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Resumen

Ante la creciente problematica del calentamiento global, la produccién ovina es una opcién viable para
garantizar la produccién de proteina de origen animal por su tolerancia al calor. Los ovinos son una de
las especies domésticas que presentan mayor adaptacién a climas calidos. Lo anterior es posible gracias
a la activacion de diferentes ajustes fisioldgicos, endocrinos, metabdlicos y celulares para disipar y dis-
minuir la produccién de calor corporal. No obstante, la activacion de los ajustes de aclimatacion, aunado
al dafo directo que ejercen las altas temperaturas sobre las células, también ocasiona estrés oxidativo.
El aumento de la frecuencia respiratoria y la redistribucién del flujo sanguineo hacia la periferia, asi como
la liberacion de cortisol y catecolaminas, han sido los principales ajustes de aclimatacién asociados con
un desbalance en la actividad pro y antioxidante. Por tanto, al generarse una sobreproduccion de radi-
cales libres, se compromete la integridad estructural y funcional de diferentes células y tejidos, circuns-
tancia que puede comprometer el bienestar y productividad de los ovinos en condiciones de hiperter-
mia. Considerando lo anterior, el objetivo de la presente revisién es presentar informacion actual sobre
los ajustes de aclimatacion que emplean los ovinos estresados por calor y describir como éstos pueden
asociarse a la generacién de estrés oxidativo.

Palabras clave: Ovinos de lana, ovinos de pelo, hipertermia, termorregulacion, daio celular, antioxi-
dantes.

Adjustments associated to acclimation and oxidative stress in sheep under heat stress: A review

Abstract

Given the growing problem of global warming, sheep production is a feasible option to produce ani-
mal protein because of its heat tolerance. So sheep are one of the domestic species that possess a great
adaptation to hot climates. This is possible due to the activation of different physiological, endocrine,
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metabolic and cellular adjustments to dissipate and decrease the production of body heat. However,
the activation of these acclimation adjustments, coupled with the direct damage that high tempera-
tures exert on cells, also causes oxidative stress. Increased respiratory rate and redistribution of blood
flow to the periphery, as well as the release of cortisol and catecholamines, have been the main accli-
mation adjustments associated with an imbalance in pro and antioxidant activity. Thus, when an over-
production of free radicals is generated, the structural and functional integrity of different cells and
tissues is compromised, a circumstance that can compromise the welfare and productivity of sheep un-
der hyperthermic conditions. Considering the above, the objective of this review is to present current
information on the acclimation adjustments used by heat-stressed sheep and describe how they can be
associated with the generation of oxidative stress.

Keywords: Wool sheep, hair sheep, hyperthermia, thermoregulation, cell damage, antioxidants.

Introduccion

El calentamiento global es el principal factor
ambiental que compromete el bienestar ani-
mal y la producciéon de proteinas de origen
animal. Bajo este escenario la produccion
ovina es una alternativa viable para garantizar
la produccion de proteina de origen animal
(Sejian et al., 2017). Los ovinos, a diferencia de
otras especies domésticas, han logrado adap-
tarse a una amplia variedad de zonas agroe-
colégicas donde predominan las altas tempe-
raturas (Henry et al., 2018). Para lograr lo
anterior, los ovinos realizan diferentes ajustes
fisiolégicos, endocrinos, metabolicos y celula-
res de aclimatacion que les permiten sobrevi-
vir y reproducirse (Collier et al., 2019).

Los principales ajustes fisiolégicos que em-
plean los ovinos estresados por calor son la
radiacion cutdnea y la evaporacioén respira-
toria (Macias-Cruz et al., 2016). Por su parte,
las respuestas enddécrinas y metabdlicas pue-
den ser de tipo agudo y crénico, segun la du-
racion del estrés (Al-Dawood, 2017). Las res-
puestas agudas consisten en la liberacion de
cortisol y catecolaminas para proveer energia
(Afsal et al., 2018). Durante el estrés calérico
crénico se presenta menor actividad tiroidea
y un posible incremento de insulina (Mah-
joubi et al., 2015). A nivel celular, la principal
respuesta citoprotectora es la sobreexpre-
sion de proteinas de choque térmico (HSPs,

por sus siglas en inglés) (Archana et al., 2017).
De manera conjunta la activacion de estos
ajustes permite la disipacion y menor pro-
duccién de calor corporal.

No obstante, la activacién de los ajustes de
aclimatacion, aunado al daio directo que ejer-
cen las altas temperaturas sobre las células,
ocasionan estrés oxidativo (Belhadj et al.,
2019a). Estudios realizados en ovinos estresa-
dos por calor han demostrado una produccién
excesiva de radicales libres y menor actividad
antioxidante tanto en suero como en células
sanguineas (Chauhan et al., 2014ay 2015), hi-
gado y musculo esquelético (Jiang et al., 2019).
El grado de estrés oxidativo dependera de la
termorresistencia (Shakirullah et al., 2017) de
larazay el grado de estrés calorico (Belhadj et
al., 2019a). Considerando lo anterior, el obje-
tivo de la presente revision es presentar in-
formacion actual sobre los ajustes de aclima-
tacion que emplean los ovinos estresados por
calor y describir como éstos pueden asociarse
a la produccion de estrés oxidativo.

Zona termoneutral e indice de
temperatura-humedad

Los ovinos son animales homeotermos, es de-
cir, tienden a mantener su temperatura cor-
poral dentro de un rango muy estrecho (38,3
a 39,9 °C) a través de un equilibrio de ganan-
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cia y pérdida de calor con el ambiente (Al-Da-
wood, 2017). El rango de temperatura am-
biente en el cual los ovinos no necesitan ener-
gia adicional para mantener su homeostasia y
bienestar se denomina zona termoneutral (ZT)
(Al-Dawood, 2017). De manera general, la ZT
de los ovinos se encuentra entre 12 °Cy 25 °C
(Sejian et al., 2017); no obstante, este rango va-
ria de acuerdo al tipo racial. En este sentido, las
razas de pelo presentan una mayor tolerancia
a altas temperaturas, incrementando su ZT
desde 15 °C hasta 30 °C, resultando criticas las
temperaturas mayores a 35 °C (Neves et al.,
2009). Cuando la temperatura ambiental re-
basa el limite superior de la ZT, el animal es in-
capaz de eliminar la carga excesiva de calor ha-
cia el exterior, generdndole estrés calérico
(Santos et al., 2006).

