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RESUMEN / ABSTRACT

Contexto: La salmonicultura intensiva moderna depende cada vez mas de formulaciones dietarias que
sustituyen ingredientes marinos por fuentes vegetales alternativas. Sin embargo, los indicadores
productivos convencionales —Factor de Conversion Alimenticia (FCR) y Tasa de Crecimiento
Especifica (SGR)— resultan insuficientes para detectar el deterioro fisiologico subclinico que precede a
mortalidades masivas y pérdidas economicas. Objetivo: El presente trabajo integra evidencia
experimental y revision bibliografica sistematica para desarrollar un marco de 'fisiologia predictiva' que
correlaciona biomarcadores transcriptomicos (SOD, CAT, TNF-a, GADD45p3, PFKFB4, MX, IL-10,
FABP3, AGPAT4, CYP24, CLDNI15), hallazgos histopatologicos en organos centinela (Score Gill,
Score Hepatico, Score Gut, morfometria cardiaca, HistoScale) y perfiles bioquimicos plasmaticos con
estrategias de nutricion lipidica, proteica vegetal y concentrados enzimaticos en Salmo salar y
Oncorhynchus mykiss. Resultados: Se identificé una paradoja bioldgica central: la eficiencia biométrica
puede enmascarar colapsos organicos latentes en rifion, higado, sistema cardiovascular e inmunidad
innata. Las dietas ricas en MUFA maximizan el FCR, pero, pueden facilitar la generacion de
nefrocalcinosis cronica; las dietas con alta densidad de PUFA inducen bloqueo redox por desequilibrio
SOD/CAT y lipotoxicidad hepatica; la sustitucion proteica con harina de canola provoca hemolisis severa
a pesar de un FCR favorable; y la harina de arveja emerge como inmunomodulador profilactico de alta
seguridad tisular. La suplementacion enzimatica multiactiva restaura la riqueza taxonémica del
microbioma intestinal de 2 a 23 géneros y corrige el trafico lipidico hepatico. Conclusién: Se propone
una arquitectura diagnostica de cuatro 'Paquetes de Analisis Predictivos' como protocolo de auditoria
biologica obligatoria para la industria acuicola, alineado con los estandares de bienestar animal y

sostenibilidad técnica en matrices nutricionales futuras.
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1. INTRODUCCION

La salmonicultura global produce mas de 4 millones de toneladas anuales, con Salmo salar 'y
Oncorhynchus mykiss como especies de mayor valor comercial ). La transicion desde dietas basadas
en harina de pescado hacia formulaciones de origen vegetal es un imperativo econémico y ambiental:
la demanda de aceite de pescado crece de manera constante mientras la oferta permanece relativamente
estatica, generando presiones sobre los precios y la sostenibilidad del sector 2 3. Paralelamente, la
intensificacion de los Sistemas de Recirculacion Acuicola (RAS) ha permitido densidades de carga y
tasas de crecimiento sin precedentes, aunque a costa de desafios fisiologicos igualmente inéditos para

el pez 14

Historicamente, el éxito de una estrategia nutricional se evaluaba casi exclusivamente mediante
parametros zootécnicos macroscopicos como el FCR y el SGR. No obstante, la literatura cientifica
reciente demuestra de forma consistente que el crecimiento alométrico acelerado puede actuar como un
estresor cronico que agota las reservas biologicas —fendmeno denominado 'deuda metabolica' o
'sobrecarga sistémica'— sin manifestar sefiales clinicas tempranas I°l. Esta brecha diagnostica se traduce
en mortalidades post-transferencia, rechazos comerciales y compromisos de bienestar animal que

erosionan la rentabilidad a largo plazo.

El presente trabajo integra resultados de ensayos nutricionales experimentales con evidencia
bibliografica peer-reviewed de las Gltimas décadas para construir un marco de 'fisiologia predictiva': un
sistema diagnostico multidimensional que correlaciona biomarcadores transcriptomicos,
histopatolégicos y bioquimicos con estrategias dietarias especificas en salmonidos. El objetivo es dotar
a los gestores de produccion de herramientas para intervenir profilacticamente antes de que el estrés
metabolico se exprese como mortalidad, deterioro de la calidad del filete o rechazo sanitario en planta

de proceso 1.

