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NATURAL PRODUCTS CHEMISTRY APPLIED TO AQUACULTURE: AN INTERDISCIPLINARY REVIEW. This review sought
to highlight the importance of natural products versus synthetic products, as bioactive molecules, towards the development of better
management practices in aquaculture. The nature, structure, activity, and applications of these naturally-occurring high value-added
compounds are described, as well as the methodology used for their study. Examples include the well-known rotenone, eugenol,
forskolin, isatin, malyngamide, chlorodesmine, pachydictyol, fimbrolide, and other potentially active molecules in aquaculture.
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INTRODUCCION

La acuicultura depende del uso de productos quimicos para su
desarrollo, en una proporcion creciente a medida que se intensifica la
naturaleza del sistema de cultivo empleado. Los productos quimicos
son responsables de una mejora en la productividad en los criaderos
pues proporcionan una mayor supervivencia larvaria y una mejor
eficiencia alimentaria, reducen el estrés en el transporte de animales,
controlan a los agentes patégenos, y combaten a los epifitos y orga-
nismos adheridos responsables de la disminucion del rendimiento de
las conducciones de agua, al incrementar la relacién carga/ peso de
estructuras y materiales.! Sin embargo, gran parte de estos procedi-
mientos operativos utilizan productos quimicos sintéticos, los cuales
acaban impactando de forma negativa en el medio ambiente y en la
salud animal/ humana por su ecotoxicidad.?

Cada compuesto tiene caracteristicas especificas en cuanto a su
toxicidad, su modo de accion, y su potencial influencia en los am-
bientes acudticos. En una reciente revision sobre el uso de substancias
quimicas en granjas marinas de salmén, Burridge et al. han aportado
nuevos datos respecto al impacto ambiental provocado por el uso
indiscriminado de estos productos de origen sintético: antibiéticos,
parasiticidas, anestésicos, y desinfectantes entre otros, en diversas
areas relacionadas con la industria, persiguiendo establecer un modelo
internacional que regule estas précticas de acuicultura.?

En el contexto de un modelo de acuicultura racional y sostenible,
los productos naturales empiezan a adquirir importancia, al ofrecer
un amplio repertorio de componentes con diferentes aplicaciones
dentro de la acuicultura contemporanea, representando un menor
riesgo cuando se les compara con los mencionados productos sin-
téticos. En este sentido, el 31 de diciembre de 2003, la Agencia de
Proteccién Medioambiental de Estados Unidos (E.P.A.) prohibié
la utilizacién de todos los conservantes de la madera conteniendo
arsenato de cobre cromatado, resaltando la importancia de encon-
trar “alternativas naturales” a estos agentes conservantes. Hoy se
sabe que las esponjas del orden Verongida no son incrustadas por
macroorganismos por poseer mecanismos quimicos de defensa; la
mds notable caracteristica de estas esponjas es que biosintetizan
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alcaloides, derivados de la dibromotirosina, que son antimicrobianos,
citotéxicos y antiincrustantes.*

Por otra parte, los antecedentes relacionados con la acuicultura
informan del uso de los productos naturales como desinfectantes, her-
bicidas, pesticidas, parasiticidas y antibidticos,’ asi como suplementos
alimenticios, en forma de vitaminas, dcidos grasos, carotenoides,
inmunoestimuladores, hormonas y atrayentes.® Es evidente el interés
fito y zootécnico que todo esto representa.

Asf que, el estudio quimico de un organismo, y la elucidacién
de las estructuras moleculares de sus componentes, puede dar lugar
a una serie de aplicaciones que van desde la utilizacion del propio
organismo estudiado como materia prima bruta, sin ningtn tipo de
tratamiento, hasta la produccién masiva de éste para la posterior
aplicacion de procedimientos extractivos, orientado a la produccion
industrial, en “biofabricas” o “biogranjas”, de productos de alto va-
lor afiadido aplicables a sectores como el farmacéutico, cosmético,
nutracéutico, agrario y, por supuesto, acuicola.

