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RESUMEN

Introduccidn: este siglo XXI es testigo de la
tendencia mundial a la disminuciéon de la
fecundidad y a la prolongacién de la esperanza
de vida, que ha dado al fendmeno del
envejecimiento de la poblaciéon un relieve sin
precedentes. Objetivo: describir el estrés
oxidativo en el envejecimiento y las
enfermedades crénicas no transmisibles.
Método: se realizd una revisién bibliografica
con relacion al tema de estrés oxidativo en el
envejecimiento y las enfermedades crdénicas no
transmisibles, la busqueda de la informacion se
realizd en los articulos publicados en el periodo
comprendido de 2018-2024. Desarrollo: la
teoria del estrés oxidativo es una de las
hipotesis que intenta explicar los cambios
degenerativos y la pérdida neuronal que
ocurren durante la senescencia. Considera que
el envejecimiento y el desarrollo no son fases
distintas de la vida, sino mas bien que el
envejecimiento es la etapa final del desarrollo y
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que aun cuando no es un fendmeno
genéticamente programado, ocurre por la
influencia del estrés oxidativo en el programa
genético. En la revisién se abordaron los
siguientes temas: mecanismos de generacién
de especies reactivas de oxigeno, antioxidantes
y sistema de defensa celular, implicaciones del
estrés oxidativo en enfermedades croénicas,
estrés oxidativo y cancer, estrategias para
mitigar el estrés oxidativo, biomarcadores de
estrés oxidativo e intervenciones terapéuticas
basadas en antioxidantes. Consideraciones
finales: la interaccidon entre la generacion de
especies reactivas de oxigeno y los sistemas
antioxidantes es crucial para entender el estrés
oxidativo asociado al envejecimiento,
enfermedades crdnicas y cancer.
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ABSTRACT

Introduction: this 21st century is witnessing a
global trend towards declining fertility and
increasing life expectancy, which has given
unprecedented prominence to the phenomenon
of population ageing. Objective: to describe
oxidative stress in ageing and chronic non-
communicable diseases. Method: a bibliographic
review was conducted on the subject of oxidative
stress in ageing and chronic non-communicable
diseases. The information was searched for in
articles published in the period from 2018 to
2024. Development: the theory of oxidative
stress is one of the hypotheses that attempts to
explain the degenerative changes and neuronal
loss that occur during senescence. It considers
that ageing and development are not distinct
phases of life, but rather that ageing is the final
stage of development and that even though it is
not a genetically programmed phenomenon, it
occurs due to the influence of oxidative stress on
the genetic program. The review addressed the
following topics: mechanisms of reactive oxygen
species generation, antioxidants and cellular
defense system, implications of oxidative stress in
chronic diseases, oxidative stress and cancer,
strategies to mitigate oxidative stress, biomarkers
of oxidative stress and therapeutic interventions
based on antioxidants. Final considerations: the
interaction between the generation of reactive
oxygen species and antioxidant systems is crucial
to understand oxidative stress associated with
aging, chronic diseases and cancer.

Keywords: oxidative stress; aging; reactive

oxygen species; chronic noncommunicable
diseases
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RESUMO

Introdugdo: o século XXI assiste a uma tendéncia
global de diminuicdo da fecundidade e de
aumento da esperanca de vida, o que confere ao
fendmeno do envelhecimento populacional uma
importancia sem  precedentes.  Objetivo:
descrever o estresse oxidativo no envelhecimento
e nas doencas cronicas ndo transmissiveis.
Método: foi realizada revisdo bibliografica em
relagdo ao tema estresse oxidativo no
envelhecimento e doengas cronicas nao
transmissiveis, a busca de informacdes foi
realizada em artigos publicados no periodo de
2018-2024. Desenvolvimento: a teoria do
estresse oxidativo é uma das hipdteses que tenta
explicar as alteragGes degenerativas e a perda
neuronal que ocorrem durante a senescéncia.
Considera que o envelhecimento e o
desenvolvimento ndo sdo fases distintas da vida,
mas sim que o envelhecimento é a fase final do
desenvolvimento e que mesmo ndo sendo um
fendbmeno geneticamente programado, ocorre
devido a influéncia do stress oxidativo no
programa genético. Os seguintes temas foram
abordados na revisdo: mecanismos de geracdo de
espécies reativas de oxigénio, antioxidantes e
sistema de defesa celular, implicacdes do estresse
oxidativo em doencas croénicas, estresse oxidativo
e cancer, estratégias para mitigar o estresse
oxidativo, biomarcadores de estresse oxidativo e
intervencdes  terapéuticas baseadas em
antioxidantes. Considerag¢oes finais: a interacdo
entre a geracao de espécies reativas de oxigénio
e sistemas antioxidantes é crucial para a
compreensdo do estresse oxidativo associado ao
envelhecimento, doencas cronicas e cancer.

