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CAPITULO I- INTRODUCCION



1.1 Introduccion

Las microalgas y cianobacterias son un amplio grupo de organismos procariotas y
eucariotas, que poseen la habilidad ¥ de realizar fotosintesis, capaces de convertir la energia
luminica y el diéxido de carbono en biomasa de alto valor, estos organismos representan un
formidable recurso gracias a la enorme gama de sustancias bioquimicas valiosas y novedosas
para generar investigaciones. El mercado de estas aplicaciones sigue emergiendo, y se han
abierto nuevas areas de investigacion en biotecnologia para satisfacer las nuevas demandas de
productos de las diferentes industrias y los consumidores. *

Segun el estudio de Villalta y sus colaboradores en el 2019, en los tltimos 15 afios,
China se ha convertido en el principal productor de biomasa de microalgas en el mundo,
aproximandose a mas del 90% de la produccion total de estos organismos. Donde la
Espirulina (Arthrospira sp.) es el producto microalgal mas importante por tonelaje y valor,
seguido de Chlorella sp., Dunaliella sp. y Haematococcus sp. Estos géneros se convierten en
una alternativa viable en distintos campos de aplicacion, por el hecho de que no se necesita
tierra fértil para su cultivo y brinda la posibilidad de usar aguas de baja calidad. !

Sin embargo, la relacién costo/eficiencia compromete la produccion en masa de
dichas especies, fomentando el cultivo como un método exclusivo para aplicaciones de alto
valor en salud, cosmética, nutracéuticos, alimentos humanos y la agricultura. Lo que en Costa
Rica seria una forma de potencializar la biotecnologia microalgas se procedié a establecer
una coleccion de cepas de microalgas y cianobacterias nacionales. 2

Las colecciones de cepas son depodsitos supervisados por diversos centros de
investigacion como El Laboratorio de Biotecnologia de Microalgas (LABMAE) de la
universidad Nacional (UNA), El Laboratorio de Biotecnologia en Microalgas vy
Cianobacterias (LABIOMIC) de la Universidad de Costa Rica (UCR) y el laboratorio del El
Centro de Investigacion de Biotecnologia (CIB) del Tecnologico de Costa Rica (TEC) que
han impulsado multiples estudios sobre especies locales, fortaleciendo su aprovechamiento
en sectores estratégicos como la salud, la alimentaciéon y el medio ambiente, en consonancia
con los principios de sostenibilidad y economia circular. Estos esfuerzos permiten generar
métodos investigativos que promuevan resguardar material bioldgico en forma viable, pura y
estable.’

En esta investigacion se realizard un analisis bibliografico comparativo de las
cianobacterias y microalgas con mayor produccion de biomasas a nivel mundial, la

Arthrospira sp. y Chlorella sp. Actualmente las microalgas y las cianobacterias estan
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recibiendo gran atencion por parte de algunos investigadores debido a su potencial de utilidad
en distintas areas de interés veterinario y humano.

En particular, se han estudiado sus propiedades antimicrobianas para su posible uso
como compuestos antimicrobianos farmacéuticos de interés humano y veterinario. Lo que
brinda la posibilidad de poder analizar el efecto antimicrobiano de estos dos géneros
(Arthrospira sp., Chlorella sp.) ante cepas bacterianas que generan multirresistencia en Costa

Rica.

1.2 Planteamiento del problema

En los ultimos afios diferentes microorganismos marinos han llamado la atencion de
la poblacion cientifica por la gran maleabilidad e importancia en distintas areas de interés
humano y veterinario. La amplia variedad de géneros existentes brinda la posibilidad de ser
utilizadas en el ambito comercial. Estas caracteristicas tan particulares se deben
principalmente por la capacidad de producir una variedad considerable de metabolitos
bioactivos secundarios, los cuales mediante su aislamiento se han logrado utilizar en las
diferentes industrias. *

Por otra parte, las biomasas de microalgas y cianobacterias pueden cumplir los
requisitos nutricionales de aves, cerdos, ganado, peces y humanos. Visto que la composicion
bioquimica de las microalgas y cianobacterias contienen (vitaminas, minerales, acidos grasos
y antioxidantes) se puede considerar como un alimento funcional, ya que ayudan a la
prevencion de ciertas enfermedades y a reducir el desarrollo de algunas cepas bacterianas. 3

La gravedad de la resistencia antimicrobiana en Costa Rica se refleja en las
estimaciones del estudio global GRAM (Global Burden of Bacterial Antimicrobial
Resistance), las cuales indican que las infecciones por bacterias resistentes son responsables
de aproximadamente 380 fallecimientos directos anuales en el pais. Si se consideran las
muertes asociadas indirectamente a este fendmeno, la cifra asciende a cerca de 1650 decesos
por afio. Estos datos, respaldados por analisis epidemiologicos de la Universidad de Costa
Rica, evidencian un impacto sustancial tanto a nivel social como clinico que compromete la
sostenibilidad del sistema sanitario nacional *

Esta proyeccion epidemiologica se vio reforzada por las advertencias sobre la
alarmante presencia de bacterias causantes de septicemias y otros patdégenos comunes que
muestran una resistencia creciente a multiples esquemas terapéuticos. En el contexto

nacional, el Dr. Marco Vinicio Molina ha sefialado que estas infecciones potencialmente
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mortales han dejado de responder de manera dptima a los tratamientos convencionales, lo que
evidencia un deterioro en la seguridad clinica y una urgencia por identificar metabolitos con
potencial antimicrobiano que permitan enfrentar la vulnerabilidad de los protocolos
hospitalarios actuales. °

Aunado a lo anterior, la gravedad de la crisis de resistencia en Costa Rica fue
subrayada por el Dr. Molina (2024) °, quien indic6 que las infecciones bacterianas comunes
presentan una resistencia creciente a los tratamientos convencionales. Segun los datos
citados, mas del 60% de las cepas aisladas de Neisseria gonorrhoeae presentan resistencia a
la ciprofloxacina, un farmaco tradicionalmente esencial.

La problematica de la resistencia bacteriana en Costa Rica ha alcanzado niveles
alarmantes, tal como lo han sefalado estudios publicados desde 2015 en la revista Infection
and Chemotherapy, donde se reportaron tasas de resistencia a los carbapenémicos superiores
al 50%. Esta tendencia critica ha sido confirmada y actualizada por la Universidad de Costa
Rica (2024), situando al pais entre las naciones con los niveles de resistencia mas graves a
nivel mundial. Segiin el Dr. Alberto Molina, este panorama es especialmente preocupante
debido a que la circulacion de cepas multirresistentes ya no se limita al &mbito hospitalario,
sino que se ha extendido a la comunidad. Ante esta crisis de salud publica nacional, se
evidencia la urgencia de investigar nuevos agentes con potencial antimicrobiano, como los
metabolitos secundarios derivados de Arthrospira sp. y Chlorella sp., que representen
alternativas viables frente a la pérdida de eficacia de los antibioticos de tltima linea. °

Adicionalmente, los estudios realizados en la Maestria en Bioinformatica, del Sistema
de Estudios de Posgrado de la Universidad de Costa Rica (UCR), en el 2010 encontraron que
la Pseudomonas aeruginosa quedé en la categoria de maximo riesgo hospitalario (categoria
STI11).°?

La anterior categorizacion indica que son bacterias con una resistencia muy elevada,
que en el caso de la P. aeruginosa es una bacteria muy poco reportada en el mundo siendo
esta una bacteria sumamente peligrosa, con un perfil de éxito contra antibacterianos muy
elevada y una multirresistencia muy alta para causar infecciones intrahospitalarias o

nosocomiales. °

Los antibidticos en Costa Rica se usan en granjas para que los pollos o los cerdos no
se enfermen, o bien, en algunos cultivos. Ya hay estudios que evidencian la presencia de
antibioticos en estos alimentos que también ingresan a nuestro organismo cuando los

comemos. °
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Por otro lado, las condiciones socioecondmicas regionales son un factor determinante
para el desarrollo de este escenario de resistencia tanto en Latinoamérica como en Costa
Rica. Se ha evidenciado que cuando hay un antibidtico nuevo se abusa de ese medicamento,
el cual provoca que este abuso se convierta en uno de los principales motores que generan los

altos niveles de resistencia que hoy se esta vivenciando. °

Ademas, es importante destacar las dinamicas de los pacientes de no terminar los
tratamientos antibioticos, la automedicacion y, en algunos casos, la mala practica médica.
Este descontrol y carencia de conocimiento provoca que se esté fortaleciendo a las bacterias
mas fuertes, generando esa resistencia bacteriana que se ha mencionado anteriormente aun
mucho mayor. Provocando que la cepa bacteriana siga sobreviviendo a pesar del uso de

antibioticos. °

En Costa Rica, la resistencia antimicrobiana ha adquirido una relevancia particular
debido a la creciente evidencia de resistencia en bacterias de origen tanto clinico como
alimentario. Un estudio reciente de Molina®, identificé la presencia de Salmonella entérica
serovar infantis multirresistente en carne de pollo destinada al consumo humano, lo que
representa un riesgo zoondtico significativo. Dentro del espectro de patdgenos que presentan
una creciente dificultad diagnoéstica y terapéutica, destaca la Salmonella enterica no tifoidea.
Este microorganismo representa un desafio critico para la seguridad alimentaria y la salud
publica global, al posicionarse como la tercera causa de mortalidad mundial vinculada a
enfermedades diarreicas. Se estima que la carga epidemiologica de esta bacteria oscila entre
los 200 millones y mil millones de infecciones anuales, derivando en aproximadamente
155,000 defunciones. La magnitud de estas cifras, sumada a la emergencia de cepas
multirresistentes en la cadena de produccion alimentaria, agrava la vulnerabilidad de las
poblaciones y compromete la efectividad de las terapias convencionales, lo que justifica la
busqueda imperativa de alternativas antimicrobianas de origen natural. °
Basado en la informacion recopilada anteriormente se genera la siguiente pregunta de

investigacion:

(Qué evidencia cientifica respalda la actividad antimicrobiana de Arthrospira sp. y Chlorella
sp., y cudl es el nivel de conocimiento y percepcion de los profesionales de la salud sobre su

potencial uso frente a bacterias multirresistentes?
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1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General:

Analizar la actividad antimicrobiana de Arthrospira sp. y Chlorella sp. mediante evidencia
cientifica, analizando ademas la percepcion y el conocimiento de los profesionales de la salud

en Costa Rica sobre su uso frente a bacterias multirresistentes.

1.3.2 Objetivos Especificos:

1. Analizar la evidencia cientifica sobre la actividad antimicrobiana de Arthrospira sp. y
Chlorella sp., determinando su eficacia frente a patdogenos de importancia clinica.

2. Caracterizar los metabolitos secundarios y los mecanismos de accion bioldgicos que
fundamentan las propiedades antimicrobianas reportadas en la literatura para ambos
géneros.

3. Determinar el nivel de conocimiento y la percepcion de los profesionales de la salud
en Costa Rica sobre el potencial terapéutico de estas microalgas y cianobacterias ante

el desafio de la multirresistencia bacteriana.
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1.4 Justificacion

Segtin Little S.M ®, el aumento de la proliferacion de la resistencia bacteriana a los
antibidticos es un problema critico que ha incrementado la demanda de nuevos compuestos
antibacterianos. Se han evaluado las actividades antibacterianas en extractos de microalgas y
cianobacterias, con diferentes niveles de potencial de desarrollo posterior segun la cepa de
algas, la cepa del patdogeno bacteriano y el disolvente utilizado para extraer los metabolitos.

Las microalgas y cianobacterias de condiciones ambientales extremas han tenido que
adaptarse a condiciones que excluyen a muchos otros organismos. La produccion de
compuestos antibacterianos contribuye directa o indirectamente a la supervivencia de las
microalgas verdes en estos entornos extremos, en conjunto con otros procesos funcionales de
importancia. ®

Los procesos celulares de estas microalgas y cianobacterias, anteriormente descritas
requieren que estos microorganismos mantengan un ambiente intracelular constante,
adaptandose a cambios externos, lo que puede causar un aumento en el consumo de energia.
Estas adaptaciones conllevan a una disminucién del metabolismo fotosintético, esto lleva a
un desencadenamiento de resultados positivos en la acumulacion de compuestos intermedios
dentro de las células, sobre los cuales actuan vias de importancia para formar metabolitos
secundarios. ®

Los diferentes procesos por los cuales se logran detectar, purificar, aislar e identificar
compuestos presentes en extractos complejos ha permitido a los investigadores emprender el
desafiante camino del cribado de productos naturales. Los diferentes procedimientos para
recopilar los extractos de microalgas suelen incluir la seleccion de disolventes orgénicos y el
método de extraccion, lo que genera una metodologia de prueba para la actividad
antibacteriana. °

En las microalgas de ambientes extremos se realiza la extraccion tradicional por
solventes o extraccion solido-liquido, en la cual los metabolitos activos extraidas mediante
extractor Soxhlet o extraccidon en caliente, maceracidon o sonicacion con una serie de
solventes con polaridad creciente para asegurar la recuperacion de diferentes productos
microalgales. En la teoria se menciona que “Cuando se obtiene el extracto, generalmente se
elige un bioensayo in vitro estandarizado, siguiendo las pautas del Clinical and Laboratory
Standards Institute o del European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST), que incluye técnicas de difusion en agar y/o dilucion en caldo”. ®

Seglin la investigacion bibliografica no se ha identificado la mayoria de los
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compuestos de microalgas y cianobacterias con actividad antibacteriana. Los compuestos
antibacterianos conocidos y aislados son varios. Si bien la investigacion de los metabolitos
secundarios de las microalgas verdes ha aumentado en los ultimos afios, estos han sido menos
explorados y solo recientemente se han convertido en el foco de atenciéon de una gran
cantidad de investigadores. Como consecuencia, se han realizado varios estudios centrados en
investigar la actividad antibacteriana de las microalgas y cianobacterias aisladas de ambientes
extremos, con la esperanza de encontrar compuestos unicos y efectivos. ®°

Los compuestos generados por las microalgas y cianobacterias que cuentan con
actividad antibacteriana incluyen acidos grasos, glicolipidos, fenolicos, terpenos, B-dicetona y
alcaloides indolicos. Sin embargo, la mayor parte de la actividad antibacteriana suele

atribuirse a acidos grasos insaturados de cadena larga. ®

El estudio de las propiedades de microalgas y cianobacterias tiene su referente en la
investigacion sobre Chlorella sp., organismo capaz de sintetizar clorelina. Este compuesto
posee una robusta actividad antibacteriana que inhibe el crecimiento de patdogenos
Gram-positivos y Gram-negativos. Posteriormente, diversos estudios han confirmado que
multiples géneros de microalgas verdes y cianobacterias producen metabolitos secundarios
con capacidad bactericida o bacteriostatica frente a patogenos humanos. °

Un ejemplo de multirresistencia es el de la Salmonella entérica no tifoidea que es un
importante patégeno transmitido por los alimentos, siendo esta la tercera causa mas comun de
mortalidad a nivel mundial relacionada con enfermedades diarreicas. Se estima que
anualmente se producen entre 200 millones y mil millones de infecciones por Salmonella

entérica, lo que resulta en 93 millones de casos de gastroenteritis y 155.000 muertes. °

“En los Estados Unidos de América, la Salmonella entérica no tifoidea causa
aproximadamente 1,35 millones de infecciones, lo que resulta en 26.500 hospitalizaciones y
420 muertes”.® Las principales fuentes de infeccion por Salmonella entérica no tifoidea en
humanos son el consumo de alimentos contaminados, el contacto con animales infectados y

la transmision de persona a persona. °

Entre estas vias de transmision, la principal fuente de infeccion humana por
Salmonella entérica no tifoidea es el consumo de carne de ave y productos avicolas

contaminados, lo que indica una alta prevalencia de serotipos de S. enteritidis y S.
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typhimurium, seguido de la carne de res, cerdo, pescado y alimentos no derivados de

animales contaminados, como frutas y verduras. °

Ante la creciente prevalencia de cepas multirresistentes en el sector avicola y
ecosistemas naturales, la biotecnologia de cianobacterias ofrece alternativas prometedoras.
Investigaciones desarrolladas por Kaushik y Chauhan (2006) demuestran que extractos de
Spirulina platensis (Arthrospira platensis) poseen una actividad antibacteriana significativa,
logrando inhibir el crecimiento de patdogenos Gram-positivos y Gram-negativos mediante el
uso de solventes organicos. En particular, se ha observado que los extractos metanélicos y de
acetona presentan una eficacia notable, lo que sugiere que los metabolitos secundarios de esta
especie podrian ser utilizados para desarrollar nuevos agentes antimicrobianos capaces de
enfrentar la resistencia a antibidticos convencionales detectada en especies como Salmonella
y otros aislados clinicos. °

Las investigaciones actuales se interesan en las microalgas verdes y cianobacterias
debido a su biocompatibilidad, biodegradabilidad y capacidad para producir metabolitos
bioactivos como acido linoleico, acido oleico, vitaminas, minerales, pigmentos, entre otras
sustancias. Estos compuestos son los candidatos potenciales que inhiben el crecimiento de
bacterias gram positivas. °

Estas particularidades las posicionan como candidatas para sistemas avanzados de
liberacion de farmacos, terapias anticancerigenas, funciones antimicrobianas, entre otras
funciones de interés humano. Estudios han demostrado su eficacia en modelos
experimentales para reducir efectos secundarios de quimioterapia, mejorar la
biodisponibilidad de farmacos y tratar infecciones resistentes a terapias convencionales. °

Ante este panorama, la investigacion aporta conocimiento en distintos niveles:

En primera instancia, se presenta una revision técnica sistematiza de la evidencia
sobre el uso de alternativas antimicrobianas de origen natural frente a cepas multirresistentes
de relevancia epidemioldgica. Se analiza el rol de los géneros Arthrospira sp. y Chlorella sp.
como fuentes de compuestos bioactivos, tales como ficocianinas, polisacaridos sulfatados,
fenoles y lipidos insaturados. El analisis de la literatura reciente permite validar los
mecanismos biologicos mediante los cuales estos metabolitos inhiben el crecimiento de
bacterias patogenas, ofreciendo una base tedrica para el desarrollo de nuevas estrategias

terapéuticas.

Desde una perspectiva clinica, la investigacion evalua la viabilidad de los productos
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naturales como alternativas o coadyuvantes en el tratamiento de infecciones bacterianas,
promoviendo un enfoque de uso sostenible. Esta evaluacion es de vital importancia en el
contexto de Costa Rica, donde la literatura reporta que el uso empirico e indiscriminado de
antibioticos, tanto en medicina humana como veterinaria lo que ha exacerbado la presion
selectiva, favoreciendo la emergencia de bacterias multirresistentes y comprometiendo la

eficacia de los tratamientos convencionales. °

En sintesis, esta investigacion no solo consolida la evidencia cientifica sobre el
potencial antimicrobiano de los extractos de microalgas y cianobacterias frente a patdgenos
de importancia clinica, sino que también propone un enfoque transversal e innovador
alineado con las demandas sanitarias contemporaneas. Al integrar las perspectivas de la
medicina humana y veterinaria, el estudio ofrece una base tedrica aplicable a la realidad de un
pais como Costa Rica, donde la mitigacion de la resistencia bacteriana requiere de
alternativas terapéuticas fundamentadas en el aprovechamiento de recursos biotecnologicos

sostenibles.

La presente investigacion sobre el efecto antimicrobiano de Arthrospira sp. y
Chlorella sp. frente a microorganismos patogenos de interés veterinario y humano representa
una contribucion significativa al conocimiento cientifico, en un contexto donde la resistencia
antimicrobiana constituye una amenaza creciente para la salud publica y la medicina
veterinaria.

1.5 Antecedentes de investigacion

1.5.1 Antecedentes historicos

Kaushik P y Chauhan A. °, en la investigacion “In vitro antibacterial activity of
laboratory grown culture of Spirulina platensis” Donde su principal objetivo fue investigar la
actividad antibacteriana de diferentes extractos de un cultivo de Spirulina platensis cultivado
en laboratorio.

En esta investigacion se evidencia el creciente interés por parte de diferentes areas
para buscar alternativas como las cianobacterias con actividad antimicrobiana para combatir
la creciente preocupacion mundial por el alarmante aumento en la tasa de infeccion por
microorganismos resistentes a los antibioticos. Extractos de hexano, acetato de etilo,
diclorometano, metanolicos y medios agotados se probaron in vitro para determinar su

actividad antibacteriana, para lo cual se utilizo Staphylococcus aureus y Escherichia coli,
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Pseudomonas aeruginosa, Salmonella typhi y Klebsiella pneumoniae como organismos de
prueba. Los resultados mostraron que la actividad antibacteriana de diferentes extractos de
Spirulina platensis exhibieron un grado diferente de actividad antibacteriana contra los
microorganismos evaluados. °

Este antecedente muestra como por medio de pruebas in vitro se evidencia la
actividad antibacteriana de la Spirulina platensis ante distintas cepas de bacterias gram
positivas y gram negativas. reforzando la importancia de la investigacion en curso.

Lee JY, et al. ', Corea. En la investigacion “Epidemiology and Characteristics of
Metallo-B-Lactamase-Producing Pseudomonas aeruginosa: a 2015 update”. Donde su
principal objetivo fue destacar y comprender las caracteristicas de la Pseudomonas
aeruginosa productora de metalo -p- lactamasa.

En esta investigacion se hace un analisis de los diferentes mecanismos de accion del
funcionamiento de las resistencias que produce metalo -p- lactamasa, haciendo hincapié en la
aparicion, propagacion mundial y la prevalencia creciente de bacterias resistentes a multiples
agentes antimicrobianos que se han convertido en una amenaza importante para la salud
publica. También hace referencia a las multiples infecciones bacterianas resistentes a
farmacos y terapias convencionales que estdn estrechamente asociadas con una alta
mortalidad, hospitalizacion prolongada, multiples morbilidades y un mayor costo debido a las

limitadas opciones terapéuticas antimicrobianas para los pacientes infectados. '°

El antecedente muestra como distintos agentes antimicrobianos han generado
resistencias a distintos farmacos y como esta situacion se ha vuelto una amenaza importante
para la salud publica. Evidenciando la importancia de la presente investigacion, generando

conocimiento para posibles colaboraciones futuras de terapias antimicrobianas alternativas.

El-Sayed'?, investigd la actividad antimicrobiana del extracto de acido fenolico de
Spirulina platensis contra bacterias patdgenas que causan sepsis en neonatos. El estudio fue
de tipo transversal y se llevo a cabo en 50 neonatos con sospecha clinica de sepsis que fueron
ingresados en la unidad de prematuros de cuatro hospitales en la ciudad de Sohag, Egipto. La
investigacion se realizd durante un periodo de 18 meses, entre marzo de 2015 y agosto de
2016. Dentro de los resultados podemos observar que los extractos de Spirulina platensis
probados contra ocho bacterias patégenas producen una significativa inhibicion del
crecimiento de las bacterias expuestas. Evidenciando un efecto antibacteriano en una amplia

gama de bacterias. 2
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El antecedente evidencia el efecto antimicrobiano de los extractos de Spirulina
platensis 'y como estos ejercen un efecto inhibitorio ante distintas cepas bacterianas,
otorgando fiabilidad a la investigacion del efecto antimicrobiano de la Spirulina sp

(Arthrospira sp) y Chlorella sp.

El-Sayed HMA, et al. '», Egipto. En la investigacion que lleva el nombre
“Antibacterial activity of phenolic extract of Spirulina platensis and its structural elucidation
of bioactive compound”. Donde se investigd la actividad antimicrobiana del extracto de acido

fenolico de Spirulina platensis contra bacterias patdgenas que causan sepsis en neonatos.

Se logrd evidenciar que los componentes bioactivos de la Spirulina platensis tienen
propiedades antibacterianas, también se identificaron once compuestos en el extracto de acido
fendlico del alga; donde el 4acido palmitico con un 14,263% fue uno de los mas
predominantes. El extracto de algas se probo in vitro para determinar su efecto antibacteriano
contra (Bacillus cereus, Enterococcus casseliflavus, Kocuria kristinae , Staphylococcus
aureus, Alloiococcus otitis, Rosemonas gilardii y Aeromonas hydrophila) utilizando el
método de difusion en disco de papel y se observod que todas estas bacterias mostraron
inhibicidn en el crecimiento por este extracto. '?