Otro factor ambiental que contribuye a la
sensacion térmica es la humedad relativa. El
indice de temperatura-humedad (ITH) es un
indicador que al medir de manera conjunta
la temperatura ambiental y la humedad re-
lativa, permite estimar de manera mas pre-
cisa el grado de estrés calorico que experi-
menta el animal (Marai et al, 2007). Hasta el
momento no hay una féormula especifica para
calcular ITH en ovinos, por lo cual se han usa-
do algunas desarrolladas para bovinos (Hahn,
1999; Marai et al., 2007). La férmula mas em-
pleada es la propuesta por Marai et al. (2007),
de la siguiente forma:

ITH = temperatura del bulbo seco °C -
{(0,31 - 0,31 humedad relativa)
(temperatura del bulbo seco °C -14,4)}

Los valores obtenidos se relacionan con la si-
guiente clasificacion: <22,2 = ausencia de es-
trés; 22,2 a <23,3 = estrés calérico moderado;
23,3 a <25,6 = estrés calorico severo y >25,6=
estrés calérico extremo-severo. Asi, cuando
los ovinos de lana y pelo son expuestos a
temperaturas mayores a los 25 °Cy 30 °C, res-
pectivamente, o a un ITH mayor a 22,2 uni-
dades, comienzan a experimentar estrés ca-
I6rico y, consecuentemente, estrés oxidativo.

Estrés calorico y estrés oxidativo

En condiciones fisiol6gicas normales los ovi-
nos presentan un balance entre la actividad
pro y antioxidante; sin embargo, cuando se
encuentran bajo estrés calodrico se pierde este
equilibrio, conduciendo a estrés oxidativo
(Chauhan et al., 2014a). De acuerdo con Bel-
hadj et al. (2019a), existe una correlacion po-
sitiva entre el ITH y el indice de estrés oxida-
tivo en ovinos estresados por calor. Es decir,
a mayor estrés calérico, mayor produccion de
estrés oxidativo. De manera directa, el incre-
mento de la temperatura ambiente ocasiona
dafos en la cadena de transporte de elec-
trones en la mitocondria, asi como la libera-
cién de metales de transicion, principalmente
del ion ferroso (Fe?*) (Belhadj et al., 2019b).
Consecuentemente, debido a la inestabili-
dad de los electrones que escapan de la ca-
dena de electrones y del Fe?*, ambos com-
puestos reaccionan rapidamente con el O,
para formar superoéxido (0,7). Asu vez, el O,”
dard origen a las demas especies reactivas de
oxigeno (ROS) mediante diferentes reaccio-
nes secuenciales (Belhadj et al., 2016).

Debido a su alta inestabilidad asociada a la
presencia de una capa de electrones no apa-
readas, los ROS reaccionan rapidamente con
biomoléculas que forman parte estructural y
funcional de la célula (Salami et al., 2016).
Por su abundancia celular, las principales mo-
léculas oxidadas son los acidos grasos poliin-
saturados y las proteinas (Belhadj et al., 2014).
Lo anterior ocasiona una menor capacidad
antioxidante celular y mayor capacidad oxi-
dante total e indice de estrés oxidativo, asi
como una acumulacién excesiva de los prin-
cipales productos de peroxidacion lipidica
(malondialdehido; MDA) y de productos avan-
zados de la oxidacion proteica (PAOP) (Chau-
han et al., 2014a). Por otra parte, los ajustes
de aclimataciéon que realizan los ovinos es-
tresados por calor también contribuyen in-
directamente a incrementar el estrés oxida-
tivo como mas adelante se ira detallando.
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Aclimatacion y adaptacion

La aclimatacién y adaptacién son los mecanis-
mos que emplean los animales para hacer
frente al estrés por calor (Collier et al., 2019). La
aclimatacién comprende una serie de ajustes fi-
sioldgicos, endocrinos, metabdlicos y celulares
que se generan cuando los termorreceptores
captan un incremento en la temperatura am-
biental (Belhadj et al., 2016). Dependiendo
del periodo de exposicidén a temperaturas al-
tas, la aclimataciéon puede ser aguda o cré-
nica (Collier y Gebremedhin, 2015). Las res-
puestas agudas son impulsadas por el sistema
nervioso auténomo y consisten en la libera-
cién de catecolaminas y glucocorticoides para
la activacion de mecanismos termorregulato-
rios no evaporativos y evaporativos, asi como
la disponibilidad de energia para que éstos se
lleven a cabo (Afsal et al., 2018). Si el factor
estresante persiste, contintda el proceso de
aclimatacién crénica, el cual, ademas de los
mecanismos mencionados, podrian implicar
la reprogramacioén del metabolismo y la expre-
sion genética como medida homeorética (Co-
llier et al., 2019). Sin embargo, estos cambios
genéticos no son rapidos y pueden durar va-
rias generaciones, por lo que las estrategias
de seleccion deben ser acompafadas de un
mejoramiento constante en las practicas de
manejo y el considerar informaciéon genera-
da bajo ambientes calidos (Misztal, 2017).