Palavras-chave: estresse oxidativo;
envelhecimento; espécies reativas de oxigénio;
doencas cronicas nao transmissiveis
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INTRODUCCION

Este siglo XXI es testigo de la tendencia mundial a la disminucién de la fecundidad y a la prolongacién
de la esperanza de vida, que ha dado al fendmeno del envejecimiento de la poblacién un relieve sin
precedentes.!)

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) estima que para el afio 2030, una de cada seis personas en
el mundo tendra 60 afios o0 mas. En ese momento, el grupo de poblacién de 60 afios o mas habra
subido de 1000 millones en 2020 a 1400 millones. En 2050, la poblacion mundial de personas de 60
afios 0 mas se habra duplicado (2100 millones). Se prevé que el nimero de personas de 80 afios 0 mas
se triplique entre 2020 y 2050, hasta alcanzar los 426 millones.®?

El progreso socioecondmico ha provocado una transicién epidemiolégica, que en lo demogréfico se
caracteriza por un aumento en el nimero de adultos mayores y con ello sus necesidades, demandas
sociales y salud.®

En la region de las Américas, como parte de un fendmeno global, ha ocurrido una transicién
demografica segun la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), que se evidencia en cambios
graduales del tamano de poblacion segun los diferentes grupos etarios. En el grupo de 60-79 afios, el
tamano de la poblacién tiene una tendencia creciente en todo el periodo observado y proyectado
(1950-2100); teniendo en cuenta que alrededor del afio 2060, el crecimiento se estabilizard en un valor
aproximado a los 200 millones. Se estima que para el afio 2100 se apreciard una notable disminucién
del porcentaje relativo de personas de 0-14 afios y un aumento en los grupos de 60-79 afiosyde 80y +
afos.¥

Las principales causas de morbimortalidad en la poblacidn geridtrica estan vinculadas a enfermedades
cronicas degenerativas, como las afecciones cardiovasculares, el cancer, la diabetes mellitus y sus
complicaciones. Es fundamental destacar también las condiciones demenciales, especialmente la
enfermedad de Alzheimer, asi como los problemas osteoarticulares y el deterioro sensorial, incluyendo
la pérdida de audicion y visidn. El deterioro cerebral, que afecta a aproximadamente el 10 % de las
personas mayores de 60 afios, carece de medidas preventivas efectivas.®

Es objetivo de esta investigacidn: describir el estrés oxidativo en el envejecimiento y las enfermedades
cronicas no transmisibles.

METODO

Se realizd una revision bibliografica con relacidn al tema de estrés oxidativo en el envejecimiento y las
enfermedades crdnicas no transmisibles, la busqueda de la informacion se realizé6 en los articulos
publicados en el periodo comprendido de 2018-2024.

La técnica principal de recoleccion de la informacidn la constituyd la busqueda online en las bases de
datos de SciELO, Pubmed y el motor de busqueda Google Académico. Se emplearon los operadores
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booleanos AND, OR y NOT, asi como la estrategia de busqueda avanzada para la seleccidon de los
articulos.

