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RESUMEN. Las brevetoxinas provocan la intoxicacion neurotdxica por mariscos. Las rutas principales son por
ingesta e inhalacién con efectos adversos en la salud. A nivel celular las brevetoxinas activan los canales de
sodio sensibles al voltaje, permitiendo la entrada de iones de sodio y despolarizando la membrana nerviosa.
Diversas especies de microalgas producen estas toxinas, principalmente dinoflagelados del género Karenia,
asi como rafidoficeas de los generos Chattonella, Fibrocapsa 'y Heterosigma. El objetivo de este manuscrito es
describir las brevetoxinas, los organismos que las producen, sus mecanismos de accion, los efectos que tienen
en la salud publica y las areas geograficas donde se ha detectado la presencia de especies productoras de
brevetoxinas en costas mexicanas.

Palabras , clave: Neurotoxinas, canales de sodio, florecimientos de algas nocivas,
intoxicacion por mariscos, México.

Brevetoxins off the coasts of Mexico: potential effects on public health

ABSTRACT. Brevetoxins cause neurotoxic shellfish poisoning. The main routes are ingestion and inhalation
with adverse health effects. At the cellular level brevetoxins activate the voltage-sensitive sodium channels
allowing the entry of sodium ions that depolarize the nerve membrane. Different species of microalgae produce
these toxins, mainly dinoflagellates of the genus Karenia, and raphidophyceans of the genera Chattonella,
Fibrocapsa, and Heterosigma. The aim of this manuscript is to describe the brevetoxins, the organisms that
produce them, their mechanisms of action, and the effects on public health and geographic areas where it has
detected the presence of brevetoxin-producing species in Mexican coasts.

'\K/Ieywords: Neurotoxins, sodium channels, harmful algal bloom, shellfish poisoning,
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INTRODUCCION

Una gran cantidad de especies fitoplanc-
ténicas estan relacionadas con la formacién
de proliferaciones algales, los cuales son una
acumulacion de algas unicelulares microscopi-
cas que se multiplican de forma acelerada en
respuesta a condiciones ambientales favora-
bles para su reproduccion; en su mayoria son
inocuas para el ambiente o el ser humano. Sin
embargo, varias especies de microalgas for-
man florecimientos nocivas o FAN, ya que pro-
ducen toxinas entre las que se encuentran las
brevetoxinas (Van Dolah, 2000).

Las brevetoxinas (PbTx) son nocivas para

diferentes érganos, provocando la INM (Ishida
et al., 2004; Wang et al., 2004). Las PbTx tam-
bién pueden ser aerolizadas, al romperse las
células de especies fitoplancténicas producto-
ras de PbTx las toxinas se incorporan a la brisa
marina y al ser inhaladas por humanos causan
irritacion del sistema respiratorio, incluso asma
(Fleming et al., 2007).

Descripcion de brevetoxinas

Las brevetoxinas se abrevian como PbTx,
como acréonimo asignado en relacién a la espe-
cie de dinoflagelado en el que fueron detecta-
das y descritas por primera vez, Ptychodiscus
brevis (Pb) (ahora Karenia brevis) y Tx por

la fauna marina y en humanos son causantes
del sindrome conocido como Intoxicacion Neu-
rotéxica por Mariscos (INM), siendo las rutas
de exposicion por ingesta e inhalacion (Poli
et al., 2000; Van Apeldoorn et al., 2001; Kirk-
patrick et al., 2010). Al consumir moluscos y
peces que ingieren estas microalgas se efec-
tua la transferencia y acumulacion de PbTx,
incorporandose facilmente en musculo y en
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toxinas (Trainer et al., 1994; Kirkpatrick et al.,
2010). Las PbTx son neurotoxinas poliéter ci-
clicas, liposolubles, incoloras, insipidas, esta-
bles al calor y a los acidos (Van Apeldoorn et
al., 2001). Se han identificado diez compuestos
bioactivos pertenecientes al grupo de las PbTx,
derivados de dos esqueletos basicos (Fig. 1),
clasificados con base en su estructura quimica
como tipo A con un esqueleto flexible de 10
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Brevetoxinas tipo A

PbTx-1
PbTx-7
PbTx-10

R= CH2C(=CH2)CHO
R= CH2C(=CH2)CH20H
R= CH2CH(CH3)CH20H

Brevetoxinas tipo B

PbTx-3
PbTx-8
PbTx-9
PbTx-5
PbTx-6

PbTx-2
oxidada PbTx-2 R= CH2C(=CH2)COOH

R= CH2C(=CH2)CHO

R= CH2C(=CH2)CHz20H

R= CH2COCH:CI

R= CH2CH(CH3)CH20H

R= anillo-K acetato de PbTx-2
R= anillo-H epoxido de PbTx-2

Figura 1. Esqueletos estructurales de brevetoxinas tipo Ay B. PbTx= Brevetoxina, R= Radical.

Figure 1. Structural models of brevetoxins types A and B. PbTx= Brevetoxin, R= Radical.

anillos éter y tipo B con un esqueleto rigido de
11 anillos éter (Lin et al., 1981; Shimizu et al.,
1986; Baden, 1989). Ademas, mediante pro-
cesos de purificacion quimica se han descrito
compuestos sintetizados denominados PbTx-
11, PbTx-12, PbTx-13 y PbTx-14 (Baden et al.,
2005).

Las PbTx son moléculas constituidas por
10-11 anillos éter fusionados con un arreglo en
forma de escalera y con pesos moleculares de
866 a 936 uma (Van Apeldoorn et al., 2001). La
estructura del tipo B es la mas frecuente en la
naturaleza y la mas estudiada; se caracteriza
por tener 4 regiones principales en sus estruc-
turas: el anillo A electréfilo con un grupo lactona
(cabeza), los anillos del B-G que comprenden
6 anillos éter fusionados, conocido como la
region espacial de la molécula y ligeramente
flexible, los anillos terminales del H-K que son
rigidos y un grupo funcional aldehido sobre la
cadena lateral terminal (cola) con una termi-
nacién variable de la estructura que define a

cada una de las PbTx (Lin et al., 1981; Baden,
1989; Van Apeldoorn et al., 2001).

