UNNVERSIDAD AUTONOMA AGRARIA ANTONIO NARRO
DIVISION REGIONAL DE CIENCIA ANIMAL

DEPARTAMENTO DE CIENCIAS MEDICO VETERINARIAS

Efecto del acido ferdlico sobre el perfil hematolégico de corderas de pelo en

crecimiento y bajo condiciones de estrés por calor.

Por:

MARLEN SARAHI BALDERRAMA SALAIS

TESIS

Presentada como requisito parcial para obtener el titulo de:

MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA

Torredn, Coahuila, México
Mayo 2019



UNIVERSIDAD AUTONOMA AGRARIA ANTONIO NARRO
DIVISION REGIONAL DE CIENCIA ANIMAL
DEPARTAMENTO DE CIENCIAS MEDICO VETERINARIAS

Efecto del acido ferulico sobre el perfil hematoldgico de corderas de pelo en
crecimiento y bajo condiciones de estrés por calor.

Por:
MARLEN SARAHi BALDERRAMA SALAIS

TESIS

Que se somete a la consideracion del H. Jurado Examinador como requisito parcial
para obtener el titulo de:

MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA

Y/ j Aprobada por: / ,,(
o b2 M
Dr. Vam Gerardo Véliz Deras Dr. Oscar Angel Garcia
Presidente y \Leéf
> // 7 S =
/ %7/&0

Dra. LeticiaW?Qa Gaytan Aleman
Vdcal

22 Dr. Ulises Macias Cruz

Goordinacion de ta Division
) Regionai de Ciencia Animal
Torredn, Coahuila, México

Mayo 2019




UNIVERSIDAD AUTONOMA AGRARIA ANTONIO NARRO
DIVISION REGIONAL DE CIENCIA ANIMAL
DEPARTAMENTO DE CIENCIAS MEDICO VETERINARIAS

Efecto del acido fertlico sobre el perfil hematologico de corderas de pelo en
crecimiento y bajo condiciones de estrés por calor.

Por

MARLEN SARAHi BALDERRAMA SALAIS
TESIS

Presentada como requisito parcial para obtener el titulo de:

MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA

Aprobada por el Comité de Asesoria: . - fj’

L T
Dr. Ulises Macias Cruz
Asesor Principal Externo

¢ )
Dr. FrapCi rar
Asgesor Principal Int

\
e

| j
J

Dr. Oscar Angel Garcia . Dra. Leticla Romana‘Gaytan Aleman
Co-asesor \ b

~

P/
\Z E
M.C. J. GUADALUPE R DRIGUEZ MARTINE
Coordinador de Ja Division’ Regional de Ciencia Animal
| Coordinacion de la Division
Regionai de Clencla Animal

Torredn, Coahuila, México
Mayo 2019






AGRADECIMIENTOS

A Dios por permitirme llegar a este momento de mi vida por haber obtenido la
oportunidad de estudiar una carrera, aprovechar todos los conocimientos y
experiencia que obtuve durante toda mi vida como estudiante que no fueron facil,
espero que me permitas seguir realizandome profesionalmente en el ambito que
deseo.

A mis padres Norma Salais y Manuel Balderrama primeramente por haberme dado la
vida, estar ahi en cada etapa de mi vida apoyandome incondicionalmente mas
como estudiante. Seguiran siendo mi motivacion mas grande, asi como yo soy
para ustedes y también por haberme sacado adelante a pesar de las
adversidades, los amo.

A mi hermano Luis Manuel Balderrama todo el apoyo que recibo del el, a pesar de la
distancia sé que contare contigo. Por ser mi ejemplo a seguir desde pequefia
hasta ahora.

A mi Alma Terra Mater, incluyendo todos los profesores que son parte fundamental de
esta universidad, cada uno fueron piezas claves para formarme como una
profesional y por los conocimientos obtenidos durante estos cincos afios de
carrera.

A mis asesores de Tesis al Dr. Ulises Macias, al Dr. Oscar Angel Garcia, al Dr.
Francisco Gerardo Veliz por haberme ayudado con la elaboracion de mi tesis
fueron una parte indispensable en la realizacion, que me sirvid de conocimiento y
experiencia en el &rea cientifica, para seguir realizandome como profesional.

A mis familiares, mi tia Carmen Balderrama y mi prima Moénica Tena, por estar ahi
apoyandome en mi etapa como estudiante y sé que lo haran también
profesionalmente.

A mis amistades que en estos cincos afios que estuve fuera de mi casa, conoci
personas maravillosas que formaron parte de mi vida, cada una con cultura y
personalidad diferente que a pesar de eso recibi mucho apoyo cuando estaba en

Torredn, tanto personalmente como académicamente.



DEDICATORIAS

A mis padres, Manuel Balderrama y Norma Salais este esfuerzo que hice es por ustedes
para que se sientan orgullosos de mi como yo me siento de ustedes. Gracias por
todo su trabajo y sacrificio a lo largo de todos estos afios, ya que al fin estan dando
frutos espero que me alcance la vida para poder recompensar todo lo que han
hecho por mi, todo el amor que me han dado. Para mi son unos guerreros que a
pesar de las situaciones que hemos pasados han sabido sacarnos adelante y lo
mas hermoso que me han ensefiado en esta vida ser buena persona con la gente.

A mi hermano, Luis Manuel Balderrama mi gran compafiero de aventuras.

A mis abuelos, Gregorio Salais, Cleotilde Cardona, Carolina Cano y Roque Balderrama
aungue sé que ya no estan conmigo para compartir esta alegria, yo sé que desde
el cielo estan dando brincos de felicidad por mi gran logro.

A mi sobrina y ahijada Regina Balderrama Tarango, aunque sé€ que todavia no la
CON0zCO en persona, me inspiro para seguir adelante con este proyecto, quiero
ser un buen ejemplo para ella.

A mis amigas, Dali Lépez, Mariana Barragan, Xéchitl Tena, Myrna Monreal, Maria
Fernanda Sanchez, Abilene Coronado por todo el apoyo incondicional que recibi
durante estos cinco afios como estudiante en la UAAAN y ahora aparte de ser mis
amigas ya somos colegas. Cred que cada una me hizo ver la vida de diferente

angulo y circunstancia.



RESUMEN

El objetivo del estudio fue evaluar el efecto de la inclusion dietaria de &cido ferdlico (AF)
sobre la respuesta fisioldgica y los componentes hematolégicos de corderas en
crecimiento bajo un ambiente de estrés por calor. Un grupo de 22 corderas Dorper X
Katahdin y fenotipicamente blancas (peso vivo= 23.5+ 2.8 kgy edad = 4.5 meses) fueron
asignadas bajo un disefio de bloques completamente al azar a los siguientes
tratamientos dietarios: 1) dieta base sin AF (testigo) y 2) dieta base con 250 mg de AF/kg
de alimento. Se determinaron las variables fisiologicas (6:00 y 18:00 h) y se realizaron
muestreos sanguineos para determinacién del perfil hematol6gico cada 10 dias, durando
los 40 dias del periodo experimental. Las condiciones climaticas que prevalecieron
fueron de estrés calérico severo (temperatura= 33.3°C e indice de temperatura-humedad
= 30.3 unidades). La temperatura rectal y la frecuencia respiratoria no fueron afectadas
(P>0.05) por el AF. Lamayoria de los componentes hematoldgicos tendieron a disminuir
P <0.10; glébulos blancos, hemoglobina corpuscular media y plaquetas) o disminuyeron
(P<0.05; glébulos rojos, hemoglobina, concentracion de hemoglobina corpuscular media,
ancho de distribucion de glébulos rojos y plaquetocrito) como consecuencia de incluir AF
en la dieta. El AF no afectd el resto de los componentes hematoldgicos. En conclusion,
la adicion de AF en la dieta de corderas de pelo que estan en crecimiento bajo
condiciones de estrés caldrico no tiene algun beneficio reflejado en un mejor estado

fisiologico, pero si en un posible mejor estado de salud.

Palabras calves: Estrés por calor, Acido Ferulico, Antioxidantes, Perfil hematolégico.
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I. INTRODUCCION

Las temperaturas elevadas es uno de los principales factores que alteran
negativamente la eficiencia productiva y reproductiva de ovinos en zonas aridasy
semi-aridas (Collier et al., 2017). Estas condiciones ambientales provocan
condiciones de estrés por calor alos ovinos, los cuales en la busqueda de mantener
su homeotermia activan una serie de respuestas fisioldgicas, metabdlicas,
endocrinolégicas, moleculares e inmunolégicas como mecanismos de
termorregulacién (Marai et al., 2007). En ovinos, las condiciones de hipertermia
conducen a un incremento en las demandas de energia para termorregulaciéon, al
mismo tiempo que el consumo de alimento disminuye para evitar la generacion
excesiva de calor metabdlico (Al-Dawood, 2017). Esto provoca un desbalance
nutricional y pérdidas de ganancia de peso, lo cual a su vez altera el metabolismo,
el sistema inmune, el perfil hematologico e incrementa los niveles de estrés
oxidativo (Baumgard y Rhoads, 2013), comprometiendo el estado de salud de los
animales. Esto demuestra la necesidad de establecer algunas estrategias que
ayuden a mitigar los efectos negativos del estrés caldrico sobre el estado de salud
y la capacidad productiva de los ovinos.

En la dltima década, varios estudios se han enfocado en demostrar que la
aplicacion de antioxidantes exdégenos mejora el bienestar y la capacidad productiva
de los ovinos (Alhidary y Abdelrahman, 2014; 2016; Phillips, 2016; Ciliberti et al.,
2019). Estos estudios reportaron que la inclusién en la dieta o aplicacion directa por
inyeccidon de antioxidantes a corderos estresados por calor mejora la preservacion
de la integridad de los globulos rojos, e incluso la disponibilidad de nutrientes

adecuados para la sintesis de la hemoglobina. Lo anterior, tiene una repercusion



benéfica en el bienestar de los ovinos sometido a evadas temperaturas porque se
reduce la temperatura rectal y la frecuencia respiratoria, al mismo tiempo que mejora
el estado fisioldgico, hormonal y antioxidante de estos animales (Sivakumar et al.,
2010). Cabe mencionar que estos efecto benéficos de los antioxidantes en ovinos
estresados por calor se han demostrado usando compuestos sintéticos de vitamina
E y selenio; sin embargo, en la actualidad existen reportes sefialando que una gran
cantidad de metabolitos secundarios extraidos de las plantas tienen funciones como
antioxidantes, por lo que son efectivos en mejorar el estado antioxidante de
animales domeésticos y de laboratorio (Paiva et al., 2013; Mbemya et al., 2017). No
obstante, poco se ha estudiado de la capacidad antioxidante que pueden generar
estos productos naturales en ovinos que sufren de hipertermia en ambientes
calientes.

