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RESUMERN



RESUMEDN

Mediante unz revisidén de literatura, se expone la -~
importancia del enzimaz Glutatidn peroxidasa (GSH-Px), —--
dentro del metabolismo animal, haciendo un énfasis espe—
cial en lo relacionado al cerdo. Asi mismo, se trata de
interrelacionar el sistema de irhibicidn y destruccidn -
de hidro~ y lipoperoxidos, formado por la vitemina E -—
(vit E) dentro de las membranas celulares como componen-
te lipido soluble, y el selenio (Se), como integrante ——
del enzima GSH-Px en el citosol.

También, se hace una breve referencia de la presen-—
tacidn de los nutrientes (Se y vit E), dentro de loa ali
mentos y subproductos de estos, frecuentemente utiliza—-
dos en la alimentacidn porecina, y su importanciz en la -

nutricidn de esta especie animal.
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INTRODUCCIORN

Desde que el selenio ha demostrado ser un elemento -
traza indispensable en la nutricidn animalfgﬁﬁ muchos w~
trabzjos han continuado reafirmendo esta teoria en la ma-~
yoria de las especies animales estudiadas, mientras que -
la vitaming E como factor indispensable en la alimentacidn,
ha quedado completamente estableeido.z4

Los estudios realizados en animales domésticos, para
valorar la accidn bioldgica del selenio, se ha llevado a'
cabo en bovinos, ovinos, pollos y ratas, principalmente;*
encontrandose datos un tanto variables en cuanto al papel
que juega el selenio en el metabolismo animal. Tales dife
rencias som stribuibles a las caracteristicas especificas
para czda una de estas especies, muchas de ellas atn no -
bién esclarecidas.

| En cerdos, el selenio ha asdquirido importancia mds -
recientemente, debido al gran ntmerc de entidades patold-
gicas que se han relacionado a su deficiencia, estas enti
dadez se han observado en dreas donde el suelo es defi~——
ciente en este mineralfgjprincipalmente en BEstados Unié984
y en algunas otrags partes del mundof%%

En Néxieco, solamente se conocen algunas regiones cu-
ya concentracidn de selenio es deficiente:‘ lo cugl, no -
quiere decir que en general existan buenas concentracio~-—

neg de 41, sino que no han sido mucctreadas méds zonas.



Por otra parte, hacen falta mds estudios para conocer 1la'
repercusién que tiene en la produccidén animal necional --
las deficiencias de selenio, poniendo mayor énfasis en a-
guellas regiones donde la cria y engorda de animales sea!'
importante, pues seria probasble gue Se encontraran zonas'
deficientes en egste mineral, como lo reportado en otros -
paises,

Bl objetivo primordial de este trabajo, es el de po~
ner de manifiesto la importancia gue el gelenio tiene en'
la nutricidn animal como elemento traza, Sobre una revi—-
sidn de literatura, gue sobre su metabolismo dentro del -
enzima Glutatidn peroxidasa se ha publicado; ademds de o-
frecer un panorama de su relacidn con la vitamina E dentro
del organisgmo animal. AsI mismo, Seé pretende hacer notar'
que, si bién, se han llevado a cabo trabajos en México —-
con bovinos, encontrandose resultzdos interesanteszﬂ en '
cerdos no se han realizado, desconociendose el status de!
este mineral dentro de la nutricién poreina, siendo esta’
especie animal doméstica una de las mds importantes como!'
actividad pecuaria del pafs.

Cabe hacer notar que muchos de los articulos publica
dos, vrincipalmente en referenciz a lo bioguimico, se han
realizado en ratas:q por ser animales de mds fdeil manejo
¥ mantenimiento dentro del laboratorio, de donde se han -
extraido algunos datos, ya que el comportemiento de los -

compuestos a considerar (selenio, vitamina E y Glutatidn'

=
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peroxidasa), en general, son muy similares azl del cerdo.
Parza hacer mds comprensible el desarrollo de este -

trabajo, se ha desgloszdo en varios subtemas.
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sL SBLENIO ER LOS ALINEMTOS

