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PHARMACOLOQGY AND TOXICOLOGY OF THE ALGA SPIRULINA
Abstract

Spirulina, a unicelular filamentous blue-green alga has been consumed by man since ancient times in Mexico
and central Africa. It is currently grown in many countries by synthetic methods. Initially the interest in Spirulina
was on its nutritive value: it was found almost equal to other plant proteins. More recently, some preclinical testing
suggests it has several therapeutic properties such as hypocholesterolemic, immunological, antiviral and
antimutagenic. This has led to more detailed evaluations such as nucleic acid content and presence of toxic metals,
biogenic toxines and organic chemicals: they have shown absence or presence at tolerable levels according to
the recommendations of international regulatory agencies. In animal experiments for acute, subchronic and
chronic toxicity, reproduction, mutagenicity, and teratogenicity the algae did not cause body or organ toxicity.
In all instances, the Spirulina administered to the animals were at much higher amounts than those expected for
human consumption. On the other hand there is scant information of the effects of the algae in humans. This area
needs more research.

Keywords. Antiviral, Hypocholesterolemic, Immune system, Nephrotoxicity, Antimutagenicity, Toxicology, Blue-
green algae, Spirulina. :

Resumen

La Spirulina, alga azul-verde filamentosa unicelular, ha sido consumida desde tiempos remotos en México y Africa
Central, en donde crece de manera seminatural o natural. Actualmente se cultiva en algunos paises por métodos
sintéticos. Hasta recientemente el interés en esta alga se centraba en su valor nutritivo que mostré ser casi igual al
de proteinas de otras plantas. Sin embargo, algunos estudios preclinicos sugieren que también posee propiedades
terapéuticas interesantes, tales como hipocolesterolemiante, inmunolégica, antiviral y antimutagénica. Esto ha
llevado a evaluaciones toxicolégicas detalladas. El contenido de acidos nucleicos y la presencia de metales, de
aminas biogénicas y de compuestos quimicos organicos, han sido negativos o estan abajo de las concentraciones
tolerables recomendadas por agencias internacionales de regulacion de alimentos. Los experimentos en animales
de toxicidad aguda, subcrénica, cronica, de reproduccion, mutagenicidad y teratogenicidad, no han revelado ningin
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efecto adverso del alga, y en todos los casos, la cantidad de Spirulina administrada a los animales fueron iguales
o superiores al consumo humano. Sin embargo, hay pocos estudios de los efectos de consumo de Spirulina en

humanos. Esta area necesita mas estudios.

Palabras clave. Antiviral, Hipocolesterolemiante, Sistema inmune, Nefrotoxicidad, Antimutagenicidad, Toxicologia,

Alga azul-verde, Spirulina.

Introduccién

Algunas levaduras, bacterias y algas, pueden
constituir una alternativa interesante en la
alimentacién por ser fuentes importantes de
proteinas, vitaminas y minerales."

Entre las algas consideradas con posible potencial

- para consumo humano, se han estudiado algunas

especies de los géneros Chlorella, Scenedesmus,
Coelastrum y Spirulina.? De éstas, la Spirulina parece
ser el microorganismo mas prometedor por su alto
contenido de proteina bruta (60-71%)** y su patrén
de aminoécidos razonablemente bueno aunque,
dependiendo de su origen, algunas especies son
deficientes en amino4cidos azufrados y lisina.’ Sin
embargo, la eficiencia y utilizacién proteica neta, el
valor biolégico y la digestibilidad de la Spirulina,
aunque inferiores a los de la caseina, son
comparables o mejores que las proteinas
convencionales de la mayoria de las plantas. La
Spirulina es una fuente importante de vitaminas
(especialmente vitamina B12 y carotenos), minerales
(hierro) y acido gama-linoleico.” Estas ventajas,
ademas de su cultivo relativamente facil, condujeron
a la produccién seminatural en el lago de Texcoco, y
mas tarde a cultivos artificiales en Israel, Taiwan,
Tailandia, Estados Unidos y otros paises.® En algunos
lagos naturales es de los microorganismos mas
comunes y abundantes, y representa casi la totalidad
de biomasa del fitoplanton.®