El acido ferdlico es un antioxidante fendlico natural ampliamente distribuido
en el reino vegetal, encontrdndose en la pared celular tanto en su forma libre como
conjugada al unirse covalentemente con polisacéaridos, glicoproteinas, poliaminasy
lignina (Zhao y Moghadasian, 2008). Este compuesto puede encontrarse de manera
natural en pastos y granos usados en la alimentacion de los ovinos (Macias-Cruz et
al., 2018c). En la actualidad también se puede encontrar en el mercado como &cido
ferdlico libre, ya que la industria farmacéutica lo utiliza para la elaboracion de
diferentes medicamentos usados en el tratamiento de problemas metabdlicos y
cardiovasculares, asi como de céancer y enfermedades musculares (Paiva et al.,
2013). En los animales incrementa la cantidad de enzimas responsables de la
sintesis de antioxidantes endogenos (Liu et al., 2016b). Cabe mencionar que bajo

condiciones de estrés por calér no se ha evaluado este producto en rumiantes; sin



embargo, dado los antecedentes de otros antioxidantes, es posible que resulte
efectivo para mejorar el bienestar de corderos estresados por calor, incluyendo su
estado de salud. En este sentido, se plante6 la hip6tesis de que la suplementacion
dietaria con &cido fertlico mejora el estado de salud de corderas estresadas por
calor por mantener en un nivel adecuado el perfil hematolégico y el estado
inmunologico. Por lo tanto, el objetivo del estudio fue evaluar el efecto de adicionar
acido ferdlico en la dieta de engorda sobre variables fisiologicas y perfil

hematoldgico de corderas estresados por calor.



Il. REVISION DE LITERATURA
2.1. Estrés calorico en ovinos de pelo

El estrés es una condicién externa que ejerce presion sobre un sistema
biolégico que implica un gasto de energia extra para reducir el impacto y aumenta
los requisitos de mantenimiento del animal provocando pérdidas de produccién. El
estrés por calor (EC) es uno de los principales factores que afecta los sistemas de
produccion animal principalmente en zonas &ridas y semi-aridas (Collier et al.,
2017). En efecto, en los ovinos los altos niveles de temperatura producen una
disminucion del peso corporal, la tasa de crecimiento y el desbalance en los lipidos
del cuerpo, esto aunado a la disminucién que existe en el consumo de alimento
(Marai et al., 2006).

Debido a lo anterior, se conoce que la zona termoneutral (ZTN) depende del
estado fisiolégico de los animales y se considera como el limite de temperaturas
donde el animal no requiere un gasto de energia adicional para mantener su
temperatura corporal (TC) (Silanikove, 2000). Por ejemplo, la ZTN establecida para
en los ovinos es entre 12-32 ° C, pero mucho depende de factores como la edad,
peso, raza, estado de salud y el tipo de alimentacién (Woijitas et al., 2013). La
excepcion ocurre con ovinos de pelo, ya que su ZTN se encuentra entre los 15-30
°C de temperatura ambiental (Gastelum, 2015), 55-65% de la humedad relativa y
una velocidad del viento de 5-18% (Velazquez, 2010).

Los factores ambientales mencionados anteriormente, se miden con el indice
de temperatura-humedad (ITH) el cual sirve para clasificar los entornos térmicos en

situaciones de produccion animal, se calcula con datos de temperatura ambiental



(TA) y humedad relativa (HR). Uno de ellos es la gravedad del estrés por calor (Hahn
et al., 2009).

En ovinos se establecié que un ITH <82 representa ausencia de estrés
caldrico (Marai et al., 2008). Sin embargo, se conoce que en ovejas de lana
comienzan a presentar signos de estrés térmico cuando el ITH alcanza las 82
unidades, mientras que en las de pelo es cuando alcanza las 89 unidades, lo cual
demuestra la tolerancia de estrés calérico en ovejas de pelo, ya que su rango
ambiental es mas amplio para iniciar una accion termorreguladora (Gastelum,
2015).

La prioridad de esta especie al momento de que se presenta el estrés
calorico, es la activacion de mecanismos de termorregulacion para mantener la
homotermia, permitiendo llevar a cabo funciones fisiolégicas, metabdlicas y
endocrinas (Silanikove, 2000; Macias-Cruz etal., 2018a). Cuando se mantiene una
temperatura elevada fuera de la ZTN ocurre una pérdida de calor, la cual se da en
forma de radiacion, conduccion, convencién y evaporacion (Plaza y Avila, 2011).

Cuando la temperatura de la piel es mayor a la temperatura del ambiente, se
obtienen pérdidas de calor corporal. Por otra parte cuando la temperatura es menor
en la piel, esta se encuentra en produccion de calor. En un estudio encontraron que
por la noche la temperatura de la piel y el ambiente es igual, mientras que en la
mafana ocurre una pérdida de calor corporal y por la tarde se produce calor en
ovinos de pelo (Macias-Cruz et al., 2018Db).

Otra forma es la evaporacion, siendo un mecanismo de transpiracion en
cuanto a las borregas de lana es importante la frecuencia respiratoria (FR) (Marai

et al., 2006; Plaza y Avila, 2011) puesto que no se produce el sudor a causa de la



capa gruesa de grasa y lana (Velazquez, 2010; Wojtas et al., 2013). Sin embargo,
en las de pelo existe mayor posibilidad de un intercambio de calor a través de la piel
mediante la sudoracién (Caetano et al., 2015), durante las horas menos calientes
del dia siendo una via no evaporativa (Macias-Cruz et al., 2018b). En el momento
gue aumenta la HR disminuyen los mecanismos de evaporacion, lo que resulta en
un aumento de la temperatura corporal (TC) (Silanikove, 2000). En condiciones
neutras, varian entre 38-39 °C en ovinos de pelo (Velazquez, 2010). Sin embargo
en EC, se registr6 menor TC en la madrugada, siendo esto mas favorable para
tolerar una mayor carga de calor en la tarde (Macias-Cruz et al., 2018b).

En cuanto a la FR basal en ZTN en ovinos en general es de 25-30 rpm y
cuando se eleva a 40 rpm empieza el mecanismo de evaporacion, llamado jadeo.
Existe una clasificacion de EC de acuerdo con la FR, la cual es: bajo (40-60 rpm),
medio (60-80 rpm), alto (81-120 rpm) y severo (>200 rpm), aunque es poco utilizada,
se podria relacionar con [TH (Saavedra, 2017). Enlos ovinos de pelo se conoce que
la FR aumenta en 10y 66 por cierto en la media noche, siendo esto un mecanismo
de adaptacion para reducir las pérdidas de agua corporal y evitar la deshidratacion

en condiciones de estrés por calor intenso (Macias-Cruz et al., 2018b).

2.2. Estrés calorico y perfil hematoldgico en ovinos de pelo

El perfil hematologico consiste en el conteo de las diferentes tipos de células
que se encuentra en la sangre periférica ya que cada uno de ellos proporciona
informacion para conocer el estado de salud de los animales, son afectados por la

edad, sexo, estado fisiologico y factores ambientales (Corrales, 2018). El perfil se



divide en grupos celulares, que son: glébulos rojos (GBR), glébulos blancos (GBB),
plaguetas (PLT) (Cornell University, 2013).

Los GBR se mide el hematocrito (HCT); es la proporcion de los GBR mas la
masa de la misma, recuentro de GBR, concentracion de hemoglobina (HGB). Los
GBB se mide; el recuentro total de GBB (linfocitos, leucocitos, monocitos,
granulocitos). Las PLT se miden recuentro total. Las mediciones de los indices de
PLTy GBR, son el volumen corpuscular medio (VCM) medida del tamafio promedio
de GBR, hemoglobina media celular (HMC) cantidad absoluta de HGB en GBR
promedio en una muestra, concentracion de hemoglobina corpuscular medio
(CHCM) determinacion de HGB en cada HCT, ancho de distribucion de GBR (ADG)
para la variacion en el volumen de GBR, volumen plaquetario medio (VPM) medida
para el tamafio promedio de las PLT, ancho de distribucién de plaquetas (ADP),
medida de variacion en el volumen de PLT (Cornell University, 2013).

Los GBR, deben atravesar el torrente sanguineo a velocidades relativamente
altas para mantener el grado perfecto de fluidez esto permite que se muevan a
través del vaso sin romperse y al mismo tiempo un intercambio eficiente de gases
a través de la membrana celular. Eso se encarga la HGB de transportar oxigeno de
los pulmones a los tejidos y dioxido de carbono de los tejidos a los pulmones, sirve
como base corporal para proteger contra los cambios en el pH (Cornell University,
2013).

Un elemento en el perfil hematolégico es GBB es muy Util para estados
inflamatorios donde estan presenten las células del sistema inmunolégico. Los
neutrofilos en ovinos tiene una gran textura granular y estan ausente la enzima

lisozima. Los eosinofilos es de banda y rodeados por granulos, en ovinos se



encuentra con cristalinas densas Unicas. Los basofilos son pocos frecuentes que
esten en la sangre en ovinos. Los linfocitos tiene un escaso citoplasma de azul a
gris que contiene granulos de tamafio y forma variable (Weiss y Wardrop, 2011).
Las PLT son esenciales en la formacién de codgulos de sangre y ayuda a sanar
heridas previniendo el sangrado, recientemente se descubrié que pueden fagocitar
y matar agentes infecciosos (Cornell University, 2013)

Pero la exposicion al EC en borregas altera, reduce, redistribuye y aumenta
el fluo sanguineo en las superficies por las pérdidas de agua e iones. Esto hace
que existan cambios hemodinamicos que obedecen a un incremento en la tasa
respiratoria del lecho vascular periférico y anastomosis arteria-venosas para disipar
el calor a través de la piel (Fadare et al., 2012; Corrales, 2018). Alterando las
caracteristicas de la sangre especialmente el conteo GBR, GBB, los valores de
HCT, el nivel de HGB (Rashid et al., 2013).