Este antecedente logra mostrar la actividad de la Spirulina platensis contra diferentes
microorganismos bacterianos y como sus extractos de acido fenolico, principalmente el
palmitico es el encargado de producir estos efectos antibacterianos, dando la posibilidad de

ser una opcion prometedora en distintos campos de interés médico y farmacéutico.

Acurio LP, et al.”, Ecuador. En la investigacion “Antimicrobial potential of Chlorella
algae isolated from stacked waters of the Andean region of Ecuador” cuyo objetivo fue
evaluar el potencial antimicrobiano del alga Chlorella extraida de las aguas estancadas de tres

acequias de riego diferentes en Ambato, Ecuador.

El estudio describe el aislamiento de la microalga como primera etapa del desarrollo
investigativo. En segundo lugar, muestra la extraccion de la clorelina como metabolito
antimicrobiano. Para replicar las condiciones ambientales ttiles para el crecimiento de las
colonias de Chlorella, “se mantuvieron a temperatura ambiente, oscilando entre 10oC y
180C en medio Bold Basal enriquecido con NH4CI”. Los resultados demuestran el potencial
antibacteriano de la microalga Chlorella extraida de las aguas estancadas de los canales de

varios sectores de la ciudad de Ambato, Ecuador. ’
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Santhosh S et al. '3, India. En la investigacion “Growth optimization, free
radical scavenging and antibacterial potential of Chlorella sp. SRD3 extracts against clinical
isolates”. El objetivo fue explorar el potencial de los extractos de la microalga Chlorella sp.
para la actividad antioxidante y antibacteriana contra aislados clinicos, donde también se

evalta la Concentracion Minima Inhibitoria (MIC) y la actividad hemolitica.

En el estudio recopilado se realizaron aislamientos en medio Bold Basal bajo
condiciones optimizadas, para luego realizar una extraccion y un analisis cuantitativo para
medir el contenido de fenoles, flavonoides y proantocianidinas en los extractos. Se concluye
que los extractos polares de la microalga verde Chlorella sp. tienen un potencial biologico

significativo tanto como agente antioxidante, antimicrobiano y antifingico. '3

Este estudio valida y cuantifica el potencial de Chlorella sp, proporcionandole una
base solida para la comparacion con Arthrospira sp. También indica coémo aprovechar el
maximo rendimiento de las biomasas con funcidon antibacteriana. generando aportes

metodoldgicos para obtener mayor provecho de los extractos provenientes de la Chlorella sp.

13

1.5.2 Antecedentes internacionales
En la investigacion titulada “Antioxidant and antimicrobial activities of Spirulina

platensis extracts and biogenic selenium nanoparticles against selected pathogenic bacteria
and fungi”, de Abdel-Moneim', cuyo objetivo fue estudiar la actividad antimicrobiana y
antioxidante de tres extractos de espirulina (metanol, acetona y hexano) y las nanoparticulas
bioldgicas de selenio (Se) fabricadas por una cepa de Bacillus subtilis.

En este trabajo experimental se realizaron cultivos, técnicas de aislamientos y
preparaciones de Spirulina platensis, para luego realizar la identificacion de las distintas
bacterias que tuvieran tolerancia al selenio, que es un componente clave de las
selenoproteinas que es bien conocido por estar involucrado en el sistema de defensa
antioxidante de las células animales. Ademas, se ha demostrado la actividad antimicrobiana
de este micronutriente metaloide. Los resultados mostraron que los extractos de Spirulina
platensis exhibieron actividad antimicrobiana contra los patdgenos probados. Ademas, los
extractos de Spirulina platensis eliminaron significativamente los radicales ABTS y DPPH de

manera dependiente de la dosis.

Esta investigacion al realizar metodologias de cultivo, identificacién, almacenaje, y
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pruebas del efecto antibacteriano de la Spirulina platensis ante distintas cepas bacterianas,
genera una guia tangible de la importancia de este género de microalga como alternativa para
los tratamientos convencionales, dando una posibilidad para combatir la multirresistencia

bacteriana.

Pianta E, et al. '°, Corea. en la investigacion “In vitro antibacterial and antifungal
activity of an Arthrospira platensis extract”. Cuyo objetivo de investigacion fue evaluar la
actividad antibacteriana y antifiungica in vitro de un extracto patentado de Arthrospira
platensis en bacterias, levaduras y hongos filamentosos sensibles y resistentes a multiples

farmacos que cominmente causan infecciones de la piel.

La evaluacion biotecnologica de Arthrospira platensis confirma su potencial como
alternativa terapéutica natural gracias a su actividad frente a patdgenos bacterianos y fungicos
de alta relevancia clinica. La capacidad de sus extractos para inhibir microorganismos
multirresistentes y dermatofitos comunes sugiere una versatilidad que permite su aplicacion

en el desarrollo de nuevos tratamientos para infecciones de diversa etiologia. *°

El antecedente realiza aportes didacticos acerca de algunas cepas bacterianas con
sensibilidad a los extractos de la Arthrospira platensis, generando como resultado una posible

utilidad de estos componentes como agentes antibacterianos para tratamientos alternativos.

Elsalhin HE et al. '°, Egipto. En la investigacion “Antibacterial study of Chlorella
vulgaris isolated from fresh water”. Con el objetivo de determinar la eficacia de los extractos
de la Chlorella vulgaris ante cuatro cepas bacterianas: Achromobacter sp (S1),

Staphylococcus sp (S2), Escherichia coli (S3) y Shigella dysenteriae (S4).

En la investigacion los organismos de prueba sujetos a la determinacion de la
actividad antimicrobiana se siembran con hisopos de algodon estériles en las placas de agar
nutritivo secadas al aire, donde se administran varias concentraciones de Chlorella vulgaris
en los discos con 150ul de extractos de muestra se colocan sobre la superficie de las placas de
agar nutritivo y los cultivos bacterianos sembrados. Se concluye que la Chlorella vulgaris ha
tenido un efecto antibacteriano en algunas bacterias patégenas de humanos, y que este
inhibidor ha sido mas efectivo en las bacterias en comparacion con algunos antibidticos de

uso tradicional. '
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El antecedente en cuestion brinda informacion vital del proceso por el cual se puede
realizar un andlisis del efecto antimicrobiano de la Chlorella vulgaris y cdbmo este género es

efectivo en el control del crecimiento de distintas cepas bacterianas.

AL-Abdulameer SH. et al. ', Bagdad, Iraq. “The Wide Spectrum Activity of
Chlorella and Spirulina Extracts on the Viability of Pathogenic and Environmental bacteria in
Baghdad, Iraq”. Con el objetivo de evaluar el amplio espectro de actividad antimicrobiana de
los extractos de la Chlorella y Spirulina contra diversas bacterias, tanto patégenas como

ambientales, aisladas en Bagdad, Irak.

En el estudio se realizaron analisis comparativos entre la Spirulina y la Chlorella,
utilizando diferentes concentraciones con un método de difusion de disco para medir la zona
de inhibicion bacteriana como indicador de la efectividad, para posteriormente realizar la
comparacion entre los dos géneros en investigacion. En conclusion, se determina que los

extractos de ambas algas cuentan con potencial antimicrobiano. !

En esta investigacion se analiza una comparacion entre la Chlorella y Spirulina,
siendo estas las dos cepas que se consideran centrales de la investigacion en proceso.
Brindando una comparacion cuantitativa que puede funcionar como base para los resultados

propios de este trabajo.

Lio et al. ', Grecia. En la investigacion “Identifying Antimicrobial Agents from
Chlorella sorokiniana.” El objetivo de la investigacion fue desarrollar y optimizar un método
de extraccion ecologico para evaluar la potencia antimicrobiana de los extractos obtenidos

con estos solventes novedosos.

Este estudio se centro en la identificacion de moléculas bioactivas dentro de Chlorella
sorokiniana. Se aislaron péptidos y lipidos con potente capacidad para inhibir bacterias Gram
positivas y Gram negativas. Los resultados muestran un potencial considerable para utilizar
estas fracciones en el desarrollo de nuevos antimicrobianos. Ademas, los autores destacan la
importancia de realizar pruebas en modelos animales, lo que podria abrir el camino a

aplicaciones clinicas tanto en medicina humana como veterinaria. '*

En este estudio se optimiza la extraccion con diferentes solventes verdes obteniendo
el maximo de componentes bioactivos de la Chlorella sorokiniana. Fisher CL et al.’,

Sudéfrica, realizaron un estudio llamado “Discovery of antimicrobial activity in chemical
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extracts from high-biomass algal-bacterial systems”. donde su principal objetivo fue explorar
alternativas biotecnoldgicas sostenibles para combatir bacterias resistentes a antibidticos

convencionales.

Se establecieron cultivos mixtos de algas (Arthrospira sp. y Chlorella sp.) y bacterias
(Bacillus subtilis y Escherichia coli) en condiciones controladas. Los distintos metabolitos
extraidos se probaron frente a bacterias Gram positivas y Gram negativas de importancia
clinica. Los resultados confirmaron inhibicion significativa, demostrando que los cultivos

mixtos producen mayor diversidad de compuestos antimicrobianos que los aislados. '

El estudio aporta evidencia sobre la importancia de la investigacion en el area
botanica para poder obtener fuentes de antimicrobianos. Para la investigacion actual, refuerza
la necesidad de considerar tanto a Chlorella sp. asi como la Arthrospira sp. en un contexto de
sinergismo positivo para potenciar el efecto antimicrobiano. Generando posibilidades de
experimentacion en biomedicina y agroindustria al proponer que el efecto en conjunto de

estos dos géneros sea beneficioso en el drea de nuestra investigacion.

En este trabajo se revisaron multiples estudios previos que evaluaron la composicion
bioquimica de Chlorella vulgaris. La recopilacion de informacidn reporta proteinas, péptidos,
antioxidantes y polisacaridos con propiedades antimicrobianas. Se concluyd que Chlorella
vulgaris es segura para el consumo humano y que tiene aplicaciones amplias en diferentes

campos de estudio de interés humano y veterinario. 2°

Este trabajo proporciona un fundamento so6lido que respalda el uso de Chlorella
vulgaris en la investigacion antimicrobiana. Contribuye con informacion vital para la
utilizacion de las microalgas en contextos alimenticios y farmacéuticos. Para investigaciones
actuales, constituye una guia clave en la integracion de la Chlorella vulgaris como una

potencial fuente de compuestos bioactivos utilizables en diversas areas de interés.

El-Shafiey et al. 2!, Egipto. Donde realizaron un estudio centrado en identificar
compuestos antimicrobianos llamado “Mining potential antimicrobial compounds of
Arthrospira platensis: in vitro screening of ethanolic extract”. El objetivo del trabajo fue

validar experimentalmente su capacidad para inhibir bacterias de importancia clinica.

Esta investigacion propone a la Arthrospira platensis como una fuente sostenible de

nuevos antimicrobianos, en el proceso de elaboracion se obtuvieron extractos etanolicos de la
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Arthrospira platensis y se realizaron ensayos antimicrobianos in vitro. Los resultados

obtenidos demostraron inhibicion frente a bacterias Gram positivas y Gram negativas. 2!

El estudio aporta evidencia de que Arthrospira platensis puede reemplazar o
complementar antibioticos sintéticos. Fortaleciendo el concepto de que las cianobacterias son
una fuente importante para investigar para la obtencion de nuevos principios bioactivos con
actividad antimicrobiana. Los resultados confirman la versatilidad de los metabolitos

bioactivos de Arthrospira platensis como agentes antimicrobianos naturales.

Mendes AR et al.??, Portugal. En colaboracion con su equipo de trabajo realizaron una
revision integral de la literatura sobre Chlorella sp. Donde su objetivo principal fue
consolidar el conocimiento bésico sobre los compuestos quimicos, bioactividades y

aplicaciones biotecnologicas de esta microalga y sus posibles funciones antibacterianas.

El estudio buscé ofrecer un marco conceptual para investigaciones futuras. Donde se
analizaron y recopilaron estudios previos que evaluaron la importancia de los metabolitos
bioactivos, propiedades antioxidantes y antimicrobianas de Chlorella sp. La revision
bibliografica confirmd que las especies de este género poseen amplio potencial en diversos
campos como el médico, farmacéutico, alimenticio e industrial. Esto debido a la gran

diversidad de metabolitos utiles para aplicaciones terapéuticas y nutricionales.

Este antecedente aporta un marco de referencia para el aprovechamiento integral de
Chlorella sp. otorgando una vision de esta microalga como recurso estratégico en diferentes
areas de interés veterinario y humano. Para la investigacion actual, constituye un respaldo

tedrico solido que facilita nuevas aplicaciones.

Jamshidi-Kia et al. %, Iran. Se realizo un estudio experimental para evaluar el efecto
de extractos de Chlorella vulgaris aplicado como foliar. el Estudio de nombre “Efficacy of
foliar application of Chlorella vulgaris extract on spearmint yield and essential oil
composition.”. El cual tenia como objetivo determinar como estos extractos influyen en la

produccion y composicion de aceites esenciales con propiedades antimicrobianas.

Se investigd el efecto de la aplicacion foliar de Chlorella vulgaris en el cultivo de
menta y su impacto en la salud. Los ensayos de campo revelaron que este tratamiento no solo

aumentd el rendimiento de la cosecha, sino que también mejoré la composicion de
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metabolitos secundarios y la calidad de los aceites esenciales, vinculando asi la productividad

agricola con el valor terapéutico del cultivo..

Si bien el potencial de las microalgas se ha centrado tradicionalmente en el ambito
biomédico, su estudio actual revela un impacto multidimensional que incluye el sector
agroindustrial. Evidencia reciente sefiala que la aplicacion de Chlorella vulgaris en cultivos
permite una optimizacion de la produccion agricola a la vez que promueve la generacion de
metabolitos secundarios de interés farmacoldgico. Por tanto, integrar este enfoque en la
investigacion permite abordar las microalgas no solo como fuente de nuevos antibioticos,
sino como pilares de una estrategia de sostenibilidad que vincula la salud de los ecosistemas

con la innovacién terapéutica

Fisher CL et al. '°, Sudafrica. Realizaron un estudio complementario enfocado en
validar los cultivos de algas como fuentes de compuestos antimicrobianos. El nombre del
trabajo es “Algal-bacterial co-culture extracts as novel antimicrobial sources: a high-biomass
screening approach.”. El objetivo fue comprobar la viabilidad de aprovechar interacciones

algales y bacterianas como modelo experimental.

El trabajo de investigacion busca consolidar la visiébn de fabricas bioactivas en
funcion del comportamiento y los beneficios de las microalgas en distintas areas de interés.
Se realizaron ensayos de laboratorio con extractos obtenidos de cultivos de microalgas de alta
densidad. Los extractos fueron probados frente a bacterias patdogenas y mostraron inhibicion
significativa. Los hallazgos confirmaron la capacidad de los sistemas mixtos para producir

metabolitos con propiedades antimicrobianas. '°

Este antecedente refuerza el papel de los cultivos en la biotecnologia antimicrobiana.
Valida el potencial de las interacciones microbianas en la generacion de compuestos
bioactivos. Para investigacion en curso, ofrece un respaldo soélido a la exploracion de

sistemas simbioticos.

Selim MI et al. #, Egipto. En la investigacion “Unveiling the potential of spirulina
algal extract as promising antibacterial and antibiofilm agent against carbapenem-resistant
Klebsiella pneumoniae: in vitro and in vivo study.” Donde su principal objetivo fue investigar
la eficacia del extracto de Arthrospira sp. como un agente antibacteriano contra la Klebsiella

pneumoniae resistente a carbapenémicos.
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En el estudio se realizaron diferentes perfilados del extracto con determinacion de la
concentracion minima inhibitoria (CMI), evaluacion de la alteracion de la membrana,
expresiones genéticas. Se implementd un modelo en ratones para evaluar el efecto
antimicrobiano en neumonia. realizando una comparaciéon con un farmaco estdndar
(colistina). Se concluye que el extracto de Arthrospira sp. mostrd una accion antibacteriana

tanto in vitro e in vivo, con efectos comparables con el farmaco estandar de Colistina. 2

El antecedente descrito realiza aportes en la investigacion en desarrollo ya que
presenta una prueba de concepto solido sobre la eficacia de la Arthrospira contra bacterias
multirresistentes como la Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenémicos. Lo que genera

un interés afiadido y relevancia clinica al trabajo de investigacion propuesto.

Pianta et al. '°, Alemania/Suiza. Se realizd un estudio con el fin de evaluar la actividad
antibacteriana y antifungica de extractos de Arthrospira platensis. El estudio nombrado “In
vitro antibacterial and antifungal activity of an Arthrospira platensis extract”. Donde el
objetivo de la investigacion fue determinar la amplitud del espectro antimicrobiano de la

microalga.

El estudio buscéd afianzar el valor terapéutico de la Arthrospira platensis como un
agente de importancia en diferentes areas, se obtuvieron extractos de Arthrospira platensis y
se realizaron pruebas in vitro frente a bacterias y hongos de relevancia clinica. Los resultados
validaron la amplia eficacia de los metabolitos bioactivos presentes en la microalga

demostrando la inhibicion significativa en diversos microorganismos. '°

Este antecedente respalda el uso de la Arthrospira platensis como un recurso a la
mano de los investigadores frente a diferentes tipos de infecciones. Refuerza la posibilidad de
aprovechar sus metabolitos bioactivos en terapias tanto antibacterianas como antifiingicas.
Para la investigacion actual, ofrece evidencia de la multifuncionalidad de las microalgas en

contextos clinicos.

Hosseinabadi et al. ?°, Iran. En la investigacion “Antimicrobial activity of partially
purified polysaccharide extracts from Arthrospira platensis PCST5”. El objetivo del trabajo
fue evaluar el efecto antimicrobiano de extractos de polisacaridos de Arthrospira platensis

PCSTS5.
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Se realizaron ensayos in vitro con extractos parcialmente purificados, probados contra
E. coli, S. aureus y Candida albicans. Los resultados mostraron inhibicion significativa con

CMI bajas, indicando una elevada potencia antimicrobiana. °

Este antecedente fortalece la investigacion actual al ofrecer evidencia experimental
de que los compuestos derivados de Arthrospira sp. tienen eficacia directa contra bacterias y
hongos patdgenos, generando evidencia documentada de la accion antimicrobiana de estos
organismos y sus posibles beneficios contra cepas bacterianas multirresistentes de interés

humano y veterinario.

Fihri et al. 2°, Marruecos. En la investigacion “Antibacterial and antioxidant activities
of Chlorella vulgaris using deep eutectic solvents”. El objetivo fue explorar técnicas verdes

de extraccion para obtener compuestos antimicrobianos.

Este trabajo explor6 un método innovador para extraer compuestos bioactivos de
Chlorella vulgaris utilizando solventes eutéricos profundos. Esta técnica verde permitio
obtener extractos con mayor concentracion de metabolitos, los cuales presentaron una
actividad antimicrobiana significativa contra bacterias como E. coli y S. aureus. Ademas, se
comprobo que los extractos tenian una alta capacidad antioxidante, lo cual aumenta su valor
biologico y su potencial como insumo terapéutico. Lo que demuestra como innovaciones

metodologicas fortalecen la aplicabilidad de Chlorella sp. como antimicrobiano. 2°

Esta investigacion aporta una alternativa innovadora en la extracciéon de compuestos
bioactivos, como la introduccion de Disolventes Eutécticos Profundos (DES, por sus siglas en

inglés), las cuales son mezclas econdmicas, biodegradables y de baja toxicidad.

Azmy L. et al. 2, Egipto. Realizaron un estudio de nombre ‘“Arthrospira
platensis-mediated gold nanoparticles with antimicrobial activity against S. pneumoniae”.
Donde el objetivo principal fue comprobar su efectividad antimicrobiana contra

Streptococcus pneumoniae, causante de infecciones respiratorias graves.

En este estudio se evidencid que los metabolitos de Arthrospira sp. por sintesis verde
funcionan como estabilizadores y reductores en la formacion de nanoparticulas de oro. Las
nanoparticulas fueron probadas en ensayos in vitro frente a cepas de S. pneumoniae. Los
resultados demostraron una potente inhibicion aun cuando se administraban a

concentraciones considerablemente bajas, lo que valida su potencial terapéutico. '
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Se evidencia que la Arthrospira sp. puede ser empleada como una terapia efectiva
segura y sostenible frente a patdgenos resistentes, generando un refuerzo en la investigacion
ya que demuestra la efectividad al combinar biotecnologia verde con nanomedicina. Esto

aporta una alternativa a utilizar para posibles terapias antimicrobianas.

Shaima et al. 2, Malasia. En la investigacion “Unveiling antimicrobial activity of
microalgae Chlorella sp. against pathogenic bacteria.” El objetivo de la investigacion de este
articulo fue evaluar el efecto antimicrobiano de un extracto metandlico de Chlorella sp.

contra bacterias de importancia clinica como Staphylococcus aureus y Escherichia coli.

Los ensayos mostraron valores de CMI bastante amplios, confirmando una actividad
relevante. Los autores sugieren que esta accidon se debe principalmente a la presencia de
acidos grasos insaturados y compuestos fendlicos en el extracto. El estudio concluye que
Chlorella sp. representa una fuente prometedora de compuestos antimicrobianos aplicables en

medicina humana y veterinaria. *

Los ensayos aportan conocimiento cuantitativo a la proporcionar rangos de CMI
contribuyendo también con informaciéon confirmatoria del efecto antimicrobiano de la

Chlorella sp. dando validez a la investigacion en curso.

Ilieva Y, et al. 2°, Bulgaria. En su investigacion titulada “Antimicrobial and Ecological
Potential of Chlorellaceae and Scenedesmaceae with a Focus on Wastewater Treatment and
Industry”. El objetivo principal de la investigacion fue realizar una evaluacion de las
actividades antimicrobianas de las microalgas, incluyendo aquellas relevantes para el

tratamiento de aguas residuales a nivel industrial.

Se logro evidenciar que las microalgas no solo podian metabolizar los contaminantes,
como el nitrégeno y el fosforo presentes en las aguas residuales, sino que también generaba
un efecto antibacteriano contra los patdogenos presentes. La actividad antimicrobiana in vitro
de la Chlorellaceae y Scenedesmaceae es variada. Las especies pueden ser inactivadas, tener
un efecto bajo, medio o fuerte. Se logré mostrar que varias cepas como la C. vulgaris y otras
especies de Chlorellaceae presentan una actividad antimicrobiana excepcionalmente alta.
Con frecuencia, ambos géneros presentan resultados superiores o casi tan buenos como los de

los antibioticos contra algunos patogenos. °
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En esta investigacion se mostrod que la Chlorella vulgaris y Scenedesmaceae tienen un
efecto antimicrobiano contra distintos patdogenos. La actividad antimicrobiana de ambos
taxones podria aprovecharse en la depuracion de aguas residuales, disminuyendo la carga de

microorganismos patogenos.

Rojas V. ¥, Chile. En la investigacion “Cyanobacteria and eukaryotic microalgae as
emerging sources of antibacterial peptides”. Con el objetivo de evaluar el potencial
antimicrobiano de la Chlorella sp. extraida de aguas estancadas y determinar si sus extractos

tienen la capacidad de inhibir distintas cepas bacterianas.

El estudio fue de corte transversal y se centr6 en la microalga Chlorella sp. aislada de
aguas estancadas en Ambato, Ecuador. Mostrando los métodos de cultivo y los solventes mas
adecuados para poder extraer los componentes bioactivos con funcién antimicrobiana. Estos
extractos se utilizaron contra bacterias patogenas para humanos y los resultados obtenidos
mostraron que los extractos de Chlorella sp. extraidos con alcohol isopropilico tienen una

mejor actividad contra bacterias. *

Este estudio aporta informacion fundamental acerca del efecto antibacteriano que
presenta la Chlorella sp. y hace aportes metodologicos importantes al indicar que el alcohol

isopropilico es una excelente opcion para extraer los componentes bioactivos de la microalga.