La PbTx-1, ha sido reportada como la toxi-
na mas hidrofébica y por tanto, la mas potente
debido a su alta capacidad de unién y a su en-
lace especifico receptor-toxina. Manger et al.
(1995) compararon mediante bioensayo celular
la toxicidad de la PbTx-1, -2 y -3 durante 16 h
de exposicion y observaron que la ID, (dosis
inhibitoria que reduce la viabilidad celular al
50%) para la PbTx-1 es de <0.25 ng, seguida
por la PbTx-3 con una ID,, de 4 ng; a su vez
determinaron que la potencia de la PbTx-2 fue
baja, ya que solo redujo la viabilidad de las cé-
lulas al 35% con 10 ng.

Microalgas productoras de brevetoxinas

Dentro de las especies de microalgas pro-
ductoras de PbTx, el dinoflagelado Karenia
brevis es el mas estudiado debido a que se
presenta con mayor frecuencia y abundancia.
Sin embargo, otras especies fitoplancténicas
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son capaces de generar PbTx, v.gr., fitoflage-
lados de la Clase Raphidophyceae (Tabla 1).

Las principales PbTx generadas por K.
brevis en muestras de campo y laboratorio en
orden decreciente de abundancia son: PbTx-1,
-2, -3 y -5 (Baden, 1989; Pierce et al., 2001).
Pierce et al. (2001) determinaron en K. brevis
que el 40 % de las toxinas es intracelular y el
60 % es extracelular (liberado por las células);
ademas, detectaron en muestras de campo,
al inicio de una proliferacion de esta especie
que la mayoria de las toxinas son de origen in-
tracelular. Asi mismo, sefalaron que conforme
avanzaba el evento se invertian las proporcio-
nes, indicando que la liberacién de las toxinas
en la columna de agua pudiera ser por lisis ce-
lular.

En condiciones de cultivo se observd que
en la fase de crecimiento exponencial K. bre-
vis produce PbTx-2, -1 y -3 en una proporcién
aproximada de 20:4:1; el resto de las toxinas
se ha encontrado en cantidades traza, tal como
ocurre con la PbTx-9, la cual se ha detectado
en la fase de crecimiento estacionaria, origi-
nada probablemente por la hidrogenacién de
la PbTx-2 (Pierce et al., 2001; Cheng et al.,
2005; Pierce et al., 2005). Cabe mencionar que
el perfil de toxinas entre cepas de una misma
especie es variable y depende de la fase de
crecimiento en la que se encuentren, asi como
de factores ambientales externos, tales como
salinidad, temperatura, intensidad de luz y dis-
ponibilidad de nutrientes (Jeglitsch et al., 1998;
Van Apeldoorn et al., 2001; Huang et al., 2009).

Mecanismos de accion

Las PbTx cuentan con enlaces especificos
que tienden a unirse con afinidad y especifici-
dad a los canales del i6n sodio (Na*) sensibles
al voltaje (CSSV), enlazandose en el sitio 5 del
canal y alterando sus propiedades biofisicas,

ademas de estimular e incrementar la permea-
bilidad de la membrana plasmatica.

Los efectos de esta union cambian el po-
tencial de activacion de los CSSV hacia valores
mas negativos (el potencial normal al interior
de la pared celular se encuentra entre -90 y -40
mV), provocando su apertura e impidiendo su
inactivacion, facilitando la entrada de iones de
Na* a la célula e incrementando la tasa de li-
beracién de neurotransmisores en respuesta a
una estimulacion nerviosa (Baden, 1989; Jeg-
litsch et al., 1998). El proceso de enlace se ha
descrito como un proceso de asociacion y di-
sociacion que puede requerir de varias horas
para alcanzar el equilibrio, ya que al cabo del
tiempo las células no son capaces de mantener
potenciales de activacion propios, generando
una activacion transitoria de las células exci-
tables, musculares o nerviosas, desencade-
nando descargas eléctricas espontaneas y
repetidas (Trainer et al., 1994).

Las PbTx causan efectos neurotoxicos
en el sistema nervioso central; debido a una
prolongada despolarizacion de la membrana
ocurre una desestabilizacion celular, causando
agudas lesiones neuronales y muerte de neu-
ronas (Manger et al., 1995; Jeglitsch et al.,
1998). Los CSSV son fundamentales para el
6ptimo funcionamiento de corazén, neuronas y
musculos. La afinidad por el sitio 5 del CSSV
por parte de las PbTx depende de la estructura
especifica de la toxina y esta directamente re-
lacionada a su toxicidad, esta afinidad por el si-
tio 5 la compartes con las ciguatoxinas (Baden,
1989; Baden et al., 2005).

Efectos de las PbTx por ingestion en la
salud publica

Las PbTx no se eliminan ni reducen su
toxicidad al enjuagar, limpiar, cocinar o conge-
lar los alimentos contaminados. Tampoco pue-
den ser detectadas por su olor o sabor, lo cual

Tabla 1. Perfil de brevetoxinas de especies fitoplanctonicas formadoras de florecimientos algales nocivos.

Tabla 1. Brevetoxins of Harmful Algal Bloom forming species.

Especie

Tipo de brevetoxina

Lugar y Fecha Referencias

Karenia brevis PbTx-1,-2,-3,-5,-6,-7,-8,-9,-10
Chatonella antiqua
Chattonella marina
Chloromorum toxicum PbTx-2, PbTx-3, PbTx-9

Heterosigma akashiwo

Fibrocapsa japonica

PbTx-1, PbTx-2, PbTx-2 oxidada, PbTx-3

PbTx-2, PbTx-2 oxidada, PbTx-3, PbTx-9

PbTx-2, PbTx-2 oxidada, PbTx-3, PbTx-9

PbTx-1, PbTx-2, PbTx-2 oxidada, PbTx-3

Florida, EUA
(1981-1982)

Kagoshima, Japén
(1995)

Kagoshima, Japén
(1990,1995)

Lin et al., 1981;
Shimizu et al., 1986

Khan et al., 1996a

Onoue et al., 1990;
Khan et al., 1995

Delaware, Bourdelais et al., 2002;
EUA (2000) Giner et al., 2008
Kagoshima, Japén  Khan et al., 1997
(1995)

Kagoshima, Japén
(1995)

Khan et al., 1996b

61
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incrementa el riesgo de una INM al consumir
moluscos durante o después de un FAN, de-
bido a que las toxinas residuales en la cadena
alimentaria, agua o substratos pueden persistir
después de que éste se ha disipado (Van Dol-
ah, 2000; Pierce et al., 2005).