En un estudio realizado hubo un conteo de los GBR donde aumento en VCM
(Paludo et al., 2002), HGB, GBR, GBB (Rashid et al., 2013). La HGB se eleva a
medida que la FR se incrementa (Corrales, 2018) y también se incrementa el HCT,
debido al incremento de los radicales libres en la membrana de los glébulos rojos o
a la disponibilidad adecuada de nutrientes para la sintesis de hemoglobina (Alan et
al., 2011; Rana et al., 2014). En el animal deshidratado provoca la pérdida de
componente acuoso en la sangre o puede ser todo lo contrario (Al-Hairdary, 2004).
Cuando hay una disminucién de HCT y GBR (Cwynar et al., 2014) estos valores son
un efecto de hemodilucion que significa la elevacion de la concentracion de agua en
la circulacion necesaria para el proceso de enfriamiento por evaporacion

destruyendo eritrocitos, pero no hubo ningin cambio en el HGB (Al-Hairdary, 2004).



En las borregas de pelo color claro aumento su VCM, disminuyé el HGB y GBR
(Fadare et al., 2012; Okoruwa, 2015).

Mientras que el conteo de los GBB en un estado de estrés animal se ve
reflejado en un aumento de los neutréfilos (Cornell University, 2018), principalmente
por la liberacion de epinefrina que consigue la liberacion de estas células de la
medula 6sea para la circulacion periférica (Paludo et al., 2002). Los corticosteroides
enddgenos se encargan de una aumento de los monocitos, disminucién de los
linfocitos y eosinofilos (Cornell University, 2018). En cabras se elevo
significativamente los neutréfilos, eosinofilos, linfocitos y monocitos en estado de
EC, pero los valores se encontraban en el rango normal (Alam etal., 2011). Pero en
ovinos el nimero de leucocitos fue superior a los valores de referencia llamado
clinicamente leucocitosis, esto se puede deber al aumento de la presion arterial y
frecuencia cardiaca o indicador de actividad del sistema inmunolégico (McManus et
al., 2009).

En cambio en borregas de pelo color negro tuvieron valores donde se elevd
los GBB, esto podria ser por efectos de la temperatura rectal y el desafio
inmunoldgico atribuyendo un ajuste fisioldgico y también puede ser para mantener

tanto la vasodilatacion periférica homeopética (Okoruwa, 2015).
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Cuadro 1. Rango del perfil hematol6gico en ovino bajo condiciones termoneutrales

(tomado de Weiss y Wardrop, 2011).

Parametros Rango Media
Serie de roja
Eritrocitos (x108/uL) 9-15 12
Hemoglobina (g/dL) 9-15 11.50
Hematocrito (%) 27-45 35
Volumen corpuscular medio (fL) 28-40 34
Hemoglobina media celular (pg) 8-12 10
Concentracion de hemoglobina corpuscular media (%) 31-34 32.50
Globulos rojos diametro (um) 3.20-6 4.50
Suero
Proteinas plasmaticas (g/dL) 6-7.50
Fibrinbgeno (mg/dL) 100-500
Trombocitos 800-1,100 500
Globulos rojos tiempo de vida (d) 140-150
Relacion mieloide con eritroide 0.77-1.70 1.10
Serie blanca
Total Leucocitos (/uL) 4,000-8,000 6,000
Neutrofilos (banda) No, presenta -
Neutrofilos (segmentado) 700-6,000 2,400
Linfocitos 2,000-9,000 5,000
Monocitos 0-750 200
Eosinofilos 0-1,000 400
Basodfilos 0-300 50
Porcentaje de distribucion
Neutréfilos (segmentado) 10-50 30
Linfocitos 40-55 62
Monocitos 0-6 2.50
Eosinofilos 0-10 5
Basofilos 0-3 0.50
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Cuadro 2. Efecto del estrés por calor en algunos valores del perfil hematoldgico en

ovinos de pelo (Paludo et al., 2002).

Parametros Tratamientos SEM
Control Estrés por calor

Conteo de células rojas de la sangre 7.90 8.40 0.24
Hemoglobina 11.05 11.40 0.21
Volumen celular total 27.30P 29.202 0.60
Volumen celular media 34.70 34.90 0.50
Hemoglobina media celular 14.10 13.60 0.30
Concentracion de Hemoglobina celular media 40.702 38.90P 0.63
Plaguetas 361.50 415.40 19.10

Los valores en la misma fila con diferente superindice difieren (P<0.05).

2.3 Desarrollo de corderas estresadas por calor

Los animales domésticos bajo presién de EC su Unica prioridad es la de

preservar una temperatura corporal segura y evitar la hipertermia prefiriendo usar la

energia corporal para el funcionamiento correcto de los mecanismos

termorreguladores (Macias-Cruz et al., 2018b), por lo tanto la sintesis del producto

(carne) pasa a segundo plano. Teniendo un impacto negativo en una variedad de

parametros productivos, crecimiento, reproduccion y consistencia del cuerpo de un

animal (aumento de lipidos y disminucién de proteinas). Ademas si el calor es

demasiado extremo aumenta los costos de atencidn por parte de un veterinario y es

por EC severo (Baumgard y Rhoads, 2013). En la produccion ovina el EC afecta

parametros como productivos y reproductivos estos valores son mas marcados

cuando la humedad ambiental aumenta (Velazquez, 2010).



12

Las corderas antes del destete en condiciones de EC se desarrollan a una
tasa de baja a media priorizando el tejido 6seo (LOpez et al., 2015) pero también
son menos eficientes para aprovechar el alimento debido a su sistema hormonal, lo
que conlleva a la sintesis de tejido graso requiriendo mas energia. En un
experimento se probd que la cruza Dorper y Pelibuey tuvd una mejora en el peso y
en la condicién corporal (Velazquez, 2010).

Las corderas al destete no tienen la capacidad para disipar el calor por la
falta de maduracion del sistema termorregulador, por lo tanto aumenta su
temperatura rectal. Por su parte, las de pelo alcanzan una estabilidad de
temperatura central a partir de los 3 meses de nacidas pero alcanza su madurez del
sistema termorregulador a las 8 meses, disipando asi mayor cantidad de calor a
través de la piel durante las horas de sol, esto puede deberse a que tienen mayor
area de superficie por cada kilogramo de peso vivo provocando una vasodilatacion
y una redistribucion preferencial del flujo sanguineo hacia los tejidos periféricos en
vez de las visceras (Macias-Cruz et al., 2018a).

En corderas en crecimiento fue mayor la FR haciéndose mas evidente por la
tarde, por esta razon los musculos asociados con la ventilacion del animal requieren
grandes cantidades de energia, por lo cual es un motivo para presentar niveles
bajos de metabolitos en sangre. Todo esto quiere decir que aunque no tienen un
control sobre el sistema termorregulador, porlo menos hacen un esfuerzo fisioldgico
para evitar la hipertermia a un punto que pueda conducir a la muerte (Baumgard y
Rhoads, 2013).

Pero la principal causa de la falta de crecimiento de los corderos, es una

disminucion en la actividad anabdlica y aumento del catabolismo tisular. Esta
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reduccion se debe a causa de la baja de consumo de alimento y nutrientes
esenciales porque generan calor, especialmente en rumiantes por ejemplo los
acidos grasos volatiles (acidosis metabdlica) (Baumgard y Rhoads, 2013). Para el
mantenimiento del animal y para subir de peso esta encargada la energia
metabolizable esto puede afectar indirectamente la sintesis del tejido adiposo y
muscular, lo que conduce a un balance energético negativo (Marai et al., 2006;
Baumgard y Rhoads, 2013) se ve marcado con la pérdida de ganancia diaria de
peso (Velazquez, 2010). Se han hecho estudios para mitigar el EC una manera es
el uso de sombras en los potreros, pero Lopez et al., (2015) aseguré que no mejora
los indices de crecimiento en corderas West African, en cambio si beneficia en los
parametros reproductivos mejorando la tasa de prefiez (Marai et al., 2008)

En cambio las corderas nuliparas de 8 meses disipan el calor a través de la
piel que con la FR, donde presentan temperaturas de la pielmas altas en la mafana
esta razdn es porque tiene una mayor termogénesis. Pero en un estudio observaron
gue se aumentd el nitrdgeno ureico en la sangre a causa de una reduccion de los
desechos a nivel de los rifiones esto quiere decir que se debe a dos factores de la
termorregulacion que son la redistribucion del flujp sanguineo a los tejidos
periféricos o la reduccion de la perdida de agua a través de la orina para evitar la
deshidratacién (Macias-Cruz et al., 2018a).

En la etapa de lactancia aumenta la produccion de calor metabdlico y
disminuye la tolerancia al EC, debido a que es un proceso que exige una alta
disponibilidad de nutrientes y actividad celular dentro de la glandula mamaria,
afectando negativamente la capacidad termorreguladora como es la evaporativa ya

que no presenta ningun cambio con la FR durante las horas de sol y se concluy6
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que es mas usada la no evaporativa como la pérdida de calor a través de la piel, la
leche y la sudoracion para mantener un equilibrio térmico. También se registrd
mayor consumo de agua pero menor consumo de alimento (Macias-Cruz et al.,
2018b).

En cambio las razas ovinas que tienen pelo, se caracterizan por su alta
adaptacién a climas calidos sin ningun efecto drastico en su capacidad productiva y
reproductiva (Macias-Cruz et al., 2018a) porque producen bajas concentraciones
de hormonas tiroideas por lo que tienden a reducir su produccién de calor
metabdlico y su respiracion es mas lento y profundo. No se deshidratan a altas
temperaturas ambientales, manteniendo su balance hidrico a través de la reduccion

de las pérdidas de agua fecales y urinarias (Macias-Cruz et al., 2016b).

2.4. Antioxidante en la mitigacion de los efectos del estrés calérico

Los efectos del estrés por calor en el ganado causan enormes pérdidas
econdmicas para los productores, pero hay oportunidades para recuperar algunas
perdidas mediante la adaptacion de estrategias para mitigar el EC. Hay tres
maneras principales para mantener la productividad: 1) modificaciones fisicas del
ambiente, 2) manejo nutricional, 3) desarrollo genético de razas que son menos
sensibles al EC y se pueden usar solos o combinados para obtener mejores
resultados (Krishnan et al., 2017).

