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ARTICULO ORIGINAL/ORIGINAL ARTICLE

Efectos del Roundup® y Cosmoflux® 411f sobre la respuesta inmune frente
al desafio con Aeromonas hydrophila en cachama blanca
(Piaractus brachypomus)

The effects of Roundup® and Cosmoflux® 411f on the immune response of
white cachama (Piaractus brachypomus) challenged with
Aeromonas hydrophila

Efeitos do Roundup® e Cosmoflux® 411f sobre a resposta imune diante ao
desafio com Aeromonas hydrophila pirapitinga
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Resumen

Los herbicidas y pesticidas han mostrado afectar organismos no blancos de su accién. Dichos
efectos incluyen alteracién endocrina, asi como teratogénesis, lesiones en sistema respiratorio,
digestivo, inmune y nervioso. Particularmente, se ha documentado que las alteraciones del
sistema inmune pueden generar efectos importantes sobre la capacidad del pez para sobrevivir
en el medio. El presente trabajo evalu6 el efecto de la exposicion subletal al Roundup®
(glifosato) y al surfactante acompanante (Cosmoflux® 411F) sobre la respuesta inmune al
desafio bacteriano con Aeromonas hydrophila en cachama blanca (Piaractus brachypomus).
Se evidencié que el Roundup®, asi como la mezcla de este con el surfactante, disminuyen la
resistencia de los animales al desafio con la bacteria y que el periodo de latencia es menor en
los animales expuestos respecto al control. De la misma manera se evidencié un aumento de la
actividad oxidativa en los animales expuestos. Los animales expuestos a las concentraciones
subletales de glifosato, asi como a la mezcla con el surfactante evidenciaron una mayor
susceptibilidad frente a la infeccién experimental con A. hydrophila. Dichos efectos fueron
mayores en el grupo expuesto a la mezcla, por lo cual se atribuye un efecto sinérgico ejercido
por el surfactante en la misma.

Palabras clave: cachama blanca, Cosmoflux® 411F, infeccién experimental, glifosato,
inmunotoxicologia, respuesta inmune
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Abstract

It has been showed herbicides affect organisms which were not the target for their action. Such
effects would include endocrine alteration, as well as teratogenesis and damage to the
respiratory, digestive, and immune and nervous systems. It has been documented that
alterations to the immune system could produce significant effects on afish's ability to survive in
its environment. The present work was aimed at evaluating the effect of sub-lethal exposure to
Roundup® (glyphosate) and an accompanying surfactant (Cosmoflux® 411F) on the immune
response to challenging white cachama/red-bellied pacu (Piaractus brachypomus) with the
heterotrophic, Gram-negative, rod-shaped bacteria Aeromonas hydrophila. It was shown that
Roundup®, as well as a mixture of this with the surfactant, reduced the animals' resistance to
challenge with the bacteria and that the latency period was shorter in exposed animals
regarding control. Likewise, increased oxidative activity was observed in the exposed animals.
Animals exposed to sub-lethal concentrations of glyphosate, as well as the mixture with the
surfactant, had greater susceptibility to experimental infection with A. hydrophila. Such effects
were greater in the group exposed to the mixture, there by attributing a synergic effect to the
surfactant.

Key words: White cachama/red-bellied pacu, Cosmoflux® 411F, experimental infection,
glyphosate, immunotoxicology, immune response.

Resumo

Os agro-toxicos tem demostrado afetar ndo alvos da sua agdo. Os efeitos incluem altera¢do
enddcrina, assim como teratogénesis, lesdes nos sistemas respiratdrio, digestério, imune e
nervoso. Especialmente, se tem documentado que as alteragdes no sistema imune podem gerar
efeitos importantes sobre as alteracOes sobre a capacidade do peixe para sobreviver ao médio.
O presente trabalho avaliou o efeito da exposi¢do subletal a Roundup® (glifosato) e ao
surfactante acompanhante (Cosmoflux® 411F) sobre a resposta imune ao desafio bacteriano
com Aeromonas hydrophila em pirapitinga (Piaractus brachypomus). Foi evidenciado que o
Roundup® e a mistura com o surfactante, diminuem a resisténcia dos animais ao desafio com a
bactéria e que o periodo de laténcia € menor nos animais expostos em relacao ao controle. Da
mesma maneira, houve aumento da atividade oxidativa nos animais expostos 'a concentracoes
subletais de glisofato, assim como & mistura com o surfactante evidenciaram maior
susceptibilidade diante a infecgdo experimental com A. hydrophila. Estes efeitos for am
maiores no grupo exposto com a mistura pelo qual se atribui um efeito sinérgico exercido pelo
surfactante na mesma.