Algunas algas consideradas para la alimentacién,
como clorofitas y bangiofitas, han demostrado poseer
tanto efectos terapéuticos en el tratamiento del
bocio, ™ asi como la capacidad de producir
reacciones alérgicas, desérdenes gastrointestinales,
disminucién de leucocitos en humanos, y muerte de
ganado, aves y otros vertebrados, como es el caso
de algunas algas verde-azules."" En consecuencia, la
Spirulina, se ha sometido a detallados estudios
farmacolégicos y pruebas toxicolégicas a corto y
largo plazo, siguiendo los lineamientos
internacionales,'>"> cuya revisién y analisis es el
objetivo del presente trabajo.
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Experimentos farmacolégicos
Efecto hipocolesterolemiante y disminucién de peso

El primer trabajo sobre reduccién de la
concentracién de colesterol en el suero con Spirulina
corresponde a Anusuya-Devi y Venkataraman,'
quienes encontraron que la incorporacién al 15% en
la dieta de ratas durante 4 semanas, reduce 14% su
colesterolemia. Posteriormente Kato et al,'s
describieron en el mismo tipo de animales, descensos
del colesterol total, colesterol de lipoproteinas de baja
densidad y fosfolipidos, por ingestién de dietas que
‘contenian 16% de Spirulina. También Iwata et al,’® al
alimentar con 5, 10 y 15% del alga a ratas en las que
se habia producido hiperlipidemia mediante la
administracién de fructosa, observaron que
disminuye tanto el colesterol de lipoproteinas de alta
densidad, como los triglicéridos y fosfolipidos. Por su
parte, Gonzalez de Rivera et al,'” utilizando el mismo
modelo animal, demostraron que administrando
dietas con 5% de Spirulina, se redujeron 28% el
colesterol del plasma y 60% los triglicéridos del
higado; sin embargo, la concentracién de fosfolipidos
en este 6rgano aument6 35%. Nakaya et al'®
sefalaron que la Spirulina administrada a voluntarios
con hiperlipidemia e hipertension, a dosis de 4.2 g/
dia, reduce significativamente el colesterol de
lipoproteinas de baja densidad a las 4 y 8 semanas de
tratamiento, con lo que declina también el indice
aterogénico. Becker et al,” en un estudio cruzado
doble ciego efectuado con pacientes obesos que
consumen 2.8 g, tres veces al dia durante 4 semanas
como dieta suplementaria, observan que el alga
reduce ligera, pero significativamente el peso
corporal, sin notarse alteraciones clinicas ni
bioquimicas.

Cancer y sistema inmune
Richmond® cita a Lijima quien describe que la

ficocianina, pigmento azul que constituye el 15% del
alga, administrada a ratones inyectados con células




tumorales hepaticas, aumentaron su tiempo de
sobrevida en relacion a testigos, y hay un incremento
en ellos de actividad linfocitica. Por otra parte
Schwartz et al,?' con extractos de Spirulina 'y
Dunaliella, ricos en beta caroteno, previenen el
desarrollo de tumores bucales en hamster,
posiblemente por estimulacién de la respuesta
inmune, para destruir selectivamente pequefios focos
de células malignas.

Nagao et al?? informan ademas de la inhibicién de
la hipersensibilidad de tipo tardio producida por el
tolueno-2, 4-diisocianato, en ratones a los que se les
proporciona durante 5 semanas una dieta que
contiene Spirulina.

Propiedades antivirales

Recientemente Hayashi et al* muestran que los
extractos acuosos de Spirulina inhiben la replicacion
del virus Herpes simplex tipo 1 en células Hela. Este
extracto no presenta actividad virucida y no interfiere
con la adsorcién viral a las células Hela, aunque si
afecta su penetracion. A una concentracién de 1 mg/
mL se produce una inhibicién especifica de la sintesis
de proteinas virales, sin supresion de la sintesis
proteica de las células huésped. En el estudio in vivo
con hamsters infectados, a los que se proporciona
alimento con el extracto, se prolonga su tiempo de
vida.

Por otra parte, un trabajo reciente del National
Cancer Institute en Estados Unidos, revela que
algunos extractos de cianobacterias que contienen
sulfolipidos (particularmente Lyngbya lagerheimii cepa
DN-7-1, y Phormidium tenue cepa CN-2-1), protegen
a células T linfoblastoides humanas, del efecto
citopatico causado por la infeccién con el virus
humano de la inmunodeficiencia adquirida (VHI-1).24
Un analisis reciente muestra que la Spirulina contiene
aproximadamente 1% de sulfolipidos en base seca.’
Sin embargo, hasta el presente, no se han realizado
estudios al respecto con esta alga.