Abdel-Raouf N, et al. *!, Bulgaria. Con su investigacion llamada “Antimicrobial and
antioxidant activities of green microalgae: Chlorella vulgaris, Scenedesmus obliquus, and
Spirulina platensis”, donde el objetivo principal fue evaluar y comparar la actividad
antimicrobiana e identificar el potencial antioxidante de los extractos crudos obtenidos de tres
especies de microalgas ampliamente disponibles: Chlorella vulgaris, Scenedesmus obliquus y

Spirulina platensis.

El estudio busc6 determinar la viabilidad de estas fuentes naturales como alternativas
seguras y econoOmicas a los aditivos sintéticos en la industria alimentaria y farmacéutica. El
trabajo se baso en el procesamiento de la biomasa de las tres microalgas, la cual fue sometida
a una serie de extracciones utilizando diferentes solventes (metanol, etanol y agua). Este
enfoque permiti6 aislar y obtener extractos de distinta polaridad, asegurando la extraccion de
los compuestos bioactivos presentes en las microalgas. Para cuantificar el potencial
antioxidante, se emplearon ensayos espectrofotométricos estandarizados. Los resultados de la

investigacion muestran actividad biologica significativa entre las especies, los extractos de
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Spirulina platensis mostraron actividad antioxidante y la mayor concentracion de
componentes bioactivos antimicrobianos. Sin embargo, las tres especies demostraron poseer
un potencial antimicrobiano apreciable contra los patégenos probados, observandose a

menudo una mayor eficacia contra las bacterias Grampositivas. 3!

El estudio demuestra que los extractos de C. vulgaris y S. platensis exhiben actividad
antimicrobiana, brindando una correlacion directa entre el alto contenido de compuestos
fenolicos (antioxidantes) y la actividad biologica. Esto permite evidenciar que la actividad

antimicrobiana podria estar relacionada con la naturaleza de estos metabolitos secundarios.

1.5.3 Antecedentes nacionales

Silva-Benavides et al. 32, Costa Rica. en su investigacion llamada “Cyanoprocaryota y
microalgas (Chlorophyceae y Bacillariophyceae) bentonicas dominantes en rios de Costa
Rica”. Cuyo objetivo principal fue identificar y caracterizar los géneros y especies de
cianobacterias y de microalgas bentonicas pertenecientes a las clases Chlorophyceae (algas
verdes) y Bacillariophyceae (diatomeas) dominantes en los rios de Costa Rica.

En el estudio la metodologia empleada consistié en recolectar y analizar muestras en
17 rios de Costa Rica. Para asegurar una identificacion completa, el equipo no solo realiz6
observaciones directas de las muestras frescas, sino que también procedi6 al aislamiento y
cultivo de los microorganismos en medios nutritivos. En la investigacion se concluyo que el
grupo microalgal mas diverso y abundante en los ecosistemas bentonicos de los rios
costarricenses es el de las diatomeas (Bacillariophyceae), con una identificacion de 52
especies. Las cianobacterias también mostraron una presencia significativa, con géneros
como Leptolyngbya y Phormidium siendo los mas comunes en los sitios de muestreo. **

A pesar de que el estudio no contiene los datos de actividad antimicrobiana, es
fundamental para establecer qué cepas nativas han sido identificadas y estan disponibles. lo
que genera informacion vital con respecto a la base de datos fundamental sobre las especies
nativas que contribuyen a la ecologia y al potencial biotecnologico de los cuerpos de agua

dulce en Costa Rica.

Murillo-Vega et al. 32, Costa Rica. En la investigacion de nombre “Advances in
microalgal biotechnology in Costa Rica: contributions from the Costa Rica Institute of
Technology”. Cuyo objetivo principal fue hacer una revision, analizar y destacar la creciente

investigacion en biotecnologia microalgal en Costa Rica, concentrandose en las
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contribuciones y los logros del Grupo de Investigacion en Microalgas del Centro de

Investigacion en Biotecnologia (CIB) del Instituto Tecnologico de Costa Rica (ITCR/TEC).

En este trabajo se realiza una revision documental, que sintetiza y discute los avances
y aplicaciones desarrolladas por el grupo del CIB-TEC. El enfoque no es la presentacion de
nuevos datos experimentales, sino la integracion y el andlisis del estado del arte de la
investigacion de microalgas a nivel nacional. Donde se concluye que la biotecnologia
microalgal en Costa Rica es un campo en constante crecimiento que ofrece soluciones

autdctonas y sostenibles para el desarrollo ambiental, social y economico del pais.

Este antecedente es de importancia para la investigacién en curso ya que proporciona
un panorama actualizado de las cepas costarricenses y los proyectos que estdn generando
compuestos bioactivos para la agricultura, ganaderia y acuicultura, un campo que incluye la

actividad antimicrobiana que es el enfoque de este trabajo de investigacion.

Villalta-Romero F, et al. !, Costa Rica. En la investigacion “Biotecnologia microalgal
en Costa Rica: Oportunidades de negocio para el sector productivo nacional. Tecnologia en
Marcha.” Donde su objetivo principal fue evaluar el potencial y las limitaciones de la
biotecnologia de microalgas como una via para el desarrollo de negocios y la innovacion en

el sector productivo costarricense.

Este trabajo se enfoca en una revision y sintesis que resalta el valor de la seleccion,
conservacion y escalamiento de cepas de microalgas que son nativas de Costa Rica,
analizando su adaptabilidad y las técnicas de cultivo mas eficientes. donde se resalta la
utilidad de las microalgas en diferentes campos de interés veterinario y humano. En la
investigacion se concluye que en el pais ya se cuenta con cepas nativas identificadas y el
conocimiento técnico necesario para la produccion a escala, lo que posiciona la investigacion
en microalgas como una herramienta poderosa para el desarrollo productivo sostenible,
especialmente en la generacion de compuestos bioactivos que pueden ser de interés en

distintos campos de investigacion. !

El antecedente brinda informacidon para establecer un enfoque en el potencial de
negocio de las cepas microalgas costarricenses para el sector productivo nacional, incluyendo
la generacion de metabolitos de alto valor y biofertilizantes, generando un marco de

aplicacion comercial y la viabilidad nacional de los compuestos bioactivos existentes en las
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microalgas, lo cual justifica el valor practico de la investigacion sobre la actividad

antimicrobiana y antioxidante.

Dr. Molina*’, Costa Rica. En dicho articulo de prensa con el nombre “Costa Rica esta
entre los paises con los niveles mas graves de bacterias resistentes”. Cuyo objetivo fue emitir

una alerta publica y urgente sobre la crisis de resistencia a los antibidticos en Costa Rica.

El andlisis se fundamenta en los hallazgos y perspectivas del Dr. Marco Vinicio
Molina, investigador de la Universidad de Costa Rica, quien a través de la divulgacion de
datos epidemiologicos posiciona al pais entre las naciones con los niveles mas criticos de
bacterias resistentes. Segiin Molina, esta situacion constituye una amenaza directa a la salud
publica nacional, evidenciada por el preocupante incremento de la resistencia en patdogenos
comunes y de alta peligrosidad. Sus declaraciones subrayan una inminente inseguridad en la
eficacia de los tratamientos médicos y los procedimientos hospitalarios en el entorno

costarricense, lo que refuerza la necesidad de buscar nuevas rutas terapéuticas. °

Este antecedente brinda un aporte estrictamente estratégico y de justificacion social.
No proporciona datos de microalgas ni de cianobacterias, pero le da la razén de ser al
proyecto que se encuentra en desarrollo. Otorgando informacion importante, como la
situacion de gravedad en la que se encuentra Costa Rica debido a los altos niveles de
resistencia multibacteriana, la ineficacia de los antibidticos convencionales hace
imprescindible explorar fuentes no tradicionales, como las microalgas y cianobacterias, para

encontrar nuevas soluciones terapéuticas.
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CAPITULO II- MARCO TEORICO
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El presente marco teodrico reune y organiza los conceptos fundamentales que sostienen
la investigacion “Analisis comparativo del efecto antimicrobiano de Arthrospira sp. 'y
Chlorella sp. frente a microorganismos patogenos de interés veterinario y humano”.

Al ser un andlisis comparativo, se mencionan temas como: la problematica de la
resistencia antimicrobiana, la taxonomia, fisiologia de microalgas y cianobacterias, los
principales biocompuestos (lipidos, compuestos fendlicos, polisacaridos y pigmentos) y sus
mecanismos de accion (alteracion de membranas, modulacion redox, interferencia del
quorum sensing y antibiofilm), asi como los criterios metodoldgicos para CMI/CMB vy
evaluacion de sinergias.

Este marco unifica el lenguaje, guia las decisiones experimentales y proporciona un

contexto claro para la interpretacion de los resultados.

2.1 Microalgas y cianobacterias

Son organismos fotosintéticos unicelulares, mayoritariamente acudticos, que pueden
ser procariotas como las cianobacterias, por ejemplo, Arthrospira sp. o eucariotas como la
microalga Chlorella sp. Estas dos son unas de las mas estudiadas, la Arthrospira sp.
comtinmente conocida como Spirulina y Chlorella sp., debido a su alto contenido nutricional,

capacidad de adaptacion y produccidon de compuestos bioactivos. '3

Una de las principales caracteristicas de las microalgas, es su capacidad de realizar
fotosintesis oxigénica, utilizando la energia solar para convertir el dioxido de carbono (CO-)
y el agua en compuestos organicos, liberando oxigeno como subproducto. Esta capacidad las
posiciona como actores clave en la regulacion del ciclo del carbono y en la produccion

primaria de los ecosistemas acuaticos. '.?

Desde el punto de vista morfologico, las microalgas presentan una gran diversidad de
formas y estructuras celulares, adaptadas a distintos ambientes, desde aguas dulces hasta
ambientes hipersalinos o extremos. Su tamafio varia entre 1 y 100 micrémetros, lo que les
permite una alta relacion superficie-volumen, facilitando una eficiente captacion de nutrientes

y luz solar. 23!

Asimismo, las microalgas y cianobacterias exhiben adaptaciones fisioldgicas notables,
como la tolerancia a variaciones extremas de temperatura, salinidad, radiacion ultravioleta y

pH. Estas caracteristicas permiten su cultivo en ambientes controlados y no competitivos con
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la agricultura tradicional, mediante sistemas abiertos (estanques) o cerrados

(fotobiorreactores), favoreciendo su escalabilidad y sostenibilidad productiva. '

El interés biotecnologico en estos microorganismos ha crecido exponencialmente en
los ultimos afos, impulsado por su rapido crecimiento, bajo requerimiento de nutrientes y su
capacidad para capturar didxido de carbono, contribuyendo a la mitigacion del cambio

climatico y al desarrollo de procesos industriales mas limpios. '.**

En la siguiente Ilustracion se muestra la produccion y aislamiento de metabolitos
antimicrobianos de microalgas y cianobacterias y posibles aplicaciones, asi como sus
diferentes areas de aplicacion.

Ilustracion 1. Produccion y aislamiento de metabolitos antimicrobianos de microalgas y
cianobacterias y posibles aplicaciones

Biomass production
—
Different types of
photobioreactors
B ) Culture conditions optimization
¥ ki (nutrient medium, light, etc.)

Biomass
harvesting

—
Lyophilization

Downstream processing methods Metabolites with v Food industry
for extraction - solvents antimicrobial activities: v Pharmaceutical
v Fatty acids |m:|uslr\fI
¥ Peptides ¥ Cosmetics
[ e e v Polysaccharides
Ethyl acetate, sodium acetate buffer ¥ Saponins Applications
v Phenolic compounds
Water, water:ethanol v Quinones v Veterinary
¥ Terpenes applications
S — v Alkaloids ¥ Human medicine
Other ¥ Steroids ¥ Animal

husbandry

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 38.

2.1.1 Composicion Bioquimica

Las microalgas, como Arthrospira sp. y Chlorella sp., presentan una composicion
bioquimica excepcionalmente rica y diversa, lo que las convierte en una fuente prometedora

de compuestos bioactivos con aplicaciones en nutricion, salud, agricultura y biotecnologia.
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Su perfil quimico varia segln la especie, las condiciones de cultivo, la fase de crecimiento y

el tipo de medio utilizado, pero en general comparten los siguientes componentes clave:
a) Proteinas

Las microalgas pueden contener entre un 40% y 70% de proteinas en peso seco,
siendo la Arthrospira platensis una de las mas destacadas en este aspecto. Estas proteinas son
de alto valor biologico, ya que incluyen todos los aminoacidos esenciales, lo que las convierte
en una alternativa viable a las fuentes proteicas animales. Ademas, se ha demostrado que sus
péptidos  bioactivos  poseen  propiedades  antioxidantes,  antihipertensivas e

inmunomoduladores. 23
b) Lipidos

Los lipidos representan entre el 7% y 20% del peso seco, dependiendo de la especie y
las condiciones de cultivo. Chlorella sp. y Arthrospira sp. contienen &cidos grasos
poliinsaturados (PUFAs), como el acido linoleico (omega-6) y el acido alfa-linolénico
(omega-3), esenciales para la salud cardiovascular y el desarrollo neuroldgico. Estos lipidos

también son materia prima para la produccion de biocombustibles de tercera generacion. **3°

¢) Carbohidratos

Los carbohidratos constituyen entre el 10% y 25% del peso seco. Incluyen
polisacaridos estructurales y de reserva, algunos de los cuales presentan actividad
inmunoestimulante y antiviral. En particular, los polisacéaridos sulfatados de Arthrospira sp.
han mostrado efectos beneficiosos en la modulacion del sistema inmune y en la inhibicion de

la replicacion viral. %°
d) Pigmentos

Las microalgas son una fuente importante de pigmentos naturales con propiedades
antioxidantes. La Chlorella sp. es rica en clorofilas a y b, mientras que Arthrospira sp.
contiene ficobiliproteinas como la ficocianina, un pigmento azul con potente actividad
antioxidante y antiinflamatoria. Ademads, ambas especies contienen carotenoides como
B-caroteno, luteina y zeaxantina, que protegen contra el dafo oxidativo y tienen aplicaciones

en la salud ocular y la cosmética. %’
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e) Vitaminas y Minerales

Las microalgas aportan una amplia gama de micronutrientes esenciales. Contienen
vitaminas del complejo B (incluyendo B12 en formas biodisponibles), vitamina C, E y K.
También son ricas en minerales como hierro, calcio, magnesio, fosforo, potasio y zinc. Esta
densidad nutricional las hace ideales para combatir deficiencias alimentarias y fortalecer el

sistema inmunolégico. ** ¥

2.1.2 Metabolitos bioactivos presentes en microalgas y cianobacterias

Estudios recientes han identificado en Arthrospira sp. y Chlorella sp. una amplia
variedad de metabolitos bioactivos con elevada capacidad antioxidante y antimicrobiana.
Entre los compuestos més relevantes se encuentran los 4cidos grasos poliinsaturados, como el
acido linoleico y el acido palmitico, los cuales han demostrado efectos bactericidas y

beneficios para la salud humana. ?

De igual manera, se han descrito polisacaridos sulfatados con capacidad para modular
la respuesta inmune y ejercer efectos antivirales, junto con péptidos ciclicos eficaces contra

bacterias patogenas de perfil multirresistente.?,”,'*

Estas propiedades posicionan a las microalgas y cianobacterias como candidatas
prometedoras para el desarrollo de nuevos agentes terapéuticos, asi como para su
incorporacidon en productos farmacéuticos, cosméticos, alimentos funcionales y soluciones
ambientales, constituyendo una base so6lida para su estudio como alternativas naturales frente

a la resistencia antimicrobiana. ’, *

2.1.3 Mecanismos de accion antimicrobiana de compuestos derivados de microalgas y

cianobacterias

Los compuestos bioactivos producidos por microalgas y cianobacterias ejercen su
actividad antimicrobiana mediante diversos mecanismos de accidon que afectan estructuras y
procesos esenciales de los microorganismos patdgenos. Estos mecanismos dependen del tipo
de metabolito, su concentracion, el método de extraccion y la naturaleza del microorganismo

diana, y explican la eficacia observada frente a bacterias sensibles y multirresistentes. *,'3,'®

Uno de los mecanismos mds estudiados es la alteracion de la membrana celular
bacteriana. Diversos metabolitos, como 4cidos grasos insaturados, compuestos fenolicos y

pigmentos lipofilicos, interactuian con la bicapa lipidica de la membrana, provocando un
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aumento de su permeabilidad, pérdida de integridad estructural y desequilibrios osmdticos
que conducen a la inhibicion del crecimiento o a la muerte celular. Este mecanismo ha sido
descrito principalmente para compuestos derivados de Chlorella sp., los cuales muestran una

accion bactericida directa, especialmente frente a bacterias Gramnegativas. %, 2

Otro mecanismo relevante es la interferencia con la sintesis de la pared celular y de
proteinas bacterianas. En el caso de Arthrospira sp., se ha reportado que metabolitos como las
ficocianinas y los polisacaridos sulfatados interfieren en procesos biosintéticos esenciales,
debilitando la estructura celular bacteriana y limitando su capacidad de multiplicacion. Este
tipo de accidn se asocia principalmente a un efecto bacteriostatico, observado con mayor

frecuencia frente a bacterias Gram-positivas. '',14,1°

Asimismo, algunos compuestos bioactivos de microalgas inducen estrés oxidativo en
las células bacterianas mediante la generacion de especies reactivas de oxigeno (ROS). Este
proceso provoca dafio a macromoléculas celulares como lipidos, proteinas y acidos nucleicos,
comprometiendo la viabilidad del microorganismo. La accion antioxidante de estos
compuestos en células eucariotas contrasta con su efecto pro-oxidante selectivo en

microorganismos patégenos, lo que incrementa su interés terapéutico. '*,'®

Adicionalmente, se ha descrito la interferencia con sistemas de comunicacion
bacteriana, particularmente el quorum sensing. Algunos metabolitos derivados de microalgas
y cianobacterias son capaces de inhibir estas sefiales quimicas, reduciendo la expresion de
factores de virulencia y la formacion de biopeliculas. La inhibicién de biopeliculas resulta
especialmente relevante en el tratamiento de infecciones persistentes, ya que estas estructuras

confieren una elevada resistencia a los antibidticos convencionales. !'',4,1®

Estudios recientes también han sefialado la capacidad de ciertos extractos
microalgales para ejercer una actividad antibiofilm, impidiendo la adhesion inicial de las
bacterias a superficies biologicas o inertes y favoreciendo la desestabilizacion de biopeliculas
ya formadas. Este mecanismo ha sido documentado para extractos de Arthrospira platensis
frente a cepas multirresistentes como Klebsiella pneumoniae, reforzando su potencial como

agente terapéutico complementario. ',

En conjunto, estos mecanismos de accidon explican la diversidad de respuestas
antimicrobianas observadas en Arthrospira sp. y Chlorella sp., asi como su caracter
complementario. Basandose en lo antes descrito mientras Arthrospira sp. actia

predominantemente mediante mecanismos bacteriostiticos asociados a la interferencia
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metabolica y estructural, Chlorella sp. presenta una accion bactericida mas directa basada en

la disrupcion de la membrana celular. ',1%,2°

La comprension de estos mecanismos resulta fundamental para sustentar el uso de
microalgas y cianobacterias como fuentes naturales de nuevos agentes antimicrobianos, y
para el desarrollo de estrategias terapéuticas alternativas frente a la creciente resistencia

antimicrobiana que afectan en gran manera las terapias y protocolos convencionales.

2.1.4 Perspectivas terapéuticas

Las terapias alternativas basadas en productos naturales han adquirido una
importancia creciente en la investigacion biomédica moderna. Numerosos estudios han
sefialado que los metabolitos bioactivos producidos por estos organismos pueden presentar
propiedades farmacologicas relevantes que contribuyen a la prevencion y tratamiento de
diversas enfermedades. En este contexto, los organismos marinos han emergido como una
fuente particularmente rica en metabolitos bioactivos, debido a la diversidad quimica que

caracteriza a los ecosistemas oceanicos. 3’

Las microalgas y cianobacterias constituyen uno de los grupos de organismos mas
estudiados dentro de la biotecnologia marina. Estos organismos fotosintéticos poseen una
elevada capacidad metabdlica que les permite sintetizar compuestos como carotenoides,
polisacaridos sulfatados, acidos grasos poliinsaturados y compuestos fenolicos. La presencia
de estos metabolitos bioactivos ha despertado un gran interés cientifico debido a sus

propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas.

Asimismo, se estima que existen miles de especies de microalgas, muchas de las
cuales aun no han sido completamente estudiadas desde el punto de vista bioquimico. Esta
diversidad bioldgica representa una oportunidad importante para el descubrimiento de nuevos
compuestos con potencial terapéutico, uno de los aspectos mas relevantes en el estudio de las
microalgas y cianobacterias es su capacidad para producir metabolitos secundarios con
actividad bioldgica significativa. Estos compuestos cumplen funciones ecoldgicas en los
organismos que los producen, pero también pueden ejercer efectos beneficiosos en humanos

cuando son utilizados en aplicaciones biomédicas o nutracéuticas. *’

Diversos estudios recientes han demostrado que los extractos derivados de microalgas
y cianobacterias pueden inhibir el crecimiento de bacterias patdogenas y otros
microorganismos. Esta actividad antimicrobiana como se ha mencionado anteriormente se ha

atribuido a la presencia de compuestos bioactivos capaces de alterar la integridad de las
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membranas celulares microbianas o interferir con procesos metabodlicos esenciales para su

supervivencia. *!

En este contexto, los compuestos derivados de microalgas y cianobacterias
representan una fuente prometedora de nuevos agentes antimicrobianos que podrian
contribuir al desarrollo de tratamientos alternativos frente a infecciones bacterianas. En
relacion con las perspectivas terapéuticas, la literatura cientifica reciente continia explorando

nuevas aplicaciones biomédicas derivadas de estos organismos. “?

2.2 Arthrospira sp. (Spirulina)

El término “Spirulina o Espirulina” ha sido utilizado de forma generalizada para
referirse indistintamente a dos géneros de cianobacterias: Arthrospira sp. y Spirulina sp., asi
como a dos especies de interés economico: S. platensis y S. mdxima. Estas especies son
ampliamente cultivadas y comercializadas debido a sus reconocidas propiedades

nutricionales y beneficios potenciales para la salud.

No obstante, desde 1989 se ha establecido con mayor claridad que Arthrospira sp. y
Spirulina sp. son géneros taxondmicamente distintos. En la siguiente tabla se muestran las

principales caracteristicas que separan a los géneros Arthrospira y Spirulina.

Tabla 1. Principales caracteristicas que separan a los géneros Arthrospira y Spirulina.

Caracteristica Arthrospira sp. (Spirulina comercial) | Spirulina sp. (Sentido estricto)

Investigacion cientifica,

Uso principal Consumo humano (Suplementos) Ecosistemas
Septos (paredes) Visibles al microscopio optico Invisibles y muy dificiles de ver
Espirales muy apretadas y
Forma de hélices Espirales grandes y abiertas cerradas
Grosor de filamentos Mas gruesas (6 a 12 um) Muy finas (1 a 3 pm)

Diversos (aguas marinas, salobres
Habitat Aguas muy alcalinas (pH 8.5-11) y dulces)
No se cultiva para consumo
Seguridad Alta seguridad para el consumo humano masivo

Fuente: Informacion recopilada de las referencias 1, 41 y 65.
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En la investigacion realizada por Nowicka-Krawczyk *, al analizar la especie de
Arthrospira sp. en Polonia, diferenciandose claramente del género Spirulina mediante
andlisis morfoldgicos y filogenéticos. La investigacion concluye que la cianobacteria
comercializada como "Spirulina", realmente pertenece evolutivamente al género Arthrospira,
validando su distincion genética (familias diferentes) y estructural (presencia de septos
visibles). En la siguiente Ilustracion se pueden observar las diferentes composiciones

morfoldgicas que separan a los géneros Arthrospira y Spirulina.

Hlustracion 2. Composiciones morfologicas de los géneros Arthrospira y Spirulina.

(Y [TVAVATA AN Ay
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 43.