Palavras-chave: Pirapitinga, infeccdo experimental, Cosmoflux® 411F, glifosato,
imunotoxicologia, resposta imune.

Introduccion

La utilizacién de herbicidas ha aumentado en
los dltimos afos en la agricultura mundial
(Gianessi, 2013), y en Colombia se reportan
valores de uso de 23.882 toneladas para el afio

2011 (FAOSTAT, 2015). Sin embargo, estos y
otros agroquimicos (e.g. pesticidas) pueden
ejercer efectos deletéreos sobre poblaciones
no blanco de su aplicacién (Boutin et al.,
2014; Egan et al., 2014; Grundy et al., 2010;
Kortekamp, 2011; Marshall et al., 2001), bien
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sea por aplicaciéon directa, lixiviacion,
escorrentia o deriva del viento, en el caso de
las aspersiones aéreas (Borggaard y Gimsing,
2008).

El efecto de los herbicidas sobre poblaciones
naturales ha sido evaluado previamente
(McComb et al., 2008; Relyea, 2005; Relyea,
2012) y ha evidenciado que pueden alterar la
dindmica de diversos ecosistemas. Dentro de
ellos, los ecosistemas acudticos se convierten
en receptores finales de los agroquimicos
utilizados para el control de malezas, plagas y
cultivos indeseados, lo que puede alterar
cadenas tréficas y por ende, ecosistemas
dependientes de ellas (Borggaard y Gimsing,
2008; Meza-Joya et al., 2013; Relyea, 2005).
La exposicién a herbicidas en organismos
acudticos, principalmente peces, ha mostrado
tener efectos perjudiciales tales como
alteraciones endocrinas, metabdlicas vy
enzimdticas; dafios en el desarrollo
embrionario, alteracion de las superficies
respiratorias; y lesiones en el sistema nervioso
central y el sistema inmune(Annet et al., 2014;
Eslava et al., 2007; Glusczak et al., 2006;
Glusczak et al., 2007; Jiraung koorskul et al.,
2002; Ortiz-Santaliestra et al., 2011; Ramirez
et al., 2008; Ronddn-Barragdn et al., 2012;
Sudrezetal., 2007).

El glifosato (GP) es un herbicida sistémico, no
selectivo de amplio espectro, usado para el
control de plantas anuales y perennes
(Kaczewer, 2002), que actia inhibiendo la
produccion de aminodcidos aromadticos en las
plantas, mediante la inhibicién de una enzima
de la via del chikimato (Haney et al., 2002;
Williams et al., 2000). La via del dcido
chikimico estd ausente en mamiferos, peces,
aves, reptiles e insectos (Murtaza y Stallings,
2001).

En peces, el GP posee una CL50 mayor a 10
mg/L, mientras el Roundup® (i.e.
presentacion comercial del GP mds aditivos)
tiene un rango de 2 a 55 mg/L, por lo cual ha

sido considerado mds téxico (WHO, 1994). En
ensayos realizados en cachama blanca
(Piaractus brachypomus), se ha estimado un
valor de 97.47 mg/L (Ramirez et al., 2008).
Los efectos subletales del GP sobre los peces
incluyen nado errdtico, dificultad respiratoria
y alteraciones en la alimentacién, migracion y
reproduccion (Morgan et al., 1991;McComb
etal., 2008; Eslavaetal., 2007).