2. DINAMICA METABOLICA EN ESTRATEGIAS DE BLENDS DE
ACEITES

La arquitectura lipidica de la dieta trasciende la provision de energia bruta: determina la fluidez
de membranas, modula cascadas de sefializacion inflamatoria y condiciona la homeostasis redox. Zhang
et al. ") documentan que los 4cidos grasos omega-3 de cadena larga (LC-PUFA) —EPA y DHA— son
indispensables para el crecimiento 6ptimo y la funcién inmune durante toda la fase marina en Salmo
salar. La sustitucion del aceite de pescado por aceites vegetales ricos en MUFA (oleico, 18:1n-9) o en

PUFA n-6 (linoleico) induce reorganizaciones transcriptdmicas y metabodlicas de amplio espectro 81,

2.1. Estrategia MUFA: Eficiencia Biométrica y Colapso Renal (Dieta con Blend
Team)
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Las dietas con alta proporcion de acidos grasos monoinsaturados (MUFA =40%), con el 4cido
oleico como sustrato dominante (~31%), facilitan una B-oxidacién mitocondrial preferencial y un
potente efecto de ahorro de proteina (protein-sparing effect). Este mecanismo permite que los
aminodcidos dietarios sean canalizados hacia la sintesis de proteina muscular, explicando los FCR
extremadamente bajos (~0.85) documentados en el ensayo . Estudios en salménidos adultos en fase
marina confirman que proporciones elevadas de MUFA en dieta estimulan la sintesis de LC-PUFA

enddgena via la enzima elongasa ELOVL5a ',

Sin embargo, la hiper-asimilacion sostenida genera una paradoja patologica documentada: el
analisis histologico evidencid nefrocalcinosis con migracion mineral al intersticio renal y desarrollo de
nefritis granulomatosa irreversible. La bioquimica plasmatica confirmé concentraciones de magnesio
de 19.6 mg/dL, indicativas de colapso osmorregulatorio severo. Este hallazgo es consistente con lo
reportado por estudios en sistemas RAS, donde niveles de nitrato superiores a 150 mg/L. —generados
por la biofiltracion activa— se asocian con alteraciones en cloruro plasmatico, estrés cronico e
incremento de la demanda hemodinamica . La acumulacion de nitratos en RAS representa uno de los

desafios mas significativos para la salud renal en sistemas cerrados de recirculacion intensiva 1.

2.2. Estrategia PUFA: Bloqueo Redox y Lipotoxicidad (Dieta Con Blend
Universidades)

Las dietas con alta densidad de PUFA (=42%), ricas en DHA (6.19%), imponen una carga
oxidativa considerable sobre el parénquima hepdtico. En condiciones fisioldgicas normales, la
homeostasis redox se mantiene mediante la actuacion coordinada de Superdxido Dismutasa (SOD),
Catalasa (CAT) y Glutatién Peroxidasa (GPx) ', La investigacion en peces salménidos confirma que
dietas enriquecidas en PUFA incrementan significativamente la susceptibilidad a la peroxidacion
lipidica [, siendo los dobles enlaces de los PUFA estructurales los principales blancos del ataque

radical.

El perfil transcriptomico documentado en el presente ensayo reveld una sobrerregulacion
masiva de SOD (+395.7%) sin induccion equivalente de CAT (-4.17%), generando un desequilibrio
estequiométrico critico. Este fenomeno —denominado 'bloqueo redox'— resulta en acumulacion
citotoxica de peroxido de hidrogeno (H20:), con niveles de TNF-a que alcanzaron 6,900 unidades
relativas. Estudios recientes confirman que la desregulacion del eje SOD/CAT en teledsteos bajo dietas
con alta densidad de lipidos es un predictor confiable de ferroptosis y apoptosis hepatocelular 1. La
prevalencia de inflamacion sistémica severa compromete la viabilidad del lote ante cualquier estresor

bidtico secundario.

2.3. Estrategia de Perfil Intermedio: Microbioma Intestinal y Fatiga Metabdlica
(Dieta con Blend SASA)

Las dietas con perfil lipidico intermedio (PUFA =38.75%) que priorizan el trofismo
gastrointestinal demuestran ser las mas seguras para la integridad de la barrera intestinal. La altura de
vellosidades >1,900 pm amplifica exponencialmente la superficie de absorcion de nutrientes. A nivel
del microbioma, el andlisis metagendmico (amplicones 16S rRNA, regiones V3-V4) identifico una

dominancia de Acetivibrio, productor eficiente de acidos grasos de cadena corta (AGCC). Lorgen-
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Ritchie et al. ['*l documentaron que la diversidad y riqueza del microbioma intestinal en Sal/mo salar
aumenta progresivamente durante la produccion en RAS, con cambios dramaticos asociados al traslado

marino, lo que subraya la importancia del estado basal del ecosistema microbiano.