Los términos de busqueda utilizados fueron: estrés oxidativo, envejecimiento, enfermedades crdnicas
no transmisibles. Se utilizaron un total de 78 articulos en idioma espafiol e inglés, de acuerdo a su
actualidad, ajuste y enfoque al tema. Fueron utilizados métodos del nivel tedrico, como el de analisis-
sintesis para la realizacidon de la introduccion y el desarrollo y el de deduccién-induccidon para la
estructuracion de las conclusiones.

Se tuvieron en cuenta los aspectos éticos. Se respetaron las bases de los enunciados de materiales
citados.

DESARROLLO

Mecanismos de generacion de especies reactivas de oxigeno (ROS)

Los electrones dentro de los &tomos ocupan regiones llamadas orbitales. Cada orbital puede albergar
un maximo de dos electrones. Un radical libre es una especie que contiene uno o mds electrones no
apareados, es decir un electrén que se encuentra solo en su orbital. Debido al hecho que los electrones
son mas estables cuando estan apareados en los orbitales, los radicales libres son reactivos frente a
otras especies. Los electrones no apareados tienen una fuerte tendencia a formar pares de electrones
para llegar a una configuracién mas estable. Un radical puede donar su electrén desapareado a otra
molécula, o puede robar un electréon de otra molécula para formar un par electrénico. No obstante, si
un radical toma un electron de otra molécula o dona un electrdn, la otra molécula se transforma en un
radical libre.

El término ROS se refiere a un grupo de moléculas conteniendo oxigeno con diferente reactividad
guimica. Se les considera como metabolitos del oxigeno parcialmente reducidos que poseen una fuerte
capacidad oxidante, aunque dicha capacidad varia entre las diferentes especies. Los ROS incluyen
especies radicales y no radicales. Del mismo modo, el término RNS se refiere a un grupo de moléculas
conteniendo nitrégeno con diferente reactividad quimica. Los ROS son generados en varios sistemas
celulares localizados en la membrana plasmatica, el citosol, el reticulo endopldsmico y la mitocondria.®

Antioxidantes y sistema de defensa celular

Para contrarrestar el efecto nocivo de los radicales libres, los organismos aerobios cuentan con sistemas
de defensa antioxidante que incluyen moléculas, enzimas y secuestradores quimicos que previenen el
dafio oxidativo.

Las enzimas AOX constituyen la primera linea de defensa celular frente al dafio oxidativo, las cuales
eliminan el O; y el H,0,. Existe una segunda linea de defensa compuesta por moléculas no enzimaticas
gue actuan sobre los radicales libres. Los antioxidantes se pueden agrupar segun su naturaleza quimica
y su modo de accién:
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Enzimas. Actuan especificamente sobre las ERO, degraddndolas a moléculas menos nocivas mediante
mecanismos bioquimicos especificos. El proceso inicia con la dismutacién del O; a H,02 por accién de la
enzima superéxido dismutasa (SOD); posteriormente, la catalasa (CAT) y el glutatidon peroxidasa (GPx)
actuan convirtiendo el H;0, en H;0. La actividad de estas enzimas debe estar en equilibrio para
mantener el equilibrio REDOX intracelular.

Antioxidantes preventivos. Moléculas encargadas de secuestrar a los iniciadores del proceso oxidativo,
tales como Fe y Cu, los cuales aceleran la formacion de ERO. Ejemplo de esto son las glicoproteinas que
se unen al Fe transportandolo en el torrente sanguineo por medio de la transferrina y lactoferrina, para
ser almacenado intracelularmente por la ferritina. Aunado a esto, la ceruloplasmina atrapa a los iones
de Cu + impidiendo la formacion de radicales libres a partir de peroéxidos.

Antioxidantes secuestradores de ERO. Inhiben la cadena de reaccion y propagaciéon en la formacion de
radicales libres. El acido urico es un producto del metabolismo de las purinas, capaz de atrapar
radicales peroxilo, alcoxilo, ERO e iones de Cu+ y Fe+. La bilirrubina es un producto secundario del
metabolismo del grupo hemo con actividad antioxidante que inhibe la peroxidacién lipidica en los
sistemas celulares.