Si el estrés crénico permanece por varias ge-
neraciones, la respuesta de aclimatacion se
volverd genéticamente “fija” y el animal se
adaptara a las altas temperaturas del medio
ambiente (Collier et al., 2019). Por ejemplo,
los ovinos de pelo han desarrollado a lo largo
de los anos diferentes adaptaciones fenoti-
picas que les confieren una mayor plasticidad
térmica en comparacion con razas de lana no
adaptadas (Collier et al., 2019). Las principa-

les adaptaciones morfolégicas que presentan
estas razas para soportar temperaturas de
hasta 30 °C sin comprometer su normotermia
son: talla mediana con mayor superficie de
contacto con el ambiente (Macias-Cruz et al.,
2018a), mayor numero de glandulas sudori-
paras (Correa et al., 2012), piel delgada y
poco pigmentada (McManus et al., 2011), asi
como presencia de pelo corto y poco denso
(Correa et al., 2012). Posiblemente, el origen
de estas razas (climas calidos) sea el respon-
sable de las adaptaciones evolutivas mencio-
nadas, las cuales favorecen las pérdidas de
calor corporal por medios no evaporativos
(McManus et al., 2011).

Como resultado de las adaptaciones mencio-
nadas, razas con mayor termorresistencia
también seran susceptibles a presentar dafo
oxidativo a temperaturas mas altas que razas
no adaptadas. En este sentido, Shakirullah et
al. (2017) asociaron una mejor capacidad de
termorregulacion de ovejas Damani con res-
pecto a ovejas Balkhi estresadas por calor con
una menor concentracion sérica de MDA y
mayor concentracién de las enzimas superé-
xido dismutasa (SOD) y glutation peroxidasa
(GPx). En razas de pelo, Valadez-Garcia (2019)
y Valadez-Garcia et al. (2021) reportaron una
mayor concentracion sérica de marcadores
de estrés oxidativo cuando los animales fue-
ron expuestos a una temperatura ambiente
de 35 °C que cuando fueron expuestos a una
temperatura < 33 °C. Finalmente, Belhadj et
al. (2019b) informaron que la temperatura
rectal de ovinos estresados por calor se corre-
laciona positivamente con la concentracion
sérica de MDA, PAOP y con el indice de estrés
oxidativo. De manera conjunta, los hallazgos
mencionados sugieren que, a pesar de la acti-
vacion de ajustes de aclimataciéon y de la adap-
tacion de los ovinos a altas temperaturas, es-
tos presentardn estrés oxidativo.
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Ajustes de aclimatacion y su asociacion
con estrés oxidativo

Ajustes fisiolégicos

Como respuesta al estimulo térmico, los ovi-
nos estresados por calor activan ajustes fisio-
I6gicos para disminuir la carga de calor cor-
poral, mantener el equilibrio hidrico y para
disipar calor. Para el primer caso, la principal
respuesta es la disminucién del consumo de
alimento. En corderos de lana se ha obser-
vado que temperaturas entre 28 °Cy 45 °C
disminuyen la ingesta de alimento de un
13 % a un 17 % (Chauhan et al., 2014a; Mah-
joubi et al., 2015). No obstante, en razas ter-
morresistentes, puede no verse afectado el
consumo de materia seca por efecto de altas
temperaturas (Macias-Cruz et al., 2020; Mah-
joubi et al., 2014). Por otra parte, los ajustes
que realizan ovinos estresados por calor para
evitar la deshidratacién son el aumento de
ingesta de agua y disminucién de su elimi-
nacién en heces y orina, asi como la reabsor-
cion renal de Na* y CI- y eliminaciéon de K*
(Piccione et al., 2012; Macias-Cruz et al., 2016).
Para la disipacién de calor, los ovinos em-
plean vias no evaporativas y evaporativas que
si bien, disminuyen la carga de calor corporal,
también contribuyen a aumentar la produc-
cién de radicales libres (Belhadj et al., 2016).

Las condiciones de hipertermia generan re-
distribucion del flujo sanguineo hacia la peri-
feria del cuerpo para la disipacién de calor por
mecanismos no evaporativos, siendo la prin-
cipal via la radiacién cutanea (Al-Dawood,
2017; Pantoja et al., 2017). Estudios realiza-
dos con termografia infrarroja determina-
ron que todas las regiones corporales pueden
disipar calor mientras el gradiente de tempe-
ratura entre la superficie del animal y el am-
biente se mantenga a favor del cuerpo del
animal (Santos et al., 2006; Macias-Cruz et al.,
2016). Las regiones corporales de mayor di-
sipacion son aquellas con un menor efecto
aislante de la lana o pelo. Mientras que los

ovinos de lana disipan mayor proporcion de
calor a través de las orejas y las piernas, areas
con poca lana (Marai et al., 2007), los ovinos
de pelo disipan mas calor a través de la zona
oculary perianal, debido a la menor densidad
y tamano de pelo en estas regiones (McMa-
nus et al., 2011; Macias-Cruz et al., 2016).
Otro hallazgo interesante que se ha deter-
minado mediante termografia, es la capaci-
dad que tienen los machos jovenes y adultos
de mantener la termorregulacién testicular.
Recientemente, Nicolas-Lépez (2019) y Pan-
toja et al. (2017) determinaron que animales
Dorper, Santa Inés, Morada Nova y Texel, man-
tienen una diferencia entre la temperatura
rectal y testicular 26 °C, a pesar de condicio-
nes ambientales calidas. No obstante, la in-
formacion sobre el impacto del estrés calérico
en la espermatogénesis, viabilidad esperma-
ticay conducta reproductiva aun es limitada.

A medida que incrementa la temperatura
ambiente, las pérdidas de calor no evapora-
tivas resultan insuficientes y comienza la ac-
tivacion de vias evaporativas (Macias-Cruz et
al., 2016), principalmente la respiracién (Fon-
seca et al., 2017). Estudios sobre variaciones
circadianas de radiacion cutaneay frecuencia
respiratoria (Santos et al., 2006; Chauhan et
al., 2015; Macias-Cruz et al., 2016) demues-
tran que, a medida que disminuye la diferen-
cia entre la temperatura superficial del ani-
mal y del ambiente (entre 12 h y 18 h), se
incrementa la evaporacion respiratoria. Lo
anterior es un ajuste fisiolégico conocido co-
mo heterotermia adaptativa (Macias-Cruz et
al., 2018b) e implica que los animales toleren
una mayor carga de calor durante el dia para
evitar un gasto excesivo de energia y deshi-
dratacion por el incremento de la frecuencia
respiratoria.