En el manejo nutricional los alimentos disponibles son de baja calidad como
de cantidad en las zonas aridas y semi-aridas afectando directamente el rendimiento
productivo. Se debe adicionar un 7 a 25 por cierto en los requisitos de

mantenimiento cuando el animal esta bajo EC, un ejemplo para esto son el uso de
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aditivos para el alimento como son las vitaminas, antioxidantes y minerales. Los
beneficios que se obtienen es la estabilizacion del ambiente ruminal, mejora la
utilizacion de la energia y disminuye los efectos adversos del estrés (Johnson, 2018;
Krishnan etal., 2017).

El EC conduce a una sobreproduccion de especies reactivos de oxigeno
(ROS) por consiguiente a un estrés oxidativo (EO), por eso ocurre la hipertermia por
ende es el primer signo que produce el EO seguido de apoptosis 0 necrosis celular
(Belhadj et al., 2014). El tracto gastrointestinal es altamente susceptible bajo EC por
lo tanto es un objetivo que se tiene que recuperar con intervencién en la dieta, por
la disminucion de oxigeno provocando dafio por hipoxia. Para aliviar este dafio y
promover la recuperacion, se puede implementar estrategias nutricionales como
son los antioxidantes sintéticos (Johnson, 2018).

La Vitamina E (VE) es un antioxidante que desempefia funciones importantes
en el mantenimiento de las membranas celulares. La forma mas comdn en los
alimentos y el biolégico activo es el alfa-tocoferol (Staples et al., 2016) se almacena
en la porcion lipidica de las paredes celulares (Liu et al., 2016a), proporcionando
proteccion (Dalolio et al., 2015) y reaccionando con los radicales libres (RL) para
prevenir una peroxidacién de lipidos (LPO), y la muerte de las células. El mecanismo
por el cual actla es donando su hidrogeno alos RL para formar agua inocua llamado
radical tocoferoxilo, puede ser peligroso para la célula si no se vuelve a su estado
normal con la ayuda de la Vitamina (Daldlio et al., 2015; Staples et al., 2016).

Se han hecho varios estudios previos con VE, como en ratones que se
comprob6 proteger a los cardiomiocitos del EO, al aumentar la expresion de

metalotioneina que esta participa en la proteccion principal del sistema
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cardiovascular, involucrada en la homeostasis (Wang et al., 2016). Mejorando los
sistemas de antioxidantes enzimaticos y no enzimaticos de los glébulos rojos y la
alta actividad de enzimas para la destruccion de ROS en eritrocitos en animales
sometidos EC (Daldlio et al., 2015). Facilita la movilizacion de lipidos, previniendo
elaumento de grasa corporal (Liu et al., 2015). Con esto reduce la LPO de la carne,
no actda directamente sobre el crecimiento y la deposicion de proteinas (Daldlio et
al., 2015; Maldonado et al., 2017) pero no hubo un cambio en la FRy TR en los
animales (Harsini et al., 2012; Daldlio et al., 2015).

Selenio (SE) funciona en todo el citoplasma como un componente de la
enzima glutation peroxidasa para destruir los peréxidos y convertirlos en agua (Liu
et al., 2016a). Mostrando que VE y SE actlan de manera sinérgica en la
neutralizacion de radicales libre e inhibidora de la LPO, por lo tanto protege la
membrana de las células para inhibir el catabolismo de las proteinas con esto
conlleva al crecimiento del animal. Mejora la barrera intestinal del tejido epitelial (Liu
et al., 2016a). Pero no se eleva la malondialdehido (MDA) que es un marcador de
EO (Harsini et al., 2012).

Por otro lado la vitamina C, es un compuesto cristalino blanco enddégeno se
encuentra en el bazo, el higado, en el intestino. Es util para el metabolismo
adecuado de los aminoacidos y minerales o sea que convierte las proteinas o
grasas del cuerpo en energia asi como también la sintesis y produccion de
hormonas. Pero cuando el animal estd en EC se vuelve insuficiente para cumplir
con los requisitos por gran demanda de la vitamina (Abidin y Khatoon, 2013). El
mecanismo por el cual actia es transfiriendo radicales a la LPO convirtiéndose en

deshidroascorbilo (Abidiny Khatoon, 2013: Feng et al., 2018).
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Los beneficios que tiene la suplementacién con VC es que mejora la ganancia
de peso y absorcion en el intestino, también reduce la TR y temperatura corporal
(Abidiny Khatoon, 2013). Alivia los cambios en el plasma, como cortisol, colesterol,
glucosa, proteinas totales y concentracion de albumina (Imik et al., 2013). Restauro
las actividades de los antioxidantes endégenos (Gumus et al., 2017). En un estudio
utilizando la VC mas N-carbamilglutamato, disminuyd significativamente la tasa de
respiracion (Feng et al., 2018).

El &cido lipoico sintetizado a partir del acido octanoico en el mitocondrias
eliminan los RL de ROS y de nitrdgeno porque estimula la produccion de
antioxidante (Imik et al., 2013). Mejoran la tolerancia al calor (Rhoads et al., 2013)
siendo mas efectivo que la VC Y VE (Imik et al., 2013).

En ovinos de lana bajo EC la suplementacién con VE con SE reduce la FR y
TR esto puede ocurrir por dos mecanismos: reanudar la actividad antioxidante o
disminuye la liberacion ACTH, que tiene un efecto directo en la zona
termorreguladora, ya que conlleva a un equilibrio acido-base normal (Sivakumar et
al., 2010; Alhidary et al., 2012; Qureshi et al., 2017), también reduce la pérdida de
peso corporal (EI-Shahat y Abdel Monem, 2011; Alhidary et al., 2012; Krishnan et
al., 2017) por la ingesta de alimento, debido a su capacidad para neutralizar las
ROS posiblemente reduciendo la liberacion de prostaglandinas y citoquinas.
Aumenta la frecuencia cardiaca (Chauhan et al., 2014). Resultado de la elevacion
de concentracion de las hormonas tiroideas (T3 y Ta) y tiene también efectos
reductores del cortisol y la glucosa en suero, todavia se desconoce el mecanismo

de accion (Omidi et al., 2015; Qureshi et al., 2017).
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2.5. Antioxidante y el sistema inmunoldégico en ovejas

El EC conduce a la activacion del eje adrenal hipotalamico liberando la
hormona adrenocorticotropina (ACTH) en dltima instancia a la liberacion de
glucocorticoides se libera las citoquinas inflamatorias (Inbaraj et al., 2016) afectando
indirectamente la reduccion de la sintesis de anticuerpos (Kum et al., 2013). Otro
factor que provoca es la disminucién de la actividad fagocitica de los macréfagos y
redujo las funciones citotdéxicos de las células NK esplénicas lo que afecta la
respuesta inmune de los animales. También hay una reduccién de los pesos
relativos de los érganos linfoides como el bazo, el timo por una involucién del tejido
linfoide, reduciendo el nimero de linfocitos circulantes (Daldlio et al., 2015; Inbara]
et al., 2016).

Una alternativa para las disfunciones del sistema inmune son las vitaminas
que actian como inmunomodulador en el metabolismo enddégeno para mejorar la
funciéon inmunologica vy la resistencia a las infecciones (Daldlio et al., 2015; Staples
et al., 2016). Un ejemplo muy claro es cuando se usa la VE porque limita la entrada
de precursores de prostaglandinas en donde antagoniza la peroxidacion del acido
araquidonico modulando la sefalizacion inflamatoria. Ayuda a la estimulacién de la
actividad de la enzima glutation peroxidasa de los neutréfilos y macréfagos
circulantes también promueve una mayor actividad de los linfocitos T (Kum et al.,
2015), por lo tanto el resultado de todo esto es el aumento de la actividad fagocitica
y de la produccion de anticuerpos, todo esto lleva a la activacion del sistema inmune
(Daldlio et al., 2015). Desde luego tuvo un efecto en el volumen del higado y los
tejidos linfoides (distribuida en el epitelio de la amigdala esofagica, pilorica, yeyuno,

fleon y cecales) y aumento del numero de células productoras de inmunoglobulinas
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(Kum et al., 2013), esto fue evidente cuando se administré en la raciéon 125 mg/kg
de VE en animales estresados (Habibian et al., 2014).

Mientras que la VC desempeiia funciones cuando el animal esta bajo EC que
son dar proteccion a los neutrofilos contra el EO, dicen que los neutréfilos cuando
se estimulan absorben grandes cantidades de éacido ascorbico (VC), produce
interferébnes que protege las respuestas de los gloébulos blancos (Rejeb y Najar,
2018) dando un funcionamiento adecuado, estimula el funcionamiento e sintesis de
los anticuerpos (Abidin y Khatoon, 2013). En un estudio se demostr6 que los
monocitos y eosinofilos incluyendo esta vitamina en la dieta ayuda a mantenerlos
en el rango normal en vacas lecheras (Rejeb y Najar, 2018).

Pero si nos enfocamos en los ovinos se ha demostrado deficiencia en el
sistema inmune humoral como son las concentraciones de los niveles bajos de
inmunoglobulinas, baja la fagocitosis, mayor destruccion de los macréfagos pero
cuando se suplementa con VE y SE es todo lo contrario (Hamam y Abou-Zeina,
2007). Todo lo que se menciond anteriormente se derivan de una actividad baja de
GSH-PX una enzima de la sangre que aumenta la destruccion de la célula linfoide
debido a los altos niveles de peroxidos en la circulacion (Salem, 2013).

En corderos recién nacidos mejora el crecimiento y la supervivencia lo que
se debe a los IgG transferidos de la madre, mejorando la inmunidad pasiva también
se eleva los neutréfilos en la sangre mejorando los anticuerpos en respuesta a un
nuevo antigeno (Hall et al., 2013). En un estudio tuvo un aumento de eosinofilos,
gue juegan un papel importante en la defensa contra los parasitos extracelulares,

todo esto con la suplementacion de SE (Alhidary et al., 2012).
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Mientras que en el perfil hematolégico se ha demostrado un aumento del
hematocrito y hemoglobina en ovinos machos (Omidi et al., 2014), esto se debe a
la reduccion de hemolisis osmoética y la preservacion de la integridad de los glébulos
rojos con la suplementacion con VE y VC, ademas la disponibilidad de nutrientes

adecuadas para la sintesis de la hemoglobina (Sivakumar et al., 2010)

2.6. Acido Ferulico
2.6.1. Generalidades

Los compuestos fendlicos son metabolitos esenciales para el crecimiento y
reproduccion de las plantas y actllan como agentes protectores frente a patégenos
siendo secretados como mecanismo de defensa (Mufioz et al., 2017). El acido
ferulico (AF) es uno de los acidos fendlicos ampliamente distribuido en el reino
vegetal mas abundantes en las plantas y se encuentra en altas concentraciones en
alimentos como el frijol, el salvado de maiz, el salvado de trigo, la berenjena, las
alcachofas y las remolachas (Paiva et al., 2013). Y en los citricos, platano, café, jugo
de naranja, brotes de bambu, espinacas, brécoli. Se estima que la ingesta de AF a
través del consumo de estos productos pueden llegar a 150-250 mg/d (Zhao y
Moghadasian, 2008).