Antioxidantes nutricionales. Para proteger a la célula en contra de los efectos de la oxidacidn, los
sistemas de defensa antioxidante deben actuar en conjunto para formar un sistema integro en donde la
dieta es la mayor fuente de antioxidantes y micro elementos para la sintesis de enzimas
antioxidantes.®

Estrés oxidativo y envejecimiento

La teoria del estrés oxidativo (EO) es una de las hipdtesis que intenta explicar los cambios
degenerativos y la pérdida neuronal que ocurren durante la senescencia. Considera que el
envejecimiento y el desarrollo no son fases distintas de la vida, sino mas bien que el envejecimiento es
la etapa final del desarrollo y que aun cuando no es un fendmeno genéticamente programado ocurre
por la influencia del EO en el programa genético.

La esencia de esta teoria radica en que las células aerdbicas, al captar la molécula oxigeno (O3)
imprescindible para la viabilidad celular por su papel como aceptor final de la cadena transportadora
de electrones (CTE) en la respiracién mitocondrial, producen una reduccién parcial de este oxigeno y
ademas de originar agua (H20) como producto final, se generan RL y ERO. Un exceso de RL rompe el
equilibrio celular, dando lugar al inicio de una serie de reacciones quimicas que pueden conducir a la
aparicién de graves desdrdenes fisioldgicos y la agudizacidon de la enfermedad o incluso alterar el
desempeiio fisico o psiquico de una persona supuestamente sana.

No obstante, ciertos autores consideran que esto ocurre exactamente al revés, es decir, que el EO
conduce a la aparicién de la enfermedad y es la causa de las alteraciones que se observan después en
sistemas biolégicos; el oxigeno, necesario para la viabilidad celular, y otras sustancias exdgenas
muestran toxicidad, pues dan lugar a la formacion de los radicales libres cuya acciéon es la causa
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fundamental del envejecimiento. Ademas, la administracion de antioxidantes es muy importante para
prevenir el envejecimiento y mejorar la calidad de vida de la poblacién.(®

Implicaciones del estrés oxidativo en enfermedades crdénicas

e Enfermedad de Alzheimer (EA): se caracteriza por la pérdida progresiva de neuronas asociada con
la agregacion de placas de la proteina B-amiloide y maraias neurofibrilares de la proteina de union
a microtubulos Tau.

e Enfermedad de Parkinson (EP): se caracteriza por la pérdida progresiva de neuronas
dopaminérgicas en la sustancia nigra y agregacién de la proteina a-sinucleina. Ademas del
envejecimiento, el estrés oxidativo esta implicado en la pérdida de células nigro-estriadas y
defectos en la cadena respiratoria mitocondrial.

e Esclerosis lateral amiotrofica (ELA): presenta degeneracion de las neuronas motoras en la corteza
cerebral, el corddn espinal y el sistema cerebral. Se ha identificado que la inhibicion de la SOD
repercute en la muerte de neuronas motoras y el cordén espinal, lo cual puede ser inhibido con la
suplementacién de N-acetilcisteina, poniendo de manifiesto la participacion de las ERO en esta
patologia.

e Carcinogénesis: es un proceso caracterizado por el crecimiento incontrolado de células cancerosas,
neovascularizacién, entre otros fendmenos activados por diversos oncogenes. Estudios
experimentales han reportado los posibles mecanismos implicados en la transformacidon maligna
inducida por radicales libres, observando que la deficiencia de enzimas antioxidantes desencadena
alteraciones caracteristicas de la transformacion celular.

e Enfermedades hepadticas: se ha observado la participacién del EO en los mecanismos de
inflamacién, cirrosis biliar o alcohdlica, pancreatitis aguda, entre otras alteraciones del tracto
digestivo. En un modelo de estudio murino de colestasis crénica se identificd la participacién del EO
a través del aumento en la peroxidacién de lipidos y disminucidén de enzimas AOX.

e Diabetes mellitus: en esta enfermedad, la glucosa elevada altera la funcién de las proteinas, que
junto con la auto oxidacion de los azlcares se generan ERO, por la disminucién de la
hemoxigenasa-1 que afecta a las células-B del pancreas, promoviendo asi el mecanismo
fisiopatoldgico de la enfermedad. Por otra parte, la via del sorbitol (poliol) es otro mecanismo que
alterara la funcién y estructura de las células a través de la disminucién de NADPH y GSH,
favoreciendo el establecimiento de EO."”