Acuicultura como actividad demandante de productos
naturales

La biosfera, con su inmensa diversidad, representa una fuente de
productos naturales con aplicaciones nutricionales, farmacoldgicas
y cosméticas.” El hombre, conocedor de esta biodiversidad desde
tiempos remotos, ha usado estos recursos en forma de organismos
0 sus extractos para alimentarse, curarse e incluso matarse.® Un
ejemplo lo encontramos en el uso de microalgas en la nutricién,
fechado hace 2000 afios, cuando la cianobacteria Nostoc flagelli-
forme fue utilizada como alimento en China.’ Otro ejemplo, ahora
de los tiempos modernos, lo constituye el uso del nutracéutico
glucosamina, que se obtiene a partir de la quitina del exoesqueleto
de los crustdceos marinos.'

Histéricamente, las actividades relacionadas con la practica de
la acuicultura se remontan a mds de 3.000 afios.!! Durante la Edad
Media, ya se habian establecido en Europa algunas de estas practicas
de cultivo. No obstante, la acuicultura como actividad zootécnica
solamente ha comenzado a perfilarse a partir del dltimo siglo, con la
introduccién de técnicas depuradas de manejo, lo que ha permitido
la intensificacién de los sistemas de cultivo.
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Técnicamente, esta actividad se desarrolla a través de practicas
operacionales que comprenden la preparacion de estanques y estruc-
turas de cultivo, el manejo del suelo, del agua y de la productividad
acudtica, el transporte de organismos vivos, control de la reproduc-
cién, promocién del crecimiento y nutricion, gestion de enfermedades,
procesamiento y mejora del producto final.'?

El propésito fundamental de la acuicultura es, por 1égica, la
produccién de materia viva a partir del elemento acudtico. En este
sentido, esta actividad consiste en la manipulacién de los medios
naturales o artificiales que puedan llevar a la produccién de especies
dtiles al hombre. Entre sus principales vertientes destacan la pisci-
cultura, la camaronicultura, la malacocultura y la talasiocultura.'® Sin
embargo, tltimamente se ha introducido el término “Acuicultura de
Organismos no Alimentarios” para describir una préspera actividad
que acaba de aparecer.'* Consiste en la produccién de los producto-
res de los “Productos de Alto Valor Afiadido”. Asf, invertebrados y
peces marinos son ya fuentes de metabolitos de interés comercial. Es
presumible que esta actividad crecerd en importancia a medida que
el conocimiento de los productos naturales y la ecologia quimica se
desarrollen." Entre los productores de estos componentes destacan las
esponjas y sus organismos asociados, ascidias, briozoos y moluscos,
los cuales han recibido especial atencién por parte de la investigacion
y desarrollo.'® En este campo, la empresa Pharmamar es pionera,
pues desde hace una década ha desarrollado un proyecto empresarial
orientado a la produccion de factores citotdxicos por maricultura de
la ascidia Ecteinascidia turbinata, préximo a la isla de Formentera,
en el mar Mediterraneo."”

Productos naturales de alto valor afiadido

Lareproduccion de los peces es regulada en el cerebro por medio
de la hormona liberadora de gonadotrofinas (GnRH), que se produce
especificamente en el hipotdlamo.'® Este decapéptido estimula la
produccién de gonadotrofinas por parte de la hipéfisis, y es uno de
los primeros productos naturales de alto valor afiadido aplicados en
acuicultura para la induccién de la reproduccion. En este sentido,
los extractos pituitarios provenientes de la carpa Cyprinus carpio 'y
del salmén Salmo salar han sido utilizados con éxito.!” Tal procedi-
miento, conocido como hipofisacion, se ha convertido en una practica
corriente en la piscicultura moderna. En la actualidad, 1a maduracion
final, la ovulacién y la espermiacion son inducidas en las especies de
mayor interés acuicola, sobre todo en peces de agua dulce.”