En los alimento la podemos encontrar en forma libre o conjugado con
proteinas y polisacéaridos de la pared celular de las plantas (Boz, 2015) como son
los arabinoxilanos en hierbas y xiloglucano en gramineas (Paiva et al., 2013). Una
manera de obtener el AF es mediante el producto quimico alcalino o los tratamientos
biotecnolégicos que emplean las feruloil esterasa, es una enzima producida por los

organismos que son capaces de hidrolizar el ester los enlaces formados entre los
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polisacaridos de la pared celular y el AF, permitiendo la liberacion de los
compuestos fendlicos. Luego estos acidos se extrae a partir de residuos salvado de
arroz, trigo y mazorca (Paiva et al., 2013) con un solvente organico adecuado a bajo
pH. Los disolventes mas usados son el metanol, etanol, acetona, acetato de silo y
sus combinaciones (Boz, 2015). Pero se dice que el etanol es el mas adecuado para
la extraccion exitosa de AF (Kumar y Pruthi, 2014).

El acido cafeico, el acido clorogénico, el acido sinaptico, el AF y el &cido p-
cumarico son derivados del &cido hidroxicinamico, se encuentran unidos a
compuestos estructurales de la pared celular (Boz, 2015: De Oliveira Silva y Batista,
2017). EI AF es uno de los metabolitos de la biosintesis de lignina a partir de
fenilalanina y tirosina en plantas a través de la via del shikimate (De Oliveira Silva 'y
Batista, 2017; Zhao y Moghadasian, 2008).

El AF se aisl6 por primera vez de una Ferula foetida (Apiaceae) en 1866 y se
sintetizo quimicamente en 1925, pero sus efectos biolégicos comenzaron a notarse
entre los 70 cuando los japoneses descubrieron las propiedades antioxidantes de
los esteres de esterilidad de AF extraidos del aceite de arroz fue una de las razones
por las que investigaron los posibles efectos (Zhao y Moghadasian, 2008; De

Oliveira Silva y Batista, 2017)
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Figura 1. Sintesis de la lignina forma parte el &cido ferulico y también los
compuestos fendlicos en plantas (Tomado de Zhao y Moghadasian, 2008).
2.6.2. Composicién Quimica

Los compuestos fendlicos comprenden una clase heterogénea de productos
naturales con un anillo aromatico unido a 1 o0 mas grupos hidroxilo. Basados en sus
estructuras y sus vias de biosintesis, se dividen en fenoles simples, acidos fendlicos
y polifenoles (De Oliveira Silva y Batista, 2017). EI AF acido 4- hidroxi-3-
Metoxicinamico, se puede encontrar como un monomero dimero, oligébmero libre o
en polimeros unidos con enlaces covalentes de ester con polisacaridos, poliaminas
y glicoproteinas, asi como éter ligado a la lignina. El AF tiene dos isbmeros: CIS
(liquido aceitoso amarillo) y TRANS (Cristal blanco), el ultimo corresponde al 90 %
de forma natural (Paiva et al., 2013). Constituye un ingrediente activo de muchos
alimentos que puede ofrecer efectos beneficiosos (De Oliveira Silva y Batista, 2017).

Como potencial antioxidante de FA puede atribuirse a la formacion de un radial
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fenoxi del nicleo fendlico y una cadena lateral extendida (Zhao y Moghadasian,

2008).

Figura 2. Composicion quimica del &cido ferdlico (Paiva et al., 2013)

2.6.3. Propiedades y funciones como alimento funcional

El AF presenta una amplia gama de potenciales efectos terapéuticos Utiles
en los tratamientos de cancer, diabetes, enfermedades pulmonares vy
cardiovasculares, asi como efectos hepaticos, neuroldgico, fotoprotectores,
antimicrobianas y antiinflamatorias. El potencial farmacéutico del acido ferulico se
puede atribuir a su capacidad (Paiva et al., 2013) como antioxidante debido a su
nlcleo fendlico y una cadena lateral extendido, forma facil un radical fenoxilo que
esta altamente estabilizado por resonancia a lo largo de todo el anillo aromatico
explicando su efecto de captacion de radicales libres, es responsable de cesar la
propagacion de cualquier reaccion en cadena iniciada por los RL siendo capaz
detenerlos (Zhao y Moghadasian, 2008; Paiva et al., 2013; De Oliveira Silva y
Batista, 2017). A si mismo mejora la respuesta al EO a través de la regulacion de
los sistemas citoprotectores, como por ejemplo, hemooxigenasa 1, proteina de
choque térmico 70, antioxidantes enddgenos (Mancuso y Santangelo, 2014).

El AF previno un aumento en la permeabilidad vascular causado por
isquemia-reperfusion intestinal, sugiriendo que puede ser utilizado como ingrediente

en alimentos funcional siendo efectos protectores del colon (Paiva et al., 2013).
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Inhibe el crecimiento de bacterias Gram positivas y negativas que afectan el tracto
gastrointestinal (De Oliveira Silva y Batista, 2017), también es Util en la terapia
antiviral (Paiva et al., 2013). Disminuye el nivel de algunos mediadores inflamatorios
al inhibir la funcién de COX, Oxido Nitrico Sintasa, caspasa-1, asi como la activacién
de NF-kB un complejo de proteinas que controla la transcripcion del ADN y esta
implicada en las respuestas celulares a estimulos como el estrés, citoquinas, RL,
radiacion UV, la lipoproteina oxidada de baja densidad y antigenos bacterianos o
virales. Otro mecanismo de accion es cuando disminuye el nivel de interleucina-6 e
interleucina-8, producido por los macréfagos para inducir la quimiotaxis en células
diana donde esta el sitio de infeccion (De Oliveira Silva y Batista, 2017).

El AF es una agente hepatoprotector contra las toxinas ingeridas
comunmente en la dietay tiene la ventaja de no mostrar ningun efecto secundario
considerandola como en los tratamientos alternativos del dafio del higado, causado
por las drogas, los virus o desordenes metabdlicos. Aumentando significativamente
la actividad de glutation S-transferasa y la reductasa de la quinona en el higado y
colon. También, tiene efecto de supresion potente sobre la proliferacion de célula
durante las neoplasias, aunque no existe un mecanismo detallado del proceso
(Paiva et al., 2013). La estimulacién de difosfato de uridina, glucuronosiltransferasas
en el higado mejorando una desintoxicacion de compuestos potencialmente
cancerigenos y otro mecanismo es la induccion de apoptosis a través de la
liberacion de citocromo ¢ de las mitocondrias (De Oliveira Silva y Batista, 2017).

Otra funciones que hace el AF es la eliminacion de radicales libres, facilita la
regeneracion de las células betas pancreaticas que secreta insulina e influye en el

aumento de la secrecion de insulina, que a su vez refuerza el uso de la glucosa por
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los tejidos extra-hepéticos y por lo tanto reduce los niveles de glucosa en la sangre.
Por otra parte con el aumento de la actividad de la glucocinasa, una enzima clave
en la regulacion de los niveles de glucosa en sangre (Paiva et al., 2013: De Oliveira
Silva y Batista, 2017).

En las células neuronales expuestos a peroxilo y radicales hidroxilo, redujo
el dafo en las células sin causar la apoptosis (Paiva et al., 2013), revirtié la
neuroinflamacion, mejorando el rendimiento de reconocer nuevos objetos y evitar la
pérdida de memoria. Estudios recientes aseguran que inhibe la formacién de
oligbmero de péptido beta- amiloide, que son responsable de iniciar la cascada
patologica de la enfermedad de Alzheimer. Por otra parte aumenta la proliferacién
de células progenitoras neurales adultas (De Oliveira Silva y Batista, 2017).

Mientras que en la piel da proteccion contra la radiacion UV por su capacidad
de absorcion de UV (Zhao y Moghadasian, 2008; Paiva et al., 2013; De Oliveira
Silva y Batista, 2017). Los radioprotectores son antioxidantes que tiene la capacidad
de equilibrar los radicales libres producidos por la incidencia de la radiacion
ionizante que ofrece cierto grado de proteccion para los tejidos vivos (Paiva et al.,
2013).

En general AF, mejora el estado de antioxidantes enddgenos en los animales,
que sufren EO por diferentes causas (De Oliveira Silva y Batista, 2017). Esto se
resume en el cuadro 3 donde previene el dafio inducido por los radicales libres de
los lipidos celulares, las proteinas y el &cido nucleico, protege a las células de
muerte necroética o apoptotica aumentando la estabilidad del citocromo C alargando

asi la vida util (Kumar y Pruthi, 2014; Mancuso y Santangelo, 2014).
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Cuadro 3. Resumen de los principales efectos y mecanismos que tiene el acido
ferulico como terapia en algunas enfermedades (tomado de Mancuso y Santangelo,

2014).