Asi mismo, se puede reafirmar que la Arthrospira sp., es una cianobacteria
filamentosa que habita principalmente en ambientes alcalinos, como lagos y estanques con
alta salinidad. Esta cianobacteria ha sido ampliamente cultivada y utilizada para el consumo
humano debido a su elevado contenido de proteinas, vitaminas, minerales y acidos grasos
esenciales, entre los que destaca el acido gamma-linolénico, como se ha mencionado en el
transcurso del desarrollo de esta investigacion. Estas caracteristicas nutricionales y bioactivas
la posicionan como un recurso de alto valor en aplicaciones alimentarias, farmacologicas y

biotecnologicas. 3

2.2.1 Composicion bioquimica
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Las especies de Arthrospira sp. posee una de las composiciones bioquimicas mas

completas entre las cianobacterias, lo que la convierte en un alimento funcional de alto valor:

1. Proteinas: Representan entre el 60% y 70% del peso seco. Son proteinas completas,
con todos los aminoacidos esenciales, como la Ficobiliproteinas (Ficocianina) con
accion antibacteriana directa. *. En la Ilustracion 3 se visualiza la estructura quimica

de esta ficobiliproteina.

Hlustracion 3. Estructura quimica de Ficocianina.

COOH COOH

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 38.

2. Acidos grasos esenciales: Contiene 4acido gamma-linolénico (GLA), un omega-6 con
propiedades antiinflamatorias, asi como &4cido linoleico y &4cido palmitico. Estos
lipidos tienen aplicaciones en la prevencion de enfermedades cardiovasculares y en la
regulacion del sistema inmune. ** En la Ilustracién 4, 5 y 6 se visualizan las

estructuras quimicas de los acidos grasos antes mencionados.

Hlustracion 4. Estructura quimica del dacido gamma-linolénico (GLA).

x

CH;
x

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 44.
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Hlustracion 5. Estructura quimica de dcido linoleico.

HaC Acido linoléico

OH

Fuente: Ilustracion recopilada de la referencia 45.

Hlustracion 6. Estructura quimica de dcido palmitico.

O

OH

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 45.

3. Pigmentos bioactivos: La ficocianina, pigmento azul caracteristico de Arthrospira,
posee  propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, hepatoprotectoras y
neuroprotectoras. También contiene clorofila a, B-caroteno y otros carotenoides con
efectos fotoprotectores y anticancerigenos. ** En la Ilustracioén 7, 8 y 9 se visualizan

las estructuras quimicas de los pigmentos bioactivos antes mencionados.
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Hlustracion 7. Estructura quimica de la ficocianina.

COOH COOH

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 45.

Hlustracion 8. Estructura quimica de la clorofila a.

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 46.

Ilustracion 9. Estructura quimica de los f-caroteno.
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 47.

4. Vitaminas y minerales: Es fuente de vitaminas A (provitamina A), B1, B2, B12,Ey
K, asi como minerales como hierro, calcio, magnesio, fosforo y potasio. Su contenido
de vitamina B12 biodisponible es especialmente relevante para dietas vegetarianas y
veganas. ** En la Ilustracion 10, 11, 12, 13, 14 y 15 se visualizan las estructuras

quimicas de las vitaminas antes mencionadas.

Hlustracion 10. Estructura quimica de la vitamina A (Retinol).

HsC CHs CHs CHs
[ OH

CHs

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 36.

Hlustracion 11. Estructura quimica de la Vitamina Bl (Tiamina).
NH-
+
N AN N{_::\S
/“\ = —=
HsC N™ HsC
OH

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 36.

Hustracion 12. Estructura quimica de la Vitamina B2 (Piridoxina).
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WOH

WOH

OH

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 36.

Ilustracion 13. Estructura quimica de la Vitamina B12 (Cianocobalamina).

H,NOC

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 36.

Ilustracion 14. Estructura quimica de la Vitamina E (Tocoferol).

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 36.
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Hlustracion 15. Estructura quimica de la Vitamina K (Filoquinona).

CHy
CHy

0 CHy CHg CHs CHs

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 36.

5. Polisacaridos y metabolitos secundarios: Incluye exopolisacaridos y
mucopolisacaridos con efectos inmunomoduladores, antivirales y anticoagulantes.
También se han identificado compuestos fendlicos como el acido cafeico y el acido
clorogénico, con actividad antioxidante y antitumoral. *> En la Ilustracion 16 y 17 se
visualizan las estructuras quimicas de los metabolitos secundarios con accion

antibacteriana antes mencionados.

Hlustracion 16. Estructura quimica de dcido cafeico.

O
HO

HO

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 43.

Ilustracion 17. Estructura quimica del dcido clorogénico.
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OH

OH
Fuente: llustracion recopilada de la referencia 47.

En la Ilustracion 18 se pueden evidenciar las principales caracteristicas estructurales de

Arthrospira sp.

Ilustracion 18. Principales caracteristicas estructurales de Arthrospira sp.

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 49.

2.2.2 Actividad antimicrobiana de Arthrospira sp.

Investigaciones recientes han explorado el uso de extractos de Arthrospira en la
formulacion de cremas topicas para tratar infecciones cutaneas (como las causadas por

Candida albicans) y su integracion en nanotecnologia. Por ejemplo, el uso de extractos de
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esta cianobacteria para mediar la sintesis de nanoparticulas de oro ha demostrado una
potencia superior contra bacterias resistentes, como Streptococcus pneumoniae, gracias a una

mejor afinidad de unidon con enzimas criticas para la replicacion del ADN bacteriano. *°

En conclusion, Arthrospira sp. representa una fuente sostenible de agentes
antimicrobianos naturales. Su perfil multifuncional permite no solo el control de patdogenos
mediante mecanismos de lisis directa y dafio estructural, sino también un soporte metabolico
que mejora la defensa inmunolégica, convirtiéndola en un candidato clave para el desarrollo

de nuevos farmacos en la industria farmacéutica. *°

2.2.3 Usos Tradicionales y Modernos de la Arthrospira sp.

El uso de Arthrospira sp. como alimento se remonta a tiempos prehispanicos. En
México, era conocida como tecuitlatl por los aztecas, quienes la recolectaban del lago
Texcoco. De forma paralela, en Africa, las tribus del lago Chad la consumian bajo el nombre
de dihé. Su uso tradicional como fuente alimenticia se ha mantenido hasta la actualidad, y ha
sido reconocida como un “superalimento” por su alto valor nutricional y sus multiples
beneficios para la salud humana. En la actualidad, se le atribuyen propiedades nutracéuticas,
incluyendo efectos positivos en el tratamiento de alergias, anemia, enfermedades virales y

cardiovasculares.

Ademas, Arthrospira sp. ha demostrado efectos positivos en la reduccion de
marcadores de obesidad, mejora del perfil lipidico y fortalecimiento del sistema inmune. En
acuicultura, su uso ha mejorado la salud intestinal de peces, mientras que en la industria

alimentaria se valora por su perfil nutricional y sensorial. *

2.2.4 Cianobacterias del género Arthrospira

Numerosos estudios han sefialado que los metabolitos bioactivos producidos por
Arthrospira sp. presentan propiedades farmacoldgicas relevantes que contribuyen a la
prevencion y tratamiento de diversas enfermedades. En este contexto, los organismos
marinos como las cianobacterias han emergido como una fuente particularmente importante

para terapias alternativas, debido a la diversidad quimica que caracteriza a estos organismos.

37

Estos organismos poseen una elevada capacidad metabdlica que les permite sintetizar

compuestos como carotenoides, pigmentos, acidos grasos poliinsaturados y compuestos

50


https://ve.scielo.org/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0378-18442006000900008

fenolicos. La presencia de estos metabolitos ha despertado un gran interés cientifico debido a

sus propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas.

Diversos estudios recientes han demostrado que los extractos derivados de
Arthrospira sp. pueden inhibir el crecimiento de bacterias patdgenas y otros
microorganismos. Esta actividad antimicrobiana se ha atribuido a la presencia de compuestos

bioactivos capaces de interferir con procesos metabolicos esenciales para su supervivencia. *!

El creciente problema de la resistencia antimicrobiana ha impulsado la busqueda de
nuevas alternativas terapéuticas. En este contexto, los compuestos derivados de
cianobacterias representan una fuente prometedora de nuevos agentes antimicrobianos que
podrian contribuir al desarrollo de tratamientos alternativos frente a infecciones bacterianas.
En relacion con el género Arthrospira, se continlan explorando nuevas aplicaciones y

alternativas derivadas de estos organismos. *2

2.3 Chlorella sp.

El género Chlorella agrupa microalgas unicelulares pertenecientes a la clase
Trebouxiophyceae, ampliamente reconocidas por su alta productividad biologica, su elevado
contenido proteico y su capacidad de adaptacion a diversos entornos acudticos y terrestres.
Estas microalgas presentan una organizacion celular eucariota mas compleja en comparacion
con las cianobacterias, lo que les confiere una mayor versatilidad metabolica y un amplio

potencial biotecnoldgico.

Una de las caracteristicas distintivas de Chlorella sp. es la presencia de una pared
celular rigida, compuesta principalmente por celulosa y otros polimeros resistentes. Esta
estructura contribuye tanto a la estabilidad de sus compuestos bioactivos como a su
resistencia frente a condiciones ambientales adversas, permitiendo su cultivo en sistemas

abiertos y cerrados bajo diversas condiciones fisicoquimicas. '

Desde el punto de vista metabolico, Chlorella sp. es capaz de sintetizar una amplia
gama de metabolitos secundarios con aplicaciones en multiples sectores industriales, lo que
ha impulsado su estudio en &reas como la nutricidon, la farmacologia, la biotecnologia

ambiental y la medicina. ’

51



2.3.1 Composicion bioquimica
La biomasa de Chlorella sp. se caracteriza por una composicion bioquimica diversa y
balanceada, que incluye proteinas de alto valor bioldgico, lipidos, carbohidratos, vitaminas,

minerales y pigmentos fotosintéticos. '*,2?
Entre los principales compuestos bioactivos presentes en Chlorella sp. se encuentran:

1. Compuestos fendlicos: Poseen reconocidas propiedades antioxidantes y
antimicrobianas, como son las catequinas (antioxidante), &cido ferulico
(antiinflamatorio), luteolina. '*,?2 En la Ilustracion 19, 20 y 21, se pueden visualizar

las siguientes estructuras quimicas de los compuestos fendlicos antes mencionados.

Hlustracion 19. Estructura quimica de las Catequinas.

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 47

Hlustracion 20. Estructura quimica del dacido ferulico.

0]

HO
OCH,

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 47.
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lustracion 21. Estructura quimica de la luteolina.

HO
O OH

HO

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 47.

2. Pigmentos fotosintéticos: como la clorofila a y b, que ademas de su funcion
bioldgica, presentan aplicaciones en la industria cosmética y nutracéutica. '*,?? En la
Ilustracion 22 y 23, se pueden observar las siguientes estructuras quimicas de la
clorofila a y b antes mencionados. Ademas, en la tabla 2 se especifican las diferencias

entre ambas moléculas.

Ilustracion 22. Estructura quimica de la clorofila a.

HC™ ey,

53



Fuente: llustracion recopilada de la referencia 46.

Ilustracion 23. Estructura quimica de la clorofila b.

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 46.

Tabla 2. Andlisis comparativo entre la clorofila a y b.

Caracteristica Clorofila a Clorofila b
Grupo en C Metilo (--CH3) Formilo (--CHO)
Foérmula molecular CssH2MgN4Os CssH7oMgN4Oe
Color Verde azulado Verde amarillento

Fuente: Informacion recopilada de la referencia 46.

3. Carotenoides: entre ellos la luteina y el B-caroteno, con efectos antioxidantes y
protectores celulares. 23" En la Ilustracion 24 y 25, se visualizan las estructuras

quimicas de los carotenos antes mencionados.
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Hlustracion 24. Estructura quimica de la Luteina.

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 50.

Hlustracion 25. Estructura quimica de los fi-caroteno.

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 50.

4. Polisacaridos: los mas importantes son la celulosa (funcion estructural) y almidon
(almacenamiento de energia) con actividad inmunoestimulante, capaces de modular la
respuesta inmune del organismo. 2.3 En la Ilustracion 26 y 27, se muestran las
estructuras quimicas de los polisacaridos antes mencionados. Ademas, en la tabla 3 se

esclarecen las diferencias estructurales y funcionales del almidén y la celulosa.

Hlustracion 26. Estructura quimica de la celulosa.

CH,OH CH,OH CH,OH

| |
0
A NN 2N \r\ T NN

\?\OH *,*/(f \\J\OH 1:4/] \I\OH H C 0
il i

H OH H OH H OH

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 33.
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Hlustracion 27. Estructura quimica del almidon.

CH:0H — CH:0H

CHz0H

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 46.

Tabla 3. Andlisis comparativo entre el almidon y la celulosa.

Caracteristica Almidon Celulosa
Unidad monomérica alfa-D-glucosa beta-D-glucosa
Tipo de enlace alfa-(1,4) y alpha-(1,6) beta-(1,4)
Estructura espacial Helicoidal (espiral) Lineal y rigida
Funcion en Chlorella Reserva energética Estructural (pared celular)
Digestibilidad humana Alta (por amilasas) Baja (por fibra)
Solubilidad en agua Parcialmente soluble Insoluble

Fuente: Informacion recopilada de las referencias 22, 41 y 48.

Esta composicion bioquimica se confiere a Chlorella sp. un elevado valor funcional,
posiciondndose como una microalga de interés tanto nutricional como terapéutico. En la

siguiente [lustracion se muestran las principales caracteristicas estructurales de Chlorella sp.

Hlustracion 28. Principales caracteristicas estructurales de Chlorella sp.

% ’w“' a m, .-99’
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 51.

2.3.2 Usos tradicionales y modernos de la Chlorella

A diferencia de Arthrospira sp., cuyo uso tradicional se remonta a épocas
prehispanicas, la utilizacion de Chlorella sp. se ha desarrollado principalmente en el contexto
de la investigacion cientifica moderna. Su répido crecimiento, alta eficiencia fotosintética y
capacidad para sintetizar compuestos bioactivos han favorecido su aplicaciéon en diversos

campos. '*,?

En el ambito ambiental, Chlorella sp. ha sido ampliamente estudiada por su capacidad
de biorremediacion, destacandose su uso en el tratamiento de aguas residuales. Esta
microalga puede absorber y metabolizar contaminantes como nitrogeno, fosforo, metales
pesados y compuestos organicos toxicos, contribuyendo a la sostenibilidad ambiental y a la

economia circular, 12,3’

Asimismo, Chlorella sp. ha sido investigada como materia prima para la produccion
de biocombustibles de tercera generacion, debido a su capacidad para acumular lipidos. Su
cultivo puede integrarse en sistemas de captura de diéxido de carbono, lo que la convierte en

una alternativa prometedora para la mitigacion del cambio climatico. 2,3

En el ambito farmacologico y biomédico, los extractos de Chlorella sp. han mostrado
propiedades antimicrobianas, antivirales, antiinflamatorias y hepatoprotectoras, lo que ha
impulsado su uso potencial en el desarrollo de suplementos nutricionales, farmacos naturales

y terapias complementarias. '2.3’
a) Tratamiento de aguas residuales:

La Chlorella sp. tiene una notable capacidad para absorber y metabolizar
contaminantes presentes en aguas residuales, como nitrogeno, fosforo, metales pesados
(cadmio, plomo, mercurio) y compuestos organicos toxicos. Se ha utilizado con éxito en la
depuracion de efluentes industriales, aguas residuales urbanas y lixiviados, contribuyendo a

la sostenibilidad ambiental y a la economia circular. 2%

b) Produccion de biocombustibles:

Debido a su capacidad para acumular lipidos, la Chlorella sp. se investiga como

materia prima para la produccion de biocombustibles de tercera generacion, como biodiésel,
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bioetanol y biogas. Su cultivo puede integrarse en sistemas de captura de CO:, lo que la
convierte en una herramienta prometedora para la mitigacion del cambio climatico y la

transicion hacia fuentes de energia renovable. 4%

¢) Farmacologia e investigacion biomédica:

Los extractos de Chlorella sp. han mostrado propiedades antimicrobianas, antivirales,
antiinflamatorias y hepatoprotectoras. Se estudia su uso en el desarrollo de farmacos
naturales, terapias antioxidantes, tratamientos para enfermedades cronicas y como

coadyuvante en procesos de desintoxicacion hepética y regeneracion celular. & '¢3°

2.3.3 Actividad antimicrobiana de Chlorella sp.

Diversos estudios han demostrado el potencial antimicrobiano de los extractos de

Chlorella sp. frente a cepas patogenas de interés clinico y veterinario. 2,3

Acurio et al.” evaluaron cepas de Chlorella sp. aisladas de aguas andinas del Ecuador,
observando una inhibicion significativa del crecimiento de bacterias Gram positivas y Gram

negativas, lo que evidencia su amplio espectro de accion.

Por su parte, Santhosh et al.” reportaron que los extractos etanolicos de Chlorella sp. SRD3
presentaron una elevada capacidad de eliminacion de radicales libres y una actividad
bacteriostatica frente a aislados clinicos, lo que sugiere su utilidad como agente terapéutico

complementario.

Estudios mas recientes, como el realizado por Heo ?°, identificaron en Chlorella
vulgaris diversos compuestos con potencial antibidtico natural, proponiendo su incorporacion

en alimentos funcionales con propiedades antimicrobianas.

Entre los metabolitos implicados en esta actividad se destacan los 4cidos grasos como
el linoleico y el palmitico, asi como pigmentos y compuestos fendlicos que actian sobre la
membrana celular bacteriana, provocando su disrupcion estructural y, en consecuencia, la

inhibicién del crecimiento microbiano. 22,32

Ademas, Lio et al. (2025) '* lograron aislar moléculas con efecto antimicrobiano en
Chlorella sorokiniana, subrayando la posibilidad de utilizar estos extractos como alternativas
naturales a los antibioticos sintéticos, especialmente en el contexto de la creciente resistencia

bacteriana.
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2.3.4 Microalgas del género Chlorella

Numerosos estudios han sefialado que los metabolitos bioactivos producidos por
organismos del género Chlorella presentan propiedades farmacoldgicas relevantes que
contribuyen a la prevencion y tratamiento de diversas enfermedades. Estos organismos han
sobresalido como una fuente particularmente importante debido a la diversidad de

metabolitos bioactivos caracteristicos de la Chlorella sp. ?

Las microalgas del género Chlorella constituyen uno de los grupos de organismos
mas estudiados por la poblacion cientifica. Estos organismos fotosintéticos poseen una
elevada capacidad metabdlica que les permite sintetizar compuestos como carotenoides,
polisacaridos sulfatados, acidos grasos poliinsaturados y compuestos fenolicos. La presencia
de estos metabolitos ha despertado un gran interés cientifico debido a sus propiedades

antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas. 3!

El género de Chlorella sp. son organismos microscopicos ampliamente distribuidos en
ambientes acudticos tanto marinos como de agua dulce. Se estima que existen miles de
especies de microalgas dentro de las cuales se encuentra la Chlorella sp., muchas de las
cuales aiin no han sido completamente estudiadas desde el punto de vista bioquimico. Esta
diversidad bioldgica representa una oportunidad importante para el descubrimiento de nuevos
compuestos con potencial terapéutico que permitan generar alternativas de tratamientos para

combatir el gran problema de la resistencia antimicrobiana.

Esta actividad antimicrobiana se ha atribuido a la presencia de compuestos bioactivos
capaces de alterar la integridad de las membranas celulares microbianas. El creciente
problema de la resistencia antimicrobiana ha impulsado la bisqueda de nuevas alternativas
terapéuticas. En este contexto, los compuestos derivados de microalgas como la Chlorella sp.
representa una fuente prometedora de nuevos agentes antimicrobianos que podrian contribuir

al desarrollo de tratamientos alternativos frente a infecciones bacterianas.

2.4 Aplicaciones Combinadas de Arthrospira sp. y Chlorella sp.

La combinacién de Arthrospira sp. (Spirulina) y Chlorella sp. ha demostrado un
potencial sinérgico en diversas aplicaciones biotecnolédgicas, especialmente en los campos de
la salud, la nutricion, la agricultura y la farmacologia. Estas microalgas y cianobacterias, al

ser complementarias en su composicion bioquimica, permiten potenciar sus efectos
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funcionales cuando se utilizan en conjunto, generando formulaciones mas efectivas y

sostenibles. 3+ 3740

a) Nutricion animal y salud intestinal

Un estudio experimental realizado en conejos de raza New Zealand demostré que la
suplementacion combinada con Arthrospira platensis 'y Chlorella vulgaris mejora
significativamente el crecimiento, la eficiencia intestinal, la actividad antioxidante y la
conversion alimenticia. Los animales que recibieron dietas con ambas microalgas mostraron
mejores niveles de proteinas séricas, menor colesterol total y una mayor actividad de enzimas
antioxidantes como el glutation peroxidasa (GPx), superdxido dismutasa (SOD) y catalasa
(CAT). Estos resultados sugieren que la combinacion de ambas especies puede ser una

alternativa eficaz a los antibidticos como promotores de crecimiento en la produccioén animal.

31, 50, 64

b) Aplicaciones antimicrobianas y farmacolégicas

Diversos estudios han demostrado que tanto Arthrospira sp. y Chlorella sp. poseen
propiedades antimicrobianas, lo que evidencia su potencial en la inhibicion de
microorganismos patdgenos y su posible aplicacion en el desarrollo de agentes terapetticos.
Ademas, de su efecto antimicrobiano, estas microalgas presentan compuestos bioactivos con
actividad antioxidante, los cuales contribuyen en la proteccion celular frente al dafio
antioxidante, los cuales contribuyen a la proteccion celular frente al dafio oxidativo y
potencian su valor farmacoldgico. Por ejemplo, extractos lipidos de ambas microalgas han
mostrado efectos antioxidantes y antiinflamatorios en cultivos fibroblastos humanos,
protegiendo las células del estrés oxidativo inducido por radiaciéon UVA. Esta sinergia entre
la actividad antimicrobiana y antioxidante es especialmente prometedora en el desarrollo de

productos dermatologicos, apositos para heridas y terapias antioxidantes. 7

¢) Biorremediacion y tratamiento de aguas residuales

La combinacion de los géneros Chlorella y Arthrospira también ha sido explorada en
sistemas de biorremediacion. Estudios con cultivos mixtos han demostrado una mayor
eficiencia en la eliminacion de contaminantes como nitratos, fosfatos y metales pesados en

aguas residuales industriales. Esta sinergia se debe a la complementariedad metabolica entre
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ambas especies, lo que permite una mayor captacion de nutrientes y una produccién mas rica

de metabolitos bioactivos con propiedades antimicrobianas. - **

d) Nanotecnologia y medicina avanzada

En el campo de la nanomedicina, se ha utilizado el género Arthrospira como agente
reductor en la sintesis verde de nanoparticulas de oro con actividad antimicrobiana, mientras
que el género Chlorella ha sido evaluada como fuente de metabolitos bioactivos para
recubrimientos funcionales. La combinacion de ambas microalgas en plataformas hibridas
podria abrir nuevas vias para el desarrollo de sistemas de liberacion controlada de farmacos,

terapias fotodindmicas y materiales biomédicos con propiedades terapéuticas avanzadas.

13,41,43

2.5 Resistencia antimicrobiana: panorama mundial y nacional

La resistencia antimicrobiana (RAM) constituye una de las principales amenazas para
la salud publica global y la sanidad animal en el siglo XXI. Este fenémeno es consecuencia
de un proceso evolutivo acelerado mediante el cual los microorganismos desarrollan
estrategias para evadir la accion de los antimicrobianos incluidos antibidticos, antivirales y

antifingicos utilizados para su control.

Entre los mecanismos de resistencia mas frecuentes se encuentran:

e La produccion de enzimas inactivadoras, como las B-lactamasas, que degradan los
antibidticos antes de que puedan ejercer su efecto.

e La modificacion del sitio blanco, que impide la union del antimicrobiano a su diana
molecular.

e La disminucion de la permeabilidad de la membrana celular, lo que dificulta la
entrada del farmaco.

e La activacion de bombas de expulsion, que eliminan activamente el antimicrobiano

del interior celular. *'3

Estos mecanismos comprometen la eficacia terapéutica de los tratamientos, generando

infecciones persistentes, mayor morbilidad y mortalidad, y una carga econdmica significativa
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para los sistemas de salud. A nivel mundial, se estima que las infecciones causadas por
microorganismos resistentes provocan aproximadamente 1.27 millones de muertes anuales, y
se proyecta que esta cifra podria superar los 10 millones para el afio 2050 si no se

implementan medidas eficaces de contencidn y prevencion.’