Efectos antimutagénicos

En anos recientes se han estudiado intensamente
las capacidades antimutagénica y radioprotectora de
extractos de plantas y animales. En este aspecto, los
extractos alcohélicos de Spirulina reducen
significativamente las frecuencias de micronicleos en
eritrocitos policroméaticos de médula 6sea de raton
tratados con radiaciones gama: el efecto se
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observa dando la Spirulina antes o después de la
radiaciéon.?

Otras propiedades

Se han advertido en la literatura otras propiedades
terapéuticas de los componentes de Spirulina como
la ficocianina, que previene la nefrotoxicidad del
mercurio inorgénico y cisplatino en ratas.?® Ademas,
restablece la actividad colinesterasica inhibida por
plaguicidas 6rganoclorados en eritrocitos humanos.?”
Asimismo, se le atribuyen propiedades
hipoglucemiantes? y antihipertensivas.?®

Estudios toxicologicos
Acidos nucleicos

El incremento en la ingestion de acido ribonucleico
y acido desoxirribonucleico aumenta la
concentracion de 4cido Grico en sangre y eleva el
riesgo de gota. A su vez, la excrecion elevada de
acido drico afecta el rindn produciéndose calculosis y
cristaluria.’® Esto se debe a la incapacidad del sistema
enzimatico humano para metabolizar las purinas mas
alla del acido drico, lo que representa una de las
limitantes para el consumo de microorganismos
como fuente de alimentacion.

Los acidos nucleicos representan aproximadamente
el 4 al 6% de peso seco en las algas, el 8 al 12% en
las levaduras, y el 20% en las bacterias.' En la
Spirulina, de acuerdo al estudio de Jassey,*? se
encontr6 4.3% de acidos nucleicos totales.

Metales pesados

La contaminacién de las algas con metales pesados
ha sido uno de los mayores problemas a resolverse,
ya que los acumulan a concentraciones a veces
superiores a las del medio ambiente.>' Entre los
metales nocivos encontrados con mayor frecuencia
estan plomo, cadmio, mercurio y arsénico, que
requieren especial atencién por sus efectos sobre la
salud.

Las concentraciones permisibles de metales en
proteinas celulares, segiin recomendaciones emitidas
en 1972 por la IUPAC,'? son de 5 mg/kg para plomo,
1 mg/kg para cadmio y 0.1 mg/kg para mercurio. En
la actualidad se han emitido otras normas a nivel
internacional®® pero se refieren mas bien a cantidades
maximas de metales que el hombre puede ingerir en

Vol. 48/No. 5/Septiembré-0ctubre, 1996



DT = [P T TR LT RE A A

sus alimentos sin riesgo. Los analisis de metales
(arsénico incluido) efectuados con Spirulina, difieren
entre laboratorios por varias causas (método de
analisis, muestra del alga, técnicas de cultivoy
periodo de recoleccion).

_ En la tabla 1 se observa que en las muestras de
Spirulina cultivada en México y en el lago Chad hay
concentraciones de mercurio mas altas a las
recomendadas por la IUPAC. Asimismo, en una de las
muestras mexicanas se exceden los niveles de plomo
y arsénico aunque en menor proporcion.
Aparentemente, la Spirulina cultivada en la India no
sobrepaso ninguna de las concentraciones de los
elementos considerados. Las principales razones para
encontrar valores altos de metales son el uso de
fertilizantes, la contaminacién del aguay de la
atmosfera.

Toxinas biogénicas

Los analisis quimicos'y bioquimicos de Spirulina no
han detectado ficotoxinas, micotoxinas o toxinas
bacterianas.t No se encontraron ocratoxina A,
citrinina, patulina, 4cido penicilico, aflatoxina,
zearalenona, tricoteceno ni sterigmatocistina. La
limentacién de animales con el fin de detectar algin
defecto especifico de toxinas, tampoco reveld
sintomas de alguna intoxicacién.’!

Compuestos organicos
Otro grupo importante de contaminantes

ambientales que pueden estar presente en las algas
son los bifenilos policlorados e hidrocarburos

Tabla 1. Partes por millon de plomo, cadmio,
mercurio y arsénico en Spirulina.