Enfermedades

Efectos/Mecanismos

Enfermedad del

Alzheimer

Cancer

Enfermedades

Cardiovasculares

Diabetes

Disminucién de la neuroinflamacion

Disminucién de la apoptosis (activacion de caspasa)
Disminucion actividad B-secretasa

Aumento del sistema citoprotectores

Aumento de enzimas antioxidantes (HO-1, HSP-70)
Aumento ensamblaje centrosoma

Aumento de enzimas antioxidantes (SOD, CAT)
Disminucién de la blogqueo de progresion ciclo celular
Disminucion de la actividad del COX-2

Disminucién de la hipertension (angiotensina, anion de
superoxido y aumento de sintesis de NO)

Aumento del rendimiento del ventriculo izquierdo
Disminucién de los canales de potasio y B-
adrenoreceptores

Aumento de la funcion del rifion

Disminucién de los lipidos séricos

Disminucion de NF-kB

Aumento de la insulina plasmética

Disminucién de la glicemia (Aumento de la sintesis
glucégeno)

Disminucién de actividades maltasa y sucrasa
Disminucion de actividades aldosa

Disminucién de TGF-B

Aumento de efectos terapéuticos de metformina




27

2.6.4. Absorcion y metabolismo

El AF es absorbido en el intestino delgado, (Zhao y Moghadasian, 2008)una
vez ahi se libera de los compuestos originales por la cinamil esterasa microbiana,
xilanasa y esterasa (Mancuso y Santangelo, 2014) pero se absorbe principalmente
en el colon por difusién pasiva (90 por cierto) o por transporte activo a través del
transportador de acido monocarboxilicos. Después de la absorcién, el 50 por cierto
de AF estad en el higado (se realiza la conjugacion, a través de las enzimas,
sulfotransferasas/uridinadifosfato glucuroniltransferasa) y el resto se distribuye en
el torrente sanguineo, mucosa gastrica y tejidos periféricos. Estos son los
metabolitos mas abundantes, en el plasma AF-glucurénico y AF-sulfoglucurénico
(AF conjugado con sulfato y glucurénico) (Paiva et al., 2013). Los niveles maximos
ocurren dentro de cinco minutos después de la administracion (Zhao y
Moghadasian, 2008).

Se excretado principalmente orina (en forma libre y conjugado) pero solo el
4-6 por cierto de la dosis ingerida se excreta en la bilis (Paiva et al., 2013), y 0.5-0.8
por cierto en heces. Influye mucho en la excrecion la conjugacién de A, siendo mas
lenta que el AF libre (Mancuso y Santangelo, 2014). Se estima que la vida media
podria oscilar entre 10 y 30 minutos segun dosis/via de administracion, sugiere una
baja toxicidad. La biodisponibilidad de AF libre es bajo debido a su rapido
conjugacion en el higado. Por lo tanto, AF libre tiene una absorcion mas altas en
comparacion con AF conjugado en alimentos complejos (Zhang et al., 2005; Zhao y

Moghadasian, 2008).
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2.6.5. Efectos en biometria hematica de homeotermos

Las actividades de las enzimas antioxidantes (superoxido dismutasa,
catalasa, glutation peroxidasa, glutation reductasa) en el eritrocito fueron mayores
con la administracion del AF (Paiva et al., 2013), aumentando el estado antioxidante
en la circulacion, esto lleva a reducir la peroxidacion lipidica en células de la sangre
periférica inducida el peroxido de hidrogeno (Kumar y Pruthi, 2014) y este efecto fue
mas evidente otros polifenoles como el 4cido cafeico y el acido elagico (Mancuso y
Santangelo, 2014).

En un estudio que realizo, se demostrd que la hemoglobina modifica con AF,
tenia la capacidad de servir como nuevo portador de oxigeno similar a la
hemoglobina natural y un buen suministro rapido de oxigeno alos tejidos reduciendo
el contenido de metahemoglobina (durante el proceso de purificacion del
hemoglobina). Mejora aun mas las cantidades de antioxidantes de la hemoglobina
(Qi et al., 2018) con una duracion mas larga sin tener una rapida autooxidacion (Qi
et al., 2017)

En un estudio se administro AF intraperitoneal de 100 mg/kg, una hora antes
de la exposicién a la radiacion gamma en ratones se encontré una disminucion en
las roturas de hebras de ADN en leucocitos periféricos de sangre y células de la
medula 6sea (Paiva et al., 2013). En un experimento donde irradié con gama a
ratones, se encontr0 que acelero la recuperacion de las células sanguineas, porque
mejord la actividad de las células progenitoras hematopoyéticas (Ma et al., 2011).

El AF es considerado un nuevo agente terapéutico potencial para las
enfermedades isquémicas. Mejorando las estructura y funcién del corazon, los

vasos sanguineos, en ratas hipertensos. También retraso la aparicién de
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contracciones ventriculares prematuras, taquicardias o fibrilacion ventricular y paro
cardiaco (Kumar y Pruthi, 2014). El efecto anti-arritmico de AF al parecer esta
relacionado con el bloqueo de los canales de potasio y los receptores adrenérgicos

B (Mancuso y Santangelo, 2014).

2.7. Uso de fenoles en animales estresados por calor

Los taninos son un grupo complejo de compuestos poli-fenélicos solubles en
agua que se forman a partir del metabolismo de las plantas, se usa como
antioxidante donde se han hecho varios estudios en animales, pero en las borregas
que estan en condiciones de EC mejor6 el crecimiento, se debe posiblemente a la
reduccion de ROS, reduciendo el dafio en la membrana intestinal. Mejora el sistema
de antioxidantes enddgeno o a la generacién, modula la respuesta del sistema
inmune, reduce la concentracion de cortisol, aliviando el estrés por calor (Liu et al.,
2016b)

La VE, VC y el AF sola o acompafiada proporcionan una fotoproteccion,
inducida por la luz ultravioleta solar (Kumar y Pruthi, 2014), evitando asi eritemas
con la administracion via oral (Mancuso y Santangelo, 2014). Solo el AF tiene un
efecto vasodilatador considerando multifactorial ya que implica la reduccion de la
angiotensina Il secundaria a la inhibicién de la ECA, cuando existe un estresor
(Mancuso y Santangelo, 2014).

Se ha demostrado, que el AF protege a las células epiteliales del intestino
contra el dafio oxidativo inducido por el EC y el aumento de la permeabilidad de la
barrera intestinal. Porque alivia la disfuncion de la barrera epitelial intestinal

mediante la via de sefalizacibn antioxidante factor-2 eritoide-2/proteina
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hemooxigenasa 1 mediada por papel de la via fosfatidilinositol 3 kinasa. Existen
pocos estudios, sobre el efecto del acido ferulico en la mitigaciéon de EC, en
animales domésticos, sobre un mejoramiento a nivel fisiologico y hematoldgico (He

et al., 2018).
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. MATERIALES Y METODOS
3.1. Lugar y duracion del experimento.

El experimento se realiz6 en la Unidad Experimental Ovina del Instituto de
Ciencias Agricolas (ICA), Universidad Autbnoma de Baja California (UABC), la cual
se localiza en el ejido Nuevo Ledn, Valle de Mexicali, Baja California, al noroeste de
México (32.8° de latitud norte y 114.6° de longitud oeste). La region es una extension
del Desierto Sonorense, donde predomina un clima arido y seco extremoso, con
temperaturas minimas en invierno (< 0 °C) y maximas en verano (> 40 °C). La
precipitacion pluvial es escasa, alcanzado un promedio anual de 86 mm que se
concentra en diciembre y enero principalmente. El estudio se desarrollé enla época
de verano, con una duracion de 55 dias (del 10 de agosto al 19 de septiembre de

2018).

3.2. Manejo pre-experimental.

Todos los corderas usadas para desarrollar el estudio recibieron un periodo
de adaptaciéon de 15 dias), donde cada uno fue identificado con un arete de plastico,
recibié manejo sanitario y adaptado a la dieta base y a corraletas individuales. El
manejo sanitario consistio en la administracién subcutanea de ivermectina al 1%
(0.3 mg/kg), asi como de vitamina ADE intramuscularmente (A= 250 000 Ul, D= 37
500 Ul y E= 25 mg). La dieta base se formuld para reunir los requerimientos
nutricionales sefialados en el NRC (2007) para ovinos de engorda en la etapa de
finalizacion (energia metabolizable= 2.8 Mcal/kg de materia seca, y proteina cruda=
16 %; Cuadro 1). Mientras que las corraletas individuales estaban construidas de

malla electro soldada (1.5 x 1.5 m), con piso de tierra y equipadas con dos cubetas
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de aluminio (capacidad 4 L), una que hacia las veces de comedero y la otra de
bebederos. Todas las corraletas se encontraban bajo sombra de lamina

galvanizada, la cual estaba colocada a 2.5 m de altura y con leve inclinacion.

Cuadro 4. Ingredientes y composicién quimica de la dieta experimental base.

Ingredientes (tal como se ofrece) %
Heno de alfalfa 10.0
Paja de trigo 15.0
Grano de trigo molido 62.0
Pasta de soya 11.0
Micronutrientes 2.0

Composicidon guimica (base seca)

Materia seca 95.0

Proteina cruda 16.0

Energia metabolizable (Mcalkg de 2.8
MS)

3.3. Animales y disefio experimental.

Se utilizaron 22 corderas de la cruza Dorper x Katahdin, fenotipicamente
blancas, con peso vivo (PV) inicialde 23.5 £ 2.8 kg y edad de alrededor de 5 meses.
Al inicio del periodo experimental que durd 40 dias, se registré el PV de cada animal
y de acuerdo con esto se formaron parejas de animales de similar peso para ser

asignadas bajo un disefio en bloques completamente al azar a uno de dos
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tratamientos dietarios. Los tratamientos fueron 1) dieta base sin AF (testigo), y 2)
dieta base adicionada con 250 mg de AF/kg de alimento. Cabe mencionar que las
corderas se pesaron individualmente cada 10 dias y se estimé el consumo diario de
alimento esperado como el 4 % de su PV. Basado en ese consumo diario de
alimento esperado se calcul6 la cantidad diaria de AF ofrecida a las corderas. Para
garantizar el consumo de la dosis correcta de AF, cada 10 dias se ajusté y se calculd
la cantidad total de AF que consumirian las 11 corderas del tratamiento. Esta
cantidad de AF se mezcld con trigo molido a razon de tener 250 mg de AF en 30 g
de mezcla. Posteriormente, se peso la cantidad de mezcla que contenia la cantidad
de AF que debia consumir diariamente cada cordera de acuerdo a su consumo de
alimento estimado. En el caso de las corderas testigo, se les ofreci6 trigo molido en
lugar de la mezcla calculando la cantidad diaria como si se les fuera ofrecer AF. En
general, las corderas se alimentaron ad libitum dos veces al dia (0700h y 1700h), y
los tratamientos se ofrecieron antes de la alimentacion de la mafiana. La
disponibilidad del agua fue a libre acceso y diariamente se reviso el estado de salud

de los animales en forma visual.

