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Resumen

Introduction: Las cianobacterias
son microrganismos  fotosintéticos, con
capacidad de sintetizar una gran diversidad
de metabolitos secundarios de interés para la
industria, pero también han llamado la atencion
en las ultimas décadas las toxinas denominas
cianotoxinas, metabolitos que causan
distintas alternaciones fisiologicas hasta llegar
ocasionar la muerte de diferentes especies.

Metodologia: La determinacion del
estado de arte para el tema de cianobacterias
se basd en una busqueda bibliografica

Abstract

Background: Cyanobacteria are
photosynthetic microorganisms, with the
capacity to synthesize a great diversity of
secondary metabolites of to the
industry, but toxins called cyanotoxins have
also attracted attention in recent decades,
metabolites that cause different physiological
alterations until they cause the death of different
species.

Methodology: The determination of the
state of the art for the subject of cyanobacteria
was based on a bibliographic search in

interest
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en la base de datos especializada como
Elservier, Springer, Google académico vy
MDPI basadas en palabras clave en espafiol
e inglés "microcistinas", "degradacién de
MC" y “cuantificacion y deteccion de MC”.

Resultados: En la presente revision
considera dos areas de caracterizacion
de la microcistinas (MCs) las propiedades
fisicoquimicas y propiedades bioldgicas, para
entender su comportamiento e importancia
toxica en los sembradios agricolas y en
la salud humana. Ademas de comprender
alternativas para su degradacion, por métodos
fisicoquimicos como fotocatalisis y la gradacion
biolégica por bacterias. Finalmente se
mencionara algunos métodos actuales y en
desarrollo, para la detecciéon y cuantificacion
de estas MCs en ambientes acuaticos.

Conclusiones: Las MCs tienen el
potencial contaminar fuentes de agua como
rios y lagunas, causando dafos a la salud
humana y a las plantas agricolas, tienen la
capacidad de tolerar distintos cambios drasticos
en factores fisicoquimicos y biolégicos. Entre
las alternativas reportadas la degradacion
bacteriana promete ser la mas confiable.
Finalmente, entre los distintos métodos para
la deteccion de MCs, entre los métodos mas
aplicados son los inmunoensayos, debido
a su versatilidad y estabilidad del método.

Palabras claves

Cianotoxina, MC-LR, agricola,
degradacion, fotocatalisis, bacteriana,
inmunoensayo, MS, PCR.

specialized databases such as Elservier,
Springer, Google Scholar and MDPI based
on keywords in Spanish and English
"microcystins”, "MC degradation " and
"quantification and detection of MC”.

Results: In the present review, two areas
of characterization of microcystins (MCs) are
considered: the physicochemical properties
and biological properties, to understand their
behavior and toxic importance in agricultural
crops and in human health.In addition
to understanding alternatives for their
degradation, by physicochemical methods
such as photocatalysis and biological
grading by bacteria.Finally, some current and
developing methods will be mentioned for the
detection and quantification of these MCs in
aquatic environments.

Conclusions: MCs have the potential
to contaminate water sources such as
rivers and gaps, causing damage to human
health and agricultural plants, they have the
ability to tolerate different drastic changes
in physicochemical and biological factors.
Among the reported alternatives, bacterial
degradation promises to be the most reliable.
Finally, among the different methods for the
detection of MCs, among the most applied
methods are immunoassays, due to their
versatility and stability of the method.

Key words

Cyanotoxin, MC-LR, agricultural,
degradation, photocatalysis,
bacterial, immunoassay,




Importancia bioldgica de la microcistina en aguas de riego y alternativas e
en su deteccion y degradacion

INTRODUCCION

Las cianobacterias son microorganismos procariotas con capacidad
fotosintética, que ocupan diversos nichos ecoldgicos, adaptandose a diversos
ambientes extremos, como altas o bajas temperaturas, pH muy &cido o basico,
altas concentraciones de sal y desecacion (Wada et al., 2013). Estos organismos
son recursos bioldgicos importantes por su capacidad de producir una gran gama
de compuestos bioactivos como ser: antivirales, fitohormonas, antifungicos,
sideroforos, inmunosupresores, alguicidas, fotoprotectores, y antimicrobianos. Pero
ademas han llamado la atencion por su capacidad de formar floraciones densas y
producir toxinas comunmente llamadas cianotoxinas, las cuales son dafiinas para la
salud humana y otros organismos (Wada et al., 2013; Whitton & Potts, 2012).