B
Ano de
Pb Cd Hg As  andlisis
Proteinas unicelulares 5.0 1.0 0.1 2.0 -
Spirulina México 5.1 0.5 0:5 29 1975
Spirulina Chad 3.7 - 0.5 1.8 1975
Spirulina México 1.9 0.05 0209 1976
Spirulina México 0.5 - - 24 1977
Spirulina México 0.4 0.1 02 =114 1982
Spirulina India 40 0.6 0.1 1.0 1982

Modificada de Refs 31y 12.
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arométicos policiclicos.’ Los hidrocarburos
constituyen cerca de la mitad de la fraccion
insaponificable de la Spirulina, siendo el
n-heptadecano el constituyente mayor (65%).3* Los
analisis de dialquilnitrosaminas, nitrosopiperidina,
nitrosomorfolina y nitrosopirrolidina en Spirulina han
sido negativos,®' y los andlisis de plaguicidas como
paration, malation, endrin, aldrin y dieldrin, p, p‘DDE,
p,p'DDT aparecen Gnicamente cOmo huellas.®

Toxicidad aguda

La toxicidad aguda, entre otros propdsitos,
establece la dosis maxima sin efecto aparente y
predice lo que puede suceder en el hombre por una
sobredosificacion.®®

La administracién oral de una suspensién de
Spirulina a ratas Wistar, hasta dosis de 800 mg/kg, no
produce muertes, sintomas toxicos, ni alteracion en el
consumo de alimento durante dos semanas de
observacién. La autopsia tampoco acusa alteracion
en el peso e histologia de los 6rganos.’” En una
exhaustiva/fevision de la literatura, no encontramos
mas datos en relacion a la toxicidad aguda.

Toxicidad subcrénica

La toxicologia subcronica investiga los posibles
efectos acumulativos causados por los agentes
quimicos sobre los tejidos o sistemas metabolicos.*®
En experimentos en donde el alga Spirulina se
proporciona a grupos de ratas Wistar recién
destetadas durante 13 semanas a concentraciones de
10, 20 y 30%,%** se observa una ligera disminucion
en la cantidad de alimento consumido y
consecuentemente en el peso corporal. No se
observan efectos en la citologia hematica, orina,
quimica sanguinea ni histologia. Aunque hay algunas
diferencias con los testigos en el peso de la vesicula
seminal y del bazo de las hembras, fueron casos
aislados (tabla 2): no hay una relacion dosis
respuesta, por lo que no tiene significado
toxicologico. Por otra parte, dos dietas conteniendo
26y 73 g/100 g de Spirulina proporcionadas a ratas
durante 100 dias no causaron alteraciones
macroscopicas o microscopicas en los organos.*'

La alimentacion de ratas recién destetadas, durante
2 y 4 meses, con raciones en las-que el 60% de la
proteina es Spirulina, aumenta los pesos de rifién,
corazén y pulmones, asi como el sindrome de
nefrocalcinosis en las hembras de todos los grupos.*
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En ratas Sprague-Dawley machos de 13 semanas,
Contreras et al,®® después de una dieta de 25 dias
con Spirulina como Gnica fuente de proteinas
tampoco encontraron alteraciones. La cuantificacion
de las hormonas gonodotréfica, luteinizante, foliculo
estimulante y prolactina, fueron normales.

Yap et al** reemplazaron con Spirulina hasta el 33%
de la proteina de soya proporcionada a lechones de 4
a 8 dias de edad. Las células hepéticas de algunos
lechones presentan acumulacién de bilis e
infiltracién de grasa; pero no hay lesiones
histolégicas de tracto gastrointestinal, rifones y
suprarrenales. En otro experimento, la alimentacion
con Spirulina de la trucha arcoiris (Salmo gairdnecii)
a la concentracion de 40% por periodos
superiores a 10 semanas, no origina alteraciones
histopatolégicas.®

Toxicologia crénica

La toxicidad crénica establece la naturaleza de la
toxicidad del compuesto y ademas busca si se
manifiesta toxicidad después de exposicion
prolongada.®®

En un estudio con Spirulina dada a ratas macho y
hembra a la concentracion de 25% durante 75
semanas, no se observan alteraciones en el
comportamiento, crecimiento ponderal ni
histopatologia de algunos 6rganos.*