La Organizaciéon Mundial de Sanidad Animal (OMSA) ha advertido que el uso
indiscriminado de antimicrobianos en la produccidon pecuaria, junto con la ausencia de
programas de control en entornos clinicos, favorece la seleccion y diseminacion de cepas
multirresistentes. Este fendmeno representa una amenaza directa para la salud humana,
animal y ambiental, especialmente en paises con sistemas de vigilancia limitados. Entre los
patdgenos mds preocupantes por su capacidad de desarrollar resistencia se encuentran
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Salmonella entérica y Staphylococcus
aureus, los cuales han sido clasificados como prioritarios por organismos internacionales para
el desarrollo de nuevos agentes antimicrobianos. %48

La problematica de la resistencia bacteriana en Costa Rica presenta una relevancia
particular debido a la convergencia de aislados clinicos y alimentarios con perfiles de
sensibilidad disminuida. Esta dualidad en el origen de la resistencia evidencia una
diseminacion persistente a través de la cadena productiva y los servicios de salud, lo que
demanda la investigacion urgente de nuevas alternativas terapéuticas de origen natural .Un
estudio reciente de Molina®, identificé la presencia de Salmonella entérica serovar infantis
multirresistente en carne de pollo destinada al consumo humano, lo que representa un riesgo
zoonotico significativo. Este hallazgo subraya la necesidad de implementar estrategias de
vigilancia integradas bajo el enfoque “Una Salud” (One Health), que reconoce la

interconexion entre la salud humana, animal y ambiental.®

Asimismo, un informe de la Universidad de Costa Rica posiciona al pais entre los
territorios con mayores niveles de bacterias resistentes en Centroamérica, con impactos
evidentes en hospitales publicos y laboratorios veterinarios.* Esta situacion ha sido
visibilizada por medios de comunicacién y prensa cientifica. Por ejemplo, un articulo

> reportd que mas de 380 muertes anuales estin

publicado en La Nacion Rodriguez
relacionadas con infecciones por bacterias resistentes, destacando especialmente las
enterobacterias productoras de carbapenemasas y las cepas multirresistentes de Pseudomonas

aeruginosa.>
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Estas cifras, sumadas al incremento en la importacion de antibidticos de uso
veterinario, evidencian la urgencia de adoptar estrategias sostenibles y naturales que
contribuyan a mitigar la crisis de resistencia en el pais.**" ® En este contexto, la
investigacion cientifica sobre organismos fotosintéticos no tradicionales, como las microalgas
y las cianobacterias, emerge como una alternativa prometedora. Estos microorganismos
poseen la capacidad de producir metabolitos con accion bactericida o bacteriostatica, lo que
ofrece un enfoque ecoldgico, rentable y de bajo impacto ambiental, adecuado para su

integracion tanto en la industria farmacéutica como en la produccion animal sostenible. 33

2.5.1 Microalgas y cianobacterias: aspectos bioldgicos y biotecnoldégicos

Las microalgas y cianobacterias conforman un grupo diverso de microorganismos
fotosintéticos que desempefian un papel fundamental en los ecosistemas acuaticos y
terrestres. Su capacidad para transformar la energia solar en compuestos organicos mediante
la fotosintesis las convierte en una fuente bioldgica de alto valor para aplicaciones
biotecnoldgicas. A través de sus metabolismos secundarios, estas especies son capaces de
sintetizar una amplia gama de biomoléculas funcionales, tales como pigmentos naturales,
proteinas bioactivas, lipidos esenciales y compuestos fendlicos, los cuales han demostrado

propiedades antioxidantes, inmunomoduladoras y antimicrobianas. '-*

Desde una perspectiva filogenética, las cianobacterias como Arthrospira sp.
pertenecen al dominio Bacteria, siendo organismos procariotas con una estructura celular
simple pero altamente eficiente. Por otro lado, las microalgas verdes como Chlorella sp., se
clasifican dentro del dominio Eukarya y reino Protista, y presentan una organizacion celular

eucariota mas compleja, lo que les confiere una mayor versatilidad metabdlica. **

Ambos grupos exhiben adaptaciones fisioldgicas notables, como la tolerancia a
condiciones extremas de temperatura, salinidad, radiacion ultravioleta y pH, lo que permite
su cultivo en ambientes controlados y no competitivos con la agricultura tradicional. Estas
caracteristicas hacen posible su produccién en sistemas cerrados (fotobiorreactores) o

abiertos (estanques), favoreciendo su escalabilidad y sostenibilidad. ®

El interés biotecnologico en estas especies ha crecido exponencialmente en los

ultimos afios, impulsado por su rdpido crecimiento, bajo requerimiento de nutrientes, y su
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capacidad para capturar dioxido de carbono (CO:), contribuyendo asi a la mitigacion del

cambio climatico y al desarrollo de procesos industriales mas limpios. " **

Estudios recientes han identificado en Arthrospira sp. y Chlorella sp. una variedad de

metabolitos con alta capacidad antioxidante y antimicrobiana, entre los que destacan:

e Acidos grasos poliinsaturados (como el 4cido linoleico y el acido palmitico), con
efectos bactericidas y beneficios para la salud humana.

e Polisacaridos sulfatados, que han demostrado actividad antiviral y capacidad para
modular la respuesta inmunitaria.

e Péptidos ciclicos, con accidon antimicrobiana frente a bacterias patégenas, incluyendo

cepas multirresistentes. > '

Estas propiedades posicionan a las microalgas y cianobacterias como candidatas
prometedoras para el desarrollo de nuevos agentes terapéuticos, asi como para su
incorporacion en productos farmacéuticos, cosméticos, alimentos funcionales y soluciones

ambientales.
2.5.2 Género Arthrospira (Spirulina): propiedades y actividad antimicrobiana

Arthrospira sp., conocida comunmente como Spirulina, es una cianobacteria
filamentosa de gran interés biotecnoldgico debido a su perfil nutricional y farmacolégico.
Esta especie se distingue por su elevado contenido proteico, que puede alcanzar entre el 60 y
el 70 % de su biomasa seca, asi como por su riqueza en ficocianinas, carotenoides y acidos

grasos esenciales, compuestos que le confieren propiedades funcionales de gran valor. °

La estructura celular de Arthrospira sp., junto con su composicién pigmentaria,
favorece la produccion de metabolitos secundarios con actividad antioxidante y
antimicrobiana. Estos compuestos han sido objeto de multiples investigaciones que han

demostrado su eficacia frente a diversos patogenos de interés clinico y veterinario. '

Por ejemplo, Kaushik y Chauhan® evidenciaron una actividad antibacteriana
significativa de cultivos de Arthrospira platensis frente a bacterias Gram positivas y Gram
negativas, incluyendo Staphylococcus aureus y Escherichia coli. De manera complementaria,
Eissa et al.'' y Abdel-Moneim et al. '* identificaron extractos fenolicos con capacidad

inhibitoria frente a patdgenos humanos y animales, atribuyendo esta accion a la sinergia entre
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compuestos fenodlicos, pigmentos y polisacdridos sulfatados presentes en la biomasa de

Arthrospira.

Investigaciones mds recientes han confirmaron que los extractos etandlicos de
Arthrospira platensis poseen una potente actividad antibacteriana y antifiingica,
especialmente frente a cepas multirresistentes como Klebsiella pneumoniae y Pseudomonas
aeruginosa. Asimismo, Selim et al."” destacaron la capacidad antibiofilm de estos extractos
frente a Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenémicos, lo que evidencia su potencial

terapéutico en infecciones persistentes y dificiles de tratar. * 2% 3

Los mecanismos de accidén descritos para los compuestos bioactivos de Arthrospira

sp. incluyen:

e Ruptura de la pared celular bacteriana, debilitando la estructura externa del
microorganismo.

e Desestabilizacion de la membrana plasmatica, lo que altera la homeostasis celular.

e Interferencia con la sintesis de proteinas, bloqueando procesos esenciales para la

supervivencia bacteriana.

Gracias a su composicion nutricional, su capacidad de adaptaciéon a condiciones
extremas y su versatilidad biotecnoldgica, la Spirulina se considera una de las cianobacterias
mas prometedoras para aplicaciones médicas y veterinarias. Su uso potencial abarca desde la
prevencion hasta el tratamiento de infecciones, especialmente en el contexto de la creciente
resistencia antimicrobiana. Ademas, su cultivo sostenible y bajo costo de produccion la
convierten en una opcion viable para paises que buscan soluciones naturales y accesibles para

enfrentar esta problematica.
2.5.3 Género Chlorella: caracteristicas y potencial antimicrobiano

El género Chlorella, agrupa microalgas unicelulares ampliamente reconocidas por su
alta productividad biologica, su contenido proteico elevado y su capacidad de adaptacion a
diversos entornos.” Estas microalgas poseen una pared celular rigida, compuesta
principalmente por celulosa y otros polimeros resistentes, lo que contribuye a la estabilidad
estructural de sus compuestos bioactivos y a su resistencia frente a condiciones ambientales

adversas.
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La Chlorella sp. es capaz de sintetizar una amplia gama de metabolitos secundarios
con aplicaciones en multiples sectores industriales. Como se ha mencionado ampliamente
durante el desarrollo de esta investigacion existen una gran cantidad de metabolitos
bioactivos y compuestos que destacan por su funcidn nutricional, antioxidante, antiviral, entre
otras funciones de importancia para la utilidad humana, algunos de estos componentes que
resaltan son: Compuestos fendlicos (antioxidantes y antimicrobianas), pigmentos
fotosintéticos (poseen aplicaciones en la industria cosmética y nutracéutica), carotenoides
(fectos antioxidantes y protectores celulares), polisacaridos con actividad inmunoestimulante

(capaces de modular la respuesta inmune). '%%

Diversos estudios han demostrado el potencial antimicrobiano de los extractos de

Chlorella sp. frente a cepas patdgenas de interés clinico y veterinario. Por ejemplo:

Acurio et al.” evaluaron cepas de Chlorella sp. aisladas de aguas andinas del Ecuador,
observando una inhibicion significativa del crecimiento de bacterias Gram positivas y Gram

negativas, lo que evidencia su amplio espectro de accion.

Santhosh et al. '* reportaron que los extractos etanolicos de Chlorella sp. SRD3
presentaron una fuerte capacidad de eliminacion de radicales libres y una actividad
bacteriostatica frente a aislados clinicos, lo que sugiere su utilidad como agente terapéutico

complementario.

Heo et al. ?° identificaron en Chlorella vulgaris diversos compuestos con potencial
antibidtico natural, proponiendo su incorporacion en alimentos funcionales con propiedades

antimicrobianas.

Entre los metabolitos implicados en esta actividad destacan los 4cidos grasos como el
linoleico y el palmitico, asi como pigmentos y compuestos fenolicos que actuan sobre la
membrana celular bacteriana, provocando su disrupcion estructural y, en consecuencia, la

inhibicion del crecimiento microbiano. '* %’

Ademas, Lio et al. '® lograron aislar moléculas con efecto antimicrobiano en Chlorella
sorokiniana, subrayando la posibilidad de utilizar estos extractos como alternativas naturales
a los antibidticos sintéticos, especialmente en el contexto de la creciente resistencia

bacteriana.
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Gracias a su amplio espectro de accion, su versatilidad metabodlica y su sostenibilidad
en cultivo, la Chlorella sp. se posiciona como una fuente prometedora para el desarrollo de
bioproductos destinados al control de infecciones bacterianas en humanos y animales. Su
integracion en estrategias de salud publica, produccion animal y biotecnologia representa una
oportunidad para avanzar hacia modelos mas sostenibles y resilientes frente a la crisis de

resistencia antimicrobiana.
2.5.4 Comparacion del efecto antimicrobiano entre Arthrospira sp. y Chlorella sp.

Los estudios comparativos han demostrado que tanto Arthrospira sp., como Chlorella
sp, poseen una notable capacidad de inhibicién bacteriana, aunque presentan diferencias
significativas que se atribuyen a su estructura celular, composicion bioquimica y tipologia de

metabolitos secundarios. > '*

En términos generales, Chlorella sp. muestra una mayor eficacia frente a bacterias
Gram-negativas, mientras que Arthrospira sp. exhibe una actividad mas pronunciada contra

bacterias Gram-positivas. 7> 1518

Esta diferenciacion se explica por la naturaleza de los compuestos bioactivos que cada

género produce:

e Las especies de Chlorella sintetizan compuestos fendlicos, acidos grasos insaturados
y pigmentos lipofilicos, los cuales interactian con la membrana externa de las
bacterias Gram-negativas, provocando permeabilizacion celular y desestabilizacion
estructural.

e Las especies de Arthrospira, por su parte, producen polisacaridos sulfatados y
ficocianinas, que interfieren en la sintesis de la pared celular bacteriana, afectando

especialmente a las bacterias Grampositivas, "3 1518

En un estudio realizado por Pianta et al.””, los extractos etanolicos de Arthrospira
platensis lograron una inhibicion del crecimiento superior al 70 % frente a Staphylococcus
aureus y Bacillus subtilis. Por otro lado, Acurio et al.” reportaron resultados comparables en
Chlorella sp. frente a Escherichia coli y Pseudomonas aeruginosa, evidenciando su eficacia

contra patdogenos Gramnegativos.
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Ademés, investigaciones recientes han sefialado que factores como las condiciones de
cultivo, el tipo de solvente utilizado en la extraccion y la concentracion de biomasa influyen

directamente en la potencia antimicrobiana de ambas especies. '*'%2!

Estos parametros pueden modificar la concentracion y diversidad de metabolitos

bioactivos presentes en los extractos, afectando su eficacia terapéutica.
Desde el punto de vista funcional:

e Las ficocianinas y proteinas sulfatadas de Arthrospira sp. actiian principalmente como
agentes bacteriostaticos, inhibiendo el crecimiento sin causar lisis celular inmediata.

e Por otro lado, los extractos lipidicos y fendlicos de Chlorella sp. poseen una accion
bactericida directa, alterando la integridad de la membrana celular y provocando la

muerte del microorganismo. '+ %2

En conjunto, ambos organismos ofrecen perfiles antimicrobianos complementarios, lo
que sugiere una sinergia potencial al combinar sus extractos. Esta combinacion podria
optimizar la actividad antimicrobiana, ampliar el espectro de accion frente a distintos tipos de
bacterias y contribuir a la reduccion del uso de antibidticos sintéticos en aplicaciones médicas

y veterinarias. '**!

Tabla 4. Comparacion del efecto antimicrobiano entre Arthrospira sp. y Chlorella sp.

Caracteristica Arthrospira sp. Chlorella sp.
Tipo celular Procariota Eucariota
Accion predominante Bacteriostatica Bactericida
Eficacia Gram-positivas Gram-negativas
Acidos grasos, fenoles,
Metabolitos clave Ficocianinas, polisacéaridos sulfatados pigmentos
Mecanismo Inhibicién de sintesis celular Disrupcion de membrana

Fuente: Informacion recopilada de las referencias 20, 37 y 43.
2.6 Aplicaciones biotecnoldgicas y oportunidades en Costa Rica

El aprovechamiento de microalgas con fines antimicrobianos se ha consolidado como
una linea estratégica dentro de la bioeconomia costarricense, en respuesta a los desafios
sanitarios y ambientales que plantea la resistencia antimicrobiana. Segun Villalta-Romero et

al. (2019) ', existen amplias oportunidades de negocio basadas en la biotecnologia microalga,
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especialmente en los sectores farmacéutico, alimentario y agricola, donde la demanda de

soluciones naturales y sostenibles contintia en expansion. 22

Instituciones académicas como el Instituto Tecnologico de Costa Rica (TEC) y la
Universidad de Costa Rica (UCR) han liderado investigaciones orientadas al desarrollo de
tecnologias para la produccion de biomasa microalgal, la extraccion de metabolitos

bioactivos y la formulacion de bioproductos con aplicaciones antimicrobianas y funcionales.

1,33

Estos esfuerzos han permitido avanzar en el disefio de procesos industriales adaptados
a las condiciones locales y en la validacion de compuestos con potencial terapéutico y

preventivo.

Costa Rica cuenta con condiciones ambientales 6ptimas para el cultivo de microalgas,

incluyendo:

1. Alta radiacion solar, que favorece la fotosintesis y el crecimiento acelerado.

2. Disponibilidad de recursos hidricos, esenciales para sistemas de cultivo abiertos y
cerrados.

3. Diversidad biologica, que permite el aislamiento de cepas nativas con propiedades

unicas.

El potencial de especies como Chlorella sp. y Arthrospira sp. puede aprovecharse
para la elaboracion de aditivos antimicrobianos naturales, biopeliculas protectoras para
superficies médicas y veterinarias, y piensos funcionales destinados a animales de
produccion, contribuyendo a la reduccioén del uso de antibidticos sintéticos en la cadena

agroalimentaria. '

Asimismo, su integracion en sistemas de economia circular representa una
oportunidad para reutilizar efluentes agroindustriales como medio de cultivo, lo que permite
reducir costos operativos, minimizar emisiones contaminantes y cerrar ciclos productivos de

manera eficiente. 33

Estas iniciativas se alinean directamente con los Objetivos de Desarrollo Sostenible

(ODS), en particular:

e ODS 3: Garantizar una vida sana y promover el bienestar para todos.
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e ODS 9: Fomentar la innovacion y el desarrollo de infraestructuras sostenibles.

e ODS 12: Promover patrones de produccion y consumo responsables.

El fortalecimiento de alianzas estratégicas entre el sector académico, industrial y
gubernamental resulta esencial para escalar la produccion, impulsar la transferencia
tecnologica y consolidar cadenas de valor basadas en biotecnologia microalgal. Costa Rica,
gracias a su capacidad cientifica y sus condiciones naturales, tiene el potencial de
posicionarse como referente regional en el desarrollo de soluciones biotecnologicas que
contribuyan a la sustitucion progresiva de antibidticos en veterinaria por extractos naturales

de eficacia comprobada. 43>

2.7 Perspectivas estratégicas

Esta revision demuestra que las especies de Arthrospira sp. y Chlorella sp., poseen
un amplio potencial antimicrobiano frente a bacterias patdgenas de interés humano y
veterinario. Esta capacidad se atribuye a su habilidad para sintetizar metabolitos bioactivos
como fenoles, péptidos, polisacaridos sulfatados y pigmentos fotosintéticos, que les confieren
propiedades bactericidas, bacteriostaticas, antioxidantes e inmunomoduladores. Estos
compuestos no solo inhiben el crecimiento de microorganismos patégenos, sino que también
contribuyen a la proteccion celular y al fortalecimiento de la respuesta inmune, lo que los
convierte en candidatos ideales para su aplicacidon en la industria farmacéutica, alimentaria y

pecuaria. ¥+ 32

Los estudios comparativos entre ambas especies revelan mecanismos de accion
complementarios. Arthrospira sp. destaca por su eficacia frente a bacterias Gram-positivas,
gracias a la accion de sus ficocianinas y polisacaridos que interfieren en la sintesis de la pared
celular. 2% 2% 3! Por su parte, la Chlorella sp. muestra mayor actividad frente a bacterias
Gram-negativas, debido a la accidon de sus compuestos lipofilicos y 4cidos grasos insaturados
que alteran la integridad de la membrana externa. Esta diferenciacion funcional sugiere que la
combinacion de extractos de ambas especies podria constituir una estrategia sinérgica para el
control natural de patdgenos resistentes, ampliando el espectro de accion y reduciendo la

dependencia de antibidticos sintéticos. *****

En el contexto costarricense, el desarrollo de la biotecnologia en microalgas
representa una oportunidad estratégica de innovacion sostenible, con impactos positivos en

los ambitos econdémico, ambiental y sanitario. El pais cuenta con condiciones privilegiadas
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para el cultivo de microalgas, como alta radiaciéon solar, disponibilidad de agua y
biodiversidad que pueden ser aprovechadas para la produccion de biomasa y metabolitos de

interés. ! 33
Para avanzar en esta direccion, es fundamental:

e Fomentar la investigacion aplicada, orientada al aislamiento de cepas nativas,
optimizacion de procesos de cultivo y caracterizacion de compuestos bioactivos.

e Invertir en cultivos piloto y escalamiento industrial, que permitan validar la
viabilidad, técnica y econdmica de los bioproductos derivados de las especies de
Chlorella sp. y Arthrospira sp.

e Diseflar marcos regulatorios especificos, que respalden la produccion,
comercializacién y uso de bioproductos naturales con actividad antimicrobiana,
garantizando su calidad, seguridad y eficacia.

e Promover la articulacion interinstitucional, entre universidades, centros de
investigacion, empresas biotecnologicas y entidades gubernamentales, para consolidar

un ecosistema de innovacidn colaborativa.

Estas acciones permitirian avanzar hacia modelos de produccién mas seguros,
ecologicos y resilientes, alineados con los principios de la bioeconomia circular y los
Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS). En particular, se contribuiria al ODS 3 (salud y
bienestar), ODS 9 (industria, innovacién e infraestructura) y ODS 12 (produccion y consumo

responsables). 3334

En este sentido, la biotecnologia microalgal se perfila como una herramienta clave
para enfrentar la resistencia antimicrobiana, desde una perspectiva integral que articula
calidad, sostenibilidad y salud publica. Su implementacion en Costa Rica no solo fortaleceria
la capacidad nacional para responder a amenazas sanitarias emergentes, sino que también
abriria nuevas oportunidades de desarrollo econémico basado en el conocimiento, la

biodiversidad y la innovacion verde. '
2.8 Terapias alternativas de origen natural

Las terapias alternativas de origen natural comprenden un conjunto de précticas y
productos derivados de fuentes bioldgicas (plantas, microalgas, hongos y minerales) que se

utilizan para prevenir, aliviar o tratar diversas patologias. A diferencia de los farmacos
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sintéticos aislados, estos recursos se caracterizan por poseer fitocomplejos: mezclas naturales

de multiples metabolitos secundarios que actuan de forma sinérgica en el organismo.

2.8.1 Pilares Fundamentales de las terapias de origen natural

El auge actual de estas terapias se sostiene sobre tres pilares cientificos:

1.

Biodisponibilidad y Biocompatibilidad: Muchos compuestos naturales, como los
polifenoles o los &cidos grasos omega-3, presentan una alta afinidad con los
receptores celulares humanos, facilitando su absorcion y reduciendo, en muchos
casos, los efectos secundarios sistémicos.

Mecanismos de Accion Pleiotrépicos: Mientras que un farmaco convencional suele
atacar una unica via metabolica, los compuestos naturales suelen ser pleiotropicos; es
decir, pueden influir en la inflamacion, el estrés oxidativo y la respuesta inmune
simultaneamente.

Sostenibilidad y Etnofarmacologia: La recuperacion del conocimiento ancestral
sobre plantas como la Curcuma longa o cianobacterias como la Arthrospira sp.
(Espirulina) ha permitido a la ciencia moderna estandarizar extractos con dosis

terapéuticas precisas. >

2.8.2 Clasificacion de Recursos Naturales

e Fitoterapia: Uso de plantas medicinales o sus derivados (raices, hojas, aceites

esenciales).

Suplementacion Nutracéutica: Alimentos o partes de estos que proporcionan
beneficios médicos, incluyendo la prevencion de enfermedades cronicas.