En la presente recopilacién, se describira la importancia de la cianotoxina
microcistina en salud humana y la implicaciéon del riego en sembradios agricolas.
Ademas de desarrollar su degradacion por procesos de fotocataliticos y procesos
bacterianos. Finalmente mencionar algunos métodos para la deteccion de las
microcistinas.

METODOLOGIA

La determinacion del estado de arte para el tema de cianobacterias se baso
en una busqueda bibliografica en la base de datos especializada como Elservier,
Springer, Google académico y MDPI basadas en palabras clave en espafiol e inglés
"microcistinas", "degradacion de MC" y “cuantificacion y deteccion de MC”.

1. GENERALIDADES
a. Definicién de cianobacterias

Las cianobacterias también conocidas como algas verde azuladas, son los
primeros organismos fotosintéticos en la tierra, que han contribuido en la produccion
de oxigeno durante los ultimos 3 millones de afos (Zahra et al., 2020). Se
encuentran presentes en distintos recursos hidricos como agua dulce, agua salobre
y aguas residuales, por lo general en cantidades bajas o moderadas, pero a razén
de la actividad humana hay un incremento de las poblaciones cianobacterianas
formando floraciones, debido a que estos microrganismos tienen una gran taza
de crecimiento, llegando aprovechar los nutrientes generados por la eutrofizacion.
Los géneros mas comunes son: Anabaena, Aphanizomenon, Cylindrospermopsis,
Lyngbya, Microcystis, Oscillatoria, Phormidium and Planktothrix (WHO, 2015; Zahra
et al., 2020).
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Ademas de ser una fuente esencial de oxigeno, las cianobacterias se han
considerado una fuente de nutrientes y biocombustible, también se destacan por
su potencial de producir distintos metabolitos secundarios. Entre las primeras
investigaciones de estos metabolitos se observa su capacidad de sintetizar
cianotoxinas (Figura 1) que contintan llamando la atencion por su gran impacto en
la salud y economia (Mazard et al., 2016).

E® liminica

Industria
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\ l ‘ alimentarios
e == « Alguicidas
» Antimicrobianos

* etc

Cianobacteria @

Salud publica Ecosistema

Figura 1. Importancia biolégica de los metabolitos cianobacterianos en la industria,
salud publica y los ecosistemas.

b. Cianobacterias productoras de cianotoxinas

A pesar de la importancia que pueden tener la cianobacterianas en el campo
biotecnolégico, no se puede ignorar el aspecto nocivo de ciertas especies, por
su capacidad de sintetizar cinaotoxinas, las cuales pueden causar intoxicacion
aguda grave en mamiferos afectando distintos sistemas/aparatos como el hepato-
pancreatico, digestivo, endocrino, dérmico y nervioso. Ademas la formacion de
floraciones también puede alterar la claridad del agua, afectando negativamente
el habitad de su entorno, generando un agotamiento de oxigeno generando un
ambiente anoxico, provocando la muerte de los peces (Paerl & Otten, 2013). La
diversidad de cianobacterias es muy extensa, de las cuales solo un determinado
grupo de cianobacterias tiene la capacidad de producir estas toxinas, ademas
algunos géneros sintetizan mas de una cianotoxina (tabla 1) (Chorus, 2001; Paerl
& Otten, 2013).
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Tabla 1. Agrupaciones de géneros cianobacterianos productores de cianotoxinas

Toxina Genero de cianobacterias Bibliografia
productoras
Anatoxin-a/ Arthrospira, Phormidium, (Rellan et al.,
homoanatoxin-a Oscillatoria, Anabaena, 2009),(Gugger et al.,
Aphanizomenon 2005), (Wood et al.,

issatschenkoi, Raphidiopsis  2007), (Méjean et al.,
mediterraneaSkuja, Lyngbya, 2009), (Namikoshi
Woronichinia, Planktothrix ~ etal., 2003), (Skulberg,

rubescens 2005), (Viaggiu et al.,

2004)
Anatoxin-a(S) Anabaena flos -agua y (Onodera et al., 1997)