Los productos comerciales del glifosato (e.g.
Roundup®, Roundup Ultra®, Glyphomax®),
ademds del principio activo GP, contienen
emulsificantes, solventes y surfactantes (e.g.
POEA) que le permiten adherirse fuertemente
a la superficie de las hojas facilitando su
absorcién. EI POEA, incluido en la
formulacién comercial del glifosato, presenta
un efecto sinérgico con éste, mostrando mayor
toxicidad que el glifosato mismo; interfiere
con la respiracion cutdnea de las ranas y la
respiracion branquial en renacuajos y peces, y
su toxicidad tiende a ser mayor con periodos
de exposicién mds prolongados (Folmar et al.,
1979). Rondén et al., (2007) han descrito los
efectos téxicos asociados a la exposicion al
surfactante Cosmoflux® 411F, el cual es
adicionado al Roundup®, con una CL50 a 96
horas de 4417.99 mg/L en cachama blanca.
Alli se evidencian lesiones branquiales,
hepdticas y lesiones en el sistema nervioso
central similares a las descritas para el
Roundup®. Ademds, al conocimiento de los
investigadores no existen suficientes estudios
sobre los efectos del surfactante, solo o en
combinacion con Roundup; de este modo, no
existe evidencia cientifica que respalde la
seguridad de su uso sobre la poblacidn,
cultivos de pan coger y fuentes de agua.

Algunos trabajos han puesto en evidencia los
efectos de la exposicién a herbicidas en
detrimento de la calidad de la respuesta
inmune en diversos grupos de animales,
incluyendo organismos acudticos (Kiesecker,
2002; Elandalousi et al., 2008; Sung y Ye,
2009). Particularmente en peces, se ha
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encontrado que una mezcla de herbicidas,
genera un bloqueo del sistema de defensa
antioxidante enzimdtico, causando dafo
celulary estrés oxidativo; lo cual interfiere con
la actividad fagocitica y la actividad
lisosémica, y genera inmunosupresion (Fatima
et al., 2007). Asi mismo, Rice et al. (1996)
reportan disminucién en la inmuno-
competencia de peces expuestos a dichos
compuestos. Recientemente, Salazar-Lugo et
al., (2009) mostraron que en tambaqui
(Colossoma macropomum) sometidos a
Paraquat, se evidencié una disminucién
significativa en la capacidad bactericida de los
leucocitos, asi como una disminucién en la
concentracion de leucocitos circulantes,
principalmente neutrdfilos. No obstante, para
el glifosato son pocos los estudios que
respalden la inocuidad de su uso en ambientes
con organismos acuaticos.

Los componentes del sistema inmune y la
dindmica de su respuesta han demostrado ser
altamente sensibles a la exposicién de
agroquimicos y compuestos toxicos en el
ambiente (Salazar-Lugo et al., 2009), por lo
cual se constituyen en biomarcadores de
contaminacién vy facilitan el estudio de la
inmunotoxicologia. El presente trabajo tiene
como objetivo evaluar el efecto del glifosato y
surfactantes acompafantes, asi como de su
mezcla, sobre la respuesta inmune frente al
desafio bacteriano con A. Hydrophila, en
cachama blanca (Piaractus brachypomus).

Materiales y métodos
Animales

Se utilizaron alevinos de cachama blanca, de
4 £ 0,65 g de peso, clinicamente sanos,
obtenidos del Instituto de Acuicultura de los
Llanos Orientales (IALL), criados en estanques
entierray provenientes de un mismo desove.

Condiciones experimentales

El trabajo se realizé en el Laboratorio de
Toxicologia de la Universidad del Tolima,
(Ibagué, Tolima, Colombia) y en el
Laboratorio de Diagndstico Veterinario de la
Universidad del Tolima.

Los animales fueron alojados en acuarios de
vidrio a una densidad menor o igual a 1g/L
siguiendo los lineamientos de la OECD (1992)
para la aclimatacién y experimentacion,
acondicionados con aireacién constante, sin
filtro. Los alevinos fueron alimentados dos
veces al dia con concentrado MOJARRA al
30% (SOLLA) con una racién correspondiente
al 2% de la biomasa total. Diariamente,
durante el periodo de aclimatacion (15 dias) y
en el transcurso de la fase experimental,
fueron medidos los pardmetros de calidad de
agua correspondientes a pH, sélidos disueltos,
temperatura (pH Meter Multiparametric
Hanna Instruments®) y oxigeno disuelto
(OXXI 330i/set Germany). Del mismo modo,
se realizé recambio diario del 50% del
volumen de agua con mantenimiento de la
concentracién correspondiente en cada grupo
experimental mediante la adicién de la
cantidad de la sustancia requerida para
conservar la concentracion inicial. Previo al
periodo de aclimatacién, los peces fueron
sometidos a un bafio con cloruro de sodio
(NaCl) al 3 % durante 20 minutos con el
objetivo de eliminar ectopardsitos de acuerdo
con lo descrito por Floyd (1995).