En el caso particular de los moluscos se
han detectado cuatro compuestos analogos a
las PbTx; estos fueron aislados y determinados
como: BTX-B1, -B2, -B3 y -B4 (Ishida et al.,
2004) (Fig. 2). Ademas, pueden generar pro-
ductos toéxicos conjugados (Tabla 2) y produc-
tos de reduccion metabdlica de PbTx-2 (PbTx-
3, -7, -9y -10), los cuales pueden ser mas toxi-
cos que las PbTx (Poli et al., 2000; Plakas et
al., 2004; Wang et al., 2004).

Los efectos de las PbTx por ingesta se
presentan de 15 min a 18 h después de la
exposicion; el grado de intoxicacion varia de-

pendiendo del tipo y de la concentracion de la
toxina, de la relacion dosis/peso y de la sus-
ceptibilidad individual. Este tipo de intoxicacién
esta considerada como leve y de corta dura-
cién debido a que no pone en riesgo la vida; sin
embargo, los sintomas que pueden provocar
son considerados severos (Morris et al., 1991;
Baden et al., 2005; Kirkpatrick et al., 2010). La
mayoria de las toxinas producidas por microal-
gas son neurotoxicas, las cuales por su natura-
leza no proteica son extremadamente estables
contra el calor y los acidos (Van Dolah, 2000).

Cuadro clinico

Los efectos por intoxicacion de PbTx son
caracterizados por la aparicion de una combi-
nacion de diversos sintomas gastrointestinales
y neurolégicos (centrales y periféricos) (Van
Apeldoorn et al., 2001; Ishida et al., 2004),
principalmente:

dolor abdominal, vomito,

H
N
BTX-B1 R1=)‘\[( ~~">S03Na
(6]

CID NH2
OH &

BTX-B2
R1=

NHCH3(CH2)12CO 6

(I? CHa(CH2)14CO

S\/\”/OH
BTX-B4 )i/OH g

R1=

Brevetoxinas tipo B

BTX-B3 R2= CH3(CH2)12CO 6

CH3(CHz2)14CO

Figura 2. Compuestos analogos a las brevetoxinas aisladas de moluscos contaminados por Karenia brevis (BTX-B1,
BTX-B2, BTX-B3 y BTX-B4) (Ishida et al., 2004). BTX= Analogos a las brevetoxinas tipo B, R= Radical.

Figure 2. Brevetoxins analogues isolated from mollusks contaminated by Karenia brevis. (BTX-B1, BTX-B2, BTX-B3
and BTX-B4) (Ishida et al., 2004). BTX= Analogues to brevetoxins type B, R= Radical.
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Tabla 2. Metabolitos conjugados de brevetoxinas generados por el ostion (Crassostrea virginica) durante florecimientos de
Karenia brevis (Plakas et al., 2004; Wang et al., 2004). PbTx= Brevetoxina.

Table 2. Conjugated brevetoxins metabolites generated by Crassostrea virginica during blooms of Karenia brevis. (Plakas et

al., 2004; Wang et al., 2004). PbTx= Brevetoxin.

Metabolitos conjugados

Estructura simple

Amino acido — brevetoxina

Cisteina-PbTx-Ay PbTx-B

Cisteina-PbTx-A y PbTx-B sulféxidos

Acido graso — aminoacido — brevetoxina

N-tetradecanoil-cisteina-PbTx-B

N-hexadecanoil-cisteina-PbTx-B

N-octadecenoil-cisteina-PbTx-B

N-eicosenoil-cisteina-PbTx-B

N-tetradecanoil-cisteina-PbTx-B sulféxido,

N-hexadecanoil-cisteina-PbTx-B sulféxido

Productos hidrolizados

Cisteina-PbTx-Ay PbTx-B anillos de lactona abiertos

diarrea, mareos, nausea, disminucion rapida
de la temperatura corporal, escalofrios (sen-
sacion de temperatura reversible de calor y
frio), sudoracién, calambres, hipo e hiperten-
sion, arritmias cardiacas (bradicardia y taqui-
cardia), parestesia de labios, cara y extremi-
dades, sensacion de hormigueo y entume-
cimiento, pérdida del control motor (ataxia),
dolor muscular severo, contracciones muscula-
res espontaneas (fasciculaciones musculares
en primer orden), paralisis, ataques e incluso
coma (Morris et al., 1991; Van Apeldoorn et al.,
2001; Kirkpatrick et al., 2010). Los efectos du-
ran pocos dias; el tratamiento es basicamente
de apoyo (suministro de fluidos, observacion
de las funciones respiratorias y administracion
de sedantes para el dolor), debido a que ac-
tualmente no se cuenta con un antidoto especi-
fico para las PbTx (Poli et al., 2000; Kirkpatrick
et al., 2010).

Epidemiologia

La epidemiologia por PbTx no se encuentra
bien documentada debido a que es una enfer-
medad poco frecuente y sus sintomas tienden
a quedar enmascarados por otras afecciones.

En costas de Texas desde principios de
1900 se han asociado FAN de K. brevis con
sintomas similares a los provocados por PbTx
(Magana et al., 2003). La principal localidad
con reportes publicados es el estado de Florida
(E.U.A.), con cuatro casos en 1965; mas re-
cientemente dos casos en 1995, tres en 1996,
dos en 2001, cuatro en 2005 y trece en 2006
(McFarren et al., 1965; Poli et al., 2000; Ter-
zagian, 2005, 2006; Kirkpatrick et al., 2010).
También se registro de 48 casos en 1987 para
las costas del estado de Carolina del Norte
(E.U.A.), donde el 56 % de los casos ocurrié
antes de que se declarara una veda por con-
sumo de moluscos contaminados por PbTx

(Morris et al., 1991).