Anabaena lemmermannii

Beta-metilamino-L- Aphanizomenon, (Btaszczyk et al,
alanina (BMAA) Cylindrospermopsis 2021), (Lage et al.,
raciborskii, Microcystis, 2015), (Main et al.,

Nostoc, Nodularia, 2018),

Oscillatoria, Planktothrix,
Phormidium, Synechococcus,
Trichodesmium

cilindrospermopsina Cylindrospermopsis (Skulberg, 2005),
raciborskii, (Rzymski et al., 2017),
Aphanizomenon, (Spoof et al., 2006), (Li
Anabaena lapponicaa, etal., 2001), (Mazmouz

Raphidiopsis curvata, etal.,, 2010)

Umezakia natans, Oscillatoria
sp.
Lingbyatoxina A Lyngbya majuscula (Osborne et al., 2001)

Microcistina Anabaena spp., (Skulberg, 2005),
Anabaenopsis, (Vaitomaa et al,
Aphanizomenon, 2003),(Sangolkar
Hapalosiphon, Microcystis et al.,, 2006), (de
aeruginosa, Nostoc, Figueiredo et al,
Oscillatoria, 2004), (Pearson &

Phormidium, Planktothrix, Neilan, 2008), (Vareli
Plectonema, Synechococcus, et al., 2012), (Belykh

Tolypothrix etal., 2017)
Nodularina Nodularia spumigena (Skulberg, 2005)
Saxitoxina Anabaena flos-aquae, (Skulberg, 2005),

Aphanizomenon flos-aquae, (Rzymski et al., 2017),
Cylindrospermopsis, Lyngbya, (Kaebernick & Neilan,
Planktothrix 2001)
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c. Importancia de las cianotoxinas

La exposicion de estas toxinas afecta a distintos organismos vivos, alterando
su entorno y su fisiologia. En el ser humano y otros mamiferos han observado que
la exposicidon a de estos metabolitos provoca diversas enfermedades con sintomas
como: Dolor abdominal, vomitos, diarrea, irritaciéon en la piel, debilidad, dolores
musculares y en otros (Drobac et al., 2013).

Estos metabolitos que pueden encontrarse intracelularmente, como es el
caso de la anatoxina-a y las variantes de microcistina sintetizados en la etapa de
desarrollo de la floracién, pero también pueden ser extracelulares y presentando mas
complicaciones para su eliminacion, ya que son absorbidos por la arcilla y la materia
organica presente en la columna de agua, siendo el caso de Cylindrospermopsis,
Aphanizomenon y Umezakia (Bhattacharyya et al., 2015).

2. Microcistina y su impacto en sembradios agricolas

Entre las diversas cianotoxinas las microcistinas (CM) son extremadamente
téxicas, alterando los cuerpos de agua, los ecosistemas marinos, y poniendo en
riesgo la salud publica, registrandose envenenamientos y muertes, afectando
destinos érganos como el intestino, cerebro, rifiones, pulmones, corazoén, sistema
reproductivo y teniendo como principal diana al higado (Massey et al., 2018).

La contaminacién por MC puede llegar afectar toda la red de los distintos cuerpos
de aguas continentales, afectando las desembocaduras de los rios, lagunas costeras
y también encontrarse afectado el trasporte de la red de agua dulce (El Herry et al.,
2007). Los efectos de riego sobre sembradios agricolas con aguas contaminadas,
presentan una reduccion significativa en las raices, alteraciones fisioldgicas y
morfolégicas, una reducciéon del tamafo con concentraciones bajas de clorofila y
una repercusion en el ciclo de vida de las plantas agricolas. Ademas han observado
una absorcidén en el tejido vegetal y consecuentemente una bioacumulacion,
aunque estas alteraciones pueden variar de planta en planta, debido a que algunas
especies tienen mecanismos de desintoxicacion (Crush et al., 2008). Por lo tanto su
acumulacion en sembradios agricolas e incluso en organismos acuaticos, no pasa
desapercibido ya que ingresan a la cadena alimentaria, tanto para animales como
para los seres humanos, generando una ingesta con concentraciones que pueden
exceder los limites tolerables para la salud (Saqrane & Oudra, 2009).