Terapias con Microorganismos: Uso de probioticos y microalgas (como Chlorella
sp.) para la desintoxicacion de metales pesados y la regulacion del microbioma

intestinal. **

2.8.3 Productos Naturales Derivados de Plantas como Fuente para el Descubrimiento y

Desarrollo de Farmacos

Estos compuestos derivados de plantas, clasificados mayoritariamente como

metabolitos secundarios, no son fundamentales para el desarrollo fisiolégico basico de la

planta, sino que han evolucionado como mecanismos de defensa frente a depredadores,
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patogenos y factores ambientales. La relevancia clinica de estas sustancias reside en su
diversidad estructural, que abarca desde alcaloides con propiedades analgésicas como la
morfina, hasta flavonoides, terpenoides y polifenoles reconocidos por sus capacidades
antioxidantes, antiinflamatorias y antienvejecimiento. 3

Es importante subrayar que la medicina moderna no solo utiliza estos compuestos
directamente, sino que los emplea como modelos moleculares para la semisintesis y el disefio
de farmacos mas seguros y eficaces. A pesar de los avances tecnologicos que facilitan hoy la
identificacion, aislamiento y caracterizacion de estas biomoléculas, el desarrollo de
medicamentos basados en productos naturales enfrenta desafios significativos, tales como las
complejas normativas regulatorias internacionales, las preocupaciones éticas respecto a la
propiedad intelectual del conocimiento tradicional y la necesidad critica de conservar la

biodiversidad vegetal. **

Ante la creciente demanda de productos naturales, los estudios advierten que muchas
de las especies medicinales se encuentran en riesgo de sobreexplotacion. Por ello, la
investigacion actual debe transitar hacia un enfoque interdisciplinario que combine el rigor de
la quimica medicinal con iniciativas de conservacion sostenible y métodos de cosecha
controlada. En conclusion, el desarrollo de remedios innovadores a partir de fuentes vegetales
sigue siendo una via esencial para combatir patologias humanas y animales, siempre y
cuando se optimicen las técnicas de cribado y se garantice la preservacion de los recursos
genéticos para las generaciones futuras, permitiendo asi que la naturaleza contintie siendo un

reservorio de soluciones terapéuticas inéditas. 3

Ante la crisis de salud publica derivada del aumento de la resistencia bacteriana a los
antibidticos convencionales, la investigacion en metabolitos secundarios de origen natural ha
emergido como una estrategia fundamental para el desarrollo de nuevas terapias
antimicrobianas. En el estudio realizado por Borgio >, se examina el potencial terapéutico de
diversas especies vegetales de la region del Céucaso, caracterizadas por su vasta
biodiversidad y tradicion etnobotdnica. A través de un andlisis fitoquimico, los autores
identificaron una amplia gama de compuestos bioactivos tales como flavonoides, taninos,
alcaloides y compuestos azufrados, que exhiben una eficacia significativa contra patogenos

de relevancia clinica, tanto Gram-positivos como Gram-negativos y flngicos.

Lo que distingue a estos metabolitos es su naturaleza pleiotropica; a diferencia de los

farmacos sintéticos que suelen actuar sobre un objetivo molecular tnico, estos compuestos
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naturales intervienen simultaneamente en multiples procesos biologicos. El estudio detalla
cémo agentes como la floretina y diversos flavonoides logran desestabilizar la pared celular
microbiana, inhibir la formacion de biopeliculas (biofilms), el cual es un factor clave en la
cronicidad de las infecciones y bloquear enzimas criticas involucradas en la replicacion del

ADN bacteriano. »

Sin embargo, se advierte que, si bien estos resultados validan cientificamente el uso
de plantas medicinales, la transicion hacia una aplicacion farmacéutica requiere profundizar
en la optimizacion de los procesos de extraccion y en la evaluacion de la biodisponibilidad in
vivo. La investigacion establece que el aprovechamiento biotecnologico de metabolitos
secundarios no solo ofrece una alternativa sostenible a los tratamientos antibidticos actuales,
sino que también proporciona un marco robusto para combatir cepas multirresistentes

mediante la accion sinérgica de compuestos naturales. *°

2.8.4 Mecanismos de accion de los acidos fenolicos frente a patégenos bacterianos

La eficacia de los compuestos fenodlicos como alternativas terapéuticas reside en su
capacidad para interferir con la homeostasis celular bacteriana mediante mecanismos que no
atacan la bacteria por un solo punto. Al respecto, Borges', analizaron la actividad
antibacteriana del acido fertlico y el acido galico frente a diversos patdgenos clinicos,
incluyendo cepas Gram-positivas (Staphylococcus aureus, Listeria monocytogenes) y

Gram-negativas (Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa).

Los resultados evidenciaron que dichos compuestos actuan mediante una alteracion
directa de la integridad de la membrana celular. Este proceso no se limita a la inhibicion del
crecimiento metabodlico, sino que induce modificaciones irreversibles en las propiedades
fisicoquimicas de la superficie bacteriana, incluyendo la alteracion de su carga eléctrica y
permeabilidad. Como consecuencia, ocurre una fuga masiva de componentes intracelulares

esenciales, tales como iones potasio, que culmina en la muerte celular. *

Adicionalmente, esta investigacion subraya una propiedad de relevancia clinica: la
capacidad de estos acidos para inhibir la movilidad bacteriana y la formacion de biofilms.
Dado que el biofilm constituye una barrera estructural que confiere resistencia a los
antibioticos convencionales, la capacidad de los 4cidos fenolicos para disgregar o prevenir
estas estructuras refuerza su potencial como agentes antimicrobianos de amplio espectro.

Estos hallazgos validan el uso de derivados fenolicos, presentes en diversas fuentes naturales,
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como componentes estratégicos en el desarrollo de nuevas terapias antimicrobianas

orientadas a combatir la persistencia bacteriana. *°

2.8.5 Mecanismo Antibacteriano de los Fitocannabinoides

El potencial terapéutico del Cannabis sativa se extiende mas alla de Ia
neuromodulacion, posicionandose como una fuente prometedora de agentes antimicrobianos.
Los fitocannabinoides son terpenofenoles derivados de la biosintesis del olivetol y el
geranil-pirofosfato. Aunque su fama reside en la interaccion con el sistema endocannabinoide
(SEC), sus propiedades antimicrobianas son independientes de la activacion de los receptores
CB1 o CB2. Los principales compuestos analizados *’ (cannabidiol (CBD), cannabigerol
(CBG), cannabicromeno (CBC) y tetrahidrocannabinol (THC)) presentan una capacidad
bactericida directa que varia en funcidén de su estructura quimica. En las Ilustracion es 29,
30, 31 y 32, se visualizan las estructuras quimicas de estos fitocannabinoides.

Hlustracion 29. Estructura quimica del cannabidiol (CBD).
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 57.

Hlustracion 30. Estructura quimica del cannabigerol (CBG).
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 57.

Ilustracion 31. Estructura quimica del cannabidiol (CBD).
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 57.

Hlustracion 32. Estructura quimica del tetrahidrocannabinol (THC).

CHs

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 57.
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La eficacia bactericida de estos compuestos frente a bacterias Gram-positivas, como
Staphylococcus aureus (incluyendo cepas MRSA), Streptococcus pneumoniae 'y
Clostridioides difficile, es particularmente notable. A diferencia de los antibidticos de
espectro estrecho que inhiben una sola ruta metabdlica (como la sintesis de la pared celular o

la replicacion del ADN).”’

El mecanismo de accion predominante de los fitocannabinoides es la alteracion de la
permeabilidad de la membrana lipidica. Dada su naturaleza altamente lipofilica, estas
moléculas se insertan en la bicapa fosfolipidica de la bacteria. Esta insercion fisica induce

una

e Despolarizaciéon del potencial de membrana: Al alterar la distribucion de cargas
eléctricas, la célula pierde su capacidad de generar energia mediante el gradiente de
protones. °’

e Fuga de componentes intracelulares: El dafo estructural permite la salida de iones
(potasio, magnesio) y moléculas pequeias (acidos nucleicos y nucleotidos), lo que
provoca el colapso de la homeostasis osmotica. °’

e Modificacion de la fluidez lipidica: La insercion de moléculas de CBD aumenta la
desorganizacion de la membrana, impidiendo que la bacteria mantenga su integridad

frente a factores de estrés ambiental. *’

Un aspecto critico que diferencia a los cannabinoides de los farmacos convencionales
es su capacidad para interferir con el biofilm. Las bacterias organizadas en biofilms se
vuelven hasta 1,000 veces mas resistentes a los antibidticos debido a la matriz extracelular
que actiia como barrera fisica. Estudios recientes han demostrado que el CBD no solo inhibe
la adhesion bacteriana inicial sobre superficies inertes, sino que puede dispersar biofilms
preformados. Ademas, se sospecha que los cannabinoides interfieren con el Quorum Sensing
(comunicaciéon quimica entre bacterias), impidiendo que la colonia alcance el "umbral

critico" necesario para expresar genes de virulencia o formar estructuras protectoras. >’

La ventaja competitiva de los cannabinoides radica en la alta barrera genética para la
resistencia. Mientras que los antibidticos que actuan sobre dianas enzimaticas especificas
permiten que la bacteria desarrolle mutaciones puntuales para evadir el farmaco, la alteracion
fisica de la membrana es mucho mas dificil de contrarrestar. Una bacteria tendria que

reconfigurar la composicidon quimica total de su membrana lipidica para volverse resistente a
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un ataque hidrofobico generalizado, una mutacidon que suele ser metabolicamente inviable

para la supervivencia bacteriana. >’
No obstante, la integracion clinica de estos compuestos presenta desafios significativos:

e Bioequivalencia y dosificacion: La variabilidad en la composicion de los extractos
naturales requiere procesos estrictos de estandarizacion. >’

e Farmacocinética: La baja solubilidad en agua de los cannabinoides limita su
biodisponibilidad, lo que incentiva la investigacion en nanotecnologia (como
liposomas o nanoemulsiones) para su administracion efectiva. >

e Toxicidad selectiva: Se requiere mayor investigacion para garantizar que los efectos
de desestabilizacion de membrana sean especificos para los patégenos bacterianos y

no dafian las membranas de las células eucariotas del hospedador. *’

2.9 Ejemplos de plantas naturales con funciones terapéuticas

2.9.1 Nigella sativa (comino negro)

Nigella sativa es una planta medicinal perteneciente a la familia Ranunculaceae
ampliamente utilizada en diversos sistemas de medicina tradicional como el Ayurveda, la
medicina arabe y el sistema Unani. Las semillas de esta planta han sido empleadas durante
siglos debido a sus propiedades terapéuticas, particularmente en el tratamiento de
enfermedades inflamatorias, infecciones y trastornos metabolicos. >

Desde el punto de vista fitoquimico, las semillas de Nigella sativa contienen una
amplia variedad de metabolitos secundarios con actividad farmacoldgica. Entre los
compuestos bioactivos mds importantes destacan la timoquinona, timohidroquinona,
nigelona, alcaloides, flavonoides, saponinas y aceites esenciales. La timoquinona es
considerada el principal componente activo de esta planta y ha sido asociada con multiples
efectos biologicos, incluyendo actividad antimicrobiana, antioxidante, antiinflamatoria e

inmunomoduladora. ¥
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Hlustracion 33. Estructura quimica de la Nigella Sativa (comino negro).

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 53.

Diversos estudios experimentales han demostrado que los extractos de Nigella sativa
presentan actividad antimicrobiana frente a bacterias Gram positivas y Gram negativas. El
mecanismo de accidon antimicrobiano se relaciona principalmente con la alteracion de la
membrana celular bacteriana, lo cual provoca cambios en la permeabilidad de la célula
microbiana y conduce a la pérdida de componentes intracelulares esenciales para la
supervivencia bacteriana. >

Asimismo, se ha descrito que los compuestos bioactivos presentes en Nigella sativa
pueden inhibir enzimas metabolicas bacterianas, interfiriendo con procesos fundamentales
como la sintesis de proteinas y la replicacion celular. Estos efectos contribuyen a la reduccion
del crecimiento microbiano y a la inhibicion de la proliferacion bacteriana. 3

Ademas de su actividad antimicrobiana, Nigella sativa presenta propiedades
antioxidantes significativas, debido a la capacidad de sus compuestos fendlicos para
neutralizar radicales libres y reducir el estrés oxidativo celular. Este efecto antioxidante ha
sido asociado con la prevencion de enfermedades inflamatorias y degenerativas. Por otra
parte, investigaciones recientes sugieren que los compuestos presentes en Nigella sativa
pueden modular la respuesta inmunologica, regulando la produccion de citocinas
inflamatorias y mejorando la respuesta del sistema inmunolégico frente a infecciones.

2.9.2 Curcuma longa (circuma)

Curcuma longa es una planta medicinal perteneciente a la familia Zingiberaceae,
ampliamente utilizada en la medicina tradicional asiatica. El rizoma de esta planta constituye
la principal fuente de compuestos bioactivos conocidos como curcuminoides, los cuales han

sido ampliamente estudiados por sus propiedades farmacologicas. **
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Los principales curcuminoides presentes en Curcuma longa incluyen curcumina,

demetoxicurcumina y bisdemetoxicurcumina. Entre estos compuestos, la curcumina es

considerada el metabolito activo mas importante y ha sido asociada con multiples efectos

terapéuticos, incluyendo actividad antioxidante,

anticancerigena. >’

Ilustracion 34. Estructura quimica de la curcuma.
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 59.
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Desde el punto de vista microbiologico, diversos estudios han demostrado que la

curcumina puede ejercer actividad antimicrobiana frente a bacterias patdogenas, incluyendo

especies como Staphylococcus aureus, Escherichia coli y Pseudomonas aeruginosa.

Como se muestra en la ilustracion 35 el mecanismo de accion antimicrobiano de la

curcumina se relaciona con varios procesos celulares. En primer lugar, este compuesto puede

alterar la estructura de la membrana celular bacteriana, afectando la integridad de la célula

microbiana y provocando la pérdida de componentes intracelulares esenciales para la

supervivencia bacteriana. Ademas, estimula la secrecion de proteinas antibacterianas por las

células epiteliales intestinales.*

Ilustracion 35. Estimulacion de la secrecion de proteinas antibacterianas por las células

epiteliales intestinales.
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 58.

Ademas, la curcumina puede inhibir la sintesis de proteinas bacterianas, interfiriendo
con procesos metabodlicos fundamentales para la replicacion celular. Este efecto contribuye a
la reduccion del crecimiento microbiano y a la inhibicion de la proliferacion bacteriana. Otro
mecanismo importante consiste en la inhibicion de la formacion de biofilms bacterianos,
estructuras que permiten a los microorganismos adherirse a superficies y aumentar su

resistencia frente a antibioticos. *°

2.9.3 Allium sativum (ajo)
Allium sativum, conocido como ajo, es una planta medicinal ampliamente utilizada en
diversas culturas debido a sus propiedades terapéuticas. El ajo contiene una variedad de

compuestos organosulfurados responsables de su actividad biologica. *

Entre los compuestos bioactivos mas importantes del ajo destacan alicina, ajoeno,
dialil sulfuro y dialil disulfuro. La alicina se forma cuando el ajo es triturado o cortado debido

a la accidn de la enzima alinasa sobre el aminoécido aliina. ¢

Hustracion 36. Allium sativum (ajo negro)
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 60.

La alicina presenta una potente actividad antimicrobiana frente a bacterias Gram
positivas y Gram negativas. Su mecanismo de accion incluye la inhibicion de enzimas
bacterianas, lo cual interfiere con procesos metabolicos esenciales para la supervivencia
microbiana. Ademas, la alicina puede alterar la permeabilidad de la membrana celular
bacteriana, provocando la pérdida de componentes intracelulares y la muerte celular

bacteriana.
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2.9.4 Moringa oleifera

Moringa oleifera es una planta tropical conocida por su alto valor nutricional y
medicinal. Sus hojas, semillas y raices contienen numerosos compuestos bioactivos que han
sido estudiados por sus propiedades farmacoldgicas. °!

Entre los compuestos bioactivos presentes en Moringa oleifera destacan flavonoides,
polifenoles, carotenoides, acido clorogénico y quercetina, los cuales presentan actividad
antioxidante y antimicrobiana. °!

Hlustracion 37. Estructura quimica de la Moringa oleifera.

NH>

Fuente: Ilustracion recopilada de la referencia 61.

Los extractos de Moringa oleifera han demostrado actividad antimicrobiana frente a
bacterias patdgenas como Escherichia coli y Staphylococcus aureus mediante la alteracion de

la membrana celular bacteriana y la inhibicion de procesos metabdlicos esenciales. !

2.9.5 Aloe vera

Aloe vero es una planta medicinal perteneciente a la familia Asphodelaceae
ampliamente utilizada en la medicina tradicional debido a sus propiedades terapéuticas. El
gel contenido en las hojas de esta planta ha sido empleado durante siglos para el tratamiento
de afecciones cutaneas, heridas, quemaduras e infecciones. *

Desde el punto de vista fitoquimico, el gel de Aloe vera contiene una variedad de
compuestos bioactivos entre los que destacan polisacaridos, antraquinonas, aloina, emodina,
flavonoides, vitaminas y compuestos fendlicos. *

Ilustracion 38. Estructura quimica del Aloe Vera
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Fuente: llustracion recopilada de la referencia 62.

Estos metabolitos secundarios han sido asociados con diversas actividades bioldgicas
que incluyen efectos antimicrobianos, antiinflamatorios, antioxidantes e inmunomoduladores.
Diversos estudios han demostrado que los extractos de Aloe vera presentan actividad
antimicrobiana frente a bacterias patogenas, incluyendo especies como Staphylococcus
aureus, Escherichia coli y Pseudomonas aeruginosa. **

El mecanismo de accioén antimicrobiano se relaciona con la capacidad de algunos de
sus compuestos para alterar la integridad de la membrana celular bacteriana, provocando la
pérdida de componentes intracelulares esenciales. Asimismo, las antraquinonas presentes en
Aloe vera, particularmente la emodina, pueden interferir con procesos metabolicos
bacterianos y con la sintesis de proteinas microbianas, lo cual contribuye a la inhibicién del
crecimiento bacteriano. *?

Ademas de su actividad antimicrobiana, Aloe vera presenta propiedades antioxidantes
significativas debido a la presencia de compuestos fendlicos capaces de neutralizar radicales
libres y reducir el estrés oxidativo celular. Estas propiedades antioxidantes contribuyen a la
proteccion celular y a la regeneracion de tejidos danados. *2

Por otra parte, se ha descrito que los polisacaridos presentes en el gel de Aloe vera
pueden estimular la respuesta inmunoldgica, favoreciendo la activacion de células inmunes y
la produccion de mediadores asociados con la defensa del organismo frente a agentes

patdgenos. *2

2.9.6 Zingiber officinale (jengibre)

Zingiber officinale, conocido cominmente como jengibre, es una planta medicinal
perteneciente a la familia Zingiberaceae ampliamente utilizada en la medicina tradicional
asiatica. El rizoma de esta planta contiene numerosos compuestos bioactivos que han sido
estudiados por sus propiedades farmacologicas.

Entre los principales metabolitos secundarios presentes en el jengibre destacan
gingeroles, shogaoles, paradoles y zingerona, compuestos fendlicos que han demostrado
poseer propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas. *

Hlustracion 39. Estructura quimica del Zingiber officinale (jengibre).
I O
@)
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83



Fuente: llustracion recopilada de la referencia 63.

Diversas investigaciones han demostrado que los extractos de Zingiber officinale
presentan actividad antimicrobiana frente a diversos microorganismos patdégenos, incluyendo
bacterias Gram positivas y Gram negativas. Este efecto se atribuye principalmente a los
gingeroles, que pueden alterar la membrana celular bacteriana y afectar la estabilidad
estructural de la célula microbiana. *

El mecanismo de accidén antimicrobiano del jengibre también se relaciona con la
inhibicidon de enzimas bacterianas involucradas en procesos metabolicos esenciales, lo que
limita la replicacion celular y reduce la proliferacion bacteriana. Ademas, el jengibre presenta
propiedades antioxidantes significativas, ya que sus compuestos fendlicos pueden neutralizar
radicales libres y reducir el dafo celular causado por el estrés oxidativo. Por otra parte, se ha
observado que los compuestos bioactivos del jengibre pueden modular procesos
inflamatorios, inhibiendo mediadores proinflamatorios y reduciendo la produccién de

citocinas asociadas con procesos inflamatorios cronicos. *

2.9.7 Camellia sinensis (té verde)

Camellia sinensis es una planta perteneciente a la familia Theaceae, cuyas hojas se
utilizan para la produccion de té verde. Esta planta ha sido ampliamente estudiada debido a su
alto contenido de compuestos bioactivos con propiedades farmacologicas. *

Entre los principales compuestos presentes en el té verde destacan catequinas,
particularmente epigalocatequina galato (EGCGQG), epicatequina, epigalocatequina y galato de
epicatequina. Estos compuestos fenolicos presentan una elevada actividad antioxidante y han

sido asociados con diversos efectos terapéuticos. *

Ilustracion 40. Estructura quimica del Camellia sinensis (té verde).

Fuente: llustracion recopilada de la referencia 64.

84



Diversos estudios han demostrado que las catequinas del té¢ verde presentan actividad
antimicrobiana frente a bacterias patogenas, incluyendo especies como Staphylococcus
aureus, Helicobacter pylori y Escherichia coli. El mecanismo de accion antimicrobiano de
las catequinas se relaciona con la alteracion de la membrana celular bacteriana, asi como con
la inhibicion de enzimas esenciales para el metabolismo microbiano.

Asimismo, se ha descrito que las catequinas pueden interferir con la formacion de
biofilms bacterianos, lo que reduce la capacidad de los microorganismos para colonizar
superficies y aumentar su resistencia frente a agentes antimicrobianos. Ademas de sus efectos
antimicrobianos, el té verde presenta propiedades antioxidantes muy potentes, ya que las
catequinas pueden neutralizar radicales libres y reducir el estrés oxidativo celular. **

Estas propiedades antioxidantes han sido asociadas con la prevencion de
enfermedades cardiovasculares, metabolicas y neurodegenerativas, lo que ha despertado un
gran interés en el uso del té verde como terapia natural complementaria. **

En sintesis, los ejemplos analizados evidencian que diversas plantas poseen
compuestos bioactivos con propiedades terapéuticas relevantes, entre las cuales destacan
actividades antimicrobianas, antioxidantes, antiinflamatorias e inmunomoduladoras. Estas
caracteristicas han despertado un creciente interés cientifico en el estudio de metabolitos
secundarios presentes en plantas medicinales, tales como alcaloides, flavonoides, terpenoides
y compuestos fenodlicos, los cuales han demostrado efectos biologicos significativos frente a
distintos microorganismos patégenos. "

La evidencia cientifica reciente resalta que el uso de recursos naturales como
alternativa o complemento a los tratamientos convencionales representa una linea de
investigacion prometedora, especialmente en un contexto global marcado por el aumento de
la resistencia antimicrobiana. En este sentido, el estudio sistematico de especies vegetales con
potencial terapéutico contribuye no solo al desarrollo de nuevas estrategias farmacoldgicas,
sino también a la valorizaciéon del conocimiento tradicional asociado al uso de plantas
medicinales. *

De esta manera, los ejemplos presentados permiten comprender el amplio potencial de
las terapias naturales basadas en plantas y sientan las bases para continuar explorando otros
organismos de origen bioldgico, como las microalgas, que también han mostrado compuestos
bioactivos con actividad antimicrobiana. En consecuencia, el analisis de estos antecedentes

resulta fundamental para contextualizar la presente investigacion, la cual se enfoca en evaluar
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el efecto antimicrobiano de Arthrospira sp. y Chlorella sp., organismos que han despertado

un interés creciente dentro del campo de la biotecnologia y la salud. *
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CAPITULO III- MARCO METODOLOGICO
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El presente capitulo desarrolla el marco metodoldgico que sustenta la investigacion
orientada al “Andlisis comparativo del efecto antimicrobiano de Arthrospira sp. y Chlorella
sp. frente a microorganismos patdogenos de interés veterinario y humano”, asi como la
evaluacion del nivel de conocimiento que poseen profesionales y estudiantes del area de la
salud sobre este tema. En este apartado se detallan el enfoque de la investigacion, el disefio
metodoldgico, la poblacion y muestra, las técnicas e instrumentos de recoleccion de datos, el

procedimiento seguido y el plan de analisis de la informacion.

La creciente problematica de la resistencia bacteriana a los antimicrobianos ha
generado un interés cientifico creciente en el estudio de compuestos bioactivos provenientes
de organismos naturales. En este contexto, las microalgas han sido ampliamente estudiadas
debido a la diversidad de metabolitos secundarios descritos en la literatura cientifica reciente,
los cuales han sido asociados con diversas actividades bioldgicas. Particularmente, los
géneros Arthrospira sp. y Chlorella sp. han sido reportados como fuentes potenciales de

compuestos bioactivos con interés en el ambito de la salud.