La aparente paradoja productiva —FCR 1.01 pese a un intestino histolégicamente éptimo—
fue desentrafiada mediante la deteccion de represion génica de GADD45p (0.163) y PFKFB4 (0.089).
La proteina GADD45B es un sensor genotoxico maestro que modula las vias p38/JNK y p53,
responsable de la detencion del ciclo celular en fase G2/M y la reparacion del ADN . La inhibicion
simultanea de la reparacion genomica y de la modulacion glucolitica representa un estado de 'fatiga
metabolica celular' que explica la incapacidad de transformar eficientemente el alimento en biomasa

muscular.

Tabla 1. Resumen comparativo de estrategias lipidicas en blends de aceites: eficiencia,
biomarcadores y riesgo sistémico.

Estrategia Biomarcadores Histopatologia y Riesgo Sistémico
Lipidica Transcriptomicos Bioquimica Dominante

TEAM (40% TNF-o moderado; HSI 1.09; Mg2+ 19.6 Fallo renal cronico
MUFA) HSP70 estable mg/dL; nefrocalcinosis irreversible;
hipermagnesemia

UNIVERSIDADES @ 0.86 SOD +395.7%; CAT - Bloqueo redox; Peroxidacion lipidica
(42% PUFA) 4.17%; TNF-a 6,900 acumulacion citotoxica membranar;

U.R. H202 inmunosupresion severa
SASA (38% 1.01 GADDA458 0.163; Vellosidades 1,930 pm; Fatiga metabdlica celular;
PUFA) PFKFB4 0.089 microbiota dominada por incapacidad glucolitica y

Acetivibrio genotoxica

3. HARINAS VEGETALES, ANTINUTRIENTES Y MODULACION DEL
ECOSISTEMA INTESTINAL

La sustitucion de harina de pescado por fuentes proteicas vegetales es un imperativo estratégico
para la acuicultura sostenible, aunque las plantas sintetizan una amplia gama de factores
antinutricionales (FANs) —saponinas, glucosinolatos, fitatos y polisacaridos no amilaceos (NSP)—
que interfieren con la digestion y el metabolismo mineral ', La evaluacion multidimensional de
diferentes fuentes proteicas vegetales con y sin suplementacion enzimatica revela que la eficiencia

zootécnica aparente puede ser un indicador profundamente engafoso de la homeostasis interna.

3.1. Afrecho de Canola: Falsa Eficiencia

El afrecho de canola con enzimas exhibe el FCR mas eficiente de su cohorte (0.98), sugiriendo
a priori excelente digestibilidad. Sin embargo, la evaluacion molecular reveld una supresion severa de
SOD en el rifidon anterior (expresion relativa 0.443), representando un colapso >65% en la capacidad
antioxidante basal. En tele6steos, el rifion anterior es el dOrgano hematopoyético principal; su
compromiso antioxidante expone directamente las membranas eritrocitarias al ataque radical, lo que fue

validado por frotis sanguineos con 100% de prevalencia de hemolisis severa. Zhang et al. [l confirman
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que la canola, incluso con suplementacion enzimatica, reduce dramaticamente los niveles de EPA y

DHA en el filete de salmon cuando supera el 50% de sustitucion del aceite de pescado.

La conclusidon técnica es inequivoca: el bajo FCR no represento6 eficiencia bioldgica real, sino
un estado de emergencia metabolica donde el pez consumia sus reservas estructurales para sobrevivir.
Las enzimas exogenas facilitaron la absorcion de macronutrientes pero fueron incapaces de detoxificar
los compuestos citotoxicos intrinsecos —especificamente los glucosinolatos y sus productos de

hidrdélisis de la canola.

3.2. Lupino: Desmineralizacion Osea

La harina de lupino evidencid el peor desempeiio productivo (ganancia 86.24 g) y reduccion
del consumo voluntario (92.69%). El hallazgo subclinico mas alarmante fue la sobreexpresion de
GADDA45p renal (1.896), indicador directo de estrés genotoxico. El desvio energético hacia las vias de
reparacion de ADN mediadas por p53 limita severamente la sintesis de proteina muscular.
Paralelamente, los fitatos del lupino interfirieron con la biodisponibilidad de minerales, forzando

desmineralizacion 6sea periférica evidenciada por lagunas de resorcion en escamas [,