Yoshino et al,*” en un estudio de toxicidad crénica
de 6 meses en el que se suministran Spirulina a ratas

macho y hembra a concentraciones de 62 y 34% en
la dieta. Aunque observan algunas diferencias
estadisticas en los valores hematolégicos tales como
concentracién de hemoglobina y alanino-
aminopeptidasa en los machos, y de bilirrubina total
en hembras, no se detectan dafios posteriores.
Chamorro et al*® tratan grupos de ratas Wistar de
20 machos y 20 hembras durante 84 semanas con
Spirulina incorporada al alimento a las
concentraciones de 10, 20 y 30%: la evolucién
ponderal de los animales tratados fue la misma que
las de los animales testigo que recibieron soya. Las
pruebas bioquimicas, hematolégicas y el anélisis de
la orina a los 48, 64 y 80 semanas, no muestran
diferencias significativas entre grupos. El examen
macro y microscopico de los érganos revela
Gnicamente alteraciones propias de la edad de los
animales, y por lo tanto es igual a los testigos.

Toxicologia de la reproduccion

Los estudios sobre toxicologia de la reproduccion
establecen los efectos sobre la fertilidad y
reproduccién, desarrollo del embrién, lactacion y
desarrollo del recién nacido.*

a) Teratogénesis
Aungue de acuerdo a las instancias

internacionales, se recomienda realizar estos
estudios con las proteinas unicelulares,*® para

Tabla 2. Peso relativo (% del peso corporal) de algunos 6rganos de ratas alimentadas
con Spirulina durante 13 semanas.

Peso Supra- Testiculo/ = Vesicula
Spirulina corporal Cerebro RiA6n  Higado Bazo rrenales ovarios seminal
en dieta (g) % % %o % % % %
Machos
Testigo 346 0.48 0.79 341 0.18 0.02 0.90 0.32
20% 340 0.49 0.77 332 0.19 0.02 0.88 0.39*
30% 335 0.46 0.83 3.50 0.17 0.02 0.84 0.42*
Hembras
Testigo 206 0.71 0.83 3.20 0.17 0.03 0.03 -
20% 203 0.73 0.74 3.13 021" 0.03 0.03 e
30% 202 0.71 0.81 3.33 0.18 0.02 0.03 -
Modificada de Ref 39.

*Diferencia significativa (p < 0.05) vs grupo testigo (prueba t).

Vol. 48/No. 5/Septiembre-Octubre, 1996




Spirulina se encuentran en la literatura Gnicamente
jos trabajos de Chamorro et al.>™* En todos sus -
experimentos utilizan concentraciones de

Spirulina de 10, 20 y 30%. En el caso del hamster,
el alga se administra en los dias 7 a 11, lallyla
14 de la gestaci6n; en la rata, los dias 7 a 14,
1al4y1a2l,yenelraton, losdias7a13,1a13
y 1 a 19. En ninguno de los experimentos se
produce nacimiento de fetos deformes,
reabsorciones embrionarias o disminucién del peso
al nacer. .

b) Estudios peri- y postnatales

Recientemente se publicaron los resultados sobre
la posible toxicidad peri 'y postnatal de la Spirulina,
administrada a machos por 9 semanas previas al
acoplamiento, y a hembras 2 semanas antes, en la
gestacion y antes del destete de las crias.>* El
tratamiento no ocasiona efectos adversos sobre la
fertilidad, la duracién de la gestacion ni sobre
diferentes indicadores del desarrollo de los
neonatos.

-

c) Estudios multigeneracionales

La Spirulina proporcionada en concentraciones
de 10, 20 y 30% a ratas en estudio
multigeneracional (tres generaciones), se vigilaron
los indices de fertilidad, gestacion viabilidad y
lactacién. En la generacién Fib se hace ademas un
estudio de toxicidad subcronica: no se encuentra
alteracion en ninguna de las variables
consideradas.>

La administracion de Spirulina como Gnica fuente
de proteinas desde el destete hasta la segunda
semana de lactacion, tampoco afecta los
parametros reproductivos,® ni altera el desarrollo
peri-post-natal.*?

c) Mutagénesis

La posible actividad mutagénica de Spirulina es
estudiada por Chamorro y Salazar,” administrando
el alga durante cinco dias o durante 10 semanas a
ratones macho, a concentraciones de 10, 20 y 30%
en dieta experimental. Posteriormente los machos
son apareados con hembras virgenes no tratadas,
dos diferentes cada semana. El examen de Gtero y
ovarios de las hembras gestantes en los dias 12 0 14
no revela pérdidas pre ni postimplantacion, por lo
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que la Spirulina no ocasiona aumento en la
frecuencia de genes dominantes letales. En otros
experimentos realizados en ratas tampoco se
advierte ese tipo de efectos después de cinco dias®®
y de 10 semanas de administracion del alga.® Los
resultados son igualmente negativos en la prueba de
Ames cuando la orina de ratas tratadas con Spirulina
durante cuatro meses, se aplica en Salmonella
thyphimurium y Schizosaccharamyces pombe.*