El Selenio (Se), es un elemento traza cuya distribu-
cién en el suelo es variable, de acuverdo a las zonas geo-
gréficas, tanto en el suelo, como en las plantas que cre-
cen en é1 o en los animales gque las consumen;d':j y al igual
que cuzlquier otro mineral necesario o aprovechable por -
las plantas, debe estar disponible en el suelo;—"27 general
mente, los minerales deben estar unidos a otros minera~—
les o compuestos, pues er forme elemental son un tanto di
ficil de encontrar en la naturaleza y de ser absorbidos -
por el vegetalf

En ocasiones, la concentracidn de algunos minerales'
en las plantas, nos pueden dar un panorams de la concen-—-—
tracidén de los minerales, al igual que otros productos, -
responden g factores inherentes de la planta, regulado por
su cddigo genético, y que pueden ser modificados en cierta
formz por factores ambientales como la luz solar, tempera
turse del aire y del suelo, humedad del aire y la concen~--
tracidn en el suelo de otros minerales; pudiendose enzon—
tray variaciones en la concentracidn de elementos en el -~
miosmo tipo de plantas, cultivadas en diferentes épocag -~
del afio o ontre aios.

Alsunas interrelociones de minerales con la planta,!

e pueden obgservar en la fig. #1, (hoja nnexa).
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En lag plantas acumuladoras del mineral, la mayoria
del Se es convertidc a compuestos orgdnicos solubles, —-
con Seleno-metilselenocisteins y selenocistationina en -
forma predominante. En estas plantas acumuladoras, muy -
poce Se es encontrado en la fraccidn proteica; en con---
traste, las plantas no acumuladoras la mayoriaz del Se se
encuentra en la fracecidn proteica, con selenometionina -
como compuesto predominantef

Lo volatilizacidén del Se por la planta en compuestos
como el dimetil-diselénido, esta relacionada a la concen
tracién del elemento en la planta, aungue no es una ruta
importante de pérdida en ellas si tiene bajas concentra-
ciones del mineralf

Algunos productos generalmente utilizados en la ali
mentacidn poreina, contienen los siguientes niveles de -
selenio:

Altos niveles (mayores de 0.70 mg/Kg): Harina de ~-
pescado anchoveta (1.36); Harina de gluten de maiz al 415
(1.0); Grano seco de cerveza (1.0); Harinolina extraccidn
mecénica (0.9).

Niveles medios (entre 0.25 y 0.70 ng/Xg): Destila--
dos de meiz (0.39); Harina de carne y hueso al 50% (0.25)
Harina de carne al 55 (0.25).

Niveles bajos (menores de 0.25 mg/Kg): Harina de sg
yo (0.10); Maiz en grano (0.06); Suero de sansre deseca-
da (0.06).”



Aunque, come se ha mencionado anteriormente, las con
centraciones pueden ser muy variagbles dependiendo de la -~
procedencia de cada ingrediente y la interrelacidén suelo-

planta en los productos vegetales.
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LA VITAMINA E EN LOS ALIMENTOS

Ia vitaminag B (vit E), es una de las llamadas liposo
lubles por tener esta propiedsd gquimica. Esta vitamina, -
comprende 4 compuestos denominados tocoferoles alfa, beta,
gamma y delta; siendo mds activo bioldgicamente el alfa-to

coferol, v el mis ampliamente distribuidc en la naturale-

24
2a.

Se encuentrz principalmente en plantas, y en altas *
concentraciones en muchas de las semillas oleaginosas -—-
como la soya, algoddn, mafz, cdrtamo, etc., pero como a '
loz animales se les proporciona después de le extraceidn'
mecinica o por sSolventes del aceite, el contenido en pas-—
tag y tortas de estas semillas es muy bajo. Iz g8lfalfs ag
egpecialmente rica en esta vitamina.24 Los subproductos -
pecuzarios poseen un bajo contenido de ella, proporcionan-
do principslmente la formes alfa; los cereales suministran
mas o menos la misma cantidad de las formas aifa y no al-
fa; mientras gue las leguminosasg, proveen en su mayoria -
formas no alfgf

Debido 2 que la vitemina E se oxida fdcilmente, el’
aporte que Se pudiersg esperar en los alimentos concentra-
dos que se han almacenado, Se verd diaminuido?7 por otra
parte, log tocoferocles son muy resistentes al calor, y al
menos que el alimento contenga gracas rancias, se pueden!

conservar por algin tiempo en loo alimentos, asi como en!

e T
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sue mezclas.