Sustancias experimentales

El RoundupSL es un herbicida elaborado por
MONSANTO COMPANY, compuesto por un
48 % de sal lsopropilamina de glifosato,
surfactante POEA y agua. Los componentes
descritos del RoundupSL son los mismos del
Roundup® Ultra, difiriendo en la
concentracién de sus componentes. El
Cosmoflux® 411F es un surfactante elaborado
por la empresa colombiana COSMOAGRO.
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De aquel no se describe la composicion
exacta, pero se sabe que contiene como
ingredientes activos una mezcla de sustancias
tensoactivas, estéreo especificas no-iénicas
basadas en alcoholes lineales etoxilados
propoxilados con pequefias cantidades de un
compuesto ariletoxilado, y se le adiciona
aceite isoparafinico.

Ensayo de desafio

En experimentos previos se determind un
efecto significativo de concentraciones
subletales de 1000 pg/L de Roundup® y de la
mezcla 1000 ug/L de Roundup® + 22.7 ug/L
de Cosmoflux® 411F sobre la actividad
oxidativa de cachama blanca (Ronddn-
Barragdn et al., 2012). Asi, estas
concentraciones subletales fueron utilizadas
para evaluar el efecto sobre la susceptibilidad
de los peces frente al desafio bacteriano con
cepas de A. hydrophila aisladas de brotes de
enfermedad septicémica en tilapia roja
(Oreochromis sp.), que ya se encuentran
caracterizadas de acuerdo a su crecimiento en
medios de cultivo y pruebas bioquimicas.
Estas fueron identificadas por medio del Kit
comercial BBL Crystal® (BD Diagnostic
Systems, USA) (AhTiAi09-44 UNAL — Lab
Patologia Veterinaria). A las cepas les fue
incrementada su virulencia mediante cuatro
pases por cachama blanca a través de la
inoculacién intraperitoneal de 100 ul (1,5 x
108 UFC/mL) para posterior aislamiento de las
bacterias a partir de érganos como higado y
rindn. Una vez obtenida la cepa virulenta, se
ajustd la concentracién a través de diluciones
seriadas (10-1) en solucion salina al 0,85% vy
posterior incubacién a 28°C por 24 horas para
conteo en placa en agar triptona soya (TSA).

Los sujetos experimentales fueron distribuidos
en 3 grupos para el ensayo de desafio
bacteriano: Tratamiento 0 (T0O), sin exposicion
al téxico; T1, expuestos a 1000 ug/L de
Roundup® (GP); T2, 1000 pg/L de Roundup®
+ 22.7 pg/L de Cosmoflux® 411F (GPCF).

Todos los grupos experimentales fueron
inoculados intraperitonealmente con 100 uL
de una suspension de 8 x 1011 UFC/mL de A.
hydrophila. Durante el periodo de 7 dias de
desafio se realiz6 la evaluacion clinica y
fueron muestreados animales con signos de
pérdida del eje de nado, asi como la
mortalidad de cada grupo. Al final del periodo
experimental, fueron tomadas muestras de
higado y rifidn de cada animal sobreviviente
para el re-aislamiento de la bacteria en agar
BHI suplementado con sangre de ovejo al 5%.
Se siguieron los lineamientos descritos por
Yanong (2003). Al final se calculé el
porcentaje de sobrevivencia relativo (PSR), de
acuerdo con lo descrito por Ellis (1988).