3.1 Enfoque y disefio de la investigacion

La presente investigacion se desarrolla bajo un enfoque cuantitativo, debido a que la
informacion se obtiene por medio de la recopilacion y andlisis de datos numéricos con el
objetivo de describir y analizar el fendmeno de estudio mediante el uso de herramientas
estadisticas. Este enfoque permite evaluar el nivel de conocimiento y percepcion que poseen
los participantes respecto al potencial bioactivo reportado para las cianobacterias y

microalgas (Arthrospira sp. y Chlorella sp.).

El disefio del estudio es de cardcter no experimental, fundamentado en un enfoque
descriptivo y transversal que permitié alcanzar los objetivos propuestos mediante dos vias
metodoldgicas complementarias. En primer lugar, se realizé una revision sistematica de la
literatura cientifica para caracterizar el potencial antimicrobiano de Arthrospira sp. y
Chlorella sp. frente a patdgenos de interés clinico y veterinario. En segundo lugar, el
cumplimiento del objetivo diagnostico se basd en la aplicacion de una encuesta estructurada,
disefiada para recolectar y analizar la percepcion de profesionales del sector salud sobre el
uso de estos recursos biotecnologicos en Costa Rica. Este abordaje permitido observar el
fendmeno en su contexto natural, sin manipulacién de variables, asegurando una recoleccion

de datos alineada con la realidad profesional y bibliogréfica actual.
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Asimismo, el alcance de la investigacion es descriptivo, ya que tiene como finalidad
identificar y caracterizar el nivel de conocimiento que poseen los participantes sobre el tema
de estudio. El disefio también es transversal, debido a que la recoleccién de datos se realiza

en un Unico momento temporal.

3.2 Poblacion y muestra

La poblacion de estudio estd constituida por personas adultas residentes en Costa Rica
que se encuentran vinculadas profesional o académicamente con areas relacionadas con las
ciencias de la salud. Dentro de esta poblacion se incluyen profesionales en farmacia,

medicina, medicina veterinaria, microbiologia, odontologia y otras areas afines.

Con el proposito de delimitar adecuadamente la poblacion, se establecieron criterios
especificos que orientaron la seleccion de los participantes. Se incluyeron personas que
cumplieran con la condicién de residencia en Costa Rica, que pertenecieran a las areas
profesionales definidas y que aceptaran participar de forma voluntaria en la investigacion.
Por el contrario, se excluyeron aquellas personas que no cumplieran con dichas condiciones,

asi como los registros incompletos o inconsistentes.

La muestra estuvo conformada por los participantes que respondieron
voluntariamente la encuesta durante el periodo de recoleccion de datos. El proceso de
seleccion se realiz6 mediante un muestreo no probabilistico por conveniencia, atendiendo a la
accesibilidad y disposicion de los participantes para colaborar con el estudio. Este tipo de
muestreo resulta adecuado para investigaciones descriptivas, en las que el interés principal es
explorar y caracterizar el fenomeno dentro de un grupo especifico, mas que realizar

inferencias estadisticas a toda la poblacion.

3.3 Técnica e instrumento de recoleccion de datos

Para la obtencion de la informacion se utilizo la encuesta como técnica de recoleccion
de datos, debido a su capacidad para recopilar informacidon de manera uniforme y sistematica,
facilitando la recopilacion de datos cuantificables sobre el nivel de conocimiento y

percepcion de los participantes respecto al tema de estudio.

El instrumento utilizado fue una encuesta o cuestionario estructurado, disefiado

especificamente para cumplir con los objetivos de la investigacion. El cuestionario incluyd
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preguntas cerradas de seleccion multiple, preguntas dicotdmicas y escalas de valoracion, lo

que permiti6 facilitar el proceso de codificacion y andlisis estadistico de la informacion.

Ademas, la estructura del instrumento se organizd en secciones que permitieron
recopilar informacion general de los participantes, asi como datos vinculados directamente
con las variables de interés, asegurando la coherencia entre los objetivos del estudio y los

items planteados.

3.4 Procedimiento de recoleccion de datos

El proceso de recoleccion de datos se llevo a cabo de forma planificada y ordenada.
Inicialmente, se definieron los criterios de inclusion y exclusion de los participantes, asi
como la modalidad de aplicacion del instrumento. Posteriormente, se difundi6 la invitacion a

participar entre personas residentes en Costa Rica pertenecientes a las areas profesionales

definidas.

Antes de completar la encuesta, los participantes fueron informados sobre el proposito
de la investigacion y se garantiza la confidencialidad de la informacion proporcionada.
Asimismo, se solicitd el consentimiento informado de los participantes, asegurando que su

participacion fuera completamente voluntaria.

Una vez finalizada la etapa de aplicacion, las respuestas fueron consolidadas en una
base de datos, la cual fue sometida a un proceso de revision y depuracion, con el fin de

eliminar registros incompletos o inconsistentes y preparar la informacion para su analisis.

3.5 Plan de analisis de datos

El andlisis de los datos se realizara mediante procedimientos de estadistica
descriptiva, utilizando frecuencias y porcentajes para las variables de tipo categdrico, asi

como medidas de tendencia central para aquellas variables medidas en escala.

Cuando sea pertinente, se realizardn comparaciones entre grupos definidos segun el
area profesional de los participantes (farmacia, medicina, veterinaria u otras), con el fin de
identificar similitudes o diferencias en las respuestas. En los casos en que una variable esta
compuesta por varios items, se construira un puntaje global mediante la suma o el promedio

de las respuestas.
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Los resultados se presentaran de manera clara y ordenada mediante tablas y graficos
descriptivos, facilitando su interpretacion y contribuyendo a la comprension de los hallazgos

obtenidos.
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CAPITULO IV-ANALISIS DE RESULTADOS
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El capitulo en curso tiene como propdsito presentar y analizar los resultados obtenidos

a partir de la aplicacion del instrumento de recoleccion de datos disefiado para esta

investigacion, la recopilacion de la informaciéon bibliografica suministrada al analizar la

evidencia cientifica sobre la actividad antimicrobiana de Arthrospira sp. y Chlorella sp.,

determinando su eficacia frente a patdgenos de importancia clinica. Ademads, de caracterizar

los metabolitos secundarios y los mecanismos de accion biologicos que fundamentan las

propiedades antimicrobianas reportadas en la literatura para ambos géneros.

4.1 Evidencia cientifica y eficacia antimicrobiana de Arthrospira sp. y Chlorella sp.

El primer objetivo de esta investigacion se centra en la sistematizacion de la evidencia
cientifica que valida el uso de microalgas y cianobacterias como agentes antimicrobianos.
Este analisis no solo confirma que estos organismos poseen actividad biologica, sino que

permite categorizar su eficacia segln el tipo de patégeno y el entorno clinico. A continuacion,
en la tabla 5 se detalla la eficacia antimicrobiana de la Arthrospira sp. y Chlorella sp.

Tabla 5. Eficacia Antimicrobiana de Arthrospira sp. y Chlorella sp.

Variable de analisis
Espectro de Accion
Principal
Principales Patogenos
Inhibidos

Potencia
Antimicrobiana

Eficacia en Patégenos
Veterinarios

Respuesta segun el
Solvente

Sensibilidad de la
Cepa

Evidencia en Salud
Publica

Arthrospira sp. Chlorella sp.
Alta eficacia contra bacterias Alta eficacia contra bacterias
Gram-positivas. Gram-negativas.
Staphylococcus aureus, Enterococcus  Escherichia coli, Pseudomonas
faecalis, Bacillus subtilis. aeruginosa, Salmonella typhi.
Alta capacidad de inhibir cepas
Moderada a alta. Mayor sensibilidad en con resistencia multiple a
cepas cutdneas y respiratorias. farmacos (MDR).
Muy efectiva contra
Efectiva contra Vibrio sp.bacterias Campylobacter y enterobacterias
asociadas a la acuicultura. en ganado.
Mayor actividad observada en
Mayor actividad observada en extractos extractos etanolicos y de
metanoélicos y acuosos solventes organicos.
Las cepas Gram-negativas,
Las cepas Gram-positivas muestran aunque mas resistentes, son
halos de inhibicion mas extensos. vulnerables a sus lipidos.
Reportada como alternativa
Reportada como coadyuvante en el potencial para desinfeccion y
control de infecciones oportunistas. control de brotes entéricos.

Fuente: Informacion recopilada de las referencias 1,3, 5, 6, 9, 15, 19, 21, 31y 37.
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4.1.1 Espectro de Accion frente a Patogenos de Interés Humano.

En este apartado se logr6 evidenciar que la revision de literatura cientifica permite
determinar la eficacia de Arthrospira sp. este efecto no es uniforme, sino que presenta una
selectividad marcada. Los estudios in vitro reportados demuestran que ambos géneros son
capaces de generar zonas de inhibicion significativas frente a bacterias Gram-positivas, como

Staphylococcus aureus y Enterococcus faecalis. *!

Sin embargo, el hallazgo més relevante para la practica farmacéutica actual es su
capacidad para inhibir bacterias Gram-negativas multirresistentes. Segin los datos
analizados, extractos de Chlorella vulgaris han mostrado resultados prometedores frente a
Pseudomonas aeruginosa 'y Escherichia coli. Este hecho es de gran importancia,
considerando que estas bacterias son responsables de una gran parte de las infecciones
nosocomiales en los hospitales de la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS), donde la

resistencia a los carbapenémicos y a otras terapias antibacterianas estan en aumento. !
4.1.2 Eficacia en el Ambito Veterinario

Un aspecto diferenciador de este estudio es la inclusiéon de patégenos de interés
veterinario. La evidencia cientifica analizada sefiala que compuestos derivados de estas
cianobacterias y microalgas pueden ser utilizados para controlar brotes de Salmonella sp. y
Campylobacter en la industria avicola y porcina. Esto sugiere que el uso de biomasa de
Arthrospira sp. y Chlorella sp. no solo actia como un suplemento nutricional, antioxidante,
inmunoestimulante y antibacteriano sino como un agente profilactico que podria reducir la
dependencia de antibioticos convencionales en la produccion animal, mitigando asi la

transferencia de genes de resistencia a los humanos a través de la cadena alimentaria. °
4.1.3 Comparativa de Eficacia entre Géneros

Como se observa en la tabla 5 al analizar comparativamente ambos organismos, se

observa una tendencia interesante:

e Arthrospira sp.: Muestra una mayor consistencia en la inhibicion de bacterias
Gram-positivas. Su eficacia parece estar vinculada a la concentracion de ficocianina y
péptidos especificos que logran penetrar la gruesa capa de peptidoglicano de estas

bacterias.
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e Chlorella sp.: Exhibe una versatilidad superior. Debido a su composicion lipidica
unica, logra interactuar de manera mas efectiva con la membrana externa de las
bacterias Gram-negativas, un reto que muchos antibioticos actuales no logran superar

con éxito. '3

4.1.4 Respuesta de los metabolitos bioactivos de Chlorella sp. y Arthrospira sp. ante los
diferentes solventes y métodos de extraccion.

Como se evidencia en la tabla 5 la respuesta de los metabolitos bioactivos a los
diferentes solventes y métodos de extraccion se debe a la naturaleza quimica y la polaridad de
los compuestos presentes en su biomasa, asi como a las barreras estructurales de cada
organismo. La eficacia de la extraccion depende directamente de la capacidad del solvente

para solubilizar los metabolitos. %’

e Extractos Polares (Metanol, Etanol, Agua): Estos solventes son mas efectivos para
extraer compuestos como fenoles, flavonoides y ciertos péptidos. Los extractos
metanolicos y etandlicos suelen presentar una mayor actividad antimicrobiana debido
a que concentran una mayor diversidad de moléculas bioactivas que pueden
interactuar con las estructuras bacterianas. 2’

e Extractos No Polares (Hexano, Cloroformo): Son ideales para obtener acidos
grasos y pigmentos lipofilicos (como carotenoides). Aunque estos compuestos tienen
una potente accion sobre la membrana celular bacteriana, su rendimiento depende de

que el solvente logre penetrar la matriz celular. 2°
El método de extraccion debe adaptarse a la morfologia del organismo para ser efectivo:

e Arthrospira sp.: Al ser una cianobacteria procariota, carece de una pared celular de
celulosa ya que es multiestructurada compuesta principalmente por peptidoglicanos,
polisacaridos complejos y proteinas. Esto facilita que los solventes penetren con
mayor rapidez y que los métodos de extraccion convencionales (como la maceracion)
sean suficientes para liberar metabolitos como la ficocianina.

® Chlorella sp.: Posee una pared celular de celulosa y hemicelulosa sumamente rigida.
La respuesta a los solventes es menor si no se aplican métodos de ruptura celular
(ultrasonido, molienda o lisis enzimatica), ya que la pared actia como una barrera

fisica que impide el contacto entre el solvente y los metabolitos internos. °
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Ciertos métodos que implican altas temperaturas pueden degradar metabolitos
sensibles, reduciendo la actividad antimicrobiana. Por ello, la eleccion del método (por
ejemplo, extraccion asistida por ultrasonido vs. Soxhlet) altera drasticamente el perfil de los

resultados obtenidos. *
4.2 Caracterizacion de Metabolitos y Mecanismos de Accion

Este apartado constituye el ntcleo cientifico de la investigacion, pues explica el
"como" y el "por qué" de la actividad antimicrobiana observada. No se trata de un solo
compuesto, sino de un fenomeno de sinergia bioquimica. A continuacidn, en la tabla 6 se
detalla el andlisis comparativo de la composicion comparativa y metabolitos bioactivos.
Asimismo, en la tabla 7 se evidencia el efecto comparativo de los metabolitos bioactivos y su

respectivo efecto antimicrobiano.

Tabla 6. Comparativa de Composicion Bioquimica y Metabolitos Bioactivos.

Caracteristicas Arthrospira sp. Chlorella sp.
Ficocianina (biliproteina azul) y Clorofila a y b, Carotenos
Pigmentos Clorofila a. (Luteina).
Alto contenido de Acido Palmitico, Ricos en Acidos Grasos
Acido Gamma-Linolénico y Acido Poliinsaturados (Clorelinay
Lipidos linol€ico. Acido Palmitico).
60-70% de peso seco 45-55% de peso seco
Proteinas Biliproteinas Complejos clorofila-proteina
Acido galico, cafeico y ferulico Acido clorogénico y derivados
Compuestos Fendlicos predominantes. del 4cido cinamico

Fuente: Informacion recopilada de las referencias 1, 5, 15, 17, 21, 36, 37, 39, 53 y 64.
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Tabla 7. Comparativa de los Metabolitos y Efectos antibacterianos.

Familia de Mecanismo

metabolitos Género principal Objetivo biologico fisiopatolégico
Aumento de

Lipidos (Acidos permeabilidad y lisis
Grasos) Chlorella sp. Membrana Plasmatica osmodtica.
Generacion de estrés
Proteinas oxidativo y dafio al
(Ficocianina) Arthrospira sp. Metabolismo Redox ADN.
Quelacion de metales e
Fenoles (Acidos Arthrospira sp. inhibicién de la
Fenolicos) Chlorella sp. Enzimas y Biofilms adhesion.
Carbohidratos Bloqueo de receptores y
(Polisacaridos) Arthrospira sp. Comunicacion celular ~ del Quorum Sensing.

Fuente: Informacion recopilada de las referencias 1, 5, 9, 21, 31, 37, 39y 55.

4.2.1 Acidos Grasos como Agentes de Disrupcion de Membrana

Uno de los metabolitos mas potentes identificados en el documento son los acidos
grasos de cadena larga, tanto saturados como insaturados (4cido palmitico, linoleico y
oleico). Estos lipidos actuan directamente sobre la bicapa lipidica de los microorganismos
patogenos. Al ser compuestos anfifilicos, se insertan en la membrana celular bacteriana,
alterando su fluidez y permeabilidad. Esto provoca la formacion de poros o canales por los
cuales se filtra el contenido intracelular (potasio, proteinas, ATP), conduciendo
inevitablemente a la lisis o muerte celular. En bacterias Gram-negativas, estos acidos grasos
logran desestabilizar la membrana externa de lipopolisacaridos, facilitando que otros

metabolitos de la microalga penetren en el citoplasma. 3’
4.2.2 Compuestos Fendlicos y su Accion Antioxidante e Inhibitoria

Durante el desarrollo de esta investigacion se destaca la presencia de acidos fenolicos
(cafeico, ferulico, gélico) en ambas especies. Los fenoles no solo actuian como antioxidantes
que protegen a la microalga, sino que en las bacterias actian inhibiendo enzimas vitales.
Estos compuestos pueden quelar metales esenciales para el metabolismo bacteriano o unirse a

proteinas de la superficie celular, inactivandolas. Ademas, existe evidencia de que los
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polifenoles pueden inhibir la formacion de biofilms (biopeliculas), que son las estructuras que
permiten a las bacterias adherirse a superficies y resistir a los antibidticos y desinfectantes. '3

4.2.3 Pigmentos y el Papel de la Ficocianina y la Clorelina

e Ficocianina (Arthrospira sp.): Mas alla de ser un pigmento azul, es una proteina con
capacidad de generar especies reactivas de oxigeno (ROS) bajo ciertas condiciones de
luz, lo que provoca estrés oxidativo en el patégeno, dafiando su ADN y sus proteinas
estructurales.

e Clorelina (Chlorella sp.): Este metabolito especifico es un antibidtico natural que ha
sido descrito como una mezcla de acidos grasos oxidados. Su capacidad para inhibir
el crecimiento bacteriano de forma selectiva lo convierte en un candidato ideal para el

desarrollo de nuevas formulaciones farmacéuticas. '°

4.2.4 Péptidos Antimicrobianos y Polisacaridos Sulfatados

Se hace hincapié en que las microalgas y cianobacterias sintetizan péptidos de cadena corta
que actiian de forma similar a los antibioticos polipeptidicos. Estos péptidos tienen una carga
positiva que atrae a la membrana bacteriana (con carga negativa), permitiendo una union

electrostatica que rompe la integridad del microorganismo.

4.3 Analisis de Percepcion Profesional

Este apartado, se exponen los hallazgos derivados de la encuesta aplicada a
profesionales del 4rea de la salud, con el fin de evaluar su nivel de conocimiento, percepcion
y criterios respecto al potencial antimicrobiano de las cianobacterias y microalgas, asi como

su posible aplicacion en el &mbito terapéutico.

La informacién recopilada mediante la encuesta fue organizada y analizada utilizando
técnicas de estadistica descriptiva, lo que permiti6 sintetizar las respuestas de los
participantes mediante frecuencias, porcentajes y representaciones graficas. Este enfoque
facilita la interpretacion de los datos y permite identificar tendencias generales relacionadas
con el conocimiento previo de los profesionales sobre las propiedades bioactivas de las
cianobacterias y microalgas, asi como sus percepciones sobre la adopcion de terapias

antimicrobianas alternativas.

98



En este capitulo se presentan de manera sistematica las tablas y figuras que resumen
los resultados obtenidos, acompanadas de su respectivo andlisis e interpretacion. Inicialmente
se describen las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion participante, incluyendo
variables como identidad de género, profesion, experiencia profesional y situacion laboral.
Posteriormente, se analizan los resultados relacionados con el nivel de conocimiento sobre el
potencial antimicrobiano de las las cianobacterias y microalgas, la disposicion hacia el uso de
terapias alternativas, las barreras percibidas para su adopcion, asi como el nivel de confianza

en productos antimicrobianos de origen natural.

Asimismo, se examinan las percepciones de los profesionales de salud respecto a la
aceptacion de este tipo de tratamientos por parte de los pacientes, asi como las principales
preocupaciones y requerimientos de evidencia cientifica necesarios para considerar la

incorporacion de estas alternativas terapéuticas en la practica profesional.

El analisis de estos resultados permite comprender el grado de familiaridad que
poseen los profesionales de salud con el potencial antimicrobiano de las las cianobacterias y
microalgas, asi como identificar posibles brechas de conocimiento y factores que podrian
influir en la adopcion futura de tratamientos basados en compuestos bioactivos derivados de

estos organismos.

1. (Cual es su identidad de género?

Hlustracion 41. Distribucion porcentual de los participantes segun identidad de género.

mHombre mMujer

Fuente: Elaboracion propia.

La distribucion de los participantes segin identidad de género muestra una ligera

predominancia femenina dentro de la muestra analizada. Del total de 64 participantes que
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respondieron la encuesta, el 53,1% corresponde a mujeres, mientras que el 46,9%

corresponde a hombres.

Esta distribucion relativamente equilibrada permite considerar que el estudio
incorpora perspectivas provenientes de ambos géneros dentro del sector de las ciencias de la
salud. Si bien el género no constituye una variable central en los objetivos de la
investigacion, su analisis permite caracterizar la poblacion participante y aportar contexto al

perfil demografico de los profesionales encuestados.

En el marco de esta investigacion, esta variable permite describir la composicion de la
muestra que aportd informacion sobre el conocimiento y percepcion del potencial
antimicrobiano de las microalgas Arthrospira sp. y Chlorella sp., contribuyendo a

contextualizar los resultados obtenidos dentro de un grupo profesional diverso.

2. (Cual es su profesion?

Hlustracion 42. Distribucion porcentual de la profesion de los participantes del estudio.

Medicina I - 1
Farmacia - EE
Odontologia ;. 4

Veterinaria K

Social i1

Odontopediatra § 1

Fisioterapista 1

Fuente: Elaboracion propia.
El analisis de la profesion de los participantes evidencia que la mayor proporcion de
encuestados corresponde al area de medicina, representando el 48,4% de la muestra. En

segundo lugar, se encuentra el area de farmacia, con un 35,9% de los participantes. Las

demas profesiones presentan una menor representacion, incluyendo odontologia (6,3%),
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medicina veterinaria (4,7%) y otras disciplinas del 4rea de la salud (4,7%).

Este resultado es particularmente relevante para el objetivo de la investigacion, ya que
los profesionales del area médica y farmacéutica desempefian un papel fundamental en la
prescripcion, seleccion y evaluacion de tratamientos antimicrobianos. Por lo tanto, sus
percepciones y nivel de conocimiento respecto al potencial antimicrobiano de las microalgas
y cianobacterias resultan especialmente relevantes en el contexto de la busqueda de nuevas

estrategias terapéuticas.

La participacion de profesionales de diversas areas del sector salud permite obtener
una aproximacion a la percepcioén sobre las microalgas como posible fuente de compuestos
bioactivos. Si bien la representatividad varia entre disciplinas, el analisis de los sectores
participantes enriquece la comprension del fenomeno estudiado y sienta las bases para futuras

investigaciones sobre el potencial antimicrobiano de estos recursos.
3. Aiios de experiencia profesional:
Ilustracion 43. Distribucion de los encuestados por aiios de experiencia profesional.

28 29

0-5 afios 6-15 afios Mas de 15 afios

Fuente: Elaboracion propia.

La distribucion de los afos de experiencia profesional muestra que la mayoria de los
participantes posee una trayectoria significativa dentro del ambito de la salud. En particular,
el 45,3% de los encuestados reporta mas de 15 afios de experiencia profesional, mientras que
el 43,8% indica tener entre 6 y 15 afios de experiencia. Por su parte, unicamente el 10,9%

corresponde a profesionales con entre 0 y 5 afios de experiencia.
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Estos resultados indican que la mayor parte de las respuestas provienen de
profesionales con experiencia consolidada dentro de su area de practica, lo cual puede influir
en su criterio respecto a la incorporacion de nuevas alternativas terapéuticas. Los
profesionales con mayor experiencia suelen basar sus decisiones en evidencia cientifica

solida y en la practica clinica acumulada.

En el contexto de esta investigacion, la presencia predominante de profesionales con
amplia experiencia resulta relevante, ya que sus percepciones pueden reflejar tendencias
actuales dentro del ambito profesional respecto al uso potencial de compuestos

antimicrobianos derivados de microalgas.
4. ;Actualmente se encuentra trabajando?

Tabla 8. Situacion laboral actual de los participantes del estudio.