3.4. Evaluacion de condiciones climaticas.

Se colocé un higrotermografos (Thermotracker®, Culiacan, Sinaloa, México)
bajo la sombra a una altura de 1.5 m respecto al suelo, en el area donde estaban
las corraletas individuales. El dispositivo se programo para registrar temperatura (T,
°C) y humedad relativa (HR, %) cada 20 min durante el periodo experimental.
Después se descarg0 la informacion climatica a una computado por medio del

software Thermotracker Pro 2.0. Se calcularon promedios por hora del dia,
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asimismo, el ITH usando la formula de Marai et al. (2001): TH =T —(0.31 - 0.31 *
HR) /100) * (T-14.4). Se considerdé que una cordera experimento estrés caldrico

cuando el ITH > 22 unidades.

3.5. Evaluacién de variables fisiologicas.

La TR y la FR fueron evaluadas cada 10 dias en dos horarios (06:00 y 18:00
h). Primero se media la FR contando el nimero de movimientos intercostales por
minuto y se registr6 como respiraciones por minuto (rpm). Posteriormente, se
sujetaban las corderas para registrar la TR después de insertar cuidadosamente en

el recto un termometro digital (Delta Trak, Pleasanton, CA, USA) por un minuto.

3.6. Evaluacion de componentes hematolégicos

Los dias 1, 10, 20, 30, y 40 del periodo experimental se colectaron muestras
de sangre individualmente por puncién de la yugular en tubo vacutainer de tapa
morada (4 mL, BD Vacutainer con EDTA K2, USA). En todos los muestreos la
sangre se colectdé por la mafana antes de ofrecer alimentacion. Los tubos fueron
colocados en una hilera con anticogelantes para ser trasladados al laboratorio de
Fisiologia Animal, ICA-UABC, donde se colocaban en agitador durante 10 min antes
de comenzar el analisis de perfil hematolégico en un analizador automatico
hematolégico (Auto Hematology Analyzer, Mindray, BC-2800 Vet;, Guangdong,
China). La concentracion de los siguientes componentes hematolégicos fueron
analizados: glébulos rojos (GR), hemoglobina (Hb), hematocrito (HTC), volumen
corpuscular medio (VCM), hemoglobina corpuscular media (HCM), concentracién

corpuscular media de hemoglobina (CCMH), ancho de distribucion de eritrocitos



35

(ADE), plaquetas, ancho de distribucion del tamafio plaquetario (ADTP) y

plaguetocrito (PCT).

3.7. Andlisis Estadistico.

Las variables climaticas se analizaron con estadistica descriptiva solamente,
considerando valores promedios, maximo y minimos del periodo experimental.
Adicionalmente, se obtuvieron valores promedios por hora del dia de T e ITH
durante el periodo experimental. Las variables fisiologicas y hematolégicas se
sometieron a un analisis de varianza bajo un disefio de bloques completamente al
azar con mediciones repetidas en el tiempo, donde los modelos incluyeron los
efectos fijos de bloque, tratamiento, tiempo y la interaccion tratamiento x tiempo. El
efecto de animal anidado en tratamiento también fue considerado en el modelo
como un efecto aleatorio. Adicionalmente, se probaron diferentes estructuras de
covarianza para verificar en base a los criterios de AIC y BIC (valores mas bajos)
cual ajustaba mejor el modelo, encontrandose que la “sin estructura (UN)” fue la
mejor para todas las variables. Todos los andlisis de varianza se realizaron con el
PROC MIXED. La interaccién tratamiento x tiempo no fue significativa a P < 0.05
para ninguna variable por lo cual solo se consideraron el efecto de tratamiento como
principal. Las medias fueron separadas con la opcion LSMEAN/PDIFF STDERR,
declarando diferencias solamente cuando P < 0.05. Todos los procedimientos y

opciones usados en el andlisis estadistico fueron del programa SAS (2004).
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IV. RESULTADOS
4.1. Variables climéticas
Las condiciones climéticas que prevalecieron durante el periodo experimental
se presentan en el Cuadro 5y Figura 3. Los promedios generales para T, HR e ITH
fueron 33.3°C, 54.4% y 30.3 unidades, respectivamente. A traveés del periodo
experimental, la T varié en promedio de 27.8 a 37.8 °C, mientras que el I[TH de 25.8

a 33.6 unidades (Cuadro 5).

Cuadro 5. Condiciones climaticas (medias, maximo y minimos) del periodo
experimental.

Medias Maximos  Minimos
Temperatura (°C) 333+12 278+18 37.8+2.2
Humedad relativa (%) 544+6.7 30.3x7.0 73.6+6.5

indice de temperatura-humedad (unidades) 30.3+1.3 258 +1.0 33.6+2.0

Conrespecto a la variacién circadiana, los valores promedios mas altos para
T (44.1 £24°C) e ITH (37.4 £ 1.5 unidades) se presentaron a las 16:00 h. Sin
embargo, ambas variables climaticas registrados los valores promedios mas bajos
alas 6:00 h (T= 25.3 £ 3.1 °C, e [TH= 24.6 £ 2.9 unidades). Cabe mencionar que
las variaciones enla Ty el ITH en horas de la madrugada (3:00 a 7:00 h) fueron de
tan solo 1.1 °C y 1.3 unidades, respectivamente. Adicionalmente, se observé que la
T supero los 30 °C entre las 8:00 y 22:00 h, mientras que el ITH estuvo por encima

de las 22.2 unidades durante las 24 h (Figura 3).
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Figura 3. Variacion circadiana de temperatura e indice de temperatura-humedad
(ITH) durante el periodo experimental.
4.2. Variables fisiolégicas

En el Cuadro 6 se presentan los resultados de respuestas fisiologicas. La
interaccion tratamiento x dia no afectd (P > 0.05) las variables fisiolégicas, pero si
el efecto de dia como factor principal (P < 0.01) a las 6:00 y 18:00 h. Ademas,
ninguna (P > 0.05) de las variables fisiologicas varié con la administracion de AF
dietario. Independientemente de los tratamientos, las corderas tuvieron 39.8° C de
TR y 108 rpm de FR en promedio por la mafana, pero en la tarde los valores
promedios para estas respuestas fisiologicas fueron 40.2 °C y 172 rpm,

respectivamente.
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Cuadro 6. Temperatura rectal y frecuencia respiratoria en corderas estresadas por

calor que fueron tratadas con y sin (testigo) acido ferdlico (AF).

Tratamientos (T) Valor de P
Testigo AF SEM T Dia T xdia
Temperatura rectal (°C)
6:00 39.8 39.7 0.06 093 <0.01 0.21
18:00 40.2 40.1 0.09 090 <0.01 0.17
Frecuencia respiratoria (rpm)
6:00 107.3 1084 2.2 0.73 <0.01 0.12
18:00 1735 1705 1.8 0.27 <0.01 0.61
40.1
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Figura 4. Temperatura rectal de la mafiana en corderas estresadas por calor que
fueron tratadas con vy sin (testigo) acido ferdlico (AF) (n.s.= P>0.05).
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Figura 5. Frecuencia respiratoria de la mafana en corderas estresadas por calor
que fueron tratadas con y sin (testigo) acido ferdlico (AF) (n.s.= P>0.05).
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Figura 6. Temperatura rectal en la tarde en corderas estresadas por calor que fueron
tratadas con (AF)y sin acido ferdlico (AF) (n.s.= P>0.05).
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Figura 7. Frecuencia respiratoria en la tarde en corderas estresadas por calor que
fueron tratadas con vy sin (testigo) acido ferdlico (AF) (n.s.= P>0.05).

4.3. Componentes Hematoldgicas.

En el Cuadro 7 se presentan los resultados de perfil hematolégico. Mientras
gue la interaccién tratamiento x dia no afect6 (P > 0.05) las variables hematoldgicas,
el efecto de dia mostro afectar (P < 0.05) cada una de las variables. En el caso de
efecto de tratamiento, las concentraciones de glébulos blancos, HCM y plaquetas
tendieron a disminuir (0.05 <P < 0.10) por efecto del AF. Adicionalmente, la adicién
dietaria de AF también redujo (P < 0.03) las concentraciones de globulos rojos,
hemoglobina y CHCM, asi como el ADE y el plaquetocrito. El resto de las variables
hematolégicas (hematocrito, VCM, VPM y ADP) no fueron alteradas (P > 0.05) con

la inclusion de AF.
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Cuadro 7. Perfil hematoldgico de corderas estresadas por calor que fueron tratadas
con Yy sin (testigo) acido ferdlico (AF).

Tratamientos (T) Valor de P

Testigo  AF SEM T Dia Txdia

Glébulos blancos (x10°L)  7.10 588 0.52 0.08 0.04 0.32

Glébulos rojos (x1012L) 12.88 12.00 0.25 0.02 <0.01 0.15

Hemoglobina (g/dL) 11.88 11.00 0.24 <0.01 <0.01 0.36
Hematocrito (%) 2489 2423 0.58 0.38 <0.01 0.11
VCM (x10%5L) 1983 19.70 0.30 050 <0.01 0.25
HCM (Pg) 9.30 9.01 0.10 0.07 0.01 0.47
CHCM (g/dL) 4789 4537 0.59 0.01 0.05 0.12
ADE (%) 19.01 1828 0.16  <0.01 <0.01 0.11
Plaguetas (x10°L) 487.61 433.87 26.31 0.10 <0.01 0.37
VPM (x10%°L) 4.05 4.05 0.11 095 0.01 0.24
ADP (%) 16.08 16.23 0.20 089 0.05 0.75
Plaquetocrito (%0) 0.20 0.17 0.01 0.03 <0.01 0.17

VCM= Volumen corpuscular medio; HCM= Hemoglobina corpuscular medio;
CHCM= Concentracion media de hemoglobina corpuscular;, ADE= Ancho de
distribucion de globulos rojos (coeficiente de variacion); VPM= Volumen plaquetario
medio; ADTP= Ancho de distribucion de plaquetas.
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V. DISCUSION
5.1. Variables climaticas

Las corderas de este estudio estuvieron experimentando condiciones de
estrés calorico debido a que la T supero los 30°C, la cual se indica que es limite
superior de la zona termoneutral indicada para ovinos de pelo (Neves et al., 2009;
Vicente-Pérez et al., 2018). En general, el tipo de estrés caldrico al que estuvieron
expuesta las corderas fue de tipo severo extremo (ITH= 30.3 unidades), y este
prevalecié en la mayoria del dia. Cabe mencionar que los resultados de T e ITH
circadiano mostraron que en horas de la madrugada el ambiente fue de estrés
calérico severo solamente. Lo anterior, esta definido por la clasificacion que sefiala
Marai et al., (2007): moderado (22.2 a <23.3 unidades), severo (23.3 a <25.6
unidades) y severo extremos (=25.6 unidades).