No obstante, se ha comprobado que el maiz desecado *
artificialmente con aire, o tratado con dcido propidnico!
parz su conservacidn, disminuye el contenido de alfa-toco
ferol, siendo destruida lz vitamina en periodos prolonga-
dos de almacenamientof7 El mayor valor bioldgico para el
alfa-tocoferol, es debido a su absorcidén aumentadza en re-
lzeién a las otras formas, aunque no se conoce bién el as

o ae s 28
pecto molecular que la facilita.
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METABOLISMO DEL SELENIO EN EI, ORGANISMO ANIMAL

Ia disponibilidad del selenio para los animales, es*
principalmente como seleno-amino dcidos, en forma de sele
no-metionina, al menos de que consuman plantas inherente-
mente acumuladoras de Se en gran cantidad, en donde se en
cuentran las dos formas predominantes: seleno-metionina y
seleno-cisteina. El selenio de las plantas no puede ser -
convertido a seleno-metionina o geleno-cisteina, dentro -
del animal monogéstricof

ILa seleno-metionina tiende a proporcionar mds sele-~-
nio principalmente en los musculos, que formas inorgéini--
cas del mineral como el selenito.a6 Se menciona también,’
que el selenito reacciona con sitios especificos dentro -~
del organismo y que las cantidades en exceso a las reque-
ridas por el animal, gon excretadas, mientras que los se-
leno-amino 4cides pudieran ser retenidos por largos perfo
dos de tiempo dentro del organismo, con los amino dcidos®
azufradcsf

La forma de excrecidn del selenioc en las heces, es ¢
en forma elemental o como Selenides de metales pesados, -
que 2l caer al suelo, son inertes y altamente insolubles®
para ser tomados por lao plan.‘bas.4

El trimetil-selenido o trimetil selenonium ( Se(CH, )»)
ge ha identificado como una fraccidn importante de Se en'

Y . N 4,36
ratas alimentadas con Se como amino dcido o como gelenito. '



Los animales exhalan selenio como dimetil-selenido,
pero aparentemente, no es una ruta importante de pérdida
en forma normal. Ia fig. #2, nos muestra la cadena ten
tativa del selenio en la relacidén suelo-plantas-animales.

(hoja anexa).’
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METABOLISMC DE IA VITAMINA &k

Al igual gque las otras vitaminas liposolubles, la --
absorcidn de la vitamina E depende de las secreciones bi-
liares y pe.ncreéticas.13'23

El jugo pancreitico, puede proveer una enzima especi
fica para la hidrSlisis de los ésteres de la vitamina en'
el lUmen intestinal, ya que en insuficiencias pancredti--
cas se encuentra una mala aborcidén de la vitamina.29

La bilis, ejerce su efecto a2l producir micelas con -
la grasa, lo cual, es mds importante en la absorcidn de -
lipidos no polares como el alfa-tocoferol, que para la ab

sorcidén de los polares como los Zcidos grasos de cadena -
largaJ%%

Cuando la vitamina E entra por la mucosz, al parecer
no es esterificada y continfda sin cambiar por la linfa, -
esto dltimo ha sido demostrado amplismente; la vitaming a
parece principalmente en los guilomicrones, asociada con'
la beta-lipoproteina en la sangre. Sin embrago, una gran'
cantidad de vit E absorbida, gparsce por la via portaly -
aunque también se ha sugerido que la bilis juega un papel
menos importante en la abzorcién de alfa-tucoferol, que -
en la absorcidn de las grasas, pues la vitamine puede ser
absorbida con lao grasas en general,

Bl almacenamiento tiene luger en el hipado, musculos

egqueléticos, corazdn, pulmdn, rifiones, bazo y pincrenc,!



en cantidades similares, y en la hipéfisis, testiculos y°'
adrenales, en concentraciones incluso més elevadas; en -
fin, su distribucidn es muy amplia,m’para ejercer su pa-
pel de antioxidante de las membranas tisulares.