En las costas de Florida se realizan moni-
toreos continuos y programas de difusion inten-
sivos con la finalidad de evitar el consumo de
alimentos marinos durante eventos de PbTx;
sin embargo, en otras regiones del mundo
estas intoxicaciones pueden pasar desaperci-
bidas (Nierenberg et al., 2011).

Efectos de las PbTx en la salud publica por
inhalacion

Se ha observado que por efecto del viento
y del oleaje se pueden romper las células de K.
brevis, incorporandose a la brisa marina y libe-
rando sus toxinas al ambiente; a este tipo de
expresion se le denomina brevetoxinas aero-
lizadas (Pierce et al., 2001).

El intervalo de las particulas en aerosol se
encuentra entre 0.5 y 20 ym; la concentracién
de estas particulas en el aire depende princi-
palmente del incremento en la concentracion
de células en el agua, la velocidad del viento
y el tiempo que tiene direccién hacia tierra
(Cheng et al., 2005). Pierce et al. (2005) de-
tectaron que la PbTx-2 fue la toxina mas abun-
dante en el agua (3 pg-L' PbTx-2; 1 pg-L"
PbTx-3), mientras que la PbTx-3 fue la que pre-
domino en aerosol (5 ng:-m? PbTx-2; 20 ng-m3
PbTx-3); en cambio, Cheng et al. (2005) repor-
taron que la PbTx-2 y -3 fueron las toxinas mas
abundantes en muestras de aire, confirmando
que se pueden presentar variaciones de PbTx
entre FAN de K. brevis.

Cuadro clinico

Si la exposicion es por inhalacién de PbTx
en aerosol (0.02-108 ng-m?), puede causar
irritacién conjuntival, rinorrea, exudado catarral
abundante, tos, reduccion del ritmo respirato-
rio y dificultades respiratorias (sibilancias, dis-
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neas, bronco-constricciones); ademas, se han
relacionado como activadores de la liberacion
de histamina por neuronas del sistema ner-
vioso central (Kirkpatrick et al. 2006; Fleming
et al., 2007).

Personas con epitelio respiratorio sensible
son las primeras en manifestar sintomas por
los efectos de las PbTx aerolizadas, aunque se
ha observado que personas con antecedentes
de enfermedades pulmonares y asma, al igual
que nifos y adultos mayores son mas suscep-
tibles (Fleming et al., 2007; Steensma, 2007;
Kirkpatrick et al., 2011).

Epidemiologia

Pocos reportes acerca de la exposicion y
efectos en la salud humana por inhalar PbTx
han sido publicados (Steensma, 2007). En la
sala de emergencias del hospital de Sarasota,
Florida detectaron un incremento del 19 % en
casos de neumonia durante FAN de K. brevis
(2001) comparado con el mismo periodo sin
FAN (2002); ademas, observaron que los resi-
dentes de la franja costera (1.6 km paralelo a la
linea de costa) presentaron mayor porcentaje
de sintomas como neumonia, bronquitis, asma
y enfermedades de las vias respiratorias supe-
riores (31, 56, 44 y 64 %, respectivamente) en
comparacion con el resto de la poblacion (>1.6
km paralelo a la linea de costa) (Kirkpatrick et
al., 2006).

Recientemente, Kirkpatrick et al. (2011)
detectaron que en personas asmaticas solo 1
h de exposicién a aerosoles de PbTx produjo
un aumento de sintomas respiratorios como
depresion de la funcion pulmonar, manifestan-
dose hasta 24 h después de la exposicion y ex-
tendiéndose por 5 dias. Al respecto, médicos
especialistas han recomendado a estos pa-
cientes traer consigo suplementos adecuados
de medicaciéon pulmonar incluyendo broncodi-
latadores de accion rapida (Steensma, 2007).

SITUACION EN MEXICO

Actualmente se tiene registro del dinofla-
gelado K. brevis para el Golfo de México (Si-
erra-Beltran et al., 1998; Tester et al., 2004,
Borbolla-Sala et al., 2006) y para el Golfo de
Tehuantepec (Meave del Castillo & Hernandez-
Becerril, 1998), asi como rafidoficeas con po-
tencial toxico (Chattonella marina, C. subsalsa,
C. ovata, Fibrocapsa japonica y Heterosigma
akashiwo) para todo el litoral mexicano (Fig. 3)
(Cortés-Lara et al., 2003; Band-Schmidt et al.,
2004; Barraza-Guardado et al., 2004; Cortés-
Altamirano et al., 2006; Martinez-Lopez et al.,
2006; Garate-Lizarraga et al., 2009; Hakspiel-
Segura et al., 2009; Rodriguez-Palacio et al.,
2011). No obstante, en diversas localidades

costeras de México, la presencia y frecuencia
de eventos FAN por especies productoras de
PbTx no se encuentra bien documentada, por
lo que su distribucion en México podria estar
subestimada.

La norma oficial mexicana NOM-242-
SSA1-2009 (DOF, 2011), establece que al de-
tectar >20 unidades ratén (UR)/100 g de carne
de ostidn, se debe declarar veda por PbTx. El
bioensayo en ratén relaciona el tiempo hasta
la muerte con la toxicidad por unidad de dosis,
después de la administracion intraperitoneal
de los residuos toxicos crudos extraidos de
moluscos, homogeneizado con éter dietilico.
Los resultados son expresados en unidades
raton (UR) por cada 100 g de tejido (Morris
et al., 1991; Plakas et al., 2004). En particular
para las PbTx, una UR es la cantidad de toxina
cruda que en promedio mata al 50 % de los
animales de prueba en 930 min (Morris et al.,
1991). Los eventos de PbTx son relativamente
comunes en el Golfo de México (Sierra-Beltran
et al., 1998); tan solo en Veracruz (2000-2001)
y Tabasco (2005) durante un FAN de K. brevis
se detectaron concentraciones de PbTx >500 y
>235 UR, respectivamente (Tester et al., 2004;
Borbolla-Sala et al., 2006). Recientemente, en
el Estado de Veracruz se instalaron estaciones
de monitoreo para detectar florecimientos de K.
brevis, situados frente a la Laguna de la Man-
cha, Puerto de Veracruz e Isla de Sacrificios.
Estos dispositivos tienen como finalidad envi-
ar alertas oportunas de formacion de FAN de
K. brevis; ademas, proveeran de informacion
valiosa para la comprension de la dinamica de
estos y otros FAN que afectan las costas del
Golfo de México (Ake-Castillo et al., 2011).