Toxicologia en seres humanos

Unicamente encontramos dos trabajos en
humanos relativos a aspectos toxicolégicos. En el
estudio realizado por Becker y cols™ con el objeto
de investigar el efecto del alga sobre la obesidad, no
se observan alteraciones de la presion sanguinea, de
la bioquimica sérica ni de la citologia hematica (el
alga fue administrada cuatro semanas a obesos
jovenes a dosis de 2.8 g tres veces al dia, como
dieta suplementaria). En otro trabajo, Becker,®° sin
dar detalles de dosis, tipo de poblacion ni analisis
quimicos previos, comenta resultados
contradictorios. Asi, indica la ausencia de efectos
fisiolégicos, pero habla de malestar, vomito e
indigestion en sus casos. Sin embargo, los
problemas gastrointestinales detectados pueden
haber estado relacionados mas bien con
contaminantes bacterianos que con toxinas.®

Discusion

En la literatura existen publicaciones sobre las
propiedades antivirales, antibiéticas, antifngicas,
antitumorales, antihelminticas, antihipertensivas,
anticoagulantes, antiinflamatorias, analgésicas y de
efectos sobre sistema nervioso central de algunas
algas marinas;*"*® no existe, en cambio, evidencia
rigurosa para establecer los efectos terapéuticos de
las microalgas dulce-acuicolas. Sin embargo, lo
escaso de la informacion no excluye la posibilidad
de que algunas de ellas pudieran poseer actividades
farmacologicas interesantes.

De las propiedades farmacologicas atribuidas a la
Spirulina, la actividad hipocolesterolemiante ha sido
la mas estudiada en animales. Un primer
experimento en humanos muestra también que el
alga tiene esta actividad.” Se sabe que algunos
constituyentes dietéticos, grasas, proteinas,
carbohidratos y fibra, influyen en las
concentraciones plasmaticas de colesterol. Sin
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embargo, esos constituyentes difieren en los
alimentos y asi su efecto no puede ser
generalizado.™ Los agentes hipocolesterolemiantes
puedeh ejercer su accién por interferir con la
sintesis, transporte o metabolismo de las
lipoproteinas, con la absorcién intestinal de
colesterol, o modificando la sintesis hepética de la
HMGCoA-reductasa.®*’® Otras algas como
Scenedesmus,'*773 también disminuyen el colesterol
plasmatico en diferentes animales de laboratorio. En
el caso de Scenedesmus, se ha atribuido su accién
hipocolesterolemiante al aumento de la excrecion
fecal del colesterol y otros productos,’ siendo
determinante para este-efecto la calidad y la
cantidad de proteinas.™ El decremento en la
concentracion de colesterol en suero e higado de
sujetos bajo dietas con Spirulina se debe
probablemente a este mismo mecanismo, aunque
Klausner’ lo atribuye al acido eicosapentanoico,
acido graso poliinsaturado presente en el alga, y que
actuaria por un mecanismo diferente. Por otra parte,
la reduccién del colesterol y el aumento en los
fosfolipidos séricos indican que la Spirulina contiene
un factor o factores que pueden prevenir las
alteraciones del metabolismo de los triglicéridos
provocados por la fructosa.!” Para conocer el agente
responsable del efecto, es necesario realizar
estudios biodirigidos a partir de los extractos del
alga. La pérdida de peso causada por la
administracién suplementaria de Spirulina a
pacientes obesos, muestra la influencia del alga para
producir este efecto’ aunque los autores no
discuten el posible mecanismo de accién. Al
respecto, es necesario efectuar estudios mas
elaborados y confirmativos en animales de
laboratorio. Los principios activos de algunas algas
azul-verdes han mostrado actividad en leucemias
linfociticas y en varios tipos de tumores.'**’*78 Sin
embargo, en el caso de la Spirulina, los datos
experimentales deben ser analizados mas
cuidadosamente y ampliarse los estudios a modelos
mas especificos.