a. Propiedades quimicas

Las MCs poseen una estructura ciclica, en comun se presentan de 7
aminoacidos unidos a péptidos formando un heptapéptidos monociclicos, con una
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estructura general de ciclo-(-D-Ala-LXD-MeAsp-LZ-Adda-D-Glu-Mdha), donde
X'y Z representan aminoacidos altamente variables, D-MeAsp representa acido
D-eritro-b-metilaspartico, Adda representa (2S, 3S, 8S, 9S) 3-amino-9 metoxi-2,6,8-
trimetil-10- acido fenildeca-4,6-dienoico y Mdha representa N-metildehidroalanina
(Fig 2). Debido a su estructura tiene la capacidad de resistir factores quimicos y
fisicos, teniendo estabilidad en distintos ambientes de temperatura, sequedad,
pH, e incluso a la hidrolisis bioquimica por la pepsina, tripsina y quimiotripsina.
Estas moléculas tiene un peso molecular entre 800-1100Da con caracter
hidrofilico, dificultando el ingreso a través de la membrana celular y entre las
mas representativas por su frecuencia y toxicidad son las MC-LR, MC-RR y MC-
YR (Chen & Xie, 2016; Massey & Yang, 2020). Finalmente destacando de su
estructura la regién X y Z que le brindan gran versatilidad a las MC, debido a
ello se han identificado 246 variantes con distintos grados de toxicidad (Spoof &
Catherine, 2016).

M-Dha
O (Dha)(L-Ser)

+ L-Arg
*L-Phe
e L-Trp
O -LAg )
*L-Ala B
* L-Met D-isoMeAsp

(D-MeAsp)

Figura 2. Estructura quimica de la MC-LR representando las 7 regiones de
aminoacidos.

b. Toxicidad
Los efectos de MC sobre el metabolismo y fisiologia varian segun: La

especie, antecedes genéticos, tipo de célula, niveles y duracioén en la exposicion.
Por sus caracteristicas quimicas el ingreso la MC dentro de las células se da
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principalmente a través de unos transportadores especificos, conocidos como la
familia de polipéptidos transportadores de aniones organicos (Oatps) (Chen & Xie,
2016). La MC-LR son inhibidores altamente especificos de las fosfatasas (PP),
particularmente la PP1y PP2A, las cuales estan involucradas en la desfosforilacion
de proteinas reguladoras, destacando su importancia en la regulacion celular
tanto en mamiferos como en plantas (MacKintosh et al., 1990). Por otro lado es un
desencadenante de dafio oxidativo por las especies reactivas de oxigeno (ROS),
debido a una disminucion del glutation (GSH), el cual cumple multiples funciones
tales como: Eliminacion de radicales libres, conjugacion con xenobioticos para su
desintoxicacién y esta vinculado con la organizacion del citoesqueleto, entonces
no es de sorprenderse que su disminucion genere estas especies reactivas,
provocando fuga de LDH y un aumento malondialdehido (MDA) por peroxidacion
lipidica provocando citotoxicidad (Ding & Nam Ong, 2003). Entre tanto la
genotoxicidad inducida por MC puede estar asociado con la transformacion hacia
la malignidad celular, debido al da dafio cromosémico permanente, provocando
fragmentacion cromosémica o aneuploidia (Dias et al., 2014). Finalmente, la
exposicion prolongada de esta cianotoxina puede desencadenar la apoptosis
dentro de la célula, debido a la alteracion en distintos organelos vinculados con
este proceso e incluso provoca el des-ensamblaje del citoesqueleto, generando
alteraciones morfoldgicas severas. En las mitocondrias se observa formacion de
ROS, perdida de potencial mitocondrial (MMP) y liberacién de factores apoptéticos
debido a la transicion de permeabilidad mitocondrial (MPTC). Otras alteraciones
observadas son hinchazén y vacuolizacion del reticulo endoplasmatico (RE), que
juntamente con el aparto de Golgi detectan y sefializan las vias de reparaciéon o
muerte celular (Alverca et al., 2009; Ding et al., 2001).