Estas condiciones ambientales de estrés caldrico han mostrado afectar
negativamente el crecimiento de las corderas de pelo, ya que el consumo de
alimento se reduce y la demanda de energia aumenta con la activacion de
mecanismos de termorregulacion (Macias-Cruz et al., 2013a; Vicente-Pérez et al.,
2018). Ademas, algunos estudios sefialan que el estrés caldrico altera el
funcionamiento correcto del cuerpo porque provoca un aumento en el nivel de estrés
oxidativo de los ovinos, comprometiendo su estado de salud (Al-Dawood, 2017).
Asi, estrategias de mitigacion del efecto de las temperaturas altas es una necesidad,
y aquellas basado en el uso de antioxidante podria ser una alternativa (Rhoads et

al., 2013; Phillips, 2016).
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5.2. Variables fisiolégicas

En este estudio se pretendia demostrar que el bienestar de las corderas
estresadas por calor podria mejorar por adicionar compuestos naturales altamente
potentes como antioxidantes, tales es el caso del AF. Sin embargo, los resultados
mostraron que a nivel de TR y FR, este compuesto fendlico no tiene ninguna
repercusion, sugiriendo que ésta estrategia de mitigacion del estrés caldrico no es
efectiva silo deseado es observar una reduccion en la activaciéon de mecanismos
de termorregulacion fisioldgicos en corderas que crecen bajo un ambiente caliente.
Esimportante sefialar que no hay evidencias al respecto sobre el uso del AF dietario
en ovinos o cualquier otra especie animal mantenido en condiciones de estrés
caldrico. No obstante, hay estudios donde han probado otros tipos de compuestos
naturales con funcién antioxidante en ovinos, donde los resultados coinciden
(Alhidary y Abdelrahman, 2014; 2016; Ciliberti et al., 2019) con lo encontrado en el
presente estudio para variables fisiolégicas.

En ambos estudios realizados por Alhidary y Abdelrahman (2014; 2016)
reportaron que la adicion dietaria de naringina, un flavonoide derivado de citricos
con propiedades antioxidantes, no afectaba las variables fisiologicas de corderos en
crecimiento de la raza Awassi mantenidos en condiciones de estrés caldrico. Por su
parte, bajo condiciones de estrés calérico, Ciliberti et al., (2019) alimentaron a
ovejas lactando con algas marinas y semillas de lino, los cuales son reconocidas
por accién antioxidantes, y tampoco observaron variaciones en la TR y FR por la
inclusion dietaria des estos ingredientes antioxidantes.

Cabe mencionar que usando vitamina E y selenio como antioxidantes en

ovinos estresados por calor si han encontrado efectos benéficos sobre la activacion
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de mecanismos de termorregulacion fisiologicos (Chauhan et al., 2014; 2015; 2016;
Shakirullah et al., 2017; Sejian et al., 2014); aunque no se conoce con precision el
mecanismos através del cual actian estos antioxidantes, dos posibles mecanismos
han sido sugeridos que estan involucrados, el primero con una menor produccion
de calor metabdlico por la reduccidn de los niveles de cortisol sanguineo (Chauhan
et al., 2014), y el segundo con una reduccion en la alcalosis que reduce la pérdida
de CO2 y mantiene el pH sanguineo (Liu etal., 2018).

El hecho que con vitamina E y selenio se haya reducido la TR y RR pero no
con antioxidante de origen natural, podria estar relacionado con la dosis ofrecida 'y
diferencias en la susceptibilidad entre razas para presentar estrés oxidativo. La
mayoria de los estudios donde encontraron resultados benéficos de vitamina E y
selenio sobre constantes fisioldgicas usaron sobredosis de los productos, lo cual
puede resultar perjudicial si esto se aplica con compuestos naturales como AF o
cualquier otro fenol. En la literatura existen evidencias que sugieren que la
determinacion de dosis optimas es necesario antes de comenzar a usar productos
naturales, ya que ellos pueden comprometer la salud y la productividad de los

animales (Ruder et al., 2008; Kumar y Pruthi, 2014; Ly et al., 2015).

5.3. Componentes Hematoldgicos

Varios estudios en la literatura reportan un aumento en los valores de los diferentes
componentes hematolégicos de ovinos como una respuesta al incremento en la
temperatura ambiental, siendo evidente cuando estas condiciones son de estrés
calérico de moderado a severo (Rana et al., 2014; El-Shahat et al., 2016; Sejian et

al., 2018; Vicente-Pérez et al., 2018). Algunos de esto aumentos en las células
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sanguineas responden a mecanismos adaptativos desarrollado por algunas razas
ovinos y otros son producto de alteraciones directas en el funcionamiento de
algunos o6rganos (Al-Dawood, 2017). Los resultados del actual estudio demostraron
que, si bien AF no alteré las constantes fisiologicas, el AF redujo los valores
promedios de la mayoria de los componentes hematoldgicos, incluyendo la
concentracion de células sanguineas tales como glébulos blancos y rojos, asi como
plaquetas. Cabe mencionar que aun cuando AF disminuyo la cantidad de células de
la sangre en las corderas de pelo estresadas por calor, los valores promedios de
estas cantidades se encuentran dentro del rango de referencia (Blood, 2002) tanto
para corderas de AF y testigo.

Cabe mencionar que algunos estudios mencionan que la disminucién en los
valores promedios de los componentes hematoldgicos puede ser debido a una
mayor consumo de agua para ser, lo cual a su vez provocan una hemodilucion de
los componentes porque mas agua es transportada por la circulacién sanguinea con
el objeto de mejorar el enfriamiento evaporativo (Maurya et al., 2007; McManus et
al., 2009; Sejian et al., 2010). Sin embargo, en el presente estudio no se observaron
diferencias en el consumo de agua (datos no presentados en este documento), por
lo cual esos resultados pueden ser debido a un efecto directo del AF en beneficio
del estado de salud de las corderas estresadas por calor.

En ovinos estresados por calor, un aumento en la cantidad de globulos
blancos se asocia con un mayor precision sanguinea y tasa cardiaca como producto
del aumento en las concentraciones de hormonas ligadas al estrés (epinefrina y
cortisona; McManus et al., 2009; Correa et al., 2012), mientras que el incremento

en la cantidad de glébulos rojos y hemoglobina puede deberse a diferentes
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situaciones: 1) mayor entrada de oxigeno y salida de diéxido de carbono por
aumento en la frecuencia respiratoria, 2) problemas de alcalosis, 3) aumento en la
cantidad de radicales libres a partir de la membrana celular de los glébulos rojos, lo
cual pruebe la lisis de ellas (Al-Dawood, 2017). Por su parte, las plaquetas ha
demostrado activarse en ovinos estresados por calor debido a un aumento en la
aglutinacion, por lo cual su nimero disminuye bajo estas condiciones (Mohanty et
al., 1997). Dado los resultados del presente estudio, al parecer la adicion del AF en
la dieta de corderas es una estrategia nutricional que evita la presencia de estas
alteraciones hematoldgicas debido al estrés calérico, promoviendo el desarrollo de
corderas de pelo con mejor estado de salud bajo estas condiciones climaticas. Asi,
los efectos de AF sobre cantidad de glébulos blancos sugieren que este compuesto
fenol redujo la sintesis de hormonas ligadas al estrés y la frecuencia cardiaca, con
lo cual se podria inferir que la produccion de calor metabdlico pudo haberse
reducido y mejorar el confort térmico de las hembras. En el caso de resultados de
componentes hematolégicos ligados con globulos rojos podrian debido a AF, se
especula que corderas tratadas con AF sufrieron menor grado de alcalosis, situacion
que evitd posiblemente una mayor produccion de eritrocitos. En caso especifico del
resultado de hemoglobina, también sugieren que el AF funcion6 como antioxidante
neutralizando todos los radicales libres que producen los eritrocitos debido a las
condiciones ambientales calientes. Mas estudios son requeridos respecto al tema
para confirmar estos posibles efectos benéficos de AF en la salud de corderas de
pelo estresadas por calor.

Resulta importante precisar que no se encontraron estudios donde hayan

evaluado los efectos de la suplementacion dietaria de AF sobre perfil hematoldgico
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de ovinos de pelo o cualquier raza bajo estrés caldrico u otro ambiente. Sin
embargo, administrando otros compuestos naturales con propiedades antioxidantes
a corderos estresados por calor, si han evaluado el perfil hematoldgico, con algunos
resultados que estan en coincidencia con los nuestros. Mientras que Alhidary etal.,
(2016) no detectaron cambios en el perfil hematolégico por efecto del compuesto
naranjina en corderos Awassi expuestos a condiciones de estrés caldrico, Liu et al.,
(2016¢) encontraron que la suplementacion de taninos a corderos Ujumgin
estresados por calor modificé favorablemente algunos componentes hematolégicos
de estos animales, lo cual se relacion con la actividad antioxidante que tienen los
taninos. Asi, los taninos mostraron disminuir la cantidad de glébulos blancos, tal
como se observo en este estudio por efecto del antioxidante AF; sin embargo, en
ese estudio no reportaron efectos de taninos en el conteo de glébulos rojos y
volumen del paquete celular. Otro estudio donde trataron a ovejas Malpuras con un
suplemento rico en antioxidantes (mezcla de minerales y vitamina E; Sejian et al.,
2014), reportaron resultado similar a los de este estudio con respecto al efecto de

AF sobre concentracion de hemoglobina y volumen del paquete celular.
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VI. CONCLUSION

Se concluye que la adicion dietaria de 250 mg de AF por kilogramo de
alimento no tiene un impacto sobre las constantes fisiolégicas en corderas
estresadas por calor, no obstante, si resulta una buena estrategia nutricional para
mitigar algunos efectos negativos del estrés caldrico sobre la salud de estos
animales, lo cual se hace evidente con la disminucion del nimero de células
sanguineas (glébulos rojos y blancos). En general, los resultados de hematologia
sugieren que la administracion del antioxidante AF resultado benéfico en corderas
estresadas por calor para mejorar su bienestar porque probablemente disminuyen

la actividad metabdlica y el problema de alcalosis.
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