Estrés oxidativo y cancer

El estrés oxidativo, discutido con anterioridad como el desequilibrio entre substancias oxidantes y los
antioxidantes, favoreciendo a las oxidantes, implica el dafio de todos los biocompuestos esenciales de
las proteinas, el ADN y los lipidos de la membrana; y puede dar lugar a la muerte celular.
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Se ha demostrado que las células cancerosas se caracterizan por mayores cantidades de especies
reactivas de oxigeno que las células sanas, y se ha demostrado que las especies reactivas oxigenadas
son responsables del mantenimiento del fenotipo del cancer.

En pacientes con cancer, se observaron importantes disminuciones en la capacidad antioxidante total
(32,7 % - 37,5 %), 4cido urico (28,1 % - 49,2 %), malonildialdehido (20,7 % - 25,2 %) y 6xido nitrico (50,4
% - 61,9 %) en cadncer de mama, comparados al grupo control.

Los niveles de serie Cu2+ disminuyeron en el grupo de cancer metastasico, en comparacién con los
grupos de cdncer control y no metastasico. El contenido sérico de Fe2+ se redujo en el caso de
pacientes pertenecientes a un grupo de cancer no metastasico, en comparacion con sujetos sanos y
pacientes con cancer metastdsico. El acido Urico se determind por el método bioenzimatico de la
uricasa/peroxidasa.

Los valores fueron menores para los sujetos pertenecientes al grupo metastasico, en comparacion con
los no metastasicos. Para el ensayo de la capacidad antioxidante total en pacientes cancerigenos, el
perdxido de hidrégeno que permanecia después de la reaccién con los antioxidantes de la muestra se
determind colorimétricamente mediante una reaccién enzimdatica con 3, 5-dicloro-2-
hidroxibencenosulfonato. El malonildialdehido se determind mediante la determinacidon de las
substancias reactivas tiobarbituricas.(®

Estrategias para mitigar el estrés oxidativo

El estrés oxidativo puede minimizarse con una dieta rica en antioxidantes. Los alimentos ricos en
vitamina E y vitamina C, como las frutas, las verduras, las legumbres y los cereales, todos contienen
antioxidantes. El selenio es un mineral con poderosas propiedades antioxidantes muy presente en
alimentos como el pescado, marisco, huevos, germen de trigo, carne roja y nueces. Se ha demostrado
qgue el selenio es un oligoelemento imprescindible para combatir el estrés oxidativo, ya que ayuda a
una enzima de nuestro organismo llamada glutacidén peroxidasa, la cual tiene como funcién proteger a
la membrana celular de la oxidacién que es causada por los radicales libres. La cantidad recomendada
de selenio esta sobre los 55 mg al dia, los cuales podemos obtener de los alimentos que hemos citado
arriba.

Los betacarotenos son compuestos vegetales que pertenece al grupo de los carotenoides y que se
encuentran en la mayoria de las frutas y verduras. Este pigmento vegetal es rico en provitamina A y
tiene excelentes propiedades antioxidantes que ayudan a prevenir el estrés oxidativo. Gracias a sus
propiedades antioxidantes, los betacarotenos son unos excelentes aliados para proteger nuestra piel de
los radicales libres que se encuentran externamente en el tabaco, la luz solar o la contaminacién en el
aire. Entre los alimentos que mas contienen betacarotenos se encuentra la zanahoria, un vegetal que se
puede consumir tanto crudo como en otras formas; también podemos encontrar este compuesto en
otros vegetales y frutas como la calabaza, las espinacas, el brdcoli, el mango, la papaya, los
melocotones y los nisperos.®
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Biomarcadores de estrés oxidativo

La practica regular de ejercicio fisico ha sido ampliamente promovida debido a sus multiples efectos
para la salud, entre los cuales destacan el aumento de la funcidn cardiovascular y respiratoria, mejora
de la composicién corporal, mayor control glicémico, entre otros. En la Ultima década, diversos reportes
han indicado que la realizaciéon de ejercicio fisico promueve la produccién de EROs, debido
principalmente a una elevacién de la actividad excito-contractil del musculo esquelético. Dicho
fendmeno genera un desbalance redox de caracter transitorio denominado “estrés oxidativo inducido
por ejercicio”.