c. Biosintesis

La biosintesis de MC esta regulado por un policétido hibrido (PKS/NRPS)
compuesto por un complejo de proteinas multifuncionales, que estan agrupados
y coordinadas en sitios enzimaticos formando mdédulos (Tillett et al., 2000). Su
regulacién esta condicionada por factores ambientales y nutricionales, como altas
concentraciones de nitrégeno y un déficit de hierro generan sintesis de MC. La
region reguladora mcy también posee motivos de secuencia para proteinas de union
a ADN Fur (regulador de captacion férrica) y NTC A (regulador de nitrégeno total),
donde un incremento o deceso de concentracion estimulan a la vez a la region myc
(Neilan et al., 2013).

Para la sintesis de proteinas se tiene un grupo de genes de aproximadamente
55KDa e incluyen 10 genes (mcy A-J). Donde mcy A y myc D presenta una
bidireccionalidad, y ademas el mcy presenta dos operones (myc A-C y myc D-J).
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Los péptidos no ribosémicos sintasa (NRPS), estan involucrados con myc A-C,
policétido sintasa (PKS) con los genes myc D, los hibridos PKS/NRPS myc E y
G, epimerizacion myc F, deshidratacién myc |, O-metiliransferasa myc J y un
transportador ABC myc H (Tillett et al., 2000; Zhou et al., 2021).

La sintesis comienza con la formacién de los aminoacidos Adda, mediante la
captura de distintos precursores, como el acido cianico, fenilalanina y cumarato,
mediantes los médulos Myc G, D y F se adiciona malonil-CoA, posteriormente la
cadena lateral de aminoacidos Adda es modificada por metilacién gracias a Mcy J
(O-metiltransferasa). La cadena metilada es transformada en -aminoacidos por el
modulo Myc E aminotransferasa). Después de la sintesis del grupo Adda se activan y
se adicionan aminoacidos a la cadena lateral por 6 médulos de adenilacion, proteina
transportadora, metiltransferasa, aminotransferasa, condensacion y epimerizacion.
También se presenta una modificacion de la D-Glu por D-MeAps mediante la Mcy F
(Racemasa) y la Mcy | (2-hidroxiacido deshidrogenasa), finalmente la cadena lineal
alargada de aminoacidos es ciclada, transferida y regulada por el transportador ABC
de la Myc H (Zhou et al., 2021)

3. Tratamientos de degradacién de microscistina
a. Fotocatalisis

Las MCs pueden sufrir distintas vias de degradacion, pero entre las que se
destacan es la via fotocatalitica, la cual puede ser directa o sensibilizada. En la
fotocatalisis directa el compuesto organico absorbe la luz para su degradacion,
pero se ha observado que no es muy significativo en relaciéon con la fotocatalisis
sensibilizada, en donde a través de reacciones con intermediarios reactivos (IR),
se genera distintas especies reactivas como ser: ROS, radical hidroxilo (*OH),
halégenos reactivos (RHS) y radicales de carbonato, que contribuyen a una
degradacion mas eficiente. El radical mas significativo generado en el espectro
UV-A, UV-B y PAR es *OH el cual actua en cuatro regiones de las MCs, en el anillo
de benceno (formando mono-dihidroxilados), grupo dieno-conjugado (formando
1,2 y 1,4 dioles isoméricos tetrahidroxilos), grupo metoxi en los aminoacidos Adda
(genera radicales peroxilo) y el doble enlace carbono-carbono de los aminoacidos
Mdha (formando productos bihidroxilados). Ademas de los radicales *OH otros
compuestos como la ficocianina, genera una transferencia de energia la regién
dieno de la porcion Adda, formando isémeros 6(z)-Adda MC-LR y puede transferir
electrones al oxigeno formando un radical superéxido singlete, que ataca el grupo
Adda de la MC formando hidroxiperéxidos que ya no son toxicos (Kurtz et al.,
2021). La fotocatalisis mediada por oxido de titanio (TiO_2) (Fig 3A) promete ser un
catalizador de importancia para generar ROS, con las nuevas alternativas de dopaje
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en la matriz sustituyendo el oxigeno (O) por carbono (C) se amplia el espectro de
trabajo en la region VIS, lo que conduce a una mineralizacion de MC-LR hasta
CO,,H, O he iones inorganicos como ser NO,- y SO, (Fotiou et al., 2016). Entre
los problemas asociados en el proceso de fotocatalisis se presentan condiciones
experimentales estrictas, supervision experta, toxicidad de sub-productos y requiere
energia adicional para el proceso por la materia organica presente que igual es
tratada (Kumar et al., 2018).