3.3. Arveja: Inmunomodulacion Profilactica y Seguridad Tisular

La harina de arveja sin enzimas emergié como estandar de seguridad fisiologica, logrando SGR
del 1.75% diario y demostrando capacidad excepcional para orquestar la respuesta inmune innata. La
sobreexpresion de la proteina antiviral MX (6.680 unidades relativas; 2.29x el control) representa una
preparacion especifica contra agentes como el Piscine orthoreovirus (PRV) "1, El balance simultaneo
de alta expresion de IL-10 (2.243) y TNF-a suprimido (0.312) configura una armonia

inmunotranscripcional que maximiza la defensa antiviral sin derivar en tormenta de citoquinas '8,

3.4. Suplementacién Enzimatica y Restauracién del Microbioma

El impacto de las enzimas multiactivas sobre el microbioma intestinal es uno de los hallazgos
mas relevantes del andlisis. Sin tratamiento enzimatico, la exposicion a harinas vegetales de baja
digestibilidad genera un 'vacio ecologico' con riqueza taxondmica colapsada a apenas 2 géneros
dominantes. La suplementacion enzimatica expandio la diversidad de 2 a 23 géneros, consistente con
lo reportado por Lorgen-Ritchie et al. [ para el microbioma intestinal de Salmo salar en RAS. La
proliferacion de Faecalibacterium (18.47% de abundancia relativa), productor clave de butirato,
refuerza las uniones estrechas del epitelio e inhibe las vias inflamatorias intestinales ['. La colonizacion
concomitante por Cetobacterium (filo Fusobacteriota), eficiente en la fermentacion de péptidos hacia
acetato, contribuye a optimizar la homeostasis sistémica de la glucosa en organismos con limitada

capacidad glucolitica ante carbohidratos dietarios elevados 1.,

La presencia de oportunistas ambientales como Sphingobium y Pseudomonas en lotes con
microbioma empobrecido confirma que el vacio ecologico facilita la colonizacion patdégena, incluyendo

agentes de alta relevancia clinica como Vibrio, Listeria y Aeromonas '*2°),
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Tabla 2. Evaluacién comparativa de harinas vegetales: respuesta inmune, dafo celular y
ecosistema digestivo.

Fuente Proteica Respuesta Inmuno- Homeostasis Celular Impacto en
Vegetal transcripcional y Genomica Microbioma

Arveja (sin MX 6.680; IL-10 2.243; SOD robusta (1.537); sin Microbiota equilibrada;
enzimas) TNF-0 0.312. Armonia dafio gendmico; resiliencia = vellosidades preservadas
inmunotranscripcional antiviral
optima.
Lupino (sin 1.01 MX 2.726; IL-10 0.957; GADDA458 critico (1.896);  Faecalibacterium alto
enzimas) TNF-00.639 estrés genotdxico activo; (18.47%) pero con
desmineralizacion atrofia de enterocitos
Canola (+ 0.98 MX 2.142; 1L-10 0.933; SOD 0.443 (colapso Enzimas restauran
enzimas) TNF-0 0.325. Respuesta >65%); hemolisis 100%; riqueza; citotoxicidad
reprimida. neutrofilos epitelial persiste
hipersegmentados

4. CONCENTRADOS PROTEICOS, TRANSICION MARINA Y
RESILIENCIA ESTRUCTURAL

La esmoltificacion y el traslado al medio marino representa el vector de estrés mas profundo
en el ciclo de vida del Salmo salar. Krasnov et al. 2"l documentan que la esmoltificacion se asocia con
una supresion inmune generalizada que puede persistir varios meses post-traslado. Mota et al. %
confirman que las condiciones de RAS con alta temperatura y fotoperiodo continuo generan smolts de
crecimiento rapido pero con potenciales compromisos en la calidad de la esmoltificacion y
predisposicion a maduracion sexual precoz. Los concentrados proteicos vegetales, sometidos a procesos
de purificacion para eliminar carbohidratos solubles y FANs, proveen matrices densas en aminoacidos

esenciales para sostener este periodo critico 23,

4.1. Eje Hepato-Lipidico: FABP3, AGPAT4 y Esteatosis Hepatica

Los concentrados proteicos sin suplementacion enzimatica generaron un deterioro metabdlico
severo, con [HS promedio de 4.66 (picos de 5.44). La histologia reveld esteatosis hepatica y
degeneracion vacuolar, con transaminasas AST >890 U/L y ALT 66 U/L, patrén bioquimico clasico de
necrosis incipiente. Los estudios mas recientes sobre metabolismo hepatico en teledsteos con dietas de
alto contenido lipidico confirman que la sobreacumulacién de lipidos hepaticos activa vias de

ferroptosis y apoptosis cuando los sistemas de exportacion de triglicéridos estan comprometidos !