A pesar de la importancia de la radiacion cu-
tdneay evaporacion respiratoria para disipar
calor, estos ajustes también conllevan a una
excesiva produccién de radicales libres. La
redistribucion del flujo sanguineo hacia la
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periferia ocasiona hipoxia en los érganos in-
ternos (Marai et al., 2007). Por esto, ante la
falta de O, en las mitocondrias, se puede pre-
sentar una acumulacién excesiva de nicotin
adenin dinucleétido (NADH) y flavin adenin
dinucleétido (FADH2), agentes reductores
que emplean el poco O, disponible como sus-
trato para la produccién de radicales libres
(Belhadj et al., 2014). Asimismo, algunos au-
tores han demostrado que el incremento de
la frecuencia respiratoria también contribuye
al desequilibrio pro y antioxidante. Chauhan
et al. (2016) demostraron una mayor pro-
duccién de ROS a causa de la evaporaciéon
respiratoria al observar, en corderos Merino
x Poll Dorset, un incremento en la cantidad
de pero6xido de hidrégeno (H,0,) exhalado
cuando los animales fueron expuestos a una
temperatura ambiente de entre 28-40 °C.
Por su parte, Belhadj et al. (2019a) demos-
traron que existe una correlacién positiva
entre la frecuencia respiratoria y la concen-
tracion sérica de MDA. Esta respuesta fue
asociada a una mayor concentracion de ROS
y menor actividad enzimatica antioxidante
en las fibras musculares que intervienen en la
respiracion (Kubik et al., 2018).

Ajustes endocrinos y metabdlicos

Hasta el momento, los ajustes endocrinos-me-
tabdlicos que realizan los ovinos estresados
por calor han sido estudiados principalmente
en razas de lana, y de acuerdo a los resultados
obtenidos, las respuestas pueden considerarse
como aclimatacion aguda y crénica (Sejian et
al., 2017). La activacion del eje hipotalamo-hi-
pofisis-adrenales tiene como objetivos activar
los mecanismos evaporativos y no evaporati-
vos de termorregulacién, asi como proveer
energia a estos para que se lleven a cabo. La
principal fuente de energia en ovinos estre-
sados por calor es la glucosa (Al-Dawood,
2017), por lo cual la accién de estas hormonas
esta encaminada en primera instancia a acti-

var la glucogendlisis y gluconeogénesis hepa-
tica para una rapida disponibilidad de energia.
No obstante, factores como el estado fisiol6-
gico y la restriccion alimenticia durante el in-
sulto térmico pueden comprometer la euglu-
cemia bajo estrés caldrico.

Macias-Cruz et al. (2018b) detectaron que
corderas en crecimiento y ovejas en lacta-
cion Dorper x Pelibuey estresadas por calor
presentaron niveles de glucosa por debajo
del nivel normal. Por su parte, Sejian et al.
(2017) observaron en ovejas Malpura que,
mientras una temperatura ambiente de 40 °C
no afecta la concentracién sérica de glucosa,
la combinacion del estrés térmico con res-
triccion nutricional disminuye su concentra-
cion. Ante esta situacion, el cortisol y las ca-
tecolaminas ejercen su efecto catabolico en
los tejidos adiposo y muscular para emplear
acidos grasos no esterificados (NEFAS) como
fuente de energia para la termorregulaciéon
y liberar aminoacidos gluconeogénicos (Mah-
joubi et al., 2014; Macias-Cruz et al., 2018b).
En este sentido, Mahjoubi et al. (2014) de-
mostraron en corderos Afshari que, al dismi-
nuir la disponibilidad de glucosa durante el
estrés agudo, incrementa la concentracion
sérica de NEFAS. Por su parte, otros autores
han reportado un incremento en la concen-
tracion sérica de urea (Indu et al., 2015; Ma-
cias-Cruz et al., 2016), hallazgo que asociaron
a un mayor catabolismo proteico, aunado a
posibles alteraciones en el ciclo de urea de-
bido una menor sintesis de proteina micro-
biana en el rumen (Sejian et al., 2017).

Hasta el momento no hay estudios previos
que determinen el grado de asociacion entre
la concentracion de cortisol y catecolaminas
durante el estrés calérico agudo con el estrés
oxidativo en ovinos. No obstante, estudios en
mamiferos demuestran que el cortisol oca-
siona un incremento de la produccién de ra-
dicales libres, afectando principalmente a 6r-
ganos con mayor cantidad de lipidos en su
estructura (Celi, 2011). Asi, los érganos que
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presentan de mayor a menor susceptibilidad
al dano oxidativo ante un incremento de
cortisol son el cerebro, higado, sangre y el co-
razén (Costantini et al.,, 2011). Lo anterior su-
giere que el incremento de cortisol en ovinos
estresados por calor puede aumentar direc-
tamente la producciéon de ROS y, como con-
secuencia, causar disturbios en funciones
vitales, metabolismo y en el transporte de
oxigeno y nutrientes a los tejidos. Sin embar-
go, durante, el estrés calorico crénico, cuan-
do la concentracion de cortisol disminuye
(Sejian et al., 2014), los danos oxidativos,
también podrian disminuir. Futuras investi-
gaciones deberan determinar la relacion cor-
tisol-estrés oxidativo en ovinos estresados
por calor, asi como sus implicaciones en la ho-
meostasis y productividad de los animales.

Los ajustes endocrinos de aclimatacion cré-
nica consisten en una disminucién en la con-
centracion de hormonas tiroideas y mayor
concentracién de insulina. Las condiciones de
hipertermia generan una menor liberacion
de tirotropina (Macias-Cruz et al., 2018a), dis-
minuyendo asi la concentracién sérica de ti-
roxina (T4) y su desiodacién a triiodotironina
(T3; Afsal et al., 2018). No obstante, el nivel de
disminucién de la actividad tiroidea en ovinos
bajo estrés calérico dependera del tipo racial.
En este sentido, Ross et al. (1985) observaron
una mayor concentracion de T4 en ovejas de
raza Black Belly estresadas por calor en com-
paracion con animales Dorset. En congruen-
cia con lo anterior, Rathwa et al. (2017) ob-
servaron que en ovejas de lana se presenta
una mayor disminucién entre el verano e in-
vierno en las concentraciones de T3y T4, en
comparacién con lo obtenido por Nicolas-Lo-
pez (2019) y Nicolas-Lopez et al. (2021) en cor-
deros de pelo Dorper x Katahdin. Adicional-
mente, dentro de las razas de pelo, factores
como el estado fisiolégico (Macias-Cruz et al.,
2018b), color del pelaje (McManus et al.,
2011) y la calidad de alimento también pue-
den influir en la concentracion de estas hor-
monas bajo condiciones de estrés caldrico.

Por otra parte, los ovinos con estrés calorico
crénico presentan una actividad mas efi-
ciente del sistema glucosa-insulina. Estudios
realizados en corderos Afshari demuestran
que independientemente de la severidad del
estrés calorico (29-45 °C) y de cambios en el
consumo de alimento, los animales mantu-
vieron su euglucemia y concentracién normal
de insulina (Mahjoubi et al., 2015). Este ajus-
te evité el catabolismo lipidico y proteico,
permitiendo que los animales continuaran
ganando peso. Un posible efecto similar fue
sugerido por Macias-Cruz et al. (2020) en
corderos de pelo Dorper x Katahdin estresa-
dos por calor, animales en los que un uso
mas eficiente de la glucosa asociado a la in-
sulina pudo contribuir a que los animales no
presentaran detrimentos en caracteristicas y
rendimiento de la canal caliente, y que in-
crementaran su deposicion de grasas visce-
rales. Ademas de sus implicaciones en el me-
tabolismo post absorcion, la insulina puede
ejercer actividad antiapoptoética en las célu-
las B del pancreasy estimular la expresion de
HSP’s (Baumgard y Rhoads, 2013). Futuras
investigaciones deberan esclarecer el impacto
del estrés por calor en el sistema glucosa-in-
sulina en razas de pelo, asi como sus impli-
caciones en la termorregulacién, metabo-
lismo y comportamiento productivo.

Resultados de estudios sugieren que durante
el estrés calérico créonico hay una disminucién
en la produccion de radicales libres asociada
a los ajustes endocrinos. Valadez-Garcia (2019)
observé en corderas de pelo una disminucién
en el indice de estrés oxidativo después de
una exposicion prolongada (40 d) de los ani-
males al estrés calérico estacional en una re-
gion arida. En congruencia con lo anterior, en
ovejas de raza Balkhi y Damani, Shakirullah
et al. (2017) observaron una mayor defensa
enzimatica antioxidante después de 28 d de
exposicion a condiciones de hipertermia. De
manera conjunta, la disminucién de cortisol
después del estrés calérico agudo, aunado a
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la menor actividad tiroidea y el efecto antili-
politico de la insulina durante el estrés cal6-
rico crénico, podrian ser factores que contri-
buyan a disminuir la produccién de radicales
libres después de una exposicién prolongada
al estrés calorico. Sin embargo, aiin no hay es-
tudios que demuestren esta asociacién.

Ajustes celulares

Parte de los ajustes de aclimataciéon y adap-
tacion que realizan los ovinos estresados por
calor se atribuyen a la expresion de genes es-
pecificos, cuya identificacion permite la se-
leccion de razas resistentes al calor (Berihu-
lay et al., 2019). La disponibilidad de datos
genomicos generados mediante analisis de
polimorfismo de un solo nucleétido (SNP) en
todo el genoma y la comparacién de patro-
nes genémicos de variacién de polimorfis-
mos entre razas, ha permitido identificar ge-
nes candidatos de termorresistencia (Sejian et
al., 2019). Dichos genes se asocian con el de-
sarrollo de adaptaciones morfolégicas, a la
regulacién del estado hidrico y metabdlico, y
a la expresion de HSPs.

Los genes involucrados en la adaptacion mor-
folégica intervienen en aspectos de color de
piel y talla corporal de los animales. Kim et al.
(2016) demostraron en ovinos Barki, raza
adaptada a condiciones desérticas de Egipto,
que poseen una mayor expresion de genes
melanogénicos (FGF2, GNAB y PLCBT). Este
proceso adaptativo se relacioné con una re-
duccién de la penetracion de rayos ultravio-
leta a través de la piel (McManus et al., 2011),
lo que contribuyé a una menor carga de ca-
lor corporal. Por otra parte, en ovejas Creole,
Morada Nova, Santa Inés y Barki, se ha ob-
servado una expresion de genes que estan re-
lacionados con un menor tamafo corporal
(DIS3L2, PLAGT1, NIPB1, BMP2, BMP4, GJA3 y
GJB2) (Kim et al., 2016; de Simoni Gouveia et
al., 2017). Asi, al disminuir el tamafio y ser ma-
yor la superficie de contacto de la piel con el

ambiente, estas razas presentan mayor facili-
dad para disipar calor por vias no evaporativas.

Los genes asociados a la regulacion del esta-
do hidrico en ovinos estresados por calor son
CALM2, CACNA2D1, KONJS, COX2 (Yang et
al., 2016). Tales genes fueron encontrados en
la via de sefalizacion de la oxitocina y estan
relacionados con la regulacién del estado hi-
drico al ocasionar dilatacién de los vasos pre-
glomerulares, ademas de estimular la reabsor-
cion de agua en ovinos estresados por calor.
Por otra parte, los genes CPA3, CPVLy EVET se
han asociado con la estimulacién del sistema
renina-angiotensina (Yang et al., 2016).

Actualmente también se han identificado al-
gunos genes especificos involucrados en el
metabolismo energético de ovinos estresados
por calor (Berihulay et al., 2019). De acuerdo
con Li et al. (2019), la expresion de los genes
VNNTy NR1H3 en el higado en ovejas raza Hu
estresadas por calor juega un papel impor-
tante en la regulacién de gluconeogénesis y,
por lo tanto, en el aporte de glucosa para fa-
cilitar la termorregulacién. En congruencia
con lo anterior, Kim et al. (2016) concluyeron
que los genes MYH, TRHDE, ALDH1A3 se re-
lacionaron directamente con el metabolismo
de la energia para diversas funciones como la
contraccion muscular en presencia de altas
temperaturas.

Otra de las adaptaciones celulares que reali-
zan los ovinos bajo estrés térmico es la ex-
presion de HSPs (Collier et al., 2019). La expre-
sion de estas proteinas es inducida por la
activacion de factores de transcripciéon de cho-
que térmico (HSF, por sus siglas en inglés),
principalmente por la isoforma HSF1 (Ar-
chana et al,, 2017). A su vez, la activacion y
translocacién nuclear del HSF1 en mamiferos
es estimulada por diferentes sefales lipidicas
como el incremento de fosfatidilinositol bi-
fosfato y fosfolipasas (A2 y C), asi como por
la activacion de canales de Ca?* dependiendo
del grado de estrés calérico (Belhadj et al.,
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2016). Por lo tanto, a mayor temperatura y
dafo celular, mayor concentracion de Ca?*in-
tracelular y de las sefales lipidicas, lo cual
causa una mayor expresion de HSPs (Figura 1)
(Balogh et al., 2013).

Las principales HSPs inducibles durante estrés
calérico son HSP70 y HSP90, proteinas que han
sido asociadas con una mayor termotolerancia
al presentar diferentes implicaciones celula-
res, inmunologicas y metabolicas (Archana et

al., 2017). Las funciones celulares de HSP con-
sisten en garantizar el correcto plegamiento de
proteinas, evitar su oxidaciéon e impedir la acu-
mulacién de complejos proteicos dafiados que
activen rutas apoptoéticas (Chauhan et al.,
2014b). Las funciones inmunolégicas y meta-
bolicas de las HSPs son la disminucién de la
expresion de citoquinas proinflamatorias
(Chauhan et al., 2014a) y garantizar un me-
jor funcionamiento hepatico y pancreatico
(Rout et al., 2016), respectivamente.

| EC medio (39,5 + 1°C)

i
~— TigpRNA N\

Ca*"  Lipidos de sefal Sintesis de Hsp

EC severo (42,5 + 1°C)

Proteinas Sintesis de Hsp

Tasas o cantidades

Extremo (45t 1°C) @7

OO O ekabnis

15p NA - desnaturalizadas

Apoptosis
Autofagia

24 h

Tiempo de exposicion al EC

Figura 1. Representaciéon esquematica de la secuencia de eventos durante y después de una hora (h)
de choque térmico en células de mamiferos expuestas a diferentes temperaturas. EC = estrés calérico;
Hsp = proteinas de choque térmico (Adaptado de Balogh et al., 2013).

Figure 1. Schematic representation of the sequence of events during and after one hour (h) of thermal
shock in mammalian cells exposed to different temperatures. EC = heat stress; Hsp = heat shock proteins

(Adapted from Balogh et al., 2013).
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Actualmente son pocos y controversiales los
estudios que se han publicado sobre el efecto
de las altas temperaturas ambientales sobre
la expresion de HSPs en ovinos. Chauhan et
al. (2014b) observaron un incremento en la
cantidad de ARNm de HSF1y HSP70 de 1,3y
3,5 veces, respectivamente en el musculo
Longissimus dorsi de corderos Merino x Poll
Dorset estresados por calor con respectado a
animales no estresados; se consideré que esta
respuesta fue estimulada para disminuir la in-
flamacion y dafio en el tejido muscular. Por su
parte, Romero et al. (2013) expusieron célu-
las mononucleares perifericas de ovejas Peli-
buey y Suffolk a condiciones de hipertermia
(43 °Q), encontrando un mayor aumento en
las concentracién de HSP70 y, por consiguien-
te, mejor viabilidad celular en ovinos raza Pe-
libuey. Considerando lo anterior, los autores
asociaron una mayor expresion de HSPs con
una mayor termorresistencia. Un efecto si-
milar fue sugerido por Akinyemi et al. (2019),
quienes al comparar la concentracion sérica
de HSP70 en cinco diferentes razas de ovinos
observaron que aquellas con mejor capaci-
dad de termorregulacién (menor tempera-

tura rectal), presentaron concentraciones
mas altas de HSP70. Contrario a lo anterior,
Singh et al. (2017) observaron una menor
expresion de HSP70 y HSP90 en razas de ove-
jas con mayor termorresistencia. La discre-
pancia entre estudios puede deverse a dife-
rentes factores como nivel de adaptacién de
la raza (Shakirullah et al., 2017), intensidad y
duracion del estrés calorico (Romero et al.,
2013) y célula u 6rgano donde se esta deter-
minando la expresién (Rout et al., 2016). Fu-
turas investigaciones deberan determinar la
importancia de las HSPs en la aclimatacion de
ovinos estresados por calor.

Consecuencias del estrés oxidativo
en ovinos estresados por calor

La acumulacién de ROS debido al estrés ca-
|6rico compromete el funcionamiento de los
érganos y tejidos, y en ultima instancia, el
bienestar animal y la productividad de los
ovinos (Figura 2). Recientemente, diferentes
estudios han demostrado la presencia de

1 Tones de metales de ’
transicion (p.c. Fe?')
Daiios en la cadena de ’
transporte de electrones

\ 1 Frecuencia respiratoria }

Estrés oxidativo

|

Hipoxia en 6rganos ’
\ internos

} 1 Cortisol y calecolaminas‘ ’

— 02.
— OH.

’ Oxidacion de lipidos, proteinas y
~  SOD acidos nucleicos.
—GL Daiio celular o apoptosis
— Catalasa
—  Glutation Compromiso del biene

animal y producti

Figura 2. Produccion de estrés oxidativo debido al estrés calérico (ROS = especies reactivas de oxigeno;
Fe2* = ion ferroso; O, = superoxido; H,0, = peroxido de hidrégeno; OH- = radical hidroéxilo; SOD = su-
peroxido dismutasa; GPx = glutation peroxidasa; Elaboracién propia).

Figure 2. Production of oxidative stress due to heat stress. ROS = reactive oxygen species; Fe?* = ferrous
ion; O, = superoxide; H,0, = hydrogen peroxide; OH~ = hydroxyl radical; SOD = superoxide dismutase;

GPx = glutathione peroxidase (Own elaboration).
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dafo oxidativo y de menor actividad antio-
xidante en suero y diferentes tejidos de ovi-
nos estresados por calor. En suero, Chauhan
et al. (2014) observaron un incremento de
ROS, indice de estrés oxidativo y PAOP por
efecto del estrés calérico en corderos Merino
x Poll Dorset. Asimismo, en corderos Ujum-
gin, Liu et al. (2016) observaron menor con-
centracion de las enzimas SOD y GPx, au-
nado a un incremento en la concentracion de
MDA. Respuestas similares fueron obtenidas
en ovejas nativas de la India, animales en los
que también disminuyé la actividad antioxi-
dante e incrementé la peroxidacion lipidica
durante el verano (Rathwa et al., 2017).

Las células y tejidos en los que se ha medido
el dafo oxidativo provocado por el estrés
calérico en ovinos son eritrocitos, leucocitos,
higado y musculo esquelético. Sin embargo,
la informacién aun es limitada. Con respecto
a células sanguineas, mientras que en eritro-
citos no se observo efecto de exponer cor-
deros a temperaturas de hasta 40 °C, en leu-
cocitos se presentd una menor actividad de
las enzimas SOD y GPx (Chauhan et al., 2014a
y 2015). Estos ultimos resultados concuerdan
con lo obtenido por otros autores (Romero et
al., 2013; Belhadj et al, 2019b), quienes ob-
servaron una menor viabilidad celular en lin-
focitos de ovinos de lana y pelo expuestos a
altas temperaturas. Dicha respuesta estuvo
correlacionada negativamente con la con-
centracion de H,0, en la célula (Belhadj et
al., 2019b). Por otra parte, Liu et al. (2016)
evidenciaron en higado y musculo un incre-
mento en la concentracion de MDA, asi como
una disminucién de las enzimas SOD y GPx
después de exponer a corderos Ujumquin a
estrés calorico cronico (56 dias). De manera
general, todos los resultados mencionados
demuestran el efecto negativo del estrés oxi-
dativo asociado a estrés calorico en el estado
de salud y metabolismo de corderos, al pro-
vocar daio a células de defensa y al higado,
principal 6rgano que regula el metabolismo.

Diferentes autores han asociado el estrés oxi-
dativo de corderos bajo condiciones de estrés
calérico a un menor comportamiento pro-
ductivo y detrimentos en caracteristicas de la
canal y calidad de la carne. Chauhan et al.
(2014) reportaron una disminucién en el con-
sumo de alimento corderos de lana (Merino
x Poll Dorset) bajo condiciones de hiperter-
mia. De igual manera Mahjoubi et al. (2015)
observaron disminucién de consumo, ga-
nancia de peso y eficiencia alimenticia de
corderos Afshari estresados por calor. Por su
parte, Macias-Cruz et al. (2020) reportaron en
corderos Dorper x Katahdin estresados por
calor una disminucién en el peso final, ga-
nancia diaria de peso y eficiencia alimenticia,
lo cual condujo a obtener canales mas ligeras
y con un menor rendimiento de cortes pri-
marios. La disminuciéon de ingesta de ali-
mento y el catabolismo lipidico y muscular en
animales estresados por calor contribuye a
una reduccion en la deposicion de grasa en la
canal y en la grasa intramuscular (Zhang et
al., 2020). Si bien una parte del tejido adiposo
es utilizado para cubrir los requerimientos
energéticos, otra parte del tejido sufre pero-
xidacion a causa del aumento de ROS, pro-
moviendo la alteracién del color, olor, sabor y
valor nutricional de la carne (Bekhit et al.,
2013; Morgado et al., 2018). Por otra parte, los
aldehidos, productos de la peroxidacion de li-
pidos pueden afectar a las proteinas debido a
su actividad prooxidante provocando detri-
mentos en las propiedades fisicas de la carne
(Cunha et al., 2018). En este sentido, el estrés
oxidativo puede causar menor rendimiento
en cortes primarios al afectar las fibras mus-
culares oxidativas al aumentar la concentra-
cion de ROS en este tipo de fibras. Macias-Cruz
et al. (2020) reportaron en corderos Dorper x
Katahdin menor rendimiento en el lomo, re-
gion corporal con abundantes fibras oxidati-
vas, limitando el desarrollo de este musculo.
Dada la alta exigencia de la industria carnica
por mejorar las caracteristicas de la canal y de
la carne de ovino y evitar dafios en la salud del
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consumidor, el uso de antioxidantes naturales
es una opcion para disminuir los detrimentos
causados por el estrés oxidativo.