b. Degradacién biolégica bacteriana

Los tratamientos fisicoquimicos por oxidacién avanzada y convencional para
MC, son generalmente costosos, ineficaces en su tratamiento, lo que ha dado paso
al tratamiento bioldgico siendo entre sus caracteristicas, respetuosos con el medio
ambiente, por su eficiencia en la eliminacién de metabolitos. Las bacterias que han
llamado por su capacidad de metabolizar cianotoxinas como MCs, entre los géneros
que se destacan son: Acinetobacter, Arthrobacter, Bacillus, Novosphingobium,
Paucibacter, Pseudomonas, Sphingopyxis y Stenotrophomona. Estos grupos de
bacterias se caracterizan por poseer el grupo de genes mir con cuatro genes mir
ABCD. El gen mas destacado es el gen mir A el cual se encarga de sintetizar una
metaloproteasa, que realiza la escision del enlace Adda-Arg, convirtiendo a la MC-
LR en una MC-LR lineal, su importancia de la enzima radica en que se encarga de
debilitar la estructura ciclica de la MC-LR, la cual le dotaba de resistencia a distintos
factores fisicoquimicos. El gen mir BEI sintetiza una serina peptidasa, hidrolizando
el enlace Ala-Leu formando tetrapéptidos (H-Adda-Glu-Mdha-Ala-OH). EI gen mlr
C sintetiza una metalopéptidasa con capacidad de hidrolizar el tetrapéptido en
péptidos y aminoacidos pequeros. Ademas, se sabe que el gen mir D sintetiza un
transportador de la familia PTR2, que facilita el transporte de MC y los productos
de su degradacion (Fig 3B). Los productos formados pueden ser muy variables
entre las distintas especies pero en ellas se destaca a la cepa Sphingopyxis sp.
por su capacidad de degradar al grupo Adda hasta Acetil Coa y finalmente CO_2,
demostrando una eliminacién total de la MC-LR (Kormas & Lymperopoulou, 2013;
Massey & Yang, 2020).
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Figura 3. A) Degradacion fotocatalitica utilizando como catalizador oxido de titano;
B) Y degradacién bacteriana mediante una hidrolisis enzimatica por Sphingopyxis

sp.
4. Métodos de deteccion de microcistina

El monitoreo para la evaluaciéon de MCs en la calidad de agua a menudo
es complicada debido a que se pueden presentar multiples variantes y a bajas
concentraciones. En la actualidad se presentar numerosos estudios para su
evaluacion, siendo métodos sensibles, rapidos y confiables, de los cuales los mas
destacados seran descritos en esta seccion (Massey et al., 2020).

a. Ensayo de inhibicion de la proteina fosfatasa (PPI)

Este ensayo aprovecha la capacidad de las MCs de inhibir las enzimas de la
defosforilzacion de las fosfoproteinas intracelulares principalmente la PP1y la PP2A.
Permitiendo cuantificar el grado de inhibicidon mediante un ensayo colorimétrico,
utilizando como sustrato al fosfato de p-nitrofenol. La técnica presenta una buena
sensibilidad (Tabla 2), siendo viable para analisis de aguas permitiendo un analisis
por debajo del valor aceptable de 1 pg/L segun la Organizacion Mundial de la
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Salud (OMS) (Heresztyn & Nicholson, 2001). Las limitaciones de esta técnica estan
enfocadas en la poca informacién que brinda, sobre la toxicidad de las variantes
de MC, ademas requerir un método adicional de confirmacién para un analisis de
especificidad. Aun asi continua siendo una técnica sencilla, rapida, de bajo costo y
altamente sensible (Massey et al., 2020).

b. Inmunoensayo

Los métodos inmunoldgicos son una gran herramienta por su alta sensibilidad,
detectando una amplia gama de analitos, siendo selectivo por la interaccion
antigeno-anticuerpo. Entre los primeros métodos para la deteccién de MCs,
se tiene al ensayo por inmunoabsorcién ligado a enzimas (ELISA), en el cual
requiere dos antigenos (Adda) compitan por un sitio de unién del anticuerpo, en
este ensayo se presentan dos métodos; ELISA competitivo directo e indirecto,
generando una alta sensibilidad (Tabla 2) y pero presentando debilidades como
ser preparacion laboriosa, alto costo, baja precision y facil perturbacion (Heussner
et al., 2014).

