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Resumen

Las cianotoxinas, tales como las microcistinas (MC)s y la cilindrospermopsina (CIN) son
una amenaza para la vida acuética y la salud humana en los cuerpos de agua eutrofizados.
Son producidas por las cianobacterias que predominan en los Florecimientos Algales
Nocivos (FANSs) y liberadas durante su lisis, de tal forma que se pueden encontrar en la
fraccidn “reticulada” o intracelular, en la fraccion “soluble” o extracelular o en los
sedimentos. La presente mini revision presenta algunas caracteristicas generales, su
estructura quimica, incluyendo su toxicidad, asi como analiza los factores biéticos y abi6ticos
que promueven la formacion de los FANs. La mayoria de las investigaciones destacan que
la temperatura del agua y el exceso de algunos nutrientes como el Ny el P, son los principales
factores que promueven la formacion de los FANs. Sin embargo, es importante mencionar
que existen condiciones particulares para las diversas zonas estudiadas y que promueven
diversas estructuras analogas de las cianotoxinas, lo que indica la importancia de realizar mas
estudios en zonas tropicales y subtropicales, especialmente en la actualidad que el cambio
climatico ha incrementado la temperatura del agua en estas zonas. Las investigaciones que
se realicen permitiran implementar politicas publicas de control y manejo de los cuerpos de
agua, para evitar la aparicion de FANs. Se han realizado pocos estudios en la regién
latinoamericana, lo cual indica la importancia de fomentarlos en esta region, lo que ayudaria
a su control y a la concomitante proteccion de la fauna acuética y de la salud humana.

Palabras clave: cianotoxinas, Florecimientos Algales Nocivos, eutrofizacion, microcistinas,
cilindrospermopsina.

Abstract

Cyanotoxins such as microcystin (MC) and cylindrospermopsin (CYN) are an important
threat to the aquatic life and human health in eutrophized water bodies. They are produced
by predominant cyanobacteria in Harmful Algal Blooms (HABs) and released during their
lysis; they can be found in the “reticulated” or intracellular fraction, the “soluble” or
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extracellular fraction or in the sediments. This mini-review presents some general MC and
CYN characteristics, their chemical structure, including their toxicity, as well as it analyzes
the biotic and abiotic factors promoting HABs formation. Water temperature and excess of
some nutrients such as N and P have been reported as the main factors contributing HABS
occurrence. However, particular conditions of diverse studied areas enhance the formation
of diverse analogous structures of cyanotoxins, which indicates the importance of carrying
out more studies in tropical and subtropical regions, especially now that climate change has
increased the water temperature. Such studies will allow the implementation of public
policies for the control and management of water bodies to prevent HAB occurrence. More
studies should be carried out in Latin America to help HAB control and protect aquatic fauna
and human health.

Keywords: cianotoxins, Harmful Algal Blooms, eutrophization, microcystin,
cylindrospermopsin
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1. Introduccion y ocurren principalmente a través de la

natacion o la participacion en otras
actividades recreacionales en y sobre el
agua. Esta exposicién puede ser directa por
la ingesta de agua contaminada, contacto
directo con la piel o por la presencia de las
cianobacterias en trajes de bafio y la
inhalacion a través de la aspiracion de agua
contaminada. También puede darse por
inhalacion durante la ducha, ingesta de
alimentos y suplementos dietéticos de

Las cianobacterias son los organismos
fotoautotrofos mas antiguos del planeta,
con un gran impacto en la produccién de
oxigeno y por lo mismo en la
productividad de los ecosistemas acuaticos
(Paerl y Otten, 2013). Sin embargo, en
décadas recientes el efecto de fendmenos
antropogénicos tales como el
calentamiento global y la contaminacion

ambiental han provocado su proliferacion
en un gran numero de cuerpos de agua a
través de los florecimientos de algas
nocivas (FANSs), resultando en una
preocupacion a nivel global (Geada et al.,
2017; Kelly et al, 2019). Dicha
preocupacion deriva del hecho de que las
cianobacterias producen una amplia
variedad de metabolitos secundarios
toxicos (cianotoxinas, por ejemplo) que
son liberados durante su lisis y afectan la
calidad de agua y la salud humana (Barros
etal., 2019).