Algunos fisidlogos de la reproduccion han mostrado su interés por
los metabolitos secundarios de una planta india conocida como céleo
(Coleus forskohlii). Su utilidad reside en la actividad de su compo-
nente principal, el diterpeno forskolina (1, Figura 1).*' Segtin Chaube
y Haider, este compuesto actda estimulando la accién gonadotrépica,
desencadenando la esteroidogénesis folicular y maduracién ovocitaria
final en peces.” En concreto, se ha observado que la forskolina esti-
mula la maduracién ovocitaria en el pez medaka, Oryzias latipes;*
ademds, presenta un efecto aditivo sobre la disolucion de la vesicula
germinal en la perca, Anabas testudineus;** y estimula la produccién
de 17B-estradiol, hormona responsable de la sintesis de vitelogenina
en el higado de la trucha arco-iris, Oncorhynchus mykiss.

Figura 1. Forskolina (1)
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La hormona de la muda de los crustdceos marinos, al igual que
la de los insectos, estd constituida por mezclas de ecdisteroides como
crustecdisona (3),% 2-deoxicrustecdisona (4)*’ y la inokosterona (6).2
Esta familia de moléculas ha sido aislada del reino vegetal; asi por
ejemplo, la ponasterona A (5), se aislo de las hojas de Podocarpus
nakaii,” la crustecdisona (3) de Podocarpus elata® y, finalmente,
la 2-deoxicrustecdisona (4) y la ecdisona (2) del helecho Blechnum
minus (Figura 2).*' Esto significa que se pueden utilizar determinadas
fracciones de extractos vegetales, ricas en estos fitoecdisteroides,
para modular la metamorfosis, el crecimiento y la reproduccion de
crustdceos como la langosta americana Homarus americanus,* o el
cangrejo azul Callinectes sapidus.* Este ltimo, es muy apreciado en
los Estados Unidos cuando es comercializado en su época de muda, al
ocurrir el ablandamiento de su caparazén, proceso que es provocado
por las hormonas moduladoras del crecimiento.™*

Figura 2. Fitoecdisteroides (2,3,4,5y 6)

Larotenona (7) es una isoflavona biosintetizada por la ruta de los
policétidos (Figura 3). Este metabolito secundario, que se extrae de las
raices de Derris sp. y otras variedades de plantas, se presenta como un
potente inhibidor metabdlico capaz de bloquear la respiracion celular
en seres vivos.* Este compuesto tiene, pues, un interés profildctico,
ya que sirve para la erradicacion de especies icticas indeseables pre-
sentes en estanques dedicados a la acuicultura.® Posee, ademds, una
fuerte accion en el control de invertebrados acudticos, especialmente
de las ninfas de odonatos, las cuales son voraces depredadoras de las
larvas de peces y crustdceos.*’

Otro producto natural de interés acuicola es el aceite de clavo, el
cual muestra propiedades anestésicas.*® Se trata de un componente
aislado a partir del extracto de la flor de Syzygium aromaticum. Segin
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Figura 3. Rotenona (7)

Della Porta et al.,” este aceite esencial contiene, entre otras sustancias,
un shikimato de naturaleza fendlica conocido como eugenol (8), que
se obtiene como un producto de bajo coste, reducida toxicidad y rapida
degradacion, lo que le aporta una gran seguridad de aplicacion y, por
tanto, ventajas con respecto a otros anestésicos usados en acuicultura
(Figura 4). Paralelamente, este material se ha utilizado como fun-
gicida en la proteccién de los huevos de salménidos.*!
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Figura 4. Eugenol, o 4-alil-2-metoxifenol (8)