Las técnicas de inmunoensayo continian desarrollandose y es asi que se
presentan otros métodos como biosensores colorimétricos, en donde se utilizan
otras tecnologias como la aplicacion de vesiculas de poliacetileno (VPA). Las VPA
son polimeros conjugados que muestran un cambio de color bajo un estimulo de
estrés, en donde los cambios de forma de la molécula pueden ser aprovechados
durante un reconocimiento que desencadenaria la respuesta. Para la deteccién de
MCs, estas vesiculas retendrian la actividad del anticuerpo y al encontrarse con
su antigeno (MC-LR), se observaria el cambio de color a una longitud de onda
de 540nm. Por lo tanto los procedimientos de reconocimientos son muy simples y
ahorran trabajo, la variacion cromica de VPA muestra resultados con una buena
sensibilidad (Tabla 2) de forma directa y rapida (Xia et al., 2010).

Las tecnologias de fluorescencia se presentan nuevos métodos para la
deteccion de MCs, donde es posible marcar a los anticuerpos o antigenos con
pigmentos fluorescentes como la hidrazida de acido 4-(1-pireno) butanoico (PBH),
sin afectar su actividad de los anticuerpos. La florescencia se emite a través de la
excitacion pulsada aprovechando el tiempo de vida de la florescencia longitudes
entre 440-540nm. Estos nuevos métodos mejoran el tiempo de respuesta del andlisis,
ademas se integran con nuevas tecnologias o con los métodos tradicionales (Tabla
2) mejorando la sensibilidad, precision, capacidad de respuesta visual en tiempo
real (Liu et al., 2022).
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c. Cromatografia acoplada a masas

Los métodos cromatograficos aprovechan las caracteristicas fisicoquimicas de
las MCs, donde el de mayor aplicabilidad es la técnica de cromatografia acoplada a
masas (MS), ya que proporciona una solucién al problema para la identificacion de
las distintas variantes de MC, presentando huellas digitales quimicas caracteristicas
en los espectros. Ademas exactitud entre variantes se debe destacar su alta
sensibilidad de los diferentes métodos tales cémo, la cromatografia de gases
acoplada a espectrometria de masas (GC-MS) y la cromatografia liquida con
ionizacién electro-spray y espectrometria de masas tandem (LC-ESI-MS ) por su
capacidad de deteccion en nanogramos (ng) (Tabla 2) (Kaushik & Balasubramanian,
2013). Las técnicas como cromatografia de alta resolucién acoplada a la
espectrometria de masas (HPLC-MS) y la cromatografia liquida-espectrometria
de masas en tandem (LC-MS/MS), permiten la deteccion de MCs bajo distintas
matrices. A pesar de su capacidad de analisis estos métodos son muy costosos,
debido a que requieren estandares de referencia, instrumentacién especializada
y ademas su caracterizacion estructural requiere mucho tiempo, por lo tanto estos
métodos solo se hacen aplicables para laboratorios de investigacion y no asi para
analisis de rutina (Kleinteich et al., 2018).