Son varias las rutas de exposicion de los
humanos a las cianobacterias y sus toxinas

algas contaminados. Estas mismas rutas de
exposicién (ingesta de agua y/o alimentos
contaminados) a cianotoxinas aplican
también en animales (EPA, 2023).

Las  microcistinas (MC)s vy la
cilindrospermopsina  (CIN) son las
cianotoxinas mas potentes y mas
frecuentemente detectadas (Thyssen et al.,
2024). El objetivo de esta mini revision es
recopilar  informacion  sobre  sus
caracteristicas generales y su estructura
quimica, asi como los factores bioticos y
abidticos que favorecen la proliferacion de
los FANs y la consecuente liberacion de
cianotoxinas. Adicionalmente, se
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presentan algunas Soluciones basadas en
la Naturaleza (SbN) que permiten
removerlas de los cuerpos de agua
eutrofizados.

2. Estructura  quimica vy
toxicidad de las
Microcistinas (MCs)

Las microcistinas (MCs) son el grupo mas
amplio de hepatotoxinas, sintetizadas
intracelularmente por varios generos de
cianobacterias tales como Microcystis,
Anabaena, Planktothrix y Nostoc, entre
otros (Salvador et al., 2016), las cuales son
liberadas en los cuerpos de agua a través
de la lisis celular causada por senescencia
natural y/o estrés fisico (Ross et al., 2006).
Las MCs son heptapéptidos con la formula
general de ciclo (D-Ala-L-X-D-erytro-p-
methylAsp-L-Z-Adda-D-Glu-N-
methyldehydro-Ala), donde Adda se
refiere a fB-amino acid (2S,3S,8S,9S)-3-
amino-9-methoxy-2,6,8-trimethyl-10-
phenyldeca-4,6-dienoic acid, unico para
cianobacterias (Diez-Quijada et al., 2019)
(Fig. 1). Esta estructura hace que estas
hepatotoxinas sean muy estables y
resistencia a los factores naturales tales
como altas temperaturas, pH extremo, luz
solar y enzimas comunes (Rastogi et al.,
2014). Se han identificado mas de 250
estructuras analogas de MCs (WHO,
2020) debido a la sustitucion de
aminoéacidos variables en los sitios 2 y 4
(Puddick et al., 2014), de los cuales MC-
LT es la mas tdxica, y una de las mas
abundantes y mas estudiadas, seguida de
MC-RR y MC-YR (Merel et al., 2013).
Las MCs pueden ser ingeridas vy
acumuladas por organismos acuaticos y
eventualmente transferidas a los humanos
a través de diferentes mecanismos de la
cadena alimenticia (Bi et al., 2019).

Estas oxinas inhiben la funcion de las
proteinas  fosfatasas especificas de
serina/treonina (tipo 1y 2A) lo que resulta
en una disfuncion de organelos,
hemorragia en areas intrahepaticas,
apoptosis celular y proliferacion de células
que promueven la formacion de tumores,
entre otras afectaciones (Buratti et al.,
2017; Bi et al., 2019). Los efectos toxicos
inducidos por las MCs han sido estudiados
en especies animales acuaticas tales como
Danio rerio, Carassius auratus, Rainbow
trout, Carydoras paleatus (Hinojosa et al.,
2019), especies caninas (Foss et al., 2019),
plantas acuaticas sumergidas (Ujvarosi et
al., 2019), el tracto gastrointestinal y el
sistema inmunoldgico innato en humanos
(Kubickova et al., 2019). Recientemente,
se ha reportado que MC-LR induce el
desarrollo de enfermedades crdnico
degenerativas como la diabetes mellitus
tipo 2 (Zhang et al., 2018).