Entre los factores que se cree juegan un papel
importante en la carcinogénesis, se encuentran
implicados los radicales libres: éstos pueden no s6lo
atacar el acido desoxirribonucleico, sino también a
proteinas estructurales, enzimas y membranas
celulares. El sistema de defensa contra los radicales
depende mucho de vitaminas antioxidantes,
carotenoides (beta-caroteno) y otros nutrimentos. La
Spirulina tiene un alto contenido de beta-carotenos

[T TNSTYRRTS [y

(cis y trans)’®#° que podria contribuir a la -
disminucién de riesgo del cancer mientras sea
ingerida en cantidad suficiente y por tiempo '
prolongado.?*?!

En el caso de las propiedades contra el virus
Herpes, algunos estudios han descrito la actividad
de substancias obtenidas de vegetales, como
taninos,®? glicoalcaloides,® saponinas®® y de
diversos extractos.86% La accion antiviral de los
extractos puede deberse a la inhibicién de la
penetracion de los virus en las células. Algunas
substancias interfieren con los eventos tempranos
de esta penetracion. Se ha sugerido que ella puede
ser un evento mdltiple que involucre a mas de una
proteina viral, por lo que es interesante estudiar la
interaccion entre el extracto de Spirulina y las
glicoproteinas virales.?® Estos datos sugieren que los
extractos del alga contienen componentes que
pueden ser utilizados efectivamente como agentes
antivirales. Los analisis subsiguientes de los mismos,
incluyendo purificacion y caracterizacion quimica,
permitiran identificar farmacos con actividad
especifica. Como agentes con actividad potencial
contra el virus VIH se ha informado en la literatura
de polisacaridos obtenidos de plantas,® derivados
de lignina,* y acidos tetragaloilquinolinicos,”
implicados en su mayor parte como inhibidores de
la transcriptasa inversa.”? Los sulfolipidos
encontrados en cianobacterias representan una
nueva estructura con utilidad potencial no descrita
anteriormente como inhibidora de VIH-1.
Actualmente tiene una alta prioridad para
investigaciones y evaluaciones clinicas?* que, por lo
delicado del problema, requieren realizarse con el
mayor cuidado.

Los estudios de antimutagenicidad muestran
que el extracto de Spirulina posee dicha actividad,
no siendo el alga por si misma genotoxica.””>*
Dicho resultado puede deberse a que algin
componente del alga tiene la capacidad para
reparar el dafio inducido por las radiaciones
ionizantes o para aumentar la actividad del radical
en las células irradiadas, produciendo estabilidad
en el acido desoxirribonucleico. El efecto protector
de los extractos alcohdlicos del alga contra las
radiaciones parece sumarse al efecto
antimutagénico de principios activos de
substancias de otros vegetales. Se trata de
flavonoides, carotenoides y sapondésidos,” de los -
que el verdadero mecanismo no se ha podido
establecer.®*%
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De acuerdo con ciertos autores, algunas de las
otras propiedades farmacolégicas de la Spirulina
podrian estar relacionadas con la presencia de altas
concentraciones de acidos grasos poliinsaturados de
cadena larga, pertenecientes a las series n-6,
principalmente el 4cido linoleico 18:2n-6 y el gama-
linolénico 18:3n-6. Se sabe que el acido gama-
linolénico, el cual en seres humanos es sintetizado a
partir de 4cido linoleico, se requiere para sintesis de
4cido araquidénico y de prostaglandinas. A su vez,
la prostaglandina E, (PGE,) esta involucrada en
muchos procesos, como la regulacién de la presion
sanguinea, la sintesis de colesterol, y la inflamacién
y proliferacion celulares.?’ Es dificil asegurar, sin
embargo, que algunas de las propiedades atribuidas
a la Spirulina se deban a este acido, ya que las
cantidades que se pudiesen haber administrado en
los experimentos mencionados son demasiado
reducidas para ejercer tales efectos.

El Protein-Calory Advisory Group'® recomend6
que el consumo de acidos nucleicos no debe
exceder de dos gramos a partir de cualquier fuente
no convencional, asi como de 4 g totales al dia. Asi,
es recomendable una maxima ingestion de 30 g de
alga por dia, aunque Bourges y cols,* calculan que
se podrian consumir 46 g en adultos sin ocasionar
problemas. Desafortunadamente, las pruebas
clinicas llevadas a cabo en seres humanos aportan
pocos datos que impiden definir el valor limite para
lograr una concentracién segura en el suero.”