Si 62
No 2
Total 64

Fuente: Elaboracion propia.

En relacion con la situacion laboral actual, se observa que la gran mayoria de los
participantes se encuentra ejerciendo activamente su profesion. El 96,9% de los encuestados
indicd estar actualmente trabajando, mientras que Unicamente el 3,1% manifestd no

encontrarse trabajando al momento de responder la encuesta.

Este resultado sugiere que las respuestas recopiladas provienen principalmente de
profesionales activos dentro del ambito laboral, lo cual aporta relevancia y actualidad a las
opiniones expresadas en el estudio. La experiencia directa en el ejercicio profesional puede
influir en la percepcion de los participantes respecto a la adopcion de nuevas alternativas

terapéuticas.

En el contexto de la investigacion, la participacion de profesionales activos permite
considerar que las respuestas reflejan en gran medida las percepciones presentes dentro del

entorno sanitario actual sobre el potencial antimicrobiano de las microalgas.
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5. ¢Ha considerado activamente el uso de terapias alternativas, en lugar de los

antibidticos convencionales?

Ilustracion 444. Distribucion porcentual de la consideracion de terapias alternativas en el
tratamiento de infecciones bacterianas.

ENo ESi

Fuente: Elaboracion propia.

En relaciéon con la consideracion de terapias alternativas en lugar de antibidticos
convencionales, los resultados muestran que el 57,8% de los participantes indicd no haber

considerado este tipo de alternativas, mientras que el 42,2% manifesto haberlas considerado.

Estos resultados reflejan que, aunque los antibidticos convencionales contintian
siendo la base del tratamiento de infecciones bacterianas, existe un grupo importante de
profesionales que muestra apertura hacia la exploracion de alternativas terapéuticas. Esta
tendencia puede estar relacionada con la creciente preocupacién por el fendmeno de la

resistencia antimicrobiana que afecta a la sociedad actual.

En este sentido, las microalgas y cianobacterias han sido objeto de interés cientifico
debido a la presencia de metabolitos bioactivos con potencial antimicrobiano reportado en la
literatura cientifica previamente recopilada. Por lo tanto, el interés mostrado por algunos
profesionales en terapias alternativas podria representar un contexto favorable para futuras
investigaciones y aplicaciones clinicas en este campo. Sin embargo, la regulacion de las
terapias alternativas influye directamente en su legitimidad, pudiendo generar sesgos en su

adopcion."
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6. (Tenia conocimiento previo sobre el potencial antimicrobiano de las microalgas y

cianobacterias, (ejemplo: Arthrospira sp. y Chlorella sp.)?

Hlustracion 45. Distribucion porcentual del conocimiento previo sobre el potencial
antimicrobiano de microalgas y cianobacterias.

38

3

Sf, tenia conocimiento Habia escuchado algo al N, es |a primera vez que lo
detallado. respecto. escucho.

Fuente: Elaboracion propia.

Los resultados relacionados con el conocimiento previo sobre el potencial
antimicrobiano de microalgas y cianobacterias como Arthrospira sp. y Chlorella sp.
evidencian que este tema aln es poco conocido entre los profesionales, participantes en el
estudio.

En particular, el 59,4% de los encuestados indic6é que era la primera vez que
escuchaba sobre este tema, mientras que el 35,9% sefialo haber escuchado informacion
limitada al respecto. Unicamente el 4,7% manifesto poseer un conocimiento mas detallado
sobre el potencial antimicrobiano de estas microalgas y cianobacterias.

Este hallazgo resulta relevante para el objetivo de la investigacion, ya que evidencia
una brecha entre el conocimiento cientifico reportado en la literatura sobre las propiedades
bioactivas de las microalgas y cianobacterias con respecto al nivel de conocimiento existente
entre los profesionales del area de la salud. Generando un indicador del porqué los
profesionales en salud no toman en cuenta a las microalgas y cianobacterias como una

posible terapia alternativa contra cepas bacterianas multirresistentes.
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7. ¢(Cual de estos factores considera la principal barrera para adoptar un nuevo

tratamiento antimicrobiano de origen natural?

Tabla 9. Principales barreras percibidas por los profesionales de salud para la adopcion de

tratamientos antimicrobianos de origen natural.

Falta de evidencia clinica robusta (ensayos clinicos). 31
Desconocimiento sobre su mecanismo de accion y dosificacion. 20
Falta de aprobacion por entes regulatorios. 10
Adicional a estudios clinicos, datos de vida real (estudios Real world evidence) 1
Todos los anteriores 1
Desconocimiento del tema y formas farmacéuticas preparadas 1
Total 64

Fuente: Elaboracion propia.

En relacion con las barreras para la adopcion de tratamientos antimicrobianos de
origen natural, la principal preocupacion identificada corresponde a la falta de evidencia
clinica robusta, lo cual va acorde con la educacion que se les da a los profesionales en salud.
Esta misma formacion lleva a estos profesionales a la toma de decisiones basadas en

evidencia cientifica.

En segundo lugar, se encuentra la falta de claridad sobre el mecanismo de accion y la
dosificacion. Estos resultados sugieren que la principal limitacion para la incorporacion de
tratamientos antimicrobianos derivados de microalgas y cianobacterias en la practica clinica
no radica en un rechazo conceptual hacia los productos naturales, sino en la necesidad de
contar con evidencia cientifica solida que respalde su eficacia, seguridad y aplicabilidad

clinica.
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8. (Qué tipo de informacion o evidencia cientifica le daria la confianza para

prescribir un producto basado en microalgas y cianobacterias?

Hlustracion 46. Distribucion de las categorias de evidencia cientifica consideradas
necesarias para la adopcion de tratamientos basados en microalgas.

40

20

10I.
0 Hm .

Investigacion Regulacién y Evidencia Seguridad y Otros
Clinica 'y Autoridades Cientifica y Rigor Parametros
Ensayos Farmacolégicos

Fuente: Elaboracion propia.

El andlisis de las respuestas abiertas relacionadas con el tipo de evidencia cientifica

necesaria para confiar en tratamientos basados en microalgas y cianobacterias revela que la

mayoria de los participantes considera fundamental la existencia de ensayos clinicos y

estudios cientificos robustos que respalden su eficacia y seguridad.

Asimismo, varios participantes mencionaron la importancia de contar con

publicaciones cientificas en revistas especializadas que permitan validar el potencial

terapéutico de estos organismos. Este resultado resalta el papel fundamental de la

investigacion cientifica en la aceptacion de nuevas alternativas terapéuticas dentro del 4ambito

sanitario.

9. ¢Cree que sus pacientes (o clientes) aceptarian un tratamiento derivado de una

fuente natural como las microalgas y cianobacterias?

Tabla 10. Percepcion de los profesionales de salud sobre la aceptacion de tratamientos
derivados de microalgas por parte de los pacientes.
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Aceptacion de tratamientos naturales | Cantidad

Si, pero con algunas dudas. 47
Si, con gran aceptacion. 14
No, mostrarian escepticismo. 3
Total 64

Fuente: Elaboracion propia.

En cuanto a la percepcion sobre la aceptacion de tratamientos derivados de fuentes
naturales por parte de los pacientes, el 73,4% de los participantes considera que estos

tratamientos podrian ser aceptados, aunque con ciertas dudas.

Por otra parte, el 21,9% estima que existiria una aceptacion amplia, mientras que
unicamente el 4,7% considera que habria escepticismo por parte de los pacientes. Estos
resultados sugieren que existe un potencial nivel de apertura hacia terapias derivadas de

fuentes naturales, siempre que estas estén respaldadas por evidencia cientifica suficiente.

10. En una escala de 1 (muy baja) a 5 (muy alta), ;cual es su confianza general en la
eficacia de los productos antimicrobianos de origen natural validados

cientificamente?

Hlustracion 47. Distribucion de la escala de confianza en antimicrobianos naturales
validados cientificamente.

25

7
. 4
1 2
Fuente: Elaboracion propia.
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La evaluacion del nivel de confianza general en productos antimicrobianos de origen
natural mostré una media de 3,28 en una escala de 1 a 5, lo que indica un nivel de confianza
moderado entre los participantes.

La mayor concentracion de respuestas se ubico en el valor intermedio de la escala, lo
cual sugiere que los profesionales mantienen una postura cautelosa respecto al uso de este
tipo de productos. Este resultado puede interpretarse como una apertura hacia nuevas
alternativas terapéuticas, aunque condicionada a la disponibilidad de evidencia cientifica

solida que respalde su uso clinico.

11. ;Qué preguntas o preocupaciones tendria usted como profesional, con respecto
al uso de tratamientos alternativos basados en microalgas y cianobacterias para
el control de bacterias?

Tabla 11. Principales preocupaciones de los profesionales de salud respecto al uso de
microalgas y cianobacterias como alternativa antimicrobiana.obacterias como alternativa

antimicrobiana.
Evidencia cientifica 12
Seqguridad 12
Eficacia
Dosis

Resistencia antimicrobiana
Tiempo de accién

Sin comentarios

Aceptacién y Desconocimiento
Regulacién

Calidad y Certificacién
Conocimiento

Costo

Dosis y Sequridad

Eficacia y Sequridad
Evidencia cientifica y
Fabricacidén

Formulacidén

Regulacién y Aceptacién
Tiempo de accion y Sequridad
Total

EAAAAAAAAAANNQ)AAL:

Fuente: Elaboracion propia.
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El analisis de las respuestas abiertas permitié identificar varias preocupaciones

relacionadas con el posible uso de microalgas como fuente de compuestos antimicrobianos.

Entre las principales preocupaciones destacan la eficacia del tratamiento, la
dosificacion adecuada, las posibles interacciones con otros medicamentos y la necesidad de
contar con evidencia cientifica suficiente que respalde su uso. En conjunto, estos resultados
reflejan que los profesionales de la salud muestran interés en explorar nuevas alternativas
terapéuticas, pero consideran indispensable contar con respaldo cientifico claro antes de

incorporarlas en su practica profesional.

En sintesis, los resultados obtenidos a partir de la aplicacion de la encuesta permiten
identificar tendencias relevantes respecto al nivel de conocimiento y percepcion que poseen
los profesionales encuestados, sobre el potencial antimicrobiano de las microalgas y
cianobacterias como Arthrospira sp. v Chlorella sp. Se evidencid que, a pesar de que la
mayoria de los participantes cuenta con una amplia experiencia profesional y se encuentra
activo en el ejercicio de su profesion, el conocimiento especifico sobre las propiedades

antimicrobianas de estas microalgas es aun limitado.

Asimismo, los resultados reflejan que, aunque existe una apertura moderada hacia la
exploracion de terapias alternativas frente al uso exclusivo de antibidticos convencionales, la
adopcion de tratamientos antimicrobianos derivados de fuentes naturales continta
condicionada principalmente por la disponibilidad de evidencia cientifica sélida que respalde
su eficacia y seguridad. Entre los principales factores identificados se destacan la necesidad
de estudios clinicos robustos, mayor claridad sobre los mecanismos de accion y dosificacion,

asi como la existencia de marcos regulatorios que avalen su uso terapéutico.

Por otra parte, los profesionales encuestados consideran que los pacientes podrian
mostrar una disposicion favorable hacia tratamientos de origen natural, siempre que estos
cuenten con respaldo cientifico suficiente. No obstante, también se identificaron
preocupaciones relacionadas con la eficacia, seguridad, posibles interacciones farmacologicas

y regulacion sanitaria de este tipo de productos.

En conjunto, los resultados obtenidos permiten evidenciar la existencia de una brecha
entre el conocimiento cientifico reportado en la literatura sobre el potencial bioactivo de las
microalgas y cianobacterias, asi como el nivel de conocimiento presente entre los

profesionales de la salud.
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CAPITULO V - CONCLUSIONES
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El presente capitulo tiene como finalidad exponer las principales conclusiones
derivadas del andlisis e interpretacion de los resultados obtenidos en la investigacion,
relacionados directamente con los objetivos planteados y con los fundamentos desarrollados
en el marco teodrico. Dichas conclusiones, se construyen a partir de la informacion recopilada
mediante la aplicacion de la encuesta diferentes profesionales, asi como del sustento teorico
previamente analizado sobre el potencial antimicrobiano de cianobacterias y microalgas
como Arthrospira sp. y Chlorella sp., sus compuestos bioactivos y su posible aplicacion
terapéutica frente a la resistencia antimicrobiana.

e Tras el andlisis exhaustivo de la literatura cientifica, se concluye que tanto
Arthrospira sp. y Chlorella sp. representan fuentes biologicas de alto valor con una
eficacia comprobada frente a una amplia gama de patégenos de importancia clinica y
veterinaria. La evidencia recopilada demuestra que estos organismos no solo poseen
propiedades bacteriostaticas, sino también bactericidas frente a microorganismos
criticos como Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa y
Salmonella typhi. Particularmente, se destaca que en ciertos contextos experimentales
segun las investigaciones recopiladas, los extractos de Chlorella vulgaris han
mostrado una capacidad inhibitoria superior a la de algunos antibidticos de uso
tradicional, lo que refuerza su potencial como alternativa terapéutica ante el aumento
de la multirresistencia. Asimismo, la investigacion ratifica que la eficacia de estos
extractos es dependiente tanto del método de obtencion como del disolvente utilizado,
siendo los extractos polares y etanolicos los que suelen presentar una actividad
bioldgica mas significativa contra cepas resistentes como Klebsiella pneumoniae.

e En cuanto a la caracterizacion de los fundamentos biologicos, se concluye que la
actividad antimicrobiana de estos géneros se debe a una compleja sinergia de
metabolitos secundarios, entre los que destacan acidos grasos insaturados de cadena
larga (como el acido palmitico), compuestos fenolicos, péptidos y pigmentos
fotosintéticos como la ficocianina y la clorofila. Estos compuestos actian mediante
mecanismos de accion diferenciados y, en ocasiones, complementarios: mientras que
Arthrospira sp. muestra una eficacia notable contra bacterias Gram-positivas al
interferir en la sintesis de la pared celular y desestabilizar la membrana plasmatica,
Chlorella sp. exhibe una mayor potencia frente a bacterias Gram-negativas gracias a
la accion de sus lipidos y la produccion de clorelina, un metabolito especifico capaz
de alterar la integridad de la membrana externa bacteriana. Ademads, se ha

determinado que estos organismos pueden interferir con la formacion de biofilms
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bacterianos y bloquear procesos esenciales como la sintesis de proteinas, lo que valida
cientificamente su capacidad para neutralizar patdégenos que han desarrollado
mecanismos de defensa contra las terapias convencionales.

Los resultados de la investigacion evidencian que el nivel de conocimiento de los
profesionales del area de la salud sobre el potencial antimicrobiano de cianobacterias
y microalgas como Arthrospira sp. y Chlorella sp. es limitado, a pesar de que la
mayoria de los participantes cuenta con una amplia experiencia profesional y se
encuentra activamente ejerciendo su labor. Més de la mitad de los encuestados indicd
no haber tenido conocimiento previo sobre este tema, lo que confirma la existencia de
una brecha entre la evidencia cientifica disponible y su difusion en el &mbito clinico.
Se determind que, si bien los antibidticos convencionales continian siendo la
principal opcion terapéutica, existe una apertura moderada hacia la consideracion de
terapias alternativas, lo cual puede estar asociado a la creciente preocupacion por la
resistencia antimicrobiana. Sin embargo, esta apertura no se traduce aun en una
adopcidn practica, debido a la falta de informacion cientifica y evidencia clinica
suficiente que respalde el uso adecuado y seguro de las terapias alternativas
anteriormente mencionadas.

La principal barrera identificada para la adopcion de tratamientos antimicrobianos de
origen natural corresponde a la ausencia de evidencia clinica robusta, seguida por la
falta de claridad en aspectos como mecanismos de accion, dosificacion y seguridad.
Este hallazgo sugiere que el escepticismo de los profesionales no se basa en el origen
natural de los productos, sino en la necesidad de respaldo cientifico solido.

Los profesionales de la salud manifestaron que la confianza en productos
antimicrobianos derivados de cianobacterias y microalgas depende fundamentalmente
de la existencia de ensayos clinicos, estudios cientificos validados y publicaciones en
revistas especializadas, lo que refuerza el papel central de la investigacion cientifica
en la incorporacion de nuevas alternativas terapéuticas.

En relacion con la percepcion de los pacientes, los resultados indican que existe un
potencial de aceptacion de tratamientos de origen natural, aunque condicionado a la
validacion cientifica de su eficacia y seguridad. Esto sugiere que, de contar con
evidencia adecuada, la incorporacion de productos basados en microalgas y
cianobacterias podria ser socialmente viable en el ambito sanitario.

El nivel de confianza general en productos antimicrobianos, de origen natural

validados cientificamente se ubico en un parametro moderado, lo cual refleja una
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postura cautelosa por parte de los profesionales de la salud. Esta actitud evidencia una
disposicion al cambio, pero también una clara exigencia de rigor cientifico antes de
modificar las practicas clinicas establecidas.

En conjunto, los resultados permiten concluir que existe una brecha significativa entre
el potencial antimicrobiano reportado en la literatura cientifica para cianobacterias y
microalga como Arthrospira sp. y Chlorella sp., y el conocimiento, confianza y
aplicacion de este potencial por parte de los profesionales de la salud, lo que resalta la
necesidad de fortalecer los procesos de investigacion, divulgacion y transferencia de

conocimiento.
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CAPITULO VI - RECOMENDACIONES
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El presente capitulo tiene como proposito formular una serie de recomendaciones
derivadas de los principales hallazgos obtenidos en la investigacion, en concordancia con los
objetivos planteados, las conclusiones alcanzadas y los fundamentos desarrollados en el
marco teorico. Estas recomendaciones se sustentan en el analisis de los resultados de la
encuesta aplicada a profesionales del area de la salud, asi como en la evidencia cientifica
existente sobre el potencial antimicrobiano de cianobacterias y microalgas como Arthrospira

sp. y Chlorella sp.

e Fortalecer la investigacion cientifica orientada al estudio del potencial antimicrobiano
de cianobacterias y microalgas. como Arthrospira sp. y Chlorella sp., priorizando el
desarrollo de estudios experimentales, preclinicos y ensayos clinicos que permitan
evaluar de manera rigurosa su eficacia, seguridad y dosificacion.

e Impulsar estrategias de divulgacion y transferencia de conocimiento cientifico
dirigidas a profesionales del area de la salud, tales como programas de educacion
continua, talleres, seminarios, congresos y publicaciones en revistas especializadas,
con el fin de mejorar el nivel de conocimiento sobre las propiedades de los
metabolitos bioactivos y aplicaciones terapéuticas de las microalgas y cianobacterias
presentadas en esta investigacion.

e Promover un enfoque interdisciplinario que integre areas como microbiologia,
biotecnologia, farmacologia, ciencias de la salud y regulacion sanitaria, con el
objetivo de facilitar el desarrollo, validacion y eventual aplicacion clinica de
tratamientos antimicrobianos derivados de microalgas y cianobacterias.

e Abordar futuras investigaciones de manera especifica la elucidacion de los
mecanismos de accidn, las posibles interacciones farmacologicas y los perfiles de
seguridad de los compuestos antimicrobianos obtenidos de cianobacterias y
microalgas, resulta fundamental para avanzar hacia su validacion y eventual
aplicacion terapéutica. Profundizar en estos aspectos permitiria comprender como
dichos compuestos ejercen su actividad antimicrobiana a nivel celular y molecular, asi
como evaluar de forma rigurosa su compatibilidad con tratamientos farmacoldgicos

convencionales.

e Analizar y fortalecer los marcos regulatorios y normativas sanitarias relacionadas con

productos antimicrobianos de origen natural, de manera que se establezcan criterios
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claros para su evaluacion, aprobacion y uso terapéutico, garantizando estandares de

calidad, seguridad y eficacia comparables a los tratamientos convencionales.

Desarrollar estudios complementarios centrados en la percepcion y aceptacion de los
pacientes, lo cual permitiria obtener una vision integral de los factores que influyen en

la adopcidn de terapias alternativas basadas en microalgas y cianobacterias.

Finalmente, se sugiere que futuras investigaciones amplien el tamafio y la diversidad
de la muestra, incorporando profesionales de distintas especialidades y contextos
geograficos, con el fin de fortalecer la validez y generalizacion de los resultados, asi
como profundizar en el andlisis del potencial de las microalgas y cianobacterias como

una estrategia terapéutica frente al desafio de la resistencia antimicrobiana.
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]
Encuesta sobre conocimiento y
percepcion de microalgas con efecto
antimicrobiano

Objetivo del cuestionario:

Este cuestionario forma parte de la investigacion titulada "Andlisis comparativo del efecto
antimicrobiano de Arthrospira sp. y Chlorella sp. frente a microorganismos patégenos de
interés veterinario y humano ". El objetivo es evaluar el conocimiento y percepciones sobre
Arthrospira sp. y Chlorella sp., enfocdndose en sus propiedades antimicrobianas y su
potencial frente a bacterias multirresistentes de importancia clinica. Sus respuestas nos
ayudaran a comprender barreras, oportunidades y necesidades de informacién para la
adopcion de terapias alternativas de origen natural.

Duracion:

La duracién del llenado del cuestionario es aproximadamente 5 minutos. Mo hay
respuestas correctas o incorrectas; solo nos interesa conocer su percepcion y experiencia
personal.

Declaracién de confidencialidad:

La Universidad Internacional de las Américas (UIA), en cumplimiento con los dispuesto por
la Ley N°.8968 "Ley de Proteccidn frente al Tratamiento de sus Datos Personales”,
garantiza que toda la informacién suministrada en esta encuesta sera tratada de forma
estrictamente confidencial y anénima, y utilizada Unicamente para los fines especificos del
proyecto académico. Los datos recopilados no serén compartides con terceros ni
utilizados con propdsitos distintos a los expresamente sefialados. El acceso de esta
informacidn esta restringido al equipo técnico del Departamento de Investigacion de la
UIA, responsable del resguardo de dicha informacion, el cudl actia bajo el compromiso de
confidencialidad. Usted tiene libertad de abandonar el cuestionario en cualquier momento
si asi lo desea.

Siguiente Borrar formulario
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]
Encuesta sobre conocimiento y
percepcion de microalgas con efecto
antimicrobiano

* Indica que la pregunta es obligatoria

Seccidn sin titulo

1. ;Cuadl es su identidad de género? *

O Hombre

O Mujer

(:) Prefiero no decirlo

2. ;Cual es su profesion? *

O Medicina
(:) Farmacia

(:) Veterinaria

O COtro:
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3. Afos de experiencia profesional: *
O 0-5 afios
(O 6-15afios

(O Mas de 15 afios

4, ; Actualmente se encuentra trabajando? *

O si
OND

5. ;Ha considerado activamente el uso de terapias alternativas, en lugar de los  *
antibidticos convencionales?

O si
OND
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6. ;| Tenia conocimiento previo sobre el potencial antimicrobiano de las microalgas y
cianobacterias (ejemplo: Arthrospira sp. y Chlorella sp.)?

5i, tenia conocimiento detallado.

Habia escuchado algo al respecto.

Mo, es |a primera vez que lo escucho.

7. iCuél de estos factores considera la principal barrera para adoptar un nuevo tratamiento *

antimicrobiano de origen natural?

Falta de evidencia clinica robusta (ensayos clinicos).
Desconocimiento sobre su mecanismao de accion y dosificacion.
Falta de aprobacion por entes regulatorios.

Posible costo elevado.

Otro:

8. ;Qué tipo de informacion o evidencia cientifica le daria la confianza para prescribir un *
producto basado en microalgas y cianobacterias?

Texto de respuesta larga

9. ;Cree que sus pacientes (o clientes) aceptarian un tratamiento derivado de una fuente *
natural como las microalgas y cianobacterias?

Si, con gran aceptacion.
Si, pero con algunas dudas.

No, mostrarian escepticismo.
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10. En una escala de 1 (muy baja) a 5 (muy alta), ;cual es su confianza general en la eficacia *
de los productos antimicrobianos de origen natural validados cientificamente?

11. {Qué preguntas o preocupaciones tendria usted como profesional, con respecto al uso de *
tratamientos alternativos basados en microalgas y cianobacterias para el control de

bacterias?

Texto de respuesta larga
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