3. Estructura  quimica vy
toxicidad de la
cilindrospermopsina (CIN)

La CIN es un alcaloide estable
(C15H2:Ns0O7S; peso molecular=415.43
Da) (Fig.2) que incluye una fraccion de
guanidina triciclica ligada a un hidroxi-
metil-uracilo a través de un puente
hidroxilo, ademas tiene un grupo sulfato
(Diez-Quijada et al., 2021). Se conocen
cinco variantes de CIN: CIN, (2) 7-deoxy-
CIN, 7-epiCIN, 7-deoxy-desulfo-CIN y 7-
deoxy-desulfo-12-acetyICIN. Estas
variantes  pueden  diferir en  sus
propiedades quimicas lo cual afecta su
toxicidad (Nor et al., 2019).
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Figura 1. Estructura quimica general de las MCs (modificada de Li et al., 2017)

Figura 2. Estructura quimica de la cilindrospermopsina (CIN)
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La CIN es una molécula con un amplio
intervalo de efectos toxicos.
Principalmente afecta al higado, pero
también ataca los 0jos, el bazo, los rifiones,
los pulmones, el corazon, etc. (Casas-
Rodriguez et al., 2022). Su toxicidad
incluye la inhibicidon efectiva de la sintesis
de proteinas, b) dafio a los acidos nucleicos
y carcinogénesis, ) incremento en la
concentracion de radicales libres de
oxigeno y estrés oxidativo, d) tiene
actividad dermatoxica y neurotdxica y
también induce progenotoxicidad a través
de un mecanismo dependiente del
citocromo P450 hepatico (Adamski et al.,
2020; Diez-Quijada et al., 2021).

4. Principales factores
ambientales que influyen en
la aparicion de MCsy CIN

Se ha reportado que un exceso en la
entrada de nutrientes a un cuerpo de agua
tal como el que ocurre durante la
eutrofizacion, es uno de los factores
involucrados en la aparicion de FANSs
(Paerl et al.,, 2011). También se ha
establecido que la alta temperatura del
agua, promovida por el cambio climatico,
es uno de los factores que estimula la
aparicién de cianobacterias, siendo los
organismos  predominantes en  los
mencionados FANSs, debido a sus altas
velocidades de crecimiento en cuerpos de
agua con temperaturas mas calidas (Paerl
y Otten, 2013).

Jiang y Zheng (2018) estudiaron la
influencia  de diversos  factores
ambientales sobre el crecimiento de
Microcystis  aeruginosa, usando un
modelo de superficie especifica con un
disefio central compuesto. Encontraron
que los nitratos y fosfatos tenian un efecto

interactivo significativo sobre la densidad
algal. Asimismo, observaron que tanto el
Fe como la intensidad luminosa tenian
efecto sobre la produccion de MCs y
polisacaridos extracelulares (PE), mientras
que la intensidad luminosa y los nitratos
tenian un efecto interactivo claro sobre la
liberacion de PE. Pham (2019) demostré
que la temperatura del agua y los
nutrientes son los principales factores que
controlan la aparicion de Microcystis
aeruginosa y MCs en un reservorio de
agua potable. En un largo monitoreo
realizado en 20 reservorios de agua
potable en la region semi-arida de Ceara,
Brasil, se encontr6 que los diferentes
factores bioticos y abidticos afectan, en
diferente forma, los distintos taxones de
cianobacterias.

En el caso de M. aeruginosa, la
temperatura, conductividad eléctrica, P
total y transparencia (medida con disco
Secchi), estuvieron positivamente
asociadas con la produccién de MCs. Sin
embargo, en el caso del taxdn que produce
saxitoxina, especialmente, Raphidiopsis
raciborskii, la relacion N:P y la
evaporacion fueron positivamente
relacionadas a la produccion de este tipo
de toxinas (Barros et al., 2019). En otro
estudio complejo en el Lago Erie, en
Estados Unidos, en el cual los gradientes
naturales y experimentales de Ny Py
temperatura fueron analizados, se encontré
que el N incremento significativamente la
concentracion de MCs y la abundancia
relativa de los géneros no diazotréficos
tales como Planktothrix, mientras los
géneros  diazotr6ficos tales como
Dolichospermum y  Aphanizomenon
fueron, en algunos casos, promovidos por
altas concentraciones de P y temperaturas
(Jankowiak et al., 2019).