Al momento, la Spirulina no parece representar un
peligro en lo que se refiere a su contenido

de acidos nucleicos para consumo diario de nifios
y adultos. Esto se ha confirmado también

para otras algas como Scenedesmus®*y
Chlorella.™®

Los estudios de concentracién de metales indican
que la Spirulina no excede, en términos generales,
los limites recomendados por las agencias
internacionales. Sin embargo, como en cualquier
proceso de control de calidad, son indispensables
las revisiones periédicas de concentracién de
metales, particularmente por el aumento de metales
en el-medio ambiente por las actividades cotidianas
e industriales. Yannai y cols'®' mencionan que la
acumulacién de metales en las algas constituye un
problema de toxicidad secundaria al pasar a los
tejidos de los animales, y su consumo subsiguiente
por el humano y otras especies. Sin embargo, en el
caso de las algas, no se ha detectado acumulacién
de este tipo, debido posiblemente a la abundante
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cantidad de fosfatos que, al formar sales insolubles
con metales, no se absorben en el tracto
gastrointestinal.’' Estos estudios se han efectuado
por ejemplo con Micractinius, sin encontrarse
efectos nocivos.'®? Suponiendo un consumo diario
de 30 g de alga y que la ingestion de metales
pesados a través de éstas y de otros productos
incluyendo los liquidos es de 50%, se puede
permitir en las algas hasta una concentracion de 7.1
ppm de plomo, 1.2 ppm de cadmio y 0.7 ppm de
mercurio.'®

La ausencia de ficotoxinas en Spirulina constituye
una ventaja sobre algas como Microcystics,
Anabaena y Afanizomenon, cianobacterias de aguas
dulces que han producido muerte en el ganado, y
que pueden causar reacciones alérgicas 0
gastrointestinales en seres humanos.’' En lo que
concierne a la toxicidad aguda, no se ha podido
determinar la dosis letal cincuenta (DLso) debido a
que, tratindose de un alimento, habria que
proporcionar cantidades grandes en administracion
@nica, lo que técnicamente no es posible, v.gr. una
dosis de 800 mg/kg usado en ratas®” significa un
consumo relativo de 48 g de Spirulina por el hombre
con peso promedio de 60 kg. Aunque se supone
que este consumo o cercano a él, son sobrepasados
en la preparacién de quesos y pastas en México y
Chad,"* asi como en algunas practicas actuales
(Durand-Chastel, comunicacion personal), deben
tomarse ciertas cautelas para consumir dosis sdbitas
elevadas. Por otra parte, los estudios de toxicidad
subcrénica y crénica con Spirulina, no revelan efecto
toxico. En tanto los resultados en animales de
laboratorio permitan hacer la extrapolacion al
hombre, se anticipa que el alga no ocasionaria
efectos indeseables si fuese consumida inclusive
durante toda la vida. Segin estudios de este tipo
flevados a cabo con Scenedesmus, a
concentraciones similares en la dieta, tampoco se
afectaron los parametros bioquimicos y
hematoldgicos; sin embargo, si se produjo
infiltracion grasa en higado por falta de
disponibilidad proteica del alga.

La ausencia de efectos nocivos en lo
correspondiente a fertilidad, proceso reproductivo,
teratogenicidad y periodo peri-postnatal, sefialan
también la relativa seguridad para consumo del alga
en el periodo de vida sexual activa del hombre y la
mujer, asi como también en el periodo de
gestacion. Asimismo, se descartan algunos riesgos
en lo que respecta al consumo de Spirulina a través
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de generaciones sucesivas. Resultados un tanto
diferentes se observan con la administracion de
Scenedesmus a ratones, que redujo 11% el tamafno
de la camada'® y su crecimiento.' La mayoria de
los efectos terapéuticos de la Spirulina han sido
estudiados en animales de laboratorio y pocos en
seres humanos’ por lo que deben realizarse en
mayor nimero en estos @ltimos, encaminados a la
deteccion de efectos ya confirmados en la
experimentacion preclinica.

En lo que se refiere a la toxicologia, las tres
décadas de estudios experimentales muestran que
el alga esta exenta de efectos indeseables
administrada a animales en concentraciones que
superan en mucho el posible consumo humano. Sin
embargo, la informacion disponible con respecto a
efectos posibles en éstos es también muy escasa,
por lo que existe igualmente la necesidad de llevar a
cabo estudios prolongados y sistematicos,
independientemente de que el consumo del alga
sea ancestral.
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