Epidemiologia

Los efectos caracteristicos que provocan
las PbTx aerolizadas (irritacion de ojos y tos
seca) durante eventos FAN se han observado
en costas de Veracruz desde 1875 (Magafia et
al., 2003). En el Golfo de México afectan princi-
palmente a los estados de Tamaulipas, Tabas-
co y Veracruz (reportes sin cuantificar) (Sierra-
Beltran et al., 1998; Borbolla-Sala et al., 2006;
COFEPRIS, 2010); recientemente en la prensa
local se publicaron articulos documentando los
malestares que provoco en la poblacién coste-
ra y en turistas un FAN de K. brevis que dur6 3
meses en las costas de Tamaulipas (Cano-Mar,
2009; Ceja-Murillo, 2009; Monsivais-Aguilar,
2010).

Intoxicaciones por ingesta de moluscos
contaminados por PbTx han sido escasa-
mente reportadas en México (Borbolla-Sala et
al., 2006; COFEPRIS, 2010). Las principales
medidas para evitar intoxicaciones cuando se
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Figura 3. Distribucion del dinoflagelado eKarenia brevis y de las rafidoficeas A Chattonella spp., mFibrocapsa
japonica y ¥ Heterosigma akashiwo para el litoral mexicano (Meave del Castillo & Hernandez-Becerril , 1998; Sierra-
Beltran et al., 1998; Henandez-Becerril & Bravo-Sierra, 1999; Cortés-Lara et al., 2003; Band-Schmidt et al., 2004;
Barraza-Guardado et al., 2004; Tester et al., 2004; Cortés-Altamirano et al., 2006; Martinez-Lépez et al., 2006; Garate-
Lizarraga et al., 2009; Hakspiel-Segura et al., 2009; Rodriguez-Palacio et al., 2011).

Figure 3. Distribution of the dinoflagellate eKarenia brevis and the raphidophyceans A Chattonella spp., mFibrocapsa
japonica and V Heterosigma akashiwo in the coasts of Mexico (Meave del Castillo & Hernandez-Becerril , 1998;
Sierra-Beltran et al., 1998; Henandez-Becerril & Bravo-Sierra, 1999; Cortés-Lara et al., 2003; Band-Schmidt et al.,
2004; Barraza-Guardado et al., 2004; Tester et al., 2004; Cortés-Altamirano et al., 2006; Martinez-L6pez et al., 2006;
Garate-Lizarraga et al., 2009; Hakspiel-Segura et al., 2009; Rodriguez-Palacio et al., 2011).

presentan eventos de FAN de especies pro-
ductoras de PbTx son: limitar las actividades
de produccion, comercializacion y consumo
de moluscos bivalvos, asi como restringir las
actividades recreativas en zonas de riesgo
durante el tiempo que permanezca el floreci-
miento y hasta que las autoridades sanitarias
lo indiquen (Plakas et al., 2004; Borbolla-Sala
et al., 2006; Kirkpatrick et al., 2006, 2011; Nie-
renberg et al., 2011).

CONCLUSIONES

Las PbTx poseen un amplio rango de im-
pacto, pudiendo afectar a la fauna asociada a
zonas costeras y provocar la INM en el ser hu-
mano por ingerir estas toxinas; ademas, al ser
inhaladas causan padecimientos respiratorios
e incluso asma; cabe resaltar que la mayoria de
estudios cientificos al respecto se centran en
Florida (EUA). En relacion con los mecanismos
de accion, la afinidad por el sitio 5 del CSSV, asi
como la despolarizacion de la membrana nervi-
osa por parte de las PbTx, es un tema que sigue
investigandose. En México se ha detectado la
presencia de especies de microalgas produc-

toras de PbTx; en particular, en las costas del
Golfo de México han ocurrido episodios toxicos
causados por PbTx, sin embargo, la deteccién
ha sido pobremente documentada, por lo que
es necesario realizar investigaciones mas de-
talladas al respecto. Asimismo, se requieren re-
des de monitoreo constante de FAN, tal como
las recién instaladas en costas veracruzanas;
esto con la finalidad de disminuir el impacto en
la salud humana al evitar el consumo de orga-
nismos marinos que puedan contener PbTXx,
asi como regular actividades recreacionales
que como consecuencia a la exposicion incre-
menten los riesgos de ocasionar trastornos en
la salud.

Las pruebas de deteccion de PbTx en
moluscos deben realizarse, durante y después
de eventos de FAN, ya que pueden retener las
toxinas aun después de finalizado el evento. A
nivel nacional es necesario implementar den-
tro de los monitoreos la observacion in vivo de
especies de rafidoficeas toxicas, asi como el
uso de técnicas apropiadas de fijaciéon e iden-
tificacion.

65



66

PEREZ-MORALES & BAND-SCHMIDT

AGRADECIMIENTOS

El presente trabajo fue financiado por
los proyectos SEP-CONACyYT 61126, SIP-
20100192 y 20110590 del I.P.N. APM es be-
cario CONACyT (103374) y PIFIl. CJBS es be-
cario EDI y COFFA. Los autores agradecen a
E.J. Nufiez-Vazquez por la literatura facilitada y
a los revisores por sus valiosas observaciones.