©The Author(s) 2023. This article is published with open access by Sociedad Latinoamericana de

Biotecnologia Ambiental y Algal

30



Revista Latinoamericana de Biotecnologia Ambiental y Algal

Vol. 14 No. 2 pp. 26-39.

También se ha reportado que los factores
ambientales afectan, en diferentes vias, la
aparicion de distintas variantes de MCs.
Los principales factores clave que
afectaron la variacion en la concentracion
y composicion de variantes de MCs en el
Lago Chaouhu en China fueron la biomasa
de Microcystis sp., la temperatura del agua
y el P total (Yu et al., 2019). Ya que la
temperatura del agua es uno de los
principales factores identificados como
promotores de FANS, las estrategias de
control y manejo de cuerpos de agua
eutrofizados en regiones tropicales y
subtropicales deberian ser una prioridad de
investigacion. Curiosamente, no solo M.
aeruginosa es una  preocupacion
importante en estas regiones debido a que
se ha demostrado que Radiocystis
fernandoi  presenta  velocidades de
crecimiento mayor y un tamafio de célula
mas pequefio, a temperaturas del agua
entre 25 y 30 °C, comparado con su
crecimiento a 20 °C. Las toxinas que R.
fernandoi libera solamente en la fase
estacionaria pueden permanecer en el agua
por 42 dias. Adicionalmente, ya que M.
aeruginosa libera MCs al final de su fase
exponencial, estas dos cianobacterias
pueden co-aparecer formando
florecimientos de larga  duracién
(Jacinavicius et al., 2018).

Estudios més recientes realizados en tres
bahias eutrofizadas del Lago Taihu en
China (Xue et al., 2023), demostraron que
la concentracion intracelular de MCs,
(llamada fraccidn particulada”), fue la mas
alta, sequida de la extracelular, (llamada
“disuelta”), y finalmente de la atrapada en
los sedimentos, con valores promedio de
7.58 ng/L, 1.48 pg/L, and 0.15 pg/g en
base seca, respectivamente. Estos autores
también demostraron que cada fraccion
estd influenciada por diferentes factores
ambientales. La fraccion “particulada” o

intracelular estuvo influenciada por
pardmetros bioldgicos, seguido por la
concentracion de P y C disuelto en el
medio. En contraste, la fraccion “disuelta”
o extracelular, se correlaciono fuertemente
con la temperatura del agua y el oxigeno
disuelto. Las MCs atrapadas en los
sedimentos, estuvieron influenciadas por
las caracteristicas propias de los
sedimentos, seguidas por las diferentes
formas de N en la columna de agua.

Cabe mencionar que las investigaciones en
la Republica de China han sido muy
extensas y que incluso existe un estudio
que compila lo reportado en 15 provincias,
mediante un meta-analisis de datos (Wei et
al., 2022). Estos autores demostraron
mediante analisis estadisticos, que la
concentracion total de P, el pH, la
transparencia, la  concentracion de
clorofila a y la concentracion de oxigeno
disuelto, estuvieron significativamente
correlacionados a la concentracion de la
fraccion “disuelta” o extracelular de MCs
en lagos y reservorios. Por otro lado, se
desconocen en gran parte los factores que
influencian la produccion de CIN y se han
propuesto dos hipotesis: a) la produccion
de CIN es provocada por factores
ambientales cuando las especies estan bajo
estrés y b) la produccion de CIN es
constitutiva, en la cual la produccién
especifica de CIN estd linealmente
relacionada a la velocidad de division
especifica, sin importar las condiciones
ambientales (Nor et al., 2019).