Una de las principales fuentes de EROs en el musculo esquelético durante la realizacién de ejercicio es
el complejo enzimatico NOX2, localizado en la membrana del sarcolema, tubulo transversal y reticulo
sarcoplasmatico del musculo esquelético. Otros mecanismos de produccién de EROs en el musculo
esquelético corresponden a la activacion de enzimas como la fosfolipasa A, (PLAz), éxido nitrico
sintetasa neural (nNOS), y en menor medida, la generacién de O, desde la cadena transportadora de
electrones mitocondrial. En paralelo, el endotelio de los vasos sanguineos que irrigan al tejido muscular
también esta involucrado en la produccidon de EROs, siendo las enzimas xantina oxidasa (XO) y éxido
nitrico sintasa endotelial (eNOS) las principales responsables.0)

Intervenciones terapéuticas basadas en antioxidantes

Terapias antioxidantes y dietas ricas o enriquecidas en antioxidantes parecen prevenir o al menos
disminuir el deterioro funcional orgdnico originado por un exceso de estrés oxidativo. Pese a todos
estos estudios con resultados positivos, también existe otro grupo de ellos en que la intervencion a
base de antioxidantes no ha resultado eficaz.

Estos resultados no concluyentes o contradictorios se pueden deber a multiples causas: inicio precoz o
tardio de la intervencion, intervenciones poblacionales o en grupos reducidos con riesgo aumentado,
mezcla de intervenciones profilacticas con curativas, asi como prevencién primaria y secundaria de
diversas enfermedades, dosis insuficientes, utilizacion de un solo antioxidante o una combinacion de
dos o mas, evaluacién con parametros concretos de laboratorio, con variables bioldgicas o clinicas,
estudios experimentales sobre tejidos concretos, animales o humanos, etc.

Todos los autores coinciden en destacar la necesidad de grandes estudios clinicos para aclarar el papel
de los antioxidantes en la salud humana. La eficacia de las terapias antioxidantes dependera de definir
gue enfermedades, circunstancias y condiciones son las propicias para que estos tratamientos sean
exitosos. Mientras se definen, vamos a ver algunos de los resultados de los que disponemos en este
momento sobre las principales terapias antioxidantes:

e Lavitamina C: es hidrosoluble, elimina los RL y regenera la capacidad antioxidante de la vitamina E
y activa ciertas enzimas. Ademas, destruye eficazmente las nitrosaminas a través de procesos
radicalarios y se le atribuye un efecto anti carcinégeno frente al humo del tabaco, por concentrarse
en los alvéolos pulmonares y de inhibicion de la invasién tumoral.
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e La vitamina E: existen ocho tocoferoles con actividad de vitamina E, siendo el a-tocoferol el mas
activo y ampliamente distribuido. La vitamina E aumenta la resistencia de las lipoproteinas de baja
densidad (LDL) a la oxidacion y a la incorporacién por macréfagos, que las harian mas aterogénicos
gue las LDL nativas. De esta manera, la vitamina E podria ser un factor potencialmente terapéutico
en la formacion espontanea de ateromatosis. Diversos estudios han demostrado una correlacién
inversa entre niveles de vitamina E y eventos cardiovasculares negativos, otros en cambio no.%

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) considera que el aspartamo, un edulcorante presente en
refrescos bajos en calorias, chucherias y medicamentos, podria estar asociado al estrés oxidativo, un
fendmeno bioldgico vinculado al desequilibrio entre la produccidn de especies reactivas de oxigeno y la
capacidad antioxidante del cuerpo.