REFERENCIAS

Aké-Castillo, J. A., G. Campos-Bautista, Y. B.
Okolodkov & F. Ruiz-Rojas. 2011. C-MANs
and brevebusters in Veracruz, México (Gulf
of Mexico). Harmful Algae News, 44: 3-4.

Baden, D. G. 1989. Brevetoxins: unique poly-
ether dinoflagellate toxins. FASEB J., 3:
1807-1817.

Baden, D. G., A. J. Bourdelais, H. Jacocks, S.
Michelliza & J. Naar. 2005. Natural and de-
rivative brevetoxins: historical background,
multiplicity and effects. Environ. Health Per-
spec., 113(5): 621-625.

Band-Schmidt, C. J., L. Morquecho, D. U.
Hernandez-Becerril, A. Reyes-Salinas & E.
Bravo-Sierra. 2004. Raphidophyceans on
the coasts of Mexico. Hydrobiology, 515:
79-89.

Barraza-Guardado, R., R. Cortés-Altamirano
& A. Sierra-Beltran. 2004. Marine die-offs
from Chattonella marina and Ch. cf. ovata
in Kun Kaak Bay, Sonora in the Gulf of Cali-
fornia. Harmful Algae News, 25: 7-8.

Borbolla-Sala, M. E., F. A. Colin-Osorio, M. R.
Vidal-Pérez, M. May-Jiménez. 2006. Ma-
rea roja de Tabasco 2005, Karenia brevis.
Salud en Tabasco, 12(2): 425-433.

Bourdelais, A. J., C. R. Tomas, J. Naar, J.
Kubanek & D. G. Baden. 2002. New fish-
killing alga in coastal Delaware produces
neurotoxins. Environ. Health Persp., 110:
465-470.

Cano-Mar, L. 2009. Persiste la marea roja en
Miramar; extreman medidas. El Sol de
Tampico (nov. 30). http://www.oem.com.
mx/diariodelsur/notas/n1423510.htm

Ceja-Murillo, J. J. 2009. Moluscos podrian cau-
sar intoxicacion. El Sol de Morelia, (nov.
21).  http://www.oem.com.mx/esto/notas/
n1411093.htm

Cheng, Y. S., Y. Zhou, C. M. Irvin, R. H. Pierce,
J.Naar, L. C. Backer, L. E. Fleming, B. Kirk-
patrick & D. G. Baden. 2005. Characteriza-

tion of marine aerosol for assessment of
human exposure to brevetoxins. Environ.
Health Perspec., 113(5): 638-643.

COFEPRIS, 2010. Comisién Federal para la
Proteccién contra Riesgos Sanitarios [sitio
de internet]. México: COFEPRIS; ©2010
[actualizado 2011 abr. 19; consultado 2011
may 22]. http://www.cofepris.gob.mx/wb/
cfp/antecedentes_en_mexico

Cortés-Altamirano, R., R. Alonso-Rodriguez &
A. Sierra-Beltran. 2006. Fish mortality asso-
ciated with Chattonella marina and Ch. cf.
ovata (Raphidophyceae) blooms in Sinaloa
(Mexico). Harmful Algae News, 31: 7-8.

Cortés-Lara, M. C., R. Cortés-Altamirano & A.
Cupul-Magana. 2003. First record of Fi-
brocapsa cf. japonica in Matanchen Bay,
Nayarit, Mexican Pacific coast. Harmful Al-
gae News, 24: 1-4.

DOF, 2011. Norma Oficial Mexicana NOM-242-
SSA1-2009. Productos de la pesca frescos,
refrigerados, congelados y procesados.
Especificaciones sanitarias y métodos de
prueba. http://dof.gob.mx/nota_detalle.php
?codigo=5177531&fecha=10/02/2011

Fleming, L. E., B. Kirkpatrick, L. C. Backer, J. A.
Bean, A. Wanner, A. Reich, J. Zaias, Y. S.
Cheng, R. Pierce, J. Naar, W. M. Abraham
& D. G. Baden. 2007. Aerosolized red-tide
toxins (brevetoxins) and asthma. Chest,
131: 187-194.

Garate-Lizarraga, |., C. J. Band-Schmidt, D.
J. Lopez-Cortés & J. J. Bustillos-Guzman.
2009. Raphidophytes in Bahia de La Paz,
Gulf of California. Harmful Algae News, 40:
1-4.

Giner, J. L., H. Zhao & C. R. Tomas. 2008. Ste-
rols and fatty acids of three harmful algae
previously assigned as Chattonella. Phyto-
chemistry, 69: 2167-2171.

Hakspiel-Segura, C., A. Martinez-Lopez, B.
Gonzalez-Acosta & D. Escobedo-Urias.
2009. Dinamica temporal de la estructura
microbiana en la laguna costera eutrofizada
del Golfo de California, 1. En: Resumenes
de la XV Reunién Nacional de la Sociedad
Mexicana de Planctologia, A. C. 21-24 Abril
2009, Tlalnepantla, Edo. México, México,
156 p.

Hernandez-Becerril, D. U. & E. Bravo-Sierra.
1999. Presencia del fitoflagelado planc-
ténico Heterosigma akashiwo (Raphidphy-
ceae) en costas de México, 9-10. En: X Re-



BREVETOXINAS EN LAS COSTAS DE MEXICO

Unién Nacional de la Sociedad Mexicana
de Planctologia, A. C. & Il Reunioén Inter-
nacional de Planctologia. 28-30 Abril 1999,
Mazatlan, Sinaloa, México.

Huang, J., W. D. Yang, J. S. Liu, H. Y. Li & B. H.
Liu. 2009. Effects of temperature, salinity,
and light intensity on the growth and toxin
production of Chattonella marina. Chin. J.
Appl. Ecol., 20(5): 1190-1195.