La CIN es producida por cianobacterias
invasivas tales como Cylindrospermopsis
raciborskii y Chrysosporum ovalisporum
(Casas-Rodriguez et al.,, 2022). Se
encuentran principalmente en regiones
tropicales, sin embargo, en décadas
recientes, se han expandido a zonas
templadas, en las cuales los veranos son
cada vez mas largos y calientes debido al
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cambio climéatico. Estas cianobacterias
usan estrategias flexibles para responder a
los cambios ambientales (Yin et al., 2023).

C. raciborskii es una cianobacteria de agua
dulce que puede ser identificada por la
presencia de vacuolas gaseosas y por la
forma y dimensiones de heterocistos
terminales, células vegetativas y tricomas.
Se conocen dos morfotipos, uno con
tricomas rectos y otro con tricomas en
forma de espiral (Wilson et al., 2000). Yan
et al. (2017) encontraron que las
variaciones en la concentracion de P en el
medio sintético MA (0.00, 0.01, 0.05, and
0.50 mg/L), no tuvieron efecto en la
produccion y liberacion de CIN, la cual
ocurrio mayormente a nivel intracelular y
muy poco extracelularmente (4.38-
14.83%). Los autores también reportaron
que C. raciborskii puede reorganizar
rapidamente sus procesos metabolicos
como una respuesta adaptativa a las
fluctuaciones ambientales de P.
Chrysosporum  ovalisporum es una
cianobacteria filamentosa con capacidad
para fijar nitrogeno. Recientemente, Yin et
al. (2023) encontraron que esta
cianobacteria se adapta fuertemente a los
cambios en los niveles de fosfato y que
puede mejorar la eficiencia de absorcion
de P al secretar mas exopolisacaridos.
Algunos reportes sugieren que el P esta
asociado con la produccion de la CIN
mientras otras no reportan una correlacion
entre ambos factores. Bar-Yosef et al.
(2010) encontraron que la deficiencia de P
incremento la presencia intracelular de la
CIN en C. ovalisporum. Por el contrario,
Bacsi et al. (2006) reportaron que la
privaciéon de P en el medio llevo a la
disminucion de la QCIN. Mas
recientemente, Yin et al. (2023)
encontraron que bajas concentraciones de
fosfato promueven la liberacion de CIN.

Sin embargo, después de ocho dias de
incubacién observaron dafio celular como
resultado al estrés.

5. Soluciones ambientalmente
amigables 'y  Soluciones
basadas en la Naturaleza
(SbN) para la remocion de
MCsy CIN

Algunos de los métodos convencionales
que se han probado para la remocion de
cianotoxinas  incluyen  ozonizacion,
floculacién + coagulacion (Kakade et al.,
2021), adsorcion,  filtracion  con
membranas y ultrasonido (Zhang y Hong,
2022). Sin embargo, estas opciones con
costosas y requieren equipo y personal
especializado, asi como suplemento
externo de  energia para  su
funcionamiento. Todo esto representa un
reto para su uso en el tratamiento de aguas
superficiales contaminadas con
florecimientos de cianobacterias tdxicas,
de lagos, lagunas y reservorios que
abastecen de agua para cultivos agricolas,
donde las tecnologias convencionales no
son econémicamente viables (Bavithra et
al., 2019). Entre las soluciones Ilamadas
“ambientalmente amigables”, se ha
descrito el uso de una fibra adsorbente
elaborada mediante la inmovilizacion de
quitosano (Park et al., 2020). Su aplicacién
logré la remocion del 89 % de MCs
respecto al control, ocurriendo una fuerte
adsorcion a la superficie de las fibras, sin
ocurrir lisis celular o liberacion de las
cianotoxinas. Ademas, se demostré que no
resulté toxica.

Por otro lado, las SbN son procesos de bajo
costo 'y bajo requerimiento de
infraestructura que pueden ser una
excelente opcién para tratar agua
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contaminada con cianotoxinas. Se han
descritos dos tipos de SbN para la
remocion/degradacion de MCs y CIN, los
cuales incluyen los Humedales
Construidos (HC) y las lagunas de
fitofiltracion.