d. Deteccién genética

La técnica molecular de la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) en
las ultimas décadas ha demostrado ser rapida, rentable y facilita la identificacion
sin la dependencia de un cultivo. Para la deteccién de cianobacterias toxicas se
amplifican regiones del ADN gendmico, el rRNA 16S y los genes myc (A, B, C, E
y G) que estan involucrados en la sintesis de MCs. La amplificacién de cebadores
universales son las secuencias conservadas mas apropiadas como objetivos para la
identificacion por PCR, en este caso se hablamos del gen myc A, después se tiene a
los genes especificos (Kesari et al., 2022). Los enfoques basados en PCR permiten
su observacion (electroforesis), manipulacion (clonaciéon) y su secuenciacion,
ademas con el avance de la tecnologia se desarrollan nuevas técnicas como la PCR
digital de gotas (ddPCR) la cual es una presentacion avanzada de la gPCR donde
una muestra de DNA ambiental (DNAe) se divide en miles de nanogotas antes
de someterse amplificacion, con resultados mas eficientes. Asi mismo se tiene la
secuenciacion de alto rendimiento (HTS) presentando una alta resolucién taxonémica
en la evaluacion de muestras DNAe, permitiendo detectar simultaneamente todas
las especies en una muestra ambiental generando datos de la biodiversidad de una
comunidad, aunque el HTS esta vinculado con el analisis bioinformatico siendo una
herramienta poderosa para investigacion y monitoreo (Feist & Lance, 2021).
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Tabla 2. Métodos de deteccion MCs, aplicadas en fuentes aguas contaminadas.

Método Sensibilidad Especificidad Bibliografia
entre variantes
PPI 0,2-1,0 ug/L Baja (Heresztyn &
Nicholson, 2001)
Adda-ELISA 0,1-1,0 pg/L Baja (Heussner et al.,
(directo) 2014)
Adda-ELISA 0,15-5 ug/L Baja (Heussner et al.,
(indirecto) 2014)
VPA-Anti MC-LR 1,0-100 pg/L Baja (Xia et al., 2010)
IFC* 0,42-25 pg/L Baja (Yuetal., 2011)
FELISA** 0,001-3,20 pg/L Baja (Xu et al., 2020)
HPLC-MS 0,02 pg/L Alta (Svrcek & Smith,
2004)
LC-MS/MS 0,03-0,61 ug/L Alta (Pan et al., 2015)
GC-MS 0,1 ng Alta (Kleinteich et al.,
2018)
LC-ESI-MS 2,6 ng/L Alta (Pérez & Aga,
2005)

*IFC: Fluoroinmunoensayo de resolucion temporal. *FELISA: Inmunoensayo ligado a
enzimas de fluorescencia sin marcado de nanoparticulas fluorescentes.

CONCLUSION

Las MCs tienen el potencial contaminar fuentes de agua como rios y lagunas,
causando dafios a la salud humana y a las plantas agricolas afectando la cadena
alimentaria, estas MCs debido a su estructura quimica ciclica, tienen la capacidad
de tolerar distintos factores fisicoquimicos y bioldgicos, es por ellos que ver
alternativas para su degradaciéon es gran importancia. Entre las alternativas
estudiadas la degradacion bacteriana promete ser la mas confiable, por una
degradacion total de estas cianotoxinas, llegando a péptidos y aminoacidos
por un complejo multiproteico modulado por los genes mir ABCD observadas en
bacterias, destacando el género Sphingopyxis por su capacidad de metabolizar
MC-LR hasta CO_2. La degradacioén biolégica es amigable con el ecosistema
a diferencia de la fotocatalisis, que aun presenta problemas con rentabilidad y
generar sub-productos con probabilidad de toxicidad, aunque los avances en
este campo continua viendo alternativas, como utilizar catalizadores como el
oxido de titanio, que en distintas matrices podria optimizar la produccién de ROS
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y generar una oxidacion completa, siendo asi que podria llegar ser un método
degradacion de importancia en las plantas de tratamiento. Finalmente entre los
distintos métodos para la deteccion de MCs, el de mayor compromiso son los
inmunoensayos, debido a su versatilidad de acoplarse a diferentes métodos sean
tradiciones o novedosos, mejorando distintos parametros analiticos, aun asi los
métodos cromatograficos continian siendo los mas confiables pero debido a sus
grandes costos los hacen inviables.

Es innegable la importancia de las MCs en la actualidad y es por ellos que se
debe continuar con su investigacion, dilucidando rutas de biosintesis y degradacién
para comprender su comportamiento bajo distintos panoramas fisicoquimicos
y biolégicos, ademas de detectar oportunamente estos metabolitos y evitar su
descontrol en distintos cuerpos agua debido a que pueden repercutir en él, medio
ambiente, en la economia y la salud general.
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