mostraron menor inflamacion y pus.



Conclusion: El gel optimizado de Aloe vera es estable, no irritante, facil de aplicar y promueve
significativamente la cicatrizacion de heridas en el modelo animal.

Casos Reportados por toxicidad del Gel de Aloe vera
Aloe vera: no siempre tan beneficioso en pacientes con hepatopatia crénica®

Servicios de 1Medicina Digestiva y 2Anatomia Patologica. Hospital Clinico Universitario de
Valencia. Universidad de Valencia. Valencia.

Caso clinico

Hombre de 49 afios en seguimiento por hepatopatia crénica por virus de la hepatitis C (VHC).
El paciente habia rechazado el tratamiento antiviral y se encontraba en estadio de cirrosis
compensada.

Ingresa en nuestro servicio por ictericia, coluria y dolor en hipocondrio derecho de tres dias de
evolucion. El paciente no refiere transgresion dietética, ni etilica, ni ingesta de farmacos a
excepcion de Aloe vera bebible 99,7 % de pureza. Ingeria desde hacia 10 dias unos 150 ml
diarios (se lo habian recomendado por su efecto hepatoprotector).

Exploracion fisica: ictericia, un abdomen sin ascitis, doloroso en hipocondrio derecho. En la
analitica destacaba AST 125 U/l (normal < 37 U/l), ALT (alanina aminotransferasa) 93 U/l

(normal < 41 U/l), FA (fosfatasa alcalina) 421 U/l (normal < 300 U/I), bilirrubina total 21 mg/dl
(bilirrubina directa 19,3 mg/dl).

Coagulacién normal. Ceruloplasmina, alfa 1 antitripsina, crioglo bulinas y alfa-fetoproteinas
normales, autoanticuerpos negativos, Ig M anti VHA (virus de la hepatitis A), HBsAg (antigeno
de superficie de la hepatitis B) negativos, cuantificacion de RNA VHC 4.958 Ul/mL.

La ecografia abdominal y colangiorresonancia mostraron hallazgos en relacién a hepatopatia
cronica con via biliar intra, extrahepatica y conducto pancreatico sin alteraciones.

Se practicé una biopsia hepatica (Fig. 1): “compatible con hepatitis cronica por VHC con patrén
colestasico”. Anexo 1

Discusioén

Apoyo el diagndstico que la biopsia evidenciara colestasis y que el paciente respondiera a la
supresion del toxico.

En general, el dafio hepatico puede ser hepatocelular, colestasico o mixto, depende del valor
en el cociente (R) (ALT/LSN)/(FA/LSN). En el dafo colestasico R < 2 y en nuestro paciente (R)
fue de 1,62. Se evalud la causalidad segun el Método de Evaluacion de Causalidad de Roussel
Uclaf (RUCAM) y la puntuacién hallada fue 8; lo que significa que el Aloe vera es la causa
“probable”.

Existen alrededor de 400 especies de Aloe, la mas usada en fitomedicina es el Aloe vera (Aloe
barbadensis miller). Se le adjudica propiedades antiinflamatorias, hepatoprotectoras,
anticarcinogénicas y laxantes. Se puede administrar de manera topica y oral. Contiene
alcaloides que pueden inducir bloqueo de las enzimas hepéticas tales como el citocromo P450



y ciertos compuestos pueden interaccionar con el sistema autoinmune humano; ello ha servido
para explicar su posible accién antitumoral, detoxificante y su potencial efecto hepatoprotector.

En los ultimos afios se han publicado varios casos de hepatotoxicidad por Aloe vera pero,
como ocurre con otros productos de la medicina alternativa, no se han realizado estudios
acerca de su farmacocinética y toxicidad. En la mayoria, el mecanismo de lesion hepética fue
idiosincrasico y en la histologia se advertia un infiltrado inflamatorio con eosinéfilos en espacios
porta.

Hasta el momento no hay descritos casos de hepatotoxicidad por Aloe vera en Espafia, asi
como tampoco en pacientes con hepatopatia cronica. Los pacientes con hepatopatia cronica
en ocasiones acuden a la medicina alternativa y es necesario advertirles de que la misma no
esta exenta de riesgos.



CONCLUSIONES

A partir de las conclusiones presentadas, se pueden extraer las siguientes conclusiones
generales:

Propiedades farmacoldgicas y seguridad del gel de Aloe Vera: El polisacarido de gel de
Aloe Vera L. no presenta efectos genotéxicos y ha demostrado ser no toxico a nivel
sistémico y genético en estudios preclinicos, tanto in vivo como in vitro. Esto respalda
su seguridad para su uso en aplicaciones médicas y farmaceéuticas.

Potencial antitumoral y quimiopreventivo: El gel de Aloe Vera, solo o0 en combinacion
con agentes quimioterapéuticos como el cisplatino, muestra una capacidad significativa
para inhibir el crecimiento de tumores en modelos animales, sugiriendo su potencial
como agente en la prevencién y tratamiento complementario del cancer.

Efectividad en la inhibicion de la carcinogénesis: La administracion del gel de Aloe Vera
puede revertir procesos de carcinogénesis, suprimiendo la promocién de tumores, lo
cual es prometedor para futuras terapias preventivas.

Beneficios en la cicatrizacion de heridas: El uso del gel de Aloe Vera acelera la
cicatrizacion, reduciendo inflamacién y promoviendo una recuperacion mas rapida y
efectiva en modelos animales, lo que respalda su uso en tratamientos de heridas y
lesiones cutaneas.

Seguridad en pacientes con hepatopatia cronica: Hasta la fecha, no existen reportes de
hepatotoxicidad asociados al uso de Aloe Vera en pacientes, incluyendo aquellos con
enfermedades hepaticas cronicas, aunque se recomienda precaucion y vigilancia en su
uso, dado que la medicina alternativa puede presentar riesgos en ciertos casos.



Recomendaciones para futuras investigaciones:

Es importante continuar con estudios preclinicos y clinicos que profundicen en la eficacia,
seguridad y mecanismos de accién del Aloe Vera, especialmente en contextos humanos, para
consolidar su uso terapéutico y garantizar su seguridad.

El gel de Aloe Vera demuestra un perfil de seguridad favorable y un potencial terapéutico
relevante en areas como la oncologia, la cicatrizacion de heridas y la medicina preventiva,
tanto en dosis Unicas como en dosis repetidas hasta 75 dias o 10 semanas, se recomienda
seguir investigando para confirmar estos beneficios en humanos y establecer protocolos de
uso adecuados.
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Anexos

Anexo 1
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Fig. 1. Biopsia hepatica a 40 x HE (hematoxilina eosina): marcada colestasis canalicular y frecuentes
imagenes de trombos biliares. En parénquima: aumento de la trama reticulinica e infiltrado inflamatorio
linfocitico con aislados eosinoéfilos en espacios porta.