5.1 Humedales Construidos
(HC)

En el caso de los HC, se ha descrito que los
mecanismos de remocion de las
cianobacterias formadoras de
florecimientos y  cianotoxinas  son
principalmente la adsorcion al suelo o
arcillas usadas como soporte y la
biodegradacién por parte de la comunidad
microbiana presente en el soporte (Wang
et al., 2018). Debido a lo anterior,
diferentes tipos de sustratos han sido
probados en HC a nivel micro y
mesocosmos, aungue ninguno de ellos a
escala real.

Cheng et al. (2021) evaluaron la eficiencia
de cuatro tipos de sustrato tales como
grava, ceramsita (material granular
cerdmico), mezcla de grava y Fe-carbono
y escoria (subproducto industrial) en la
remocion de MC-LR en HC a nivel
microcosmos usando agua eutrofizada
sintética (2.82, 9.03 y 14.41 ypg MC-LR
/L) y plantados con Arundo donax. Se
encontrd que el soporte de ceramsita y de
Fe-carbdn fueron los que promovieron una
mayor remocion de MC-LR (>90%),
siendo ligeramente mayor en las mas altas
concentraciones de entrada de MC- LR.
Cabe sefialar que el efluente obtenido con
la mayor carga de MC-LR no cumplid con
los limites maximos  permisibles
establecidos por la OMS para preservacion
de vida acuatica.

El Biochar o Biocarbon también ha sido
investigado como enmienda en HC
plantados con Arundo donax para la

remocion de MC-LR en una relacion de
10, 20 y 50% (vol/vol), a nivel laboratorio
(Cheng et al.,, 2022). En este estudio
también fue usada agua eutrofizada
sintética con una concentracion de MC-LR
de 2.5, 3.5, 1 y 15 pg/L. La adicién de
biochar mejoré la remocion de MC-LR,
especialmente usando 20 y 50%. También
se observé que la adicion de biochar
cambié la comunidad microbiana del
soporte resultando en una mayor
abundancia relativa de microorganismos
funcionales para la remocion de MC-LR.

Thyssen et al. (2024) evaluaron la
degradacion de MC-LR y CIN en HC a
nivel mesocosmos. Estos HC tenian un
volumen atil de 12 L y fueron sembrados
con Juncus effusus sobre grava y arena y
alimentados con agua sintética eutrofizada
con una concentracion de MC-LR y CIN
de 200 pg/L. Los resultados mostraron que
MC-LR fue eficientemente degradada
hasta <1 pg/L en siete dias con una
velocidad de degradacion de 0.75 dia®. En
el caso de CIN solo un 52% de la
cianotoxina fue removida.

5.2 Lagunas de fitofiltracion

Nuestro grupo de investigacion (Olguin et
al., datos sin publicar), evalud la eficiencia
de lagunas de fitofiltraciobn con Pistia
stratiotes (400 L) para remover MC del
agua del lago 4 del Paseo de Los Lagos del
Dique en la Ciudad de Xalapa, Veracruz,
México. Los experimentos ser llevaron a
cabo en un sistema operado por lote con un
tiempo de retencion hidraulica de 8 dias y
se realizaron 3 ciclos. Se encontré una
remocion de entre 71.39-82.40 % para las
lagunas con P. stratiotes, mientras que en
la laguna control (sin plantas), la remocion
fue solo de entre el 5.28 y 14.45%.

6. Comentarios Finales
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Existen  numerosas  investigaciones
relacionadas a los aspectos de toxicidad de
las cianotoxinas y a los factores abidticos
y bioticos que promueven la formacion de
FANs, en lagos y cuerpos de agua de
diversos paises y en especial en China. Sin
embargo, existen muy pocos estudios en
las regiones tropicales y subtropicales de
Latinoamérica, los cuales serian muy
utiles para la promocion de politicas
pablicas para el manejo y control de
cuerpos de agua eutrofizados 'y
consecuentemente para la disminucion de
la aparicion de FANs en esta region.
Adicionalmente, es necesario realizar mas
estudios sobre las alternativas
ambientalmente  amigables 'y las
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