Uso de antioxidantes para mitigar el estrés
calérico en ovinos

Algunas razas de ovinos (principalmente ra-
zas de pelo) presentan una mayor termorre-
sistencia debido a las adaptaciones fenotipi-
cas que han desarrollado con el paso de las
generaciones (Collier et al., 2019). Sin em-
bargo, el constante aumento de la tempera-
tura ambiente asociado al calentamiento glo-
bal, es un factor importante que limita la
eficacia de dichas adaptaciones. Por lo tanto,
una estrategia para mitigar los efectos ne-
gativos del estrés oxidativo asociado al estrés
térmico es el uso de antioxidantes (Belhadj et
al., 2019b; Jiang et al., 2019). La adicién de
los antioxidantes se debe aplicar principal-
mente en condiciones de estrés calérico agu-
do, en animales no adaptados y con una alta
tasa metabdlica (por ejemplo, durante la lac-
tacién o en crecimiento; Chauhan et al.,
2014a; Jiang et al., 2019).

Diferentes autores han evaluado el efecto de
utilizar antioxidantes exégenos en ovinos es-
tresados por calor, principalmente adminis-
trando vitamina E + Se, asi como extractos ve-
getales ricos en polifenoles y flavonoides. Los
resultados obtenidos demuestran que la admi-
nistracion de estos compuestos puede mejorar
la capacidad de termorregulacién, comporta-
miento productivo y actividad reproductiva al
disminuir el estrés oxidativo y evitar la infla-
macion (Tabla 1). Sin embargo, la eficacia de
los antioxidantes depende de factores como
dosis empleada (Chauhan et al., 2014a), se-
veridad del estrés calérico (Valadez-Garcia,
2019) y raza (Shakirullah et al., 2017). Por es-
to, deben realizarse mas estudios que contri-
buyan a establecer estrategias de suplemen-
tacién de acuerdo al antioxidante utilizado.

Algunos beneficios informados hasta el mo-
mento se describen a continuacion.

La dosis supra nutricional de la combinacién
vitamina E + Se disminuye el estrés oxidativo
y restablece la normotermia en ovinos de
lana estresados por calor. Esto ha sido aso-
ciado a la sinergia de estos antioxidantes
para disminuir la cantidad de radicales libres
e incrementar la produccion de HSPs (Chau-
han et al., 2015). Estas funciones se deben a
una mayor disponibilidad de Se para el fun-
cionamiento de la enzima GPx, a la inhibicién
de la peroxidacion lipidica por efecto de la vi-
tamina E y a una mayor expresiéon del HSF1
(Chauhan et al., 2014a). Asi, al mejorar la ac-
tividad enzimatica antioxidante e impedir la
oxidacién de lipidos y proteinas, la vitamina
E y Se evitan la inflamacion y la alcalosis
(Chauhan et al., 2014a y 2015), favorecen la
termorregulacién y, consecuentemente, me-
joran el crecimiento y la reproduccion (Sejian
et al., 2017; Shakirullah et al., 2017).

Por otra parte, algunos compuestos fendlicos
y flavonoides también han demostrado acti-
vidad antioxidante. Estudios recientes en cor-
deros Dorper estresados por calor demues-
tran que la adicion dietaria de acido ferulico
libre (Valadez-Garcia, 2019) o unido a oligo-
sacaridos (Wang et al., 2019) evito la oxida-
cion de proteinas y estimuld su anabolismo,
respuestas que fueron asociadas a una mayor
concentracion sérica de GPx, catalasa, SOD y
albumina. Resultados similares se obtuvie-
ron en corderos de lana al ser tratados con
taninos, animales en los que adicionalmente
se observé un mejor estado inmunoldégico y
menores detrimentos en el color de la carne
después de estar expuestos a estrés caldrico
crénico (Liu et al., 2016). Asimismo, el uso de
extracto de Curcuma longa (planta rica en
flavonoides) y naringina (Alhidary y Abdel-
rahman, 2016), también mejoraron el estado
oxidativo, metabdlico e inmunolégico de cor-
deros de lana bajo estrés calérico, favore-
ciendo la capacidad de termorregulacién, ade-
mas del crecimiento e integridad testicular.
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Cabe mencionar que los antioxidantes tienen
un efecto positivo en la calidad de la carne 'y
en los subproductos carnicos mejorando sus
atributos mas importantes (Bekhit et al.,
2013). Ademas de prevenir la oxidacién de li-
pidos y proteinas y disminuir los efectos ne-
gativos del estrés calérico, la administracion
de vitamina E, con o sin Se, ha demostrado
reducir la oxidacién de la carne mejorando la
estabilidad del color en ovinos estresados
por calor (Zhang et al., 2020). Si bien la adi-
cion de antioxidantes en la dieta tiene resul-
tados positivos, las industrias también han
optado por agregarlos directamente en la
carne o en los empaques de envasado (Falowo
etal., 2014; Cunha et al., 2018). La adicion de
especies como el orégano, frutas secas y se-
millas de oleaginosas, han demostrado tener
un efecto benéfico en la calidad de la carne
y sus subproductos mejorando su color, evi-
tando su oxidacion y presencia de malos olo-
res (Falowo et al., 2014).

Conclusiones

Ante condiciones de estrés calorico los ovinos
activan diferentes ajustes de aclimatacion.
Los ajustes fisiolégicos son los mas efectivos
para la eliminacion de calor, sin embargo, cau-
san un mayor gasto energético. Por lo tanto,
los ajustes metabdlicos se encargan de cubrir
las demandas de energia, ademas de dismi-
nuir la produccién de calor metabdlico. No
obstante, la acciéon conjunta de dichos meca-
nismos, en combinacién con el dafio directo
que ejercen las altas temperaturas sobre la ac-
tividad de las mitocondrias, conducen a una
excesiva produccion de radicales libres y me-
nor actividad antioxidante. El estrés oxidativo
puede comprometer el funcionamiento de
células y tejidos, y en ultima estancia, el bien-
estar y productividad de los ovinos. Conside-
rando lo anterior, conocer los ajustes de acli-
matacién de los ovinos y sus implicaciones

celulares, permitira establecer estrategias pa-
ra mejorar su estado antioxidante y asi ga-
rantizar la produccion de carne ovina a pesar
de condiciones adversas del ambiente gene-
radas por el cambio climatico.
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