Productos Naturales Marinos como insumos para la
acuicultura

Los organismos marinos biosintetizan los Productos Naturales
Marinos (PNMs) para conseguir alguna ventaja adaptativa, o para
mantener la homeostasis en su ambiente. Entre 1977 y 2011 se han
descrito miles de metabolitos nuevos en organismos que abarcan
desde microbios hasta peces; todo ello supone atin, menos del 1% de
los organismos marinos totales.** Una revision de la literatura revela
que incluso el agua de mar tiene propiedades bactericidas, probable-
mente debido a la produccion de antibiéticos por las bacterias, las
algas planctdnicas y los hongos.*

En el campo de la acuicultura, las enfermedades aparecen en
todos los estadios de desarrollo de los organismos cultivados, desde
los huevos en adelante. El control de estas patologias mediante
antibidticos tiene algunas limitaciones; asi, no es de extrafiar que
instituciones competentes hayan regulado el uso de ellos en el culti-
vo del camarén.* Los problemas creados por el uso indiscriminado
de estos compuestos incluyen: desarrollo de bacterias resistentes a
las drogas, contaminacién ambiental, y acumulacion de residuos en
los tejidos de la especie cultivada.” Por otra parte, la gestién de la
enfermedad usando vacunas tiene la limitacion de que son demasiado
especificas, es decir, si el agente que causa la enfermedad es otro,
la vacuna no sirve.*

Una experiencia en este campo, la constituye el caso del camarén
de estuario Palaemon macrodactylus. Gil-Turnes et al. observaron
que los huevos de P. macrodactylus poseen un epibionte bacteriano,
el cual, cuando se elimina por tratamiento con antibiéticos, produce
un rapido ataque de los huevos por hongos patogénicos; ello se debe
a la ausencia del agente antifiingico producido por la bacteria, el
shikimato isatina (9, Figura 5).*” Este caso demuestra que los estudios
de PNMs en los simbiontes bacterianos beneficiosos son relevantes
en acuicultura.

La cianobacteria filamentosa Lyngbya majuscula produce la
malingamida A (10, Figura 6). Este metabolito resulté ser un fagorre-
pelente del pez cirujano y, sin embargo, fagoestimulador de la liebre
marina Stylocheilus longicauda.*® Otra cianobacteria, la Oscillatoria
spongeliae produce el difenil-éter bromado (11) con propiedades
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Figura 5. Isatina (9)

bactericidas, y antioxidantes (Figura 6).* Teniendo, por lo tanto,
una aplicabilidad potencial como agente protector de la oxidacién
lipidica en los alimentos, comparativamente similar 6 superior a los
antioxidantes sintéticos.*
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Figura 6. El fagorrepelente/ fagoestimulador malingamida A (10). Un bac-
tericida marino (11)

Las esponjas marinas suelen producir fagorrepelentes, anti-
incrustantes, antibidticos, antivirales y fungicidas, inhibidores
del asentamiento larvario, fotoprotectores, factores alelopaticos
e inhibidores de la biosintesis del colesterol. Un ejemplo de este
ultimo grupo lo constituye el fosfolipido (12), aislado de la esponja
Crella incrustans (Figura 7).5! Por otra parte, en un experimento
concebido para controlar los patégenos bacterianos en camarones,
se alimentaron éstos con extractos de la espoja marina Dendrilla
nigra; los resultados indicaron actividad vibrostdtica, demostran-
dose asi que los metabolitos secundarios de D. nigra constituyen
una alternativa a los antibidticos que actualmente se usan en los
criaderos de camarones.
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Figura 7. Fosfolipido, inhibidor de la biogénesis del colesterol (12)

Las macroalgas marinas suelen producir fagorrepelentes, anti-
incrustantes, factores alelopdticos y fitoalexinas. Asi, el diterpeno
chlorodesmina (13) es un fagorrepelente que elabora un alga del
género Chlorodesmis; el pachidictiol A (14) es un diterpeno antiin-
crustante que genera el alga Dictyota menstrualis (protege al alga del
asentamiento de las larvas de briozoos); el fimbrolido (15) es otro
antiincrustante que biosintetiza el alga Delisea pulcra; la telfairina
(16) es un molusquicida fabricado por el alga Plocamium telfairiae
(Figura 8).% Por otra parte, en Japdn se ha utilizado la harina de la
macroalga Ulva sp. como suplemento alimenticio para incrementar
tanto la resistencia a enfermedades como la velocidad de crecimiento
del besugo del Mar Muerto Acanthopagrus schlegeli>* El alga le