Ia forma especifica en la que actlan los tocoferoles,
es todavia controversial; al mencs, existen tres corrien-
tes que tratan sobre la bioquimics de 1la vit B, Una, man-
tiene que las funciones de la vit K primariamente es la -
de un an‘lzioxidan‘tm,13’28 y los sintomas de su deficiencia -
son secundarios al dafio in vivo, a las estructuras celula
res sensitivas, producidas por los intermediarios de la -
peroxidacién lipidica; es decir, en ausencia de la vitami
na B, los radicales libres se elevan,; pudiends ianteraciuar
con sitios criticos de los enzimas y membranas estructuxa
lea:s.zB

Otra corriente, sugiere que los sintomas de deficien
¢iz no pueden ser explicados por peroxidacidn lipidiea, y
y que por lo tanto, existe un papel mds especifico para -
la vitamina.28

El tercer punto de vista, envuelve a los dos anterio
regs, esto es, la vit E funciona como un antioxidante pre-
viniendo ciertos sintomas por su defieienclis, perc en o~-
tros cagos, funcionz en una forma mas ospecificafa

Ia vit B podric restringir la fermacidn de hidroner~
6xidos lipidos in vive, favoreciendo ulternar rutas mdis!

. 17
normales para el metaboliomo del oxigenn.



Se ha propuesto unz teorfa, por la cual los antioxi-
dantes, el selenio y los amino 4dcidos asufrados encajan -
dentro del dafic a protefnas y -enzimas, producido por la -
peroxidacidén lipfdica. Los radicales libres, intermediarios
de la peroxidacidén lipfdica, reaccionan con proteinas y -
enzimas Semejantes a las ligaduras cruzadas a la estructu
ra molecular, resultando en pérdida de solubilidad y des—
truccién de amino deidos comprendidos en esas estructuras.
Iae metionina, cistina, histidina y lisina, estan entre -—-—
los amino dcidos mAs ldbiles, y los enzimas con sulfhidri
los son los mas susceptibles a la inactivacidan. Bl malon-
aldehido producido por la peroxidacién lipidica, puede —--
ger al compuesto activo responsable de la liggdura cruza-
da intra- e intermclecular de la estructura enzimitica,’
que resulta en la pérdida de actividad.

Mientras gque la vit E actila como un inhibidor de la®
peroxidacidn lipidica,& los compuestos cen sulfhidrilos -
reaccionan con pequefias cantidades como neutralizadores -
de radicales libres y como desajustadores de perdxidos.
Los Beleno-amino dcidos reaccionan similarmente, perc tam
bién protegen a la estructura del enzima, aparentemente ~
por ligar reversiblemente al grupo sulfhidrilo del enzima:

Por dltimo, cabe mencionarse la relacién que a la —--
vit E ge le ha encontrade en el tranasporte de valina, o -

. " 28
traves de la membrana de le mucooa intestinal.

i, V-
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METABOLISMO DEL GLUTATION PEROXIDAGA

Dentro del metabolismo del selenioc en el animal, sSe!
encuentra el Glutatidn peroxidasa (Glutatidn-perdxido de
hidrégeno oxidorreductasa, EC 1.11.1.9), enzima la cual,®
depende del Se:mﬁﬁo como otros enzimas dependientes de mi
nerales; aungue también se encuentra un Glutatidn peroxi-
dasa no dependiente de él.23

Desde su descubrimiento, el Glutatidn peroxidasa —--
(GSH-Px) se ha encontrado en la mayoria de loz tejidos a-
nimzles estudiados, pero no en las plantas. EL GSH-Px de~
pendiente del Se al ser cristalizada del suero de bovino,
8e encontrd que contenia 4 g atdémicos/mol de enzima, de~-
terminado por activucidén de neutrones. Se concluyd que el
enzima, con un peso molecular de 84,000, contiene 4 subu-~
nidades y probablemente poseé 1 g atdmico de Se en cada -~
subunidad.