La Agencia Internacional de Investigaciones sobre el Cancer (IARC), perteneciente a la OMS, ha
catalogado al aspartamo como "posiblemente cancerigeno" en humanos, ubicandolo en el nivel 2B,
indicando evidencia limitada de su potencial carcinogénico. Aunque se sostiene que las dosis usuales
son seguras, se han descrito posibles efectos dafinos relacionados con el estrés oxidativo.

El Comité Mixto FAO/OMS de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA) mantiene la dosis diaria
admisible en 40 miligramos por kilo al dia, tras evaluar la evidencia disponible sobre los riesgos del
aspartamo, incluyendo posibles implicaciones en el estrés oxidativo.'?) Los radicales libres, como el
superéxido y el radical hidroxilo, pueden generar estrés oxidativo asociado al envejecimiento y a
cambios en ADN, proteinas y lipidos. La mitocondria es una fuente importante de estos radicales. Sin
embargo, enzimas antioxidantes y moléculas como SOD y glutatidn contrarrestan su impacto. El exceso
de radicales libres puede causar dafo a proteinas y lipidos, contribuyendo al envejecimiento celular. A
pesar de esto, los radicales libres también desempefian un papel esencial en la sefializacién celular y la
respuesta a estimulos.3)

Gosch M, et al.™* afirma que el oxigeno, esencial para la respiracién celular, puede generar especies
reactivas (ERO) en su forma triplete. Aunque es crucial para las funciones celulares, un desequilibrio en
las ERO lleva al estrés oxidativo. Este fendmeno, vinculado a enfermedades, resulta de la
hiperactivacién o inhibicién de vias que regulan estas especies.

Nufiez A, et al.> menciona que el estrés oxidativo va a tener un papel protagonista como responsable,
tanto en causar dano directo al SNC como en activar cascadas metabdlicas conducentes a la apoptosis e
inflamacién. La hipotermia moderada precoz, al preservar las reservas energéticas y disminuir la
formacion de especies reactivas de oxigeno, atenuara el dafio cerebral posreanimacion. La combinacion
de la hipotermia con terapias coadyuvantes para modular el estrés oxidativo podria contribuir a
mejorar el prondstico.

Bello E, et al.*®) por otro lado, encontrd que el estrés oxidativo crénico producido principalmente por la
exposicién crénica a ozono afecta el desempefio conductual y la cognicion. Se ha visto un deterioro en
las memorias de corto y de largo plazo en la tarea de evitacidon inhibitoria. A nivel celular, la exposicién
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créonica a ozono inhibe la neurogénesis en el giro dentado del animal adulto, también promueve la
gliosis y un aumento de las microglias fagociticas. También se ha reportado una disminucién en la
densidad de espinas de las dendritas secundarias y terciarias de las neuronas medianas espinosas del
estriado y las neuronas piramidales de la corteza prefrontal. A nivel de los sistemas de
neurotransmision, la exposicidn crénica a ozono produce una disminucién en los niveles de acetilcolina,
acetilcolinesterasa y acetilcolintransferasa en el drea CA3 del hipocampo dorsal.

Flores A, et al.'7) por Gltimo expone que existe una correlacién positiva entre el ITH y el indice de estrés
oxidativo en ovinos estresados por calor. Por tanto, a mayor estrés calérico, mayor produccion de estrés
oxidativo. De manera directa, el incremento de la temperatura ambiente ocasiona dafios en la cadena
de transporte de electrones en la mitocondria, asi como la liberacion de metales de transicién,
principalmente del ion ferroso (Fe2+) debido a la inestabilidad de los electrones que escapan de la
cadena de electrones y del Fe2+, ambos compuestos reaccionan rapidamente con el O, para formar
superéxido. Debido a su alta inestabilidad asociada a la presencia de una capa de electrones no
apareadas, los ROS reaccionan rapidamente con biomoléculas que forman parte estructural y funcional
de la célula.

CONSIDERACIONES FINALES
La interaccidn entre la generacion de especies reactivas de oxigeno (ROS) y los sistemas antioxidantes

es crucial para entender el estrés oxidativo, asociado al envejecimiento, enfermedades crénicas y
cancer.
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