516 Mioso et al.

suministra al pescado, tanto estimuladores del sistema inmunolégico
como hormonas de crecimiento, lo que indica que este macrdéfito es
“proactivo” cuando se utiliza como suplemento alimenticio.

Figura 8. El fagorrepelente chlorodesmina (13). El antiincrustante pachidic-
tiol A (14). El antiincrustante fimbrolido (15). El fagorrepelente/ molusquicida
telfairina (16)

Los cnidarios: corales, gorgonias y otros, producen normalmente
fagorrepelentes, antiincrustantes, factores alelopdticos, inhibidores
del asentamiento larvario, y fotoprotectores. La excepcion a estaregla
la constituye la prostaglandina (15R)-PGA, (17), un derivado de los
acidos grasos que fabrica la gorgonia Plexaura hormomalla (Figura
9). Las prostaglandinas son moléculas presentes al nivel traza en
todos los tejidos animales, donde desempefian un importante papel
en la regulacién de numerosos procesos bioquimicos, aunque en P.
hormomalla se acumula la (15R)-PGA, al nivel del 1,5% (w/w). A
pesar de que estas sustancias suelen ser estimuladoras de la actividad
de la musculatura lisa, hipotensoras y tranquilizantes, la (15R)-PGA,
resultd inactiva; sin embargo, por sintesis se transformo en su epimero
(15S)-PGA, que si resulté activa.>

O,

Figura 9. Prostaglandina (15R)-PGA,(17)

Los diterpenos 11,12-dihidroflexibilido (18) y sinulariolido
(19) son compuestos producidos por el coral espagueti Sinularia
flexibilis; el primero resulté ser un fagorrepelente del pez mosqui-
to, Gambusia affinis, y el segundo resulté con actividad algicida
(Figura 10).54

Figura 10. Fagorrepelentes/ algicidas del coral espagueti (18 y 19)

La faner6gama marina Thalassia testudinum fabrica la fitoale-
xina -fungicida- luteolin-7-O-B-D-glucopiranosil-2-sulfato (20);
el molusco Tambja abdere produce la tambjamina A (21), un fago-
rrepelente y, al mismo tiempo, feromona de alarma;* finalmente, la
prostaglandina F-1,15-lactonizada (22) es una hormona que influye
en la reproduccién y desarrollo de los estados juveniles del opisto-
branquio Tethys fimbria (Figura 11).%®
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Figura 11. Fungicida de Thalassia testudinum (20). Fagorrepelente de Tambja
abdere (21). Hormona de Tethys fimbria (22)

Aunque los hongos y sus metabolitos sean habitualmente
conocidos por su toxicidad e influencia negativa en la salud hu-
mana, animal y vegetal,” los dltimos avances en la investigacién
de los PNMs han demostrado que estos organismos constituyen,
ademds, una prometedora fuente de sustancias bioactivas con
interesantes aplicaciones.®® Sus caracteristicas heterotréficas y
frecuentemente saprofiticas les confieren gran capacidad para
producir y degradar compuestos quimicos.®' Sus enzimas han sido
incluso propuestas como alternativa a los agentes anti-incrustantes
tradicionales.®

El micelio del hongo derivado del medio ambiente marino
Phoma herbarum produce un polisacédrido, de tamafio molecular
2.4 x 10° kDa, que es responsable del incremento de la actividad
fagocitaria en ratones, presentando ademds actividad inmunomo-
duladora.®® Los B-glucanos son conocidos polisacédridos, siendo
las estructuras activas las del B-1,3 y B-1,6 glucano, las cuales son
biosintetizadas principalmente por hongos y levaduras.* La immu-
noestimulacién, por suministro con la dieta de estos B-glucanos,
ha resultado ser eficaz frente a Aeromonas salmonicida, bacteria
responsable de algunas enfermedades que sufren los cultivos de la
trucha arco-iris Oncorhychus mykiss y el salmén atldntico Salmo
salar;® también ha sido eficaz ante otras enfermedades infecciosas
que azotan la camaronicultura.® Por otro lado, suplementos alimen-
ticios fabricados con el micelio del hongo Paecilomyces japonica
han producido un incremento de la eficiencia alimentaria, un mejor
crecimiento y también una mejor respuesta fagocitaria en los juveniles
del pez hirame Paralichthys olivaceus.’’

Los dinoflagelados producen un impacto comercial negativo
en los cultivos de moluscos ya que fabrican toxinas que, a través
de éstos, transmiten hasta los consumidores finales.®® Por la misma
razén, también las cianobacterias son responsables del desagrada-
ble sabor y olor que suele adquirir la carne del pez gato Ictalurus
punctatus, una de las principales especies dulceacuicolas cultivadas
en Norte America.® La inhibicién de estos microorganismos en los
cultivos es, pues, un objetivo prioritario en acuicultura, habiéndose
usado para ello miltiples algicidas comerciales.”” En un intento
de encontrar PNMs que cumplan con la misma funcién, se han
descubierto las clonostachisinas A y B, que fueron aisladas a par-
tir del hongo marino Clonostachys rogersoniana. Se trata de dos
nonapéptidos ciclicos (C5,Hg,NyO,y y C;H;N,O,,) que presentan
un efecto inhibitorio selectivo frente al dinoflagelado Prorocentrum
micans.” Por otra parte, Redhead y Wright descubrieron dos cepas
fungicas, Acremonium sp. 'y Emericellopsis sp., que inhibieron el
crecimento de cianoficeas, siendo el agente responsable de esta
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actividad algicida el antibiético cefalosporina C (23), biosintetizado
por ambos hongos (Figura 12).7
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Figura 12. Cefalosporina C, de Acremonium sp. y Emericellopsis sp. (23)

Del ascomiceto Chromocleista sp. se han aislado las dicetopi-
perazinas.” Se trata de polipéptidos ciclicos que se han mostrado
activos frente a la vibriosis, una de las enfermedades que mds pérdidas
econdmicas causan en maricultura.” Esta enfermedad esta causada
por varias especies bacterianas pertenecientes al género Vibrio, siendo
la especie Vibrio anguillarum la principal responsable del fenémeno
en peces, crustidceos y moluscos.” Otra dicetopiperazina, la macta-
namida (24), ha sido aislada del hongo marino Aspergillus sp., y se
ha manifestado con actividad fungistdtica (Figura 13).7

. H O
N
07 ™\ H N

H

H
N
]
H
(¢] ",
‘OH
24 .

Figura 13. Mactanamida, de Aspergillus sp. (24)

Kobayashi et al., estudiando el hongo imperfecto Trichoderma
harzianum, un simbionte asociado a la esponja marina Micale cecilia,
han aislado un nuevo policétido, la trichoharzina (25) con propiedades
bactericidas (Figura 14).”
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Figura 14. Trichoharzina, de Trichoderma harzianum (25)

Paralelamente, del fondo marino se ha aislado un nuevo
Streptomiceto que produce otro policétido denominado SBR-22, el
cual presentd actividad frente a la bacteria Staphylococcus aureus
que, resistente a la methicilina,” es responsable de la enfermedad que
afecta a los ojos de la carpa plateada Hypophthalmichthys molitrix
cuando se la cultiva en regiones tropicales.”

Los Thraustochytridos pertenecen a un grupo de microorganismos
zoosporicos marinos que pueden ser descritos funcionalmente como
hongos.® Estos organismos producen moléculas de alto valor biologi-
co, tales como los 4cidos grasos poliinsaturados w3, utilizados tanto
en alimentacion funcional humana como en acuicultura.’! También
biosintetizan el thraustochitrosido C (26), el cual ha sido obtenido de
una cepa de Thraustochytrium globosum (Figura 15).%2 Esta inusual
substancia fiingica abre novedosas perspectivas en acuicultura, ya que
lainclusion de este tipo de glicoesfingolipidos naturales en las dietas,
es presumible que mejorard el crecimiento, tanto en larvas como en
juveniles. Ademds, podria incrementar las tasas de supervivencia,
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Figura 15. Thraustochitrosido C, de Thraustochytrium globosum (26)

disminuir la incidencia de malformaciones larvales, y aumentar la
resistencia al estrés.*

El escualeno (27) es un triterpeno que se encuentra en el higado
de peces elasmobranquios, siendo éste su principal fuente (Figura
16).% Este componente es un efectivo antioxidante natural, ttil en
nutracéutica.®® En la actualidad, una variedad de cepas de hongos
Thraustochitridos y Labirintulomicetos estdn siendo objeto de es-
tudio, siendo propuestas como potenciales substitutas de la fuente
tradicional de escualeno.® En este sentido, Chang ef al. lograron
aislar una nueva cepa de la levadura Pseudozyma sp., que fabrica al
escualeno.” La elevada tasa de produccidn de este metabolito hace
que este organismo marino sea un firme candidato para la produc-
cion industrial de “escualeno microbioldgico”. Por otro lado, se ha
observado que la aplicacion de la vacuna 763 con pequeiias dosis de
escualeno es un remedio eficaz en la prevencion de la enfermedad
causada por Flavobacterium psychrophilum en los cultivos de ayu
Plecoglossus altivelis, uno de los mas importantes peces de agua
dulce en Jap6n.®®

Figura 16. Escualeno, de Pseudozyma sp. (27)

Todos estos casos indican que el estudio de los PNMs, en especial
los de origen flingico, es un campo prometedor en acuicultura ya que
se trata de organismos que suministran nuevas drogas relacionadas
con la estimulacion del sistema inmunoldgico de las especies en
cultivo o con la gestién de sus enfermedades.®

Metodologia de estudio de productos naturales

El aislamiento e identificacién de productos naturales requiere
el uso de técnicas fisicoquimicas de fraccionamiento y purificacion.
La exploracién de estos productos es posible una vez que se obtiene
el material bioldgico suficiente, bien sea a partir de organismos
recogidos directamente de la naturaleza, o bien cultivados a través
de bioprocesos (fermentacion, fotobiorreaccién) o maricultura. La
biomasa obtenida puede ser conservada mediante congelacion, liofi-
lizacién o fijada quimicamente en el seno de un disolvente.

Las técnicas preliminares de separacion empleadas en los labora-
torios son aquellas realizadas a través de cromatografia de adsorcién,
por medio de columnas gravitatorias y a media presion, asi como a
través de métodos de particién liquido-liquido. Esta dltima técnica
puede aplicarse simplemente con la ayuda de un embudo de decan-
tacion, pudiendo realizarse de acuerdo con una variante del método
establecido por Kupchan et al.,” el cual nos suministra fracciones
de polaridad diferente.

A lo largo del proceso de separacién de los componentes se
podra optar por una cromatograffa de exclusion del tipo Sephadex,
que permite separar familias de componentes con tamafio molecular
similar. A continuacién se podran aplicar otras técnicas de separacion;
tal es el caso de la cromatografia de adsorcién en columnas tipo flash
o HPLC/ TLC preparativas. Finalmente, para la obtencién de cristales
puros se recurre a la cristalizacién del componente aislado.”!
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La elucidacién estructural por métodos espectroscopicos requie-
re de sustancias perfectamente puras. Si hay éxito en la obtencion
de cristales, atn se podrd realizar un estudio de difraccién de rayos
X. En el caso contrario, si el componente purificado presenta una
estructura no cristalina, entonces se recomienda la obtencién de
espectros de resonancia magnética nuclear de 'H y *C, asi como
los espectros de masas. Con los espectros en mano, y una vez estu-
diados, el investigador propone la estructura del componente. Este
proceso requiere de una revisiéon meticulosa de las estructuras ya
descritas en la literatura.