E1l "gistema" antioxidante formado por la vit B y el
Se, actia de la siguiente forma: la vit E como componente
lipido soluble de las membranas celulares, previene la —-
férmacién de perdéxidos téxicos para dichas membranas,é &ri
tanto gue el GSH-Px destruye loc perdxidos formados dentro
del citosol.” "%

Lz concentracidn de Se y la actividad del GSH~Px den
tro de los tejidos, son diferemtes en ecnda wno de ellos,!

representando tel vez, diferentes necesidades de protec—-—

=1 5—



cidn peroxidativa y de metabolismo del mineral.”
En la fig. #3, se puede observar la forme ciclieca en

17
la que actia el enzima GSH-Px.
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Bl gistema protector dependiente del Se (GSH~Px)}, =
tiene la ruta doble de degradar perdxidos de hidrdgenoc e
hidroperédxidos argénicos,ﬁz3 mecanismos que no son dupli
cados por la vitaming Efv Por esto, defectos especificos
responsables a la deficiencia de Se, como la degradacidn
pancreatica en pollos,17 fallas reproductivas en ratas y
enfermedad del musculo blanco en ovejas y bovinos, no --
responden z la suplementacidn con vit E,?"3 y pudieran re
flejar dafio por perdxido de hidrdgeno a los componentes®
sensitivos de oxidacidn, como las proteinas celulares, -
afemds de los fosfolipidos insaturados de la membrana..

Tales dafios pudieran ser mas probables que ocurrie-~
ran en sitios bajos en catalasa (otro enzimz destructor!
de perdzidos en el organismo).z)B

El porcentaje de peroxidacidn, varia directamente -
con el ndmero de dobles ligaduras en los dcidos grasos -
presentes en los fosfolipidos, por lo tanto, lms membra-
nas gue contienen altos niveles de dcidos grasos poliin—
saturados en sus fTosfolipidos, Son especialmente ldbiles
a la peroxidacidén lipida; tales membranas incluyen a 1a‘
de los eritrocitos plasmiticos y varias membranas sub-ce
lulares como la de lag mitocondrias, y la fraceidén micrg
gomal de la célula. Too eritrocitos son mds succeptibles
atin, debido o ou expooieidn direeta al oxigeno moleculaz.

Iac membranns de los orrmanelos celulares gl sufrir!

el dotio por peroxidacidn, resulta en dafio estructural, -

-



interfiriendo con lz funcidn e integridad celularf

La estructura de las membranas de log organelos celuy
lares, como consecuencia de 1a peroxidacidn, se ve altera
da interfiriendo con la funcidn e integridad celular.

Ia proteccidén de la glucosa contra el dario oxidativo
a las celulas rojzs sanguineas, ge ha atribuido al mante-
nimiento de la concentracidn intracelular de la glutatidn
reducida (GSH), 2 través de las acciones combinadas de --
los enzimas glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (la cual ge-
nera NADPH) y la glutatién reductasa (GR), lz cual genera
GSH de NADPH y oxida a la glutatidn (GSSGr).,30 Ia fig. #4,

. . i
muestra este tipo de relaciones:

A - OXIDACIGN
ROH £ 6SS6 NADPH 4 B-FOSFOOLLUCONATOS
OSH USH GLUCOSA ~6= FOSFATO
PEROXIDASA REDUCTASA DESHIDROGLENASA
R H——En-—') ROOH 2 (SH NADP LLUCOSA »6-~ FOSFATS
6LUCOSA
RE = Acido grazzo poliinsaturado.
ROOH -~ Hidroperdzido de dcido graso.
ROH - Hidroxi deido graso.
G8H -~ Glutotidnm reducida.
#8586 - Glutatidn oxidasa.