[Porcentaje de mortalidad en grupo tratado)

1- x 100

[Porcentaje de mortalidad en grupo contraol)

Explosion respiratoria: Ensayo de reduccion
del Nitro Blue Tetrazolium (NBT)

Se evalud la respuesta inmune (explosion
respiratoria) mediante la medicién de la
reduccion del NBT como se ha descrito en
Monhanty y Sahoo (2010). Brevemente, se
realizd extraccion de la sangre por
venipuncién caudal a la altura de la insercion
de la aleta anal, 1 a 1,5 cm por debajo de la
linea lateral, mediante la utilizacién de una
aguja ndmero 30 con heparina sédica como
anticoagulante. Para la manipulacion de los
animales se utilizé Eugenol®(4-alil, 2-
metoxifenol, densidad 1,04 g/mL; The J Bird
Moyer Co., Inc, EEUU) como anestésico, a
una concentracion de 40 mg/L. La toma se
realizé a las seis horas de iniciado el
experimento.

La evaluaciéon indirecta de la explosion
respiratoria se hizo a través de la medicion de
la reduccion de NBT (Sigma®Chemicals,
Germany) mediante el ensayo
espectrofotométrico descrito por Monhanty y
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Sahoo, (2010). Para ello, se dispusieron 100
uL de sangre en una placa de microtitulos
(fondo en U) y se le adicioné una solucion de
100 pL al 0,2% de NBT. La mezcla fue
incubada a 25 °C por 30 min. Una muestra de
50 plL de la suspension NBT-células
sanguineas fue tomada y agregada a un tubo
con TmL de N,N dimetilformamida. Dicha
suspension fue centrifugada a 2000 g x 5
minutos y transferida a una placa multipozos
para la lectura de la densidad déptica en un
lector de placas ELISA (espectrofotometro), a
620 nm. Para el presente experimento se
utilizo un lector ELx-800 (Biotek®
Instruments, Inc. USA). Los cambios en la
densidad 6ptica (DO) fueron relacionados con
cambios en la actividad oxidativa de los
fagocitos.

Andlisis estadistico

Se utilizé un diseflo experimental
completamente aleatorizado, efecto fijo
balanceado con la técnica de ANOVA vy
MANOVA, donde la variable de respuesta fue
la densidad éptica (DO). El modelo se ajusté
de acuerdo al siguiente diagrama, donde yu es
la media, ti el efecto tratamiento, y (i) el error
experimental:

v
T Yij=p+tl+ei(l)
3

Se utilizaron pruebas de contraste de Tukey y
andlisis candnico de indice ortogonal con un
95% de confiabilidad. Se validaron los
supuestos del modelo y se empled un andlisis
descriptivo exploratorio unidimensional para
hallar media, desviacion y coeficiente de
variacion. Los datos son presentados como el
promedio t error estandar de la media (ESM).

Los resultados fueron analizados mediante el
software SAS/STAT® version 9.0 y graficados
mediante SPSS®, version 17 para Windows.

Resultados

Referente a los pardmetros de calidad de agua,
no se evidenciaron diferencias significativas
entre tratamientos incluyendo el grupo
control. Dichos pardmetros estuvieron dentro
del rango de confort descrito para la especie
(Verjan et al., 2001). Los animales
experimentales no presentaron diferencias
significativas intergrupales e intragrupales en
su peso.

Ensayo de desafio

Los animales en el ensayo de desafio con A.
hydrophila evidenciaron lesiones
hemorrdgicas en la base de las aletas,
principalmente de la aleta pectoral, asi como
en la piel de manera multifocal. Algunos
animales mostraron congestion y hemorragias
petequiales en las narinas, compatibles con el
cuadro clinico de septicemia hemorrdgica
descrito por otros autores (Tellez-Bafiuelos, et
al., 2010; Kreutz, et al., 2010). En los dos
tratamientos, incluyendo el grupo control, se
evidencié nado en espiral asi como patrones
errdticos de nado.

Al examen de necropsia, los animales
mostraron ascitis de contenido
serosanguinolento (Figura 2), asi como
congestion a nivel de las serosas de las visceras
abdominales. En algunos animales, el higado
se encontré congestionado y con una
arborizacion evidente, mientras en otros se
observé un color blanquecino. Asi mismo se
presentaron adherencias de las visceras a la
pared abdominal.
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Figura 2. Animal inoculado intraperitonealmente
con Aeromonas hydrophila, tratamiento 2. Nétese
el liquido serosanguinolento en la cavidad
abdominal (flecha) asi como las hemorragias
cutdneas a inmediatas a la insercién de las aletas
anal y dorsal (cabezas de flecha).
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A las 24 horas hubo mortalidad en todos los grupos, siendo esta mayor en los animales
expuestos a Roundup®(GP) y a Roundup® mds Cosmoflux® 411F (GPCF), comparada con el
grupo control (TO). Al final de los 7 dias la mortalidad fue del 100% (12/12) de los animales en
los grupos expuestos al téxico o a su mezcla, mientras que en el grupo control, la mortalidad fue
solo del 50% (6/12) (Figura 3). Los animales sobrevivientes no evidenciaron signos clinicos de
infecciéon. No obstante, al examen de necropsia mostraron leve fluido serosanguinolento en la
cavidad abdominal, asi como congestion de las serosas. La bacteria pudo ser re-aislada de
todos los animales experimentales.

El porcentaje de sobrevivencia relativa para cada grupo indicé que los animales sometidos a las
sustancias experimentales Roundup® vy la mezcla Roundup® mds Cosmoflux® 411F
(proporcion 44:1), evidenciaron porcentajes de supervivencias relativos significativamente
menores (-100% cada uno) comparados con el grupo control.

- P
— GPCF
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Figura 3. Porcentaje de sobrevivencia de

animales desafiados con A. hydrophila y
sometidos a concentracion de 1000 ug/L de
glifosato (GP) asi como de su mezcla con
Cosmoflux® 411F (GPCF).
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Explosion respiratoria

Los animales expuestos al Roundup® asi como a la mezcla Roundup® mas Cosmoflux® 411F,
evidenciaron niveles de actividad oxidativa significativamente mayores comparados con el grupo
control. Estos valores son mayores en los animales expuestos a la mezcla que al Roundup®

unicamente (Figura 4).

Figura 4. Valores de explosién
respiratoria (OD) a las 8 h de animales
desafiados con A. hydrophila vy
sometidos a concentracion de 1000
ug/L de glifosato (GP), asi como de su
mezcla con Cosmoflux® 411F (GP-
CF). Letras diferentes denotan
diferencias estadisticamente
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Discusion

El efecto de la exposicion a pesticidas y
herbicidas sobre la capacidad de respuesta
inmune contra agentes bacterianos ha sido
evaluado con antelacién. Asi, se ha
demostrado que animales expuestos a
diferentes pesticidas poseen una mayor
susceptibilidad y menor capacidad de
respuesta frente a infecciones experimentales
con Aeromonas hydrophila (Tellez-Bafiuelos
etal., 2010; Kreutz et al., 2010). Kreutz et al .,
(2010) demostraron que la exposicién subletal
a glifosato incrementa la susceptibilidad de
Rhamdia quelen a la infeccion experimental
con A. hydrophila, lo que estd acorde con lo
hallado en este trabajo. Adicionalmente,
Marin-Méndez et al., (2014) evidenciaron que
la exposicion al pesticida triclorfon disminuye
la actividad bactericida del suero de cachama
blanca frente a este misma bacteria.

significativas (p<0.05).

Explosion respiratoria

Durante la exposicion a xenobidticos se
pueden generar estados de estrés oxidativo en
el que los niveles de especies de oxigeno
reactivo (ROS) exceden la capacidad
antioxidante de moléculas tales como la
superéxido dismutasa (SOD), glutation
peroxidasa y catalasa, entre otras. Ademds,
existe evidencia en la literatura que el estrés
oxidativo inducido en la sangre circulante estd
asociado con respuestas inflamatorias
sistémicas (Zilinskas et al., 2007) o
metabolismo de depuracion de toxicos o
alteraciones electroliticas, que pueden ser
inducidas tras la exposicién al téxico y que son
mayores cuando este viene en mezcla con el
surfactante adicional. Este exceso de ROS
puede comprometer la integridad celular a
través del dafio oxidativo de los lipidos de la
membrana celular, proteinas y ADN,
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inactivacion enzimdtica e incluso muerte
celular (Costa et al., 2008). Morowati (2000)
mostré que la exposicion a glifosato induce
una elevacion significativa de los niveles
celulares de esterasas, debido a alteraciones
en la permeabilidad celular y lisosomal que
inducen muerte celular. Esto puede estar
relacionado con un incremento en la
liberacién de contenidos lisosomales y por
ende una reaccion exagerada frente al control
celular de las bacterias. Eso puede
correlacionarse con los hallazgos del presente
trabajo, donde la mayor actividad oxidativa
fue hallada en los animales expuestos al
glifosato o a su mezcla.