La proteina FABP3 (Heart-type Fatty Acid-Binding Protein) actia como chaperdn lipidico
citosolico indispensable para el trafico de 4cidos grasos hacia la mitocondria (B-oxidacion) o el reticulo
endoplasmatico (empaquetamiento en VLDL). La represion de su eje transcripcional, acoplada a la baja
expresion de AGPAT4 (1-acil-sn-glicerol-3-fosfato aciltransferasa 4) —enzima central en la biosintesis
de fosfolipidos de novo—, genera un 'cuello de botella transcripcional' que culmina en inanicion
funcional y apoptosis del 24% del parénquima hepatico a pesar de alta disponibilidad energética luminal
4. La suplementacion enzimatica normaliz6 el IHS a 3.55, con retencion de leucina muscular de 5.82
g/100g y FCR de 1.00 en agua de mar.
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4.2. Regulacion Endocrina del Metabolismo Mineral: CYP24 como Biomarcador
Predictivo

El crecimiento alométrico explosivo impone un 'impuesto mineral' sobre el esqueleto: la
demanda de calcio y fosforo supera la tasa de absorcion intestinal, forzando al organismo a
desmineralizar tejidos periféricos. La técnica radioldgica de alta resolucion y la histoquimica HistoScale
(tincion de Rojo Alizarina) identificaron lagunas de resorcion en escamas y progresion hacia fusiones

vertebrales y escoliosis en segmentos transicionales de alta demanda biomecanica 3.

El gen cyp24 (cyp24al) codifica la 24-hidroxilasa mitocondrial, responsable del catabolismo
del calcitriol activo [1,25(OH):Ds]. La represioén dramatica de cyp24 (-4.34 Logz) documentada en los
lotes de mayor crecimiento representa un mecanismo de compensacion endocrina de emergencia: el
organismo silencia la enzima que destruye el calcitriol para maximizar su retencion plasmatica y
hiperestimular la absorcion intestinal de calcio y fosforo 9. Esto detiene transitoriamente la resorcion
masiva y permite la consolidacion 6sea de fusiones cartilaginosas, evitando fracturas agudas. El
monitoreo de la expresion de cyp24 se establece asi como un biomarcador predictivo primario para
intervenciones de suplementacion mineral semanas antes de que las deformidades sean

radiologicamente visibles.

4.3. Remodelacion Cardiaca y Disfuncién Diastélica

La morfologia cardiaca en salmonideos silvestres sanos se caracteriza por un ventriculo
piramidal elongado de alta eficiencia hemodinamica 7. Los datos experimentales de Engdal et al. 28y
los hallazgos del presente ensayo coinciden en que los salmones producidos en condiciones de granja
RAS desarrollan ventriculos crecientemente redondeados (mayor ratio altura:ancho) conforme avanzan
en su ciclo de vida. La prevalencia del fenotipo de 'corazon redondeado' alcanzé 48-86% en distintos

lotes, reduciendo el volumen sistolico e induciendo disfuncion diastélica.

Cuando el pez con ventriculo esferoidal y branquias con hiperplasia lamelar (evaluada por
Score Gill estandarizado) es transferido al mar y expuesto a toxinas ambientales —como picos de
nitritos de 12.4 mg/L causantes de metahemoglobinemia o sulfuro de hidrogeno (H2S)— el drenaje
linfatico cardiaco colapsa, desarrollandose epicarditis fulminante con prevalencia post-desafio del 97%.
Estudios recientes en salmones de gran tamafo (=4 kg) confirman que la tolerancia térmica y la
capacidad respiratoria escalan de manera no lineal con la masa corporal, aumentando la vulnerabilidad

ante estresores ambientales en fases avanzadas de produccion 29,

4.4. Osmorregulacién Paracelular y Claudina-15 (CLDN15)

En el entorno marino hipertonico, la expresion de Claudina-15 (CLDN15) en el epitelio
intestinal posterior y los tibulos renales es un requisito fisioldgico para acoplar la absorcion de agua al
gradiente de sodio generado por la Na*/K*-ATPasa branquial . La integracion osmoregulatoria de
branquias e intestino durante la esmoltificacion ha sido recientemente estudiada, documentandose que
la optimizacion del fotoperiodo y la calidad del smolt (evaluada por el ratio NKA alb/ala) son
determinantes para la capacidad hipoