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Effect of bacteria belonging to Arthrospira genus on the immune system functions

Abstract: In the paper the pro-health and therapeutic properties of biomass and pharmaceuticals prepared from cyanobacteria
belonging to the genus Arthrospira (Spirulina) are presented. Spirulina is a valuable source of protein (55-70% d.w.), vitamins,
microelements, polyunsaturated fatty acids, polyphenols, carotenoids and polysaccharides. It has been demonstrated that “spirulina”
(Arthrospira-based dietary supplements) as well as water extracts of Arthrospira activate immune system, mainly by modulation of
cytokine levels. C-phycocyanin, one of the major biliproteins of cyanobacteria, is a potent selective cyclooxygenase-2 inhibitor,
engaged in prostaglandins synthesis, inhibition of histamine release from mast cells and is characterized by high antioxidant properties.
Compounds extracted from Arthrospira have inhibitory activity against a wide range of viruses such as HIV-1, HSV-1, HSV-2,
HCMY, influenza type A, measles, and many more. Extracts from cyanobacteria have antimutagenic and anticancer effect and can
prevent development and growth of tumor as well as inhibit metastasis or proliferation of cancer cells.
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Stowa kluczowe: Arthrospira, alergia, nowotwory, spirulina, uktad immunologiczny, wirusy

Key words:

Arthrospira, allergy, tumors, spirulina, immunological system, viruses

1. Wstep

Spirulina, zwana niebiesko-zielonym glonem, juz
wiele wiekow temu byta uzywana jako pozywienie
przez Aztekow oraz plemiona afrykanskie zamieszku-
jace rejony przylegle do jeziora Czad [9]. Obecnie
wiadomo juz, ze nie jest to glon, ale bakteria z rodzaju
Arthrospira (dawniej Spirulina). W ostatnich latach
obserwuje si¢ znaczne zainteresowanie tym organiz-
mem, ze wzgledu na jego sktad chemiczny, interesuja-
cy z zywieniowego punktu widzenia. Na rynku dostep-
ne sa liczne preparaty zawierajace, w postaci tabletek
lub ekstraktow, rézne gatunki z rodzaju Arthrospira,
funkcjonujace pod potoczna nazwa ,spirulina”. Ze
wzgledu na zdolno$¢ sinic do wytwarzania toksyn,
wiele z tych gatunkow zostalo doktadnie przebadane
pod katem potencjalnie toksycznego wplywu na orga-
nizm spozywajacych je oséb. Spirulina, obok funkcji
zywieniowej moze petni¢ rowniez rolg farmaceutyku
o bardzo szerokim spektrum dzialania. W licznych
badaniach wykazano, ze przyjmowanie preparatow

sporzadzonych na bazie tych bakterii, pomaga zaha-
mowacé rozwoj istniejacych nowotwordéw i zapobiegad
powstawaniu nowych, przeciwdziata zakazeniu i wzros-
towi pasozytow. Preparaty te maja wlasciwosci prze-
ciwbakteryjne i przeciwwirusowe, sa wykorzystywane
jako lek antyalergiczny, a takze w leczeniu anemii
i wrzodéw. Farmaceutyki na bazie spiruliny wykazuja
zdolnos$¢ pochtaniania z organizmu metali cigzkich
oraz pierwiastkoOw promieniotworczych. Dowiedziono
rowniez ich skuteczno$ci w zmniejszaniu genotok-
sycznos$ci 1 uszkodzen chromosoméw wywotanych
przez mitomycyng, cyklofosfamid i uretan [5, 10, 34].

2. Charakterystyka bakterii z rodzaju Arthrospira

Nazwa ,,spirulina” okresla si¢ dostepne komercyj-
nie suplementy zywnosci, zawierajace w swym skladzie
biomasg sinic (cyjanobakterii), najczesciej Arthrospira
platensis lub Arthrospira maxima. Dawniej, te i po-
zostate gatunki z rodzaju Arthrospira klasyfikowano
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jako rodzaj Spirulina. Obecnie przyjmuje sig¢, ze sta-
nowig one odrebny rodzaj [46], niemniej jednak stara
nazwa jest bardzo popularna i nadal stosowana, szcze-
goblnie w jezyku potocznym.

Spirulina jest bogatym zrédlem biatka — szacuje
sig, ze stanowi ono 55-70% suchej masy. Zawiera tez
witaminy z grupy B (B1, B2, B3, B6, B9, B12), wita-
min¢ D, kwas askorbinowy, tokoferole. Biomasa tych
sinic jest bogata w nienasycone kwasy tluszczowe,
w tym w-3 1 w-6. Do najwazniejszych (do 30%) nalezy
kwas y-linolenowy (GLA), wystgpujacy takze w mleku
karmiacych matek, bedacy prekursorem prostaglan-
dyny EIl. Ponadto, spirulina zapewnia takze kwas
linolenowy (ALA), alfa-linolowy (LA), stearydynowy
(SDA), eikozapentaenowy (EPA), dokozaheksaenowy
(DHA) oraz arachidonowy (AA). Spirulina jest boga-
tym zroédtem wielu mineratow: potasu, wapnia, chro-
mu, miedzi, zelaza, magnezu, manganu, fosforu, sele-
nu, sodu i cynku. Zawiera liczne barwniki, w tym
chlorofil a, ksantofile, karotenoidy (szczegdlnie bogata
jest w B-karoten) oraz inne substancje o wlasciwo$ciach
antyoksydacyjnych (fikocyjaniny, taniny itd.) [3, 4, 37].
Stanowiac tak bogate zrodto réznorodnych sktadni-
kéw odzywcezych i bioaktywnych, spirulina wykazuje
szereg wlasciwosci prozdrowotnych i leczniczych.

3. Oddzialywanie spiruliny na uklad odporno$ciowy

Szerokie spektrum dzialania spiruliny w glownej
mierze jest powodowane przez wzmochienie swo-
istych mechanizméw odpowiedzi immunologiczne;.
Do tej pory badania przeprowadzano zaréwno in vivo,
jak i w hodowlach in vitro na liniach ludzkich oraz
zwierzecych, uzyskujac w niezaleznie przeprowadza-
nych testach zblizone do siebie i bardzo obiecujace
wyniki. We wszystkich badaniach pod wptywem sinic
zaobserwowano wzrost poziomu niektorych cytokin,
gtownie interleukiny-1 (IL-1), IL-2, IL-4, IL-6 oraz
interferonu-y (IFN-v). Zwiazki te odgrywaja istotng
rolg w regulowaniu funkcji uktadu immunologicznego.
Interferon-y zmienia fenotyp limfocytow B, stymulu-
jac ich r6znicowanie do komorek plazmatycznych wy-
dzielajacych immunoglobuliny i indukuje powstawa-
nie komorek cytotoksycznych ze spoczynkowych.
Interleukina-1 aktywuje limfocyty i jest kostymulato-
rem limfocytow T, a ponadto zwigksza proliferacje
komorek nablonkowatych grasicy. Interleukina-2 sta-
nowi najwazniejszy czynnik wzrostowy limfocytow T,
stymuluje komoérki NK i wspomaga proliferacjg lim-
focytéw B, natomiast IL-4 ma zdolno$¢ aktywacji spo-
czynkowych limfocytéw B [40].

Poniewaz kazda z wymienionych cytokin ma znacz-
ny wptyw na prawidtowe funkcjonowanie uktadu od-
pornosciowego (i nie tylko), to spirulina — indukujac

zwigkszenie produkcji ich wszystkich — stanowi poza-
dany suplement diety i znajduje zastosowanie w licz-
nych preparatach farmaceutycznych wykorzystywa-
nych m.in. w niekonwencjonalnym leczeniu niektoérych
NOWOtworow.

3.1. Badania in vitro

Poprzez przeprowadzenie licznych badan dowie-
dziono, ze ekstrakty wodne sporzadzone z biomasy
bakterii A. platensis wptywaja na aktywnos$¢ uktadu
immunologicznego poprzez modulacje funkcji makro-
fagéw, zwigkszenie ich zdolnosci do fagocytozy oraz
podwyzszenie poziomu interleukiny-1. W badaniach
invitro, Qureshi i wsp. [36] stosowali 1 do 16-go-
dzinna ekspozycj¢ hodowli makrofagéw na dziatanie
wodnego ekstraktu z Arthrospira platensis (stezenia od
10 do 40 pg/ml). Wykazali, ze komoérki po kontakcie
z ekstraktem charakteryzowaty si¢ znacznie wigkszym
rozprzestrzenianiem si¢ i wakuolizacja, jednoczesnie
wzrost odsetek makrofagow, ktore sfagocytowaty nie-
opsonizowane erytrocyty owcze (SRBC), jak i §rednia
liczba SRBC, ktore zostaly zinternalizowane. Rowniez
supernatant znad hodowli makrofagow poddanych
dzialaniu spiruliny zawieral czynnik o wtasciwosciach
antynowotworowych.

W innych badaniach in vitro zbadano wptyw sktad-
nikow czynnych zawartych w biomasie Arthrospira
platensis na ludzkie jednojadrzaste komorki krwi ob-
wodowej (PBMC) [28]. Stwierdzono, ze ekstrakt sinic
zwigksza wydzielanie IL-1p, IL-4 oraz IFN-y odpo-
wiednio 2; 3,3 i 13,6-krotnie w stosunku do grupy
kontrolnej. Indukcja interferonu byta poréwnywalna
do tej po stymulacji fitohemaglutyning (PHA), ale
0 znacznie mniej mitogennym dziataniu. Wyzsza zawar-
to§¢ IFN-y w stosunku do poziomu IL-4 wskazuje na
to, ze A. platensis jest bardziej efektywna w stymulo-
waniu odpowiedzi typu Thl, a co za tym idzie nasila
odpornos¢ komorkowa. Bakteria ta, pomaga zachowaé
rownowage w produkcji cytokin wytwarzanych przez
limfocyty typu Thl (IL-2, IFN-y, TNF-B) i Th2 (IL-4),
dzigki czemu nadaje si¢ do ochrony komoérek zaréwno
przed wewnatrzkomorkowymi, jak i zewnatrzkomor-
kowymi patogenami i pasozytami.

3.2. Badania in vivo

Wigkszo$¢ z badan miata na celu wykrycie i po-
znanie mechanizmow dziatania zwiazkéw chemicznych
zawartych w biomasie tych sinic na odpornosciowy
uktad zwierzat i ludzi oraz oceng korzysci zdrowot-
nych z ich stosowania.

Doswiadczenia in vivo, przeprowadzone gldwnie
z wykorzystaniem gryzoni. Wykazano, ze myszy kar-
mione biomasa A. platensis charakteryzuja si¢ zwigk-
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szonym wydzielaniem IL-1 oraz wyzszym odsetkiem
fagocytujacych komodrek wsrod makrofagéw otrzew-
nowych, ponadto zaobserwowano wzmozong prolife-
racje komorek §ledziony i produkcje przeciwciat [17].
Wyniki te sugeruja, ze substancje obecne w ekstrakcie
z sinic moduluja aktywnos$¢ makrofagdw, proces fago-
zytozy 1 produkcji IL-1, jednak mechanizm tego od-
dziatywania nie zostat jeszcze w pelni wyjasniony.

Najwigkszy wpltyw na aktywacj¢ ukladu odpor-
nos$ciowego przypisuje si¢ polisacharydom zawartym
w biomasie spiruliny. Sa to gtéwnie heteropolisacha-
rydy zlokalizowane w otoczce, ale takze zwiazki uwal-
niane na zewnatrz. U sinic, najczgsciej wystepujacym
monomerem jest glukoza, ale spotyka si¢ takze galak-
tozg, mannoz¢, ramnozg oraz ksyloze [6, 48]. W sktad
wielu polisacharydow sinic wchodza takze kwasy uro-
nowe oraz podstawniki polipeptydowe i acetylowe,
ktore zwigkszaja ztozonos¢ budowy tych struktur i od-
powiadaja za ich zdolno$¢ do wiazania jonéw réznych
metali [13]. Na podstawie badan prowadzonych na
myszach wykazano, ze frakcja wysokoczasteczkowych
polisacharydow zawartych w ekstrakcie A. platensis
(tzw. Immulina) stymuluje monocyty oraz aktywuje
NF-kappa B (NF-kB) na drodze zaleznej od CD14
i TLR2 [2]. Receptory z rodziny TLR sa odpowie-
dzialne m.in. za wykrywanie patogenow i umozliwiaja
komoérkom odporno$ciowym rozroznienie struktur
wiasnych od obcych. W jelicie, komoérki w obrebie
kepki Peyera, takie jak makrofagi i komorki dendry-
tyczne, zawieraja TLR i uwaza sig, ze petnia glowna
rol¢ w rozpoznawaniu patogenéw wewnatrz §luzoéwki.
Jednym z glownych czynnikow wptywajacych na im-
munologiczne dziatanie §luzéwki sq zmiany mikroflory
bakteryjnej jelit. W doswiadczeniach przeprowadzo-
nych na myszach pozbawionych mikroflory jelitowe;j
wykazano zmniejszenie wgztow chlonnych, sledziony
oraz kepek Peyera, obnizenie produkcji $luzéwkowego
IgA, ograniczenie usuwania mikroorganizmow z krwi,
a takze opoznienie odpowiedzi immunologicznej po
wprowadzeniu antygenu. Polisacharydy pochodzace
z ekstraktu bakterii 4. platensis, wchodzac w inter-
akcje z receptorami TLR, nasladuja wptyw mikro-
organizmow na te receptory i sprawno$¢ uktadu im-
munologicznego [2].

Wyniki otrzymane w wielu badaniach na gatunkach
i rasach zwierzat hodowanych przez cztowieka w ce-
lach spozywczych stanowia podstawe do wykorzy-
stania preparatow spiruliny w ich hodowli jako §rodka
podnoszacego odporno$¢ organizmu. W analizach
przeprowadzanych na kurczgtach rasy White Lenghorn
i brojlerach dowiedziono, ze owe preparaty powoduja
wzrost zdolnosci makrofagow do fagocytozy oraz pod-
nosza aktywno$¢ komorek cytotoksycznych. Réwniez
interesujace 1 obiecujace rezultaty otrzymano w testach,
w ktorych preparaty z opisywanych sinic podawano

zgbaczom. U tych ryb spowodowaly one obnizenie
poziomu erytrocytow, a zwigkszenie poziomu limfo-
cytow. Ponadto zwigkszyla si¢ wydajnos¢ fagocytozy
w odpowiedzi na zymosan oraz chemotaksja dla egzo-
antygenu Edwardsiella ictaluri [5].

Bardzo interesujace i obiecujace wyniki uzyskano
w eksperymentach polegajacych na suplementowaniu
codziennej diety 40-letnich mgzczyzn biomasa A. pla-
tensis [20]. Po 2 tygodniach spozywania wodnych eks-
traktow sinic u ponad 50% badanych ludzi zanotowa-
no istotny wzrost aktywnosci cytolitycznej komorek
NK oraz wzrost wydzielania IFN-y. Badania krwinek
pobranych od ochotnikéw przed i po doustnym zazy-
ciu A. platensis pozwolity na poznanie molekularnego
mechanizmu tego oddziatywania. Stymulacja in vitro
komorek krwi wykazata wptyw tych bakterii na mo-
nocyty, ktore tak pobudzone wytwarzaja zwigkszone
ilosci IL-12, oddziatujacej z kolei na naturalne komorki
cytotoksyczne (NK) produkujace interferon. Ponadto
zauwazono, ze glikolipidy zawarte w ekstrakcie sinic
[23] aktywuja w komorkach szpiku kostnego szlak
wytwarzania cytokin, gdyz stuza jako ligandy dla re-
ceptorow TLR. A zatem ekstrakt z sinic A. platensis
dziata bezposrednio na komorki linii mieloidalnej oraz
bezposrednio badz posrednio na komorki NK [20].

W innych badaniach na populacji ludzkiej, Ishii
1 wsp. [22] badali wptyw A. platensis na poziom IgA
w §linie u 127 ochotnikow. Uczestnicy badan, ktorzy
przyjmowali sinice wraz z pozywieniem przez okres
dtuzszy niz rok, mieli znaczaco wyzszy poziom s-IgA
niz osoby zazywajace preparat krocej niz rok. Wykaza-
no takze znaczaca korelacje migdzy poziomem catko-
witej s-IgA w $linie a ogdlna iloscig spozytej spiruliny.

Od dawna wiadomo, ze niedobory sktadnikoéw
odzywczych sa odpowiedzialne za uposledzenie od-
pornosci, ktdra objawia si¢ w postaci zmian w wytwa-
rzaniu limfocytéow T, aktywnosci cytokin i komorek
NK czy tez zaburzonego wydzielania s-IgA. Spirulina,
uzupetniajac diet¢ w niezbedne i deficytowe sktadniki
pokarmowe, moze modulowaé odpowiedz uktadu im-
munologicznego.

4. WiladciwoS$ci przeciwzapalne i antyalergiczne

Sci§le powiazane ze zwigkszaniem aktywnosci
uktadu odpornosciowego jest antyalergiczne dziatanie
bakterii z rodzaju Arthrospira na organizmy ludzkie.
Udowodniono, ze sktadniki zawarte w tych sinicach
maja wlasciwosci przeciwzapalne, ktore objawiaja si¢
przede wszystkim poprzez dawko-zalezne hamowanie
uwalniania histaminy z komorek tucznych [24]. Witas-
ciwos¢ ta jest uzalezniona od obecnosci w komorkach
cyjanobakterii C-fikocyjaniny, bedacej selektywnym
inhibitorem cyklooksygenazy-2, kluczowego enzymu
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odpowiedzialnego za biosyntez¢ prostaglandyn [38].
C-fikocyjaning charakteryzuja takze silne wlasciwosci
antyoksydacyjne [21]. W licznych doswiadczeniach
zar6wno in vitro, jak i in vivo wykazano, ze wydajnie
zmiata rodniki peroksylowe (ICy, 5 uM) [7], hydro-
ksylowe (IC,, 0,91) i alkoksylowe (IC, 76 pg/mL)
[41]. Ponadto, fikocyjanina stymuluje hematopoezg
nasladujac dzialanie hormonu erytropoetyny (EPO),
ktora jest wytwarzana w nerkach, a reguluje produk-
cje krwinek czerwonych przez komorki macierzyste
szpiku kostnego. Fikocyjanina reguluje takze produk-
cj¢ leukocytow, nawet jesli komorki macierzyste szpi-
ku kostnego ulegly uszkodzeniu przez promieniowanie
lub toksyczne chemikalia [8].

Wtasciwosci antyalergiczne sinic objawiaja takze
si¢ poprzez obnizenie poziomu immunoglobulin E przy
jednoczesnym zwigkszaniu ilosci immunoglobulin A,
przeciwdziatajacych reakcjom alergicznym [32]. Po-
nadto na podstawie badan in vitro stwierdzono sku-
teczno$¢ bakterii A. platensis w zakresie modulacji
sekrecji interleukiny-1P i IL-6 oraz INF-y z jedno-
jadrzastych komorek krwi obwodowej (PBMCs) [28].
W Rosji, spirulina zdobyta uznanie jako nutraceutyk
poprawiajacy odporno$¢ u dzieci z Czarnobyla. Bada-
nia przeprowadzone na 270 dzieciach zamieszkuja-
cych skazone reaktywnie tereny wykazaty, ze spo-
zywanie 5 g spiruliny przez 45 dni spowodowato
obnizenie poziomu IgE [5], w stopniu umozliwiaja-
cym unormowanie podatnos$ci na alergie.

W badaniach prowadzonych przez Mao i wsp.
[29] analizowano poziom cytokin u oséb z katarem
siennym. Badana grupe 36 chorych w przedziale wie-
kowym 18-55 lat podzielono na 3 podgrupy. Pierw-
szym 2 grupom podawano przez 12 tygodni 1 lub
2 gramy spiruliny (w postaci pastylek sporzadzonych
na bazie biomasy bakterii 4. platensis, znanych i do-
stepnych na rynku jako suplement diety), a grupa trze-
cia otrzymywala placebo. Od pacjentow izolowano
PBMC, stymulowano je fitohemaglutyning (PHA)
i oznaczano poziom wytworzonych cytokin. Chociaz
spirulina nie odgrywala roli w regulowaniu sekrecji
cytokin limfocytow Thl (IFN-y i IL-2), to w dawce
2 g/dzien znaczaco obnizata (o 32%) poziom IL-4 wy-
dzielanej przez komérki stymulowane PHA. Swiadczy
to 0 mozliwosci modulowania odpowiedzi komorkowe;j
u pacjentéw z katarem siennym, poprzez zahamowanie
roznicowania komorek Th2 pod wptywem IL-4. Pre-
paraty ze spiruliny moga zatem petni¢ role¢ ochronna
u pacjentow z alergiami. Podobne wyniki uzyskat
Cingi 1 wsp. [12], ktorzy w badaniach z podwdjna
Slepa i placebo, potwierdzili skutecznos¢ preparatow
spiruliny w tagodzeniu objawow kataru siennego.

Do sktadnikow spiruliny o wlasciwosciach przeciw-
zapalnych nalezy rowniez kwas y-linolenowy (GLA).
Ten nalezacy do grupy omega-6 kwas thuszczowy, jest

wytwarzany endogennie z kwasu linolowego (LA) dzig-
ki delta-6-desaturazie. GLA jest nastgpnie metabolizo-
wany do kwasu dihomogammalinolenowego (DGLA),
ktéry podlega utlenieniu przez cyclooksygenazy (COX)
i lipoksygenazy (LOX) do prostaglandyn i leukotrie-
néw. Metabolizm DGLA przez COX prowadzi do wy-
tworzenia tromboksanu Al oraz prostaglandyny El,
ktore dziataja gtownie przeciwzapalnie i rozszerzajaco
na naczynia [40]. Natomiast pod wplywem 15-lipoksy-
genazy DGLA przechodzi w kwas 15-hydroksyeiko-
zatrienowy, ktory z kolei hamuje 5-LOX i katalizowana
przez ten enzym syntezg leukotrienu B4 (LTB4) przez
neutrofile. LTB4 bedacy czynnikiem chemotaktycznym
nasila odpowiedz zapalna. W licznych badaniach wy-
kazano zahamowanie wytwarzania LTB4 przez zakty-
wowane neutrofile na skutek ekspozycji na GLA [45,
50, 51]. GLA oddzialuje takze na szlaki syntezy cyto-
kin. Hamuje w sposéb dawko-zalezny indukowana mi-
togenem syntez¢ 1L-2 przez PBMC [43], a takze uwal-
nianie IL-1p przez monocyty stymulowane LPS [14].

5. Aktywno$¢ antywirusowa

Z badan przeprowadzonych w 2001 roku wynika,
ze w rejonach jeziora Czad liczba nosicieli wirusa
HIV-1 wynosita 2 do 4 0s6b dorostych na 100 (plemig
Kanemba zamieszkujace tamtejsze tereny), co w sto-
sunku do danych otrzymanych dla innych obszarow
Afryki z tego okresu (10% dorostych jest zarazonych)
wykazuje istotng réznice. Podobnie w Azji zauwazono
nizszy odsetek zarazonych wirusem HIV-1 w takich
krajach jak Japonia i Korea w poréwnaniu do pozo-
stalych cze$ci kontynentu. Wyjasnienia tego ewene-
mentu doszukano si¢ w fakcie, ze ludzie zamieszku-
jacy te rejony codziennie spozywaja spiruling w ilosci
3-13 g/dobg [47].

W ostatnich latach przeprowadzano badania ma-
jace na celu wykaza¢ hamujacy wplyw spiruliny na
szereg réznych wirusow otoczkowych, m.in.: HIV-1,
opryszczki zwyktej (HSV-1, HSV-2), cytomegalii
(HCMYV), grypy typu A, odry, podostrego stwardnia-
jacego zapalenia mozgu, pecherzykowego zapalenia
jamy ustnej, poliowirusa-1 i wielu innych [15, 16, 18,
19]. Starano si¢ rowniez okresli¢, jakie zwiazki zawarte
w komorkach tych bakterii odpowiadaja za ewentualne
wlasciwosci antywirusowe. Okazato sig, ze sinice nale-
zace gtownie do gatunku A. maxima i A. platensis radza
sobie doskonale z hamowaniem replikacji wielu z wy-
zej wymienionych wirusow, a przy wyzszych steze-
niach catkowicie blokuja ich rozwo6j. Co wazne, ste-
zenia, przy ktorych wykazano skuteczno$¢ preparatow
sporzadzonych na bazie biomasy tych cyjanobakterii,
nie sq szkodliwe dla cztowieka. W doswiadczeniach
in vivo, przeprowadzonych gtéwnie na gryzoniach,
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badz in vitro np. na komorkach HeLa, ekstrakt z A. pla-
tensis w sposob proporcjonalny do dawki hamowat
infekcje wirusem HSV juz na etapie adsorpcji i/lub pe-
netracji, a takze pdzniej, na etapie replikacji wirusa [16].

Ayehunie i1 wsp. [1] wykazali, ze ekstrak-
ty wodne z A. platensis, w stgzeniach, ktére nie sa
toksyczne dla komdrek ludzkich, hamuja rozwoj syn-
cytium komorkowego (komorki olbrzymie) i replika-
cj¢ HIV-1 w ludzkich limfocytach T, w jednojadrza-
stych komorkach krwi obwodowej oraz w komodrkach
Langerhansa.

W licznych badaniach na ekstraktach wodnych
A. platensis dowiedziono, ze sktadnikami aktywnymi
sa polisacharydy, w szczegodlnosci spirulan wapnia
(Ca-SP) oraz spirulan sodu (Na-SP), w ktorym jony
wapnia zostaly zastapione jonami sodu. Spirulan wap-
nia jest zbudowany migdzy innymi z ramnozy, rybozy,
mannozy, fruktozy, glukozy, galaktozy, ksylozy, kwa-
sow glukuronowego i galakturonowego oraz siarcza-
nu i wapnia [15, 18, 26]. W badaniach in vivo i ex vivo
wykazano jego potencjat jako silnego czynnika anty-
wirusowego wobec HSV-11HIV-1. Szczegolnie obie-
cujace sa badania nad aktywnoscia anty-HIV, gdyz juz
niskie stezenia Ca-SP wystarczaly do zahamowania
namnazania wirusa oraz ograniczenia powstawania
komorek olbrzymich (giant cells) wywotanych obec-
nosciag HIV. Ponadto spirulan wapnia charakteryzuje
si¢ znacznie nizsza aktywnos$cia antykoagulacyjna
oraz dhluzszym okresem poéttrwania we krwi myszy niz
stosowany dotychczas siarczan dekstranu. Dzigki temu
nie ma wad, typowych dla siarczanow polisacharydoéw
dotychczas stosowanych jako zwiazki antywirusowe.
W badaniach tych wykazano takze, iz obecnos¢ jondw
wapnia w czasteczce jest kluczowa dla aktywnosci
anty-HIV [15]. Hayashi i wsp. [18] ustalili row-
niez, ze spirulan wapnia dodany do podtoza hodowla-
nego hamuje replikacj¢ nastgpujacych wirusow w od-
powiednich liniach komorkowych: HSV-1 (HeLa),
HCMV (HEL), odry (Vero), $winki (Vero), grypy
(MDCK), polio (Vero), coxsackie (Vero) oraz HIV-1
(MT-4). Przyktadowo, dla komorek MT-4 stezenie
Ca-SP potrzebne do zredukowania replikacji wirusa
0 50% (EDgy)) wynosito 11,4 pg/ml jesli spirulan
wapnia byt dodany natychmiast po infekcji wirusem,
ale tylko 2,3 pg/ml jesli dodano go do podtoza na
3 godziny przed infekcja. Uwaza sig, ze mechanizm
hamowania replikacji wirusa polega przede wszyst-
kim na selektywnym zablokowaniu jego penetracji do
wngtrza komorek [19].

Jedyne badania in vitro nad skutecznoS$cia ekstrak-
tow lipidowych przeprowadzono na komoérkach Vero
(fibroblasty nerki afrykanskiej zielonej matpy), ktére
wykazaty, ze rowniez lipidowe ekstrakty z A. platensis
charakteryzuja si¢ aktywno$cia antywirusowa wobec
HSV-1 [11]. Skfadnikiem aktywnym jest diacylogli-

cerol sulfochinowozylu (SQDG) o 1C,,= 6,8 pg/ml,
bedacy inhibitorem polimerazy e DNA [31]. Poroéw-
nujac wlasciwosci antywirusowe ekstraktow spiruliny
przyrzadzonych z wykorzystaniem réznych rozpusz-
czalnikow wykazano, ze najwigksza aktywnos$¢ uzy-
skuje sig¢ stosujac rozpuszczalniki polarne, w szczeg6l-
nosci mieszaning metanolu z woda w stosunku 3:1 [19].
W przypadku weglowodandw zawartych w bio-
masie omawianych sinic wykazano wyrazny zwiazek
pomigdzy ich skuteczno$cia w hamowaniu rozwoju
wirusOw, a zawarto$cia grup 8042* [27]. Stwierdzono
to na podstawie badan przeprowadzonych na wirusie
opryszczki typu 11 2, wykorzystujac jako czynnik ha-
mujacy spirulan sodu (Na-SP), wyizolowany z 4. pla-
tensis polisacharyd. Wielocukry, w ktorych zawarto$é
grup siarczanowych zostata zmniejszona ponizej 8,6%
byty nieaktywne nawet jesli je podano na 8 h przed za-
infekowaniem wirusem. Natomiast polisacharydy o za-
wartos$ci siarczandw w przedziale 8,6—17,8% charakte-
ryzowaly si¢ coraz wyzsza aktywnoscia antywirusowa
(ICy, 0d 20 do 0,46 pug/ml). Co ciekawe, polisacharydy
wzbogacane w grupy siarczanowe (21,1-28,1%) nie
wykazywaty zmienionej aktywnosci, jesli je dodawa-
no we wezesnych stadiach, co moze $wiadczy¢ o tym,
ze zawarto$¢ siarczandw w naturalnie wystepujacej
czasteczce Na-SP jest wystarczajaca do zahamowania
replikacji. Jednakze, jesli te same polisacharydy doda-
no w poéznych etapach replikacji wirusa obserwowano
wyraznie podwyzszona aktywnos$¢ antywirusowa.
Mechanizm dziatania wyzej wymienionych zwiaz-
kéw nie jest do konca poznany, ale przyjmuje sig, ze
zwalczaja one wirusy poprzez otaczanie komorek
zwierzgcych lub ludzkich, co zabezpiecza je przed
whniknigciem tych mikroorganizméw. Jony Ca?" oraz
grupy SO,>" wiaza wybrane czynniki chorobotwor-
czosci, ktore w zwiazanej formie staja si¢ nieaktywne.

6. Dzialanie ochronne przed czynnikami
genotoksycznymi i mutagennymi

Wplyw ochronny sinic wobec materialu genetycz-
nego wykazano dotychczas w nielicznych pracach,
jednak prezentowane wyniki sg obiecujace.

W badaniach in vivo Premkumar 1 wsp.
[34] wykazali hamujacy efekt dodatku sproszkowanej
Arthrospira fusiformis na indukowane cyklofosfa-
midem (CF) i mitomycyna C (MMC) uszkodzenia
chromosoméw. Meskie osobniki myszy rasy Swiss
(albinosy) mialy przez 5 dni podawane przez sond¢
dozotadkowa 250, 500 lub 1000 mg sproszkowanej
spiruliny/kg masy ciata dziennie, po czym 2" po ostat-
niej dawce aplikowano im dootrzewnowo pojedyncza
dawke cyklofosfamidu (40 mg/kg) lub mitomycyny C
(1 mg/kg). Po 24 godzinach po podaniu MMC lub CF
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zwierzeta zabijano, a tkanki przekazywano do analiz
biochemicznych oraz testu mikrojadrowego w celu
oceny genotoksyczno$ci. Na podstawie wynikow wy-
kazano, ze A. fusiformis w sposob istotny statystycznie
i dawko-zalezny hamowata uszkodzenia chromosoméw
wywolane CF i MMC. Ponadto, aktywno$¢ enzymow
antyoksydacyjnych, dysmutazy ponadtlenkowej (SOD),
katalazy (CAT), peroksydazy glutationu (GPx) i S-tran-
ferazy glutationu (GST) znaczaco malaty u zwierzat
poddanych dziataniu zwiazkéw genotoksycznych.
Doustne podaniepodane preparaty A. fusiformis we
wszystkich badanych dawkach odwracato zmiany i po-
zwalato zwierzgtom utrzymac status zblizony do nor-
malnego, tym latwiej im wyzsza dawka sinic zostata
podana. Autorzy efekt antymutagenny Arthrospira
thumacza dzialaniem antyoksydacyjnym sktadnikow
w niej zawartych, jak np. witamin czy karotenoidow
[34]. W innych badaniach tych samych autorow [33]
A. fusiformis podawana doustnie myszom w dawkach
250, 500 Iub 1000 mg/kg w znaczacy sposob hamo-
wata genotoksyczno$¢ indukowana cysplatyna i ure-
tanem. Ponadto zaobserwowano znaczne ograniczenie
zasiggu peroksydacji lipidow z jednoczesnym wzros-
tem enzymatycznych i nieenzymatycznych antyoksy-
dantow w watrobie (GPx, GST, SOD, CAT).

Lahitova i wsp. [25] za pomoca testu Amesa
oceniali antymutagenny wplyw dostepnego komercyj-
nie preparatu Alpha Sun, zawierajacego w swym skla-
dzie gt. Aphanisomenon flos-aquae, ale takze Arthro-
spira sp. i Chlorella sp. Podczas do§wiadczen oceniano
ilo$¢ powstatych rewertantéw histydynowych w szcze-
pach Salmonella typhimurium TA97, TA100 i TA102
poddawanych ekspozycji na czynnik mutagenny — ni-
trowin (chlorowodorek 1,5-dwu(5-nitro-2-furylo)-1,4-
pentadien-3-on-iminosemikarbazonu) z dodatkiem lub
bez preparatu Alpha Sun. Wykazano, ze jego jedno-
czesne podanie z mutagenem nie wptywato na ilo§¢
rewersji mutacji. Jesli jednak Alpha Sun zostat do-
dany do medium na 2 lub 24 h przed zadziataniem
czynnika mutagennego, to ilo$¢ rewertantow malata
nawet 0 50%, potwierdzajac tym samym antymutagen-
ne dziatanie preparatu.

Antymutagenny wptyw Arthrospira w sytuacji, gdy
ma miejsce podczas rozwoju plodu staje si¢ dzia-
laniem antyteratogennym. W badaniach przeprowa-
dzonych na myszach, samcom i samicom podawano
doustnie wysuszona biomasg sinic w ilosci 0, 200, 400
oraz 800 mg/kg masy ciata przez 2 tygodnie [10]. Na-
stegpnie aplikowano czynnik mutagenny — cyklofosfa-
mid (CF) przez 5 dni, w ilosci 40 mg/kg masy ciala.
Po tym okresie zwierzgta przetrzymywano w klatkach
parami wg odpowiedniego rozktadu, by mogto dojs¢ do
zaptodnienia samic. U samic zaptodnionych, ktorym
podawano sinice przed wstrzyknigciem CF, liczba po-
ronien byta bardzo zblizona do tej w grupie kontrol-

nej, przy czym wartosci te byly tym blizsze danym
uzyskanym u cigzarnych nie przyjmujacych cyklofos-
famidu, im wyzsza byla dawka Arthrospira. Wyniki
takie potwierdzaja ochronne dziatanie cyjanobakterii
wobec plodu. Wazne jest, ze w grupie otrzymujacej
najwyzsza dawke biomasy (bez wywolywania efektu
mutagennego) nie zaobserwowano znaczacego wply-
wu na ilo$¢ zywych ptodéw. Natomiast u samcow
traktowanych zarowno CF, jak i sinicami nie wykaza-
no istotnego wplywu mutagennego na ilo$¢ oraz ja-
ko$¢ spermy. Nalezy zaznaczy¢, ze u zwierzat, ktorym
podawano biomase¢ cyjanobakterii w trakcie trwania
eksperymentu nie zaobserwowano zadnych zmian pa-
tologicznych podczas sekcji zwlok [10]. Pojawily sig
tez doniesienia o ochronnym efekcie spiruliny wobec
teratogennego dziatania CdCl, [42] i hydroksymocz-
nika [49] u myszy.

7. Wplyw spiruliny na rozwéj nowotworow

Spirulan wapnia, oprocz swojej aktywnos$ci anty-
wirusowej, jest takze skuteczny w hamowaniu roz-
woju nowotwordw. W organizmie ludzkim wystgpuje
endonukleaza, ktora uczestniczy w procesie naprawy
DNA (zmutowanych) fragmentéw DNA. Spirulan wap-
nia wzmaga aktywnos$¢ tego enzymu, co przyspiesza
procesy naprawcze w materiale genetycznym komorki.
Wyniki doswiadczen prowadzonych w Rosji wykazuja,
ze polisacharydy z sinic moga znaczaco zwigkszaé
aktywno$¢ naprawcza w uszkodzonym przez promie-
niowanie DNA, zaréwno na etapie wycinania zmian,
jak i syntezy naprawczej DNA [35].

Spirulina ma réwniez zdolno$¢ hamowania, a na-
wet cofania si¢ rozwoju komorek rakowych, az do
catkowitego zaniku nowotworéw. W Indiach przepro-
wadzono jedyne jak dotad badania z udziatem ludzi,
ktore potwierdzity dziatanie antynowotworowe sinicy
A. fusiformis [30]. W eksperyment zaangazowano
w sumie 87 mezczyzn, z ktorych 44 przyjmowato co-
dziennie 1 g sinic przez czas jednego roku, a pozostali
stanowili grupe przyjmujaca placebo. Badano wplyw
sinic na leukoplaki¢ jamy ustnej (patologiczna zmiana
poprzedzajaca powstawanie nowotworéw) u mez-
czyzn zujacych tabake, u ktorych wystapita. W grupie
otrzymujacej cyjanobakterie u 45% przypadkéw stwier-
dzono calkowita regresje¢ leukoplakii, podczas gdy
w grupie kontrolnej jedynie w 7% przypadkdéw. Wyni-
ki tych badan zastuguja na szczegdlna uwage z tego
wzgledu, ze nawet w wysoko rozwinigtych krajach
zuzycie tytoniu jest wciaz bardzo wysokie i1 stanowi
on przyczyng 30% przypadkéw wystgpowania nowo-
tworow, zwlaszcza ptuc i jamy ustnej. Testy przepro-
wadzone w Indiach dowodza koniecznosci dalszych
badan z udziatem ochotnikéw, by udowodni¢ zasadno$¢
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stosowania bakterii A. fusiformis jako suplementu diety
w profilaktyce przeciwnowotworowej [30].

Inne badania z wykorzystaniem sinic z rodzaju
Arthrospira mialy na celu odkrycie zwiazku pomiedzy
redukcja rozwoju komoérek nowotworowych, a obec-
noscia i ilo§cia C-fikocyjanin [39]. Zwiazki te naleza
do grupy biliprotein rozpuszczalnych w wodzie i maja
zdolno$¢ ochrony watroby, zapobiegania oksydacji wie-
lu zwiazkow, przeciwdzialaja stanom zapalnym i zmia-
nom artretycznym zaréwno w warunkach in vitro,
jak 1 in vivo. Wigkszo$¢ tych wlasciwosci opiera si¢
o zdolno$¢ fikocyjanin do selektywnej inhibicji cyklo-
oksygenazy-2 (COX-2). Zwiazek ten jest aktywowany
w niewielkich ilosciach w wigkszos$ci tkanek, ale pro-
ces ten jest aktywowany przez bakteryjne lipopolisacha-
rydy, cytokiny, czynniki wzrostu, onkogeny i kancero-
geny. Poziom COX-2 osiaga znacznie wyzsze warto$ci
w tkankach, w ktorych rozwijaja si¢ komorki nowotwo-
rowe, a w przypadku nowotwordéw odbytu ma nawet
zdolno$¢ pobudzania ich rozwoju przy wspoétudziale
prostaglandyn, co moze stuzy¢ do oceny wystepowania
i ewentualnie stopnia rozwoju nOwotworow.

Potwierdzaja to badania przeprowadzone na linii
makrofagow RAW 264.7 pochodzacych od myszy,
ktore to komorki wykazuja wysoki poziom COX-2
po indukcji bakteryjnym lipopolisacharydem (LPS).
W tych komorkach, stymulowanych LPS, C-fikocyja-
niny znaczaco hamowaly cyklooksygenazg-2, obniza-
jac tym samym poziom PGE2, co w efekcie konco-
wym powodowato apoptoze¢ komorek [39].

8. Podsumowanie

Miliony ludzi na $wiecie spozywa spiruling, wy-
twarzana w specjalnie przystosowanych do tego
»akwa-farmach”. Szacuje sig, ze §wiatowa produkcja
tego dodatku do zywnosci przekracza 1000 ton rocz-
nie 1 wciaz ro$nie. W przedstawionych powyzej roz-
wazaniach zaprezentowano jedynie niektore z cech
spiruliny, koncentrujac si¢ gtownie na jej immuno-
modulacyjnych wlasciwosciach. Z pewnoscia, nalezy
rowniez pamigtac, ze zarowno spirulina, jak i eks-
trakty z niej przyrzadzone, zawieraja liczne inne
bioaktywne zwiazki, ktérych tutaj nie wymieniono.
Warto tez wspomnieé, ze cyjanobakterie znalazly
juz zastosowanie jako zrodlo przeciwutleniaczy, wi-
tamin 1 mineralow, szczegdlnie zelaza. Sa to sktad-
niki, ktorych niedobér w diecie, sprzyja rozwojowi
wielu choréb. Liczne badania wykazaly, ze spiruli-
na oprocz wlasciwosci przeciwzapalnych, antywiruso-
wych, antynowotworowych i immunomodulacyjnych,
wywiera takze pozytywny wplyw na poziom troj-
glicerydow, cholesterolu i fosfolipidow [5, 9]. Spiruli-
na moze takze odgrywaé znaczaca rolg w oczyszcza-

niu ciala z toksyn, w szczegdlno$ci z metali cigzkich,
np. rteci [44].

Preparaty sporzadzone na bazie bakterii z rodzaju
Arthrospira moga z powodzeniem znalez¢ szerokie
zastosowanie w medycynie. Liczne badania, jakie
przeprowadzono w ostatnich kilkunastu latach po-
twierdzaja ich skuteczno$¢ w leczeniu anemii, alergii,
nowotwordéw, objawow choroby popromiennej, nie-
doboréw odpornosci, chordéb wirusowych i bakteryj-
nych oraz wielu innych. Choroby, ktore sa zwalczane
badz hamowane przez substancje aktywne zawarte
w biomasie tych sinic, sa czgsto uznawane za nieule-
czalne albo leki stosowane obecnie do ich zwalczania
sa drogie i wykazuja szereg niepozadanych skutkow
ubocznych. Po przeprowadzeniu doktadnych badan
w zakresie dziatania i zastosowania preparatow spiru-
liny moze si¢ okazaé, ze niewielkim naktadem pracy
1 srodkow uda si¢ sporzadzi¢ farmaceutyki skuteczne
w zwalczaniu wielu powaznych schorzen.
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