Debido a la inmensa cantidad de productos conocidos, es muy
conveniente recurrir a una base de datos potente. En la actualidad
se encuentran al alcance de la comunidad cientifica, via on line,
numerosas bases de datos que tratan sobre el tema. Desde la mas
tradicional Chemical Abstracts Registry, ahora integrada en Scifinder,
a otras mds especificas como la MarinLit® editada por la Universidad
de Canterbury (Nueva Zelanda), la cual abarca toda la literatura
publicada sobre productos naturales marinos. Hay que citar también
la Antibase (Chemical Concepts), que trata exclusivamente sobre
productos naturales aislados a partir de microorganismos y hongos
superiores.

Una vez comprobados los antecedentes bibliogrdficos, y con-
jeturizado que el componente aislado es novedoso, la elucidacion
estructural ha de realizarse de una forma mas refinada. Para tal fin,
se necesita de un segundo espectro de masas de alta resolucién para
que se pueda determinar la férmula molecular con exactitud, tanto de
la molécula como de sus fragmentos. Con esta informacién en mano
se puede deducir la estructura bidimensional del nuevo componente
aislado.”

La obtencion de la estructura tridimensional de las moléculas
requiere de técnicas de resonancia magnética nuclear de alta resolu-
cién. Tales espectros aportan datos indirectos de acoplamiento entre
nicleos cercanos en el espacio asi como su dependencia angular a
través de las constantes de acoplamiento J,;; Complejos experimentos
de resonancia bidimensional denominados COSY, HMBC, NOESY
y TOCSY nos aportan el resto de la informacién.”

Ademas de las técnicas anteriormente resefiadas, los métodos ana-
liticos proporcionan herramientas relevantes en el anélisis cualitativo
y cuantitativo de las sustancias, permitiendo establecer su identidad
asi como la cantidad precisa de cada uno de los componentes presen-
tes en una determinada mezcla.** Entre las técnicas instrumentales
destacan la cromatografia liquida de alta resoluciéon (HPLC) y la
cromatografia de gases (GC). Tales herramientas, una vez conectadas
a modernos detectores de espectrometria de masas, resuelven una
infinidad de problemas analiticos (HPLC-MS; GC-MS).

CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS

En los ultimos afios la acuicultura se ha desarrollado de manera
importante y de forma acelerada, y tal fenémeno de produccién de
organismos acudticos ha generado diversos tipos de impacto en el
ambiente, provocados por las especies cultivadas, por las sustancias
quimicas empleadas o bien por la naturaleza de las dreas ocupadas.
Por lo tanto, la acuicultura al igual que otras actividades productivas
requiere de insumos, y consecuentemente utiliza espacios y genera
desechos.

El uso de productos quimicos de origen sintético en la acuicultura,
representa una amenaza potencial contra la salud de las personas y
la biodiversidad acudtica. Aunque la utilizacién responsable de estos
productos quimicos, contribuye tanto a conseguir una produccién
eficiente, como a disminuir el efecto producido en el medio ambien-
te reduciendo al minimo los desperdicios, es necesaria una actitud
comprometida ante este problema ambiental.

Quim. Nova

Ello supone el cambio gradual hacia la utilizacién de productos
naturales, los cuales pueden ofrecer un amplio repertorio de compo-
nentes con diferentes aplicabilidades, siendo capaces de generar un
menor impacto ambiental debido a su reducida toxicidad y rdpida
degradacion.
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