Modifieado de Chow y Tappel, 1273.
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Mucha controversiz habia producido la medicidn de la
actividad de la GSH-Px para establecer el estado nutricip
nal del Se en los cerdos, debido al parecer por las varia

0-22

. . e ae s 2
ciones genéticas gque existen entre individuos; ademés,

se ha mencionado que la zctividad del enzima no puede ser
extrapolada =z otras especies,g pero muchas investigaciones
recientes han puesto de manifiesto gue, si bién, 1z medi-

cidn de la actividad del enzima tieme gran varizcidn gené

tica entre individuos, 1z GSH-Px girve para determinar el

status del Se en los animales en dreac geogréficas deter-

minadas, resultandc en un procedimiento de confiabilidad'

R 9,10,12,15-17, 1821, 31

segun lo reportado.

En un experimento realizado por Chivesz, (1979f0 en -
cerdos, reporta el efecto de deplecidn y replecién del Se
sobre el GSH-Px, observandose pendientes casi igusley —--
{del Se y del GSH~Px) en la deplecidén del minerzl en 1z -
dieta. Se observe también un incremento mis rédpido de la'
actividad del enzima en el plasma, que la concentracidn -
del mineral en la sangre (Fig. #5), lo que puede represen
tar ung digtribucidn ascelerada de lz regserva del enzima —~
en el cuerpo, hasta su nueva sintesisja

Finalmente, se mencionard que el efecto del celeno—
amino deido metioninz (Se-met), para promover la sintesis
de GSH-Px en el higado, corzzdén y placma, fué reducido en
la medida gue la metionina total dietaria fué baja, esto!

pucde expliecarse porguec la Se-met primeramente Se incorpg



rard » 1as proteinas del cuernc, antes que & la sintesis’
del GSH-Px.'

De la misma forma, la glutatidn reducida (GSH), es -
un gran precursor de cistina por ser un tripéptido forma-
do por ¥-—glutamileisteinilglicina, que en condiciones de
ayuno o de bajas cantidades del amino Acido en la dieta,®
el GSH-Px proveé la cist(e)ina, principalmente el encon--
trado en el higado y en menor grado en el intestino, asi'
mismo, la adicidn de cisteina a la dieta animal incremen-—
ta la concentracidn de Glutatidn, pero solamente cuando -
ésta no se requiere para la sintesis proteica dentro del!

2,34

. 3
organismo.
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Como se puede observar, la relacidén bicquimica que -
el Se tiene (dentro del enzima Glutatidn peroxidasa)} con?
la vit BE y los amino 4dcidos azufrados, es muy compleja e’
interesante, encontrandose todavia muchas partes inconclu
gas dentro de su metabolismo interrelacionado, ofreciendo
un amplio campo para su investigacidn.

Poxr otra parte, la controversia existente entre la -
utilizacidén del Glutatidn peroxidasa como método de medi-
c¢idn del status del Selenio dentro de la alimentacidn por
cina, podria ser dilucidada, constituyendose en un método
confiable y prictico de determinacidn de niveles de Sele-
nio en el animal, y en consecuencia en la dieta., De esta!’
forma, bastaria tomar la muestra de sangre con anticoagu-
lante (heparina) y llevarla al laborgtorio en refrigera--
cién comin, ya que la acyividad del enzima no disminuye -
en forma significativa:a Ademds, su almacensmiento hasta
por dos semanas a -20°C no influencian los resultados de!
su actividadjb

Por Gltimo, como se plantea en la introduccidn, seria
conveniente realizar muestreos del suelo, productos afines
a 1la nutricidn animal y en este caso eardos, para tratar!
de elaborar mapsc donde se mcstrars la concentraocidn del!
Selenio dentro de la repiblica mexicana, y de esta forma,

evaluar y correlacionar estados de deficiencia en la ali-

-



mentacidn con su posible repercusidn en la nutricidn por-
cina; de tal manera que si fuera positiva la correlaciédn,
pudiera sdaptarse un método rdpido y prdctico para su de~
terminacidn, como el desarrollado en ]):'Lnamarc:a,2D y poder
establecer criterios priacticos para la suplementacidn del

mineral en la nutricidn de esta especie animal.
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