Sumado a los niveles de actividad oxidativa
inducidos por el desafio bacteriano, los
niveles elevados de actividad oxidativa de los
animales expuestos pueden deberse a un
estrés oxidativo generado por el Roundup® asi
como por la mezcla de Roundup® mds
Cosmoflux® 411F. En el presente trabajo la
mayor actividad oxidativa se observé en los
animales expuestos al herbicida mads el
surfactante, similar a lo hallado en previos
estudios (Ronddn-Barragdn et al., 2012).De la
misma manera, se ha documentado que la
exposicion a pesticidas tales como el triclorfon
en niveles subletales, también induce
incremento de la actividad oxidativa en
cachama blanca (Marin-Méndez et al., 2014);
de manera similar, Girén-Pérez et al. (2009)
demostraron el mismo comportamiento en
tilapia nilética (Oreochromis niloticus)
expuestas de diazinon. Recientemente, Fan et
al., (2013) describieron la induccidn de estrés
oxidativo en carpa (Cyprinus carpio)
expuestas a Roundup®, glifosato y el
surfactante POEA, siendo mayor dicho estrés
en los animales expuestos al surfactante,
principalmente, por elevacién de radicales
hidroxilo. Asi mismo atribuyen este
incremento de radicales a la hiperactividad
muscular inducida por inhibicion de la
acetilcolinesterasa. No obstante, contrario a
esto, la exposicion a otros xenobidticos de

naturaleza similar han demostrado reducir de
la actividad oxidativa (Yonaretal., 2014).

El Roundup®, asi como el glifosato grado
técnico y los surfactantes acompafantes,
inducen una depresion de la funcion del
citocromo P450, citocromo b5; de las enzimas
SOD, catalasa (CAT) Glutation-S-transferasa y
G-6-P deshidrogenasa, las cuales son vitales
para el procesamiento de téxicos en animales
(Acquavella etal., 2004; Ariyoshi et al., 1990;
Ariyoshi et al., 1991; Fan et al., 2013; Gehin
et al., 2005; Costa et al., 2008; Elie-Caille et
al., 2010; Modesto y Martinez, 2010) y puede
ser una posible explicacion a los cambios
oxidativos evidenciados en este trabajo. No
obstante, la actividad enzimdtica antioxidante
no fue medida en el presente estudio. Ademds,
los surfactantes pueden modificar los arreglos
de proteinas integrales de membrana tales
como la glicoproteina P y presumiblemente
los transportadores de glutation (Board, 1993).
Martinez-Coscolld et al., (1993) mostraron
que los surfactantes incrementan la absorcién
de xenobidticos en tejido epiteliales, de modo
que la inhibicién enzimadtica podria ser
causada por una mayor entrada de
xenobidtico a los tejidos.

La exposicion a glifosato induce lesiones en
las membranas celulares (disminucién de las
protrusiones) de células epiteliales, asi como
dafos asociados a desorganizacion del cito
esqueleto (Elie-Caille etal., 2010). Estos dafos
de membrana se relacionan con liberacion
citosdlica de componentes, asi como con
pérdida de la regulacion ionica. Tales cambios
en la permeabilidad celular inducidos por los
surfactantes pueden tener efectos importantes
en la actividad oxidativa de los animales
expuestos. Como lo describe Toro (2009), los
cambios en la carga eléctrica (flujo de
electrones hacia el interior de la vacuola) y en
el pH dentro de la vacuola fagocitica
inducidos por la NADPH oxidasa y que
facilitan la actividad enzimdtica de las
sustancias contenidas en los grdnulos,
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requieren una compensacion de la carga que
se logra mediante la salida e ingreso de iones
como cloroy potasio, respectivamente.

Conclusiones

La exposicién a niveles subletales de glifosato
(Roundup®) y de la mezcla de este con
Cosmoflux® 411F, aumentan la sensibilidad
de la cachama blanca frente al desafio con
Aeromonas hydrophila, aunado a una mayor
actividad oxidativa (estrés oxidativo).
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