Ishida, H., A. Nozawa, H. Nukaya & K. Tsuiji.
2004. Comparative concentrations of bre-
vetoxins PbTx-2, PbTx-3, BTX-B1 and
BTX-B5 in cockle, Austrovenus stutchburyi,
greenshell mussel, Perna canaliculus, and
Pacific oyster, Crassostrea gigas, involved
neurotoxic shellfish poisoning in New Zea-
land. Toxicon, 43: 779-789.
https://doi.org/10.1016/j.toxicon.2004.03.00

7

Jeglitsch, G, K. Rein, D. G. Baden, D. J. Ad-
ams. 1998. Brevetoxins-3 (PbTx-3) and its
derivatives modulate single tetrodotoxin-
sensitive sodium channels in rat sensory
neurons. J. Pharmacol. Exp. Ther., 284
516-525.

Khan, S., M. S. Ahmed, O. Arakawa &Y. Onoue.
1995. Properties of neurotoxins separated
from a harmful red tide organism Chat-
tonella marina. Israeli J. Aquac-Bamidgeh,
47(3-4): 137-141.

Khan, S., O. Arakawa & Y. Onoue. 1996a. A
toxicological study of the marine phytofla-
gellate, Chattonella antiqua (Raphidophy-
ceae). Phycologia, 35: 239-244.

Khan, S., O. Arakawa & Y. Onoue. 1996b.
Neurotoxin production by a chloromonad
Fibrocapsa japonica (Raphidophyceae). J.
World Aquac. Soc. 27(3): 254-263.

Khan, S., O. Arakawa & Y. Onoue. 1997. Neu-
rotoxins in a toxic red tide of Heterosigma
akashiwo (Raphidophyceae) in Kagoshima
Bay, Japan. Aquac. Res. 28: 9-14.
https://doi.org/10.1111/j.1365-2109.1997 .tb
01309.x
https://doi.org/10.1046/j.1365-2109.1997.t0
1-1-00823.x

Kirkpatrick, B., J. A. Bean, L. E. Fleming, G.
Kirkpatrick, L. Grief, K. Nierenberg, A.
Reich, S. Watkins & J. Naar. 2010. Gastro-
intestinal emergency room admissions and
Florida red tide blooms. Harmful Algae, 9:
82-86.
https://doi.org/10.1016/j.hal.2009.08.005

Kirkpatrick, B., L. E. Fleming, J. A. Bean, K.
Nierenberg, L. C. Backer, Y. S. Cheng, R.
Pierce, A. Reich, J. Naar, A. Wanner, W. M.
Abraham, Y. Zhou, J. Hollenbeck & D. G.
Baden. 2011. Aerosolized red tide toxins
(brevetoxins) and asthma: continued health
effects after 1 h beach exposure. Harmful

algae, 10: 138-143.

Kirkpatrick, B., L. E. Fleming, L. C. Backer, J. A.
Bean, R. Tamer, G. Kirkpatrick, T. Kane, A.
Wanner, D. Dalpra, A. Reich & D. G. Baden.
2006. Environmental exposures to Florida
red tides: Effects on emergency room re-
spiratory diagnoses admissions. Harmful
algae, 5: 526:533.
https://doi.org/10.1016/j.hal.2005.09.004

Lin, Y. Y., M. A. Risk, S. M. Ray, D. Van En-
gen, J. Clardy, J. Golik, J. C. James, K.
Nakanishi. 1981. Isolation and structure
of brevetoxin B from the “red tide” dinofla-
gellate Ptychodiscus brevis. JACS, 103:
6773-6775.

Martinez-Lépez, A., C. J. Band-Schmidt, D.
Escobedo-Urias, A. E. Ulloa. 2006. Bloom
of Chattonella subsalsa in an impacted
coastal lagoon in the Gulf of California.
Harmful Algae News, 31(1): 4-5.

McFarren, E. F., H. Tanabe, F. J. Silva, W. B.
Wilson, J. E. Campbell & K. H. Lewis. 1965.
The occurrence of a ciguatera-like poison
in oysters, clams, and Gymnodinium breve
cultures. Toxicon, 3: 111-123.

Magana, H. A., C. Contreras, T. A. Villareal.
2003. A historical assessment of Karenia
brevis in the western Gulf of Mexico. Harm-
ful Algae, 2: 163-171.

Manger, R. L., L. S. Leja, S. Y. Lee, J. M. Hun-
gerford, Y. Hokama, R. W. Dickey, H. R.
Granade, R. Lewis, T. Yasumoto & M. M.
Wekell. 1995. Detection of sodium channel
toxins: Directed cytotoxicity assays of pu-
rified ciguatoxins, brevetoxins, saxitoxins,
and seafood extracts. J. AOAC Int., 78(2):
521-527.
https://doi.org/10.1093/jaocac/78.2.521

Meave del Castillo, M. E. & D. U. Hernandez-
Becerril. 1998. Fitoplancton, Cap. 6, 59-74.
En: M. Tapia-Garcia (Ed.). El Golfo de Te-
huantepec: el Ecosistema y sus Recursos.
Universidad Auténoma Metropolitana, Iz-
tapalapa, 240 p.

Monsivais-Aguilar, P. 2010. Levantan veda para
el consumo de moluscos. El Sol de Toluca
(feb. 6). http://www.oem.com.mx/elsoldeto-
luca/notas/n1508219.htm

Morris, P. D., D. S. Campbell, T. J. Taylor, J. I.
Freeman. 1991. Clinical and epidemiologi-
cal features of neurotoxic shellfish poison-
ing in North Carolina. Am. J. Public. Health,
81:471-474.

67


https://doi.org/10.1016/j.hal.2009.08.005
https://doi.org/10.1111/j.1365-2109.1997.tb01309.x
https://doi.org/10.1046/j.1365-2109.1997.t01-1-00823.x
https://doi.org/10.1016/j.toxicon.2004.03.007
https://doi.org/10.1016/j.hal.2005.09.004
https://doi.org/10.1093/jaoac/78.2.521

68

PEREZ-MORALES & BAND-SCHMIDT

Nierenberg, K., J. Hollenbeck, L. E. Fleming, W.
Stephan, A. Reich, L. C. Backer, R. Currier
& B. Kirkpatrick. 2011. Frontiers in outreach
and education: The Florida red tide experi-
ence. Harmful Algae, 10: 374-380.

Onoue, Y., M. S. Hag & K. Nozawa. 1990. Sep-
aration of neurotoxins from Chattonella ma-
rina. Nippon Suisan Gakk., 56(4): 695.

Pierce, R. H., M. S. Henry, P. C. Blum, S. L.
Hamel, B. Kirkpatrick, Y. S. Cheng, Y. Zhou,
C. M. Irvin, J. Naar, A. Weidner, L. E. Flem-
ing, L. C. Backer & D. G. Baden. 2005. Bre-
vetoxin composition in water and marine
aerosol along a Florida beach: assessing
potential; human exposure to marine bio-
toxins, Harmful Algae, 4: 965-972.
https://doi.org/10.1016/j.hal.2004.11.004

Pierce, R. H., M. S. Henry, P. C. Blum & S.
Payne. 2001. Gymnodinium breve toxins
without cells: intra-cellular and extra-cel-
lular toxins, 421-424. En: Hallegraeff, G.
M., S. |. Blackburn, C. J. Bolch, R. J. Lewis
(Ed). Harmful algal blooms 2000. 10C of
UNESCO.

Plakas, S. M., Z. Wang, K. R. El Said, E. L.
E. Jester, H. R. Granade, L. Flewelling, P.
Scott & R. W. Dickey. 2004. Brevetoxin me-
tabolism and elimination in the eastern oys-
ter (Crassostrea virginica) after controlled
exposures to Karenia brevis. Toxicon, 44:
677-685.

Poli, M. A., S. M. Musser, R. W. Dickey, P. P.
Eilers & S. Hall. 2000. Neurotoxic shellfish
poisoning and brevetoxin metabolites: a
case study from Florida. Toxicon, 38: 981-
993.
https://doi.org/10.1016/S0041-0101(99)0019
1-9

Rodriguez-Palacio, M. C., L. Criséstomo-
Vazquez, S. Alvarez-Hernandez & C. Lo-
zano-Ramirez. 2011. Strains of toxic and
harmful microalgae from waste water, ma-
rine, brackish and fresh water. Food Addi-
tives & Contaminants: Part A, DOI:10.1080
/19440049.2011.596164.

Shimizu, Y. S., H. N. Chou, H. Bando, G. Van
Duyne, J. Clardy. 1986. Structure of bre-
vetoxin A (GB-1), the most potent toxin in
the Florida red tide organism Gymnodinium
breve. JACS, 108: 514-515.

Sierra-Beltran, A. P.,, A. Cruz, E. Nufiez, L. M.
Del Villar, J. Cerecero & J. L. Ochoa. 1998.
An overview of the marine food poisoning in
Mexico. Toxicon, 36(11): 1493-1502.
https://doi.org/10.1016/S0041-0101(98)001
39-1

Steensma, D. P. 2007. Exacerbation of asthma
by Florida “red tide” during a sailing trip.
Mayo Clin. Proc., 82(9): 1128-1130.

Terzagian, R. 2005. Neurotoxic shellfish poi-
soning, Charlotte County, Epi Update [se-
rie en internet] consultado 2011 mayo 22.
http://www.doh.state.fl.us/Disease_ctrl/epi/
Epi_Updates/Epi_Weekly/08-05-05.htm.

Terzagian, R. 2006. Five clusters of neurotoxic
shellfish poisoning (NSP) in Lee County,
July, 2006. Epi Update [serie en internet]
consultado 2011 mayo 22. http://lwww.
doh.state.fl.us/disease_ctrl/epi/epi_up-
dates/2006/10-20-2006.pdf.

Tester, P. A., K. Wiles, S. M. Varman, G. V.
Ortega, A. M. Dubois & V. Arenas-Fuentes.
2004. Harmful algal blooms in the Western
Gulf of Mexico: Karenia brevis is messin’
with Texas and Mexico! 41-43. En: Steiding-
er, K.A,, J. H. Landsberg, C. R. Tomas & G.
A. Vargo (Ed). Harmful Algae 2002. Florida
Fish and Wildlife Conservation Commis-
sion, Florida Institute of Oceanography, and
I0C of UNESCO.

Trainer, V. L., D. G. Baden & W. A. Catterall.
1994. Identification of peptide components
of the brevetoxin receptor site of rat brain
sodium channels. J. Biol. Chem., 269(31):
19904-19909.

Van Apeldoorn, M. E., H. P. Egmond & G. J.
A. Speijers. 2001. Neurotoxic shellfish poi-
soning: A review. RIVM report 388802 023.
National Institute of Public Health and the
Environment. Alemania, 70 p.

Van Dolah, F. M. 2000. Marine algal toxins: ori-
gins, health effects, and their increased oc-
currence. Environ. Health Perspect., 108:
133-141.

Wang, Z., S. M. Plakas, K. R. El Said, E. L.
E. Jester, H. R. Granade & R. W. Dickey.
2004. LC/MS analysis of brevetoxin me-
tabolites in the eastern oyster (Crassostrea
virginica). Toxicon, 43: 455-465.


https://doi.org/10.1016/S0041-0101(99)00191-9
https://doi.org/10.1016/j.hal.2004.11.004
https://doi.org/10.1016/S0041-0101(98)00139-1

Copyright () 2011 Pérez-horales, A & C.J. B and-Schunddt.

©0

Estetexto estd protegido por una licencis CreaiveCommeons £0

Usted es libre para Compartis —copdar ywredistriboir el material en coalguier medio o formato— v Adaptar el dooam ento —
remezclar, transformar v crear a partir del moaterial— para cualgquier propdsto, incluso para fines cometciales, siempre
gue ounpla la condicidn de:

Atribucion: Usted debe dar crédito a 1a obra original de maners adecuada, proporeionar un erdace ala cencla, e indicar s
se han realizado cambios Puede hacetlo en oualeier forma razonable, pero o de form a tal que suglera que tiene el apoyo del
licenciatte olorecibe por el uso oque hace de la obra,

Resumendaicenda - Texfocorplefodelalicereia



https://creativecommons.org/
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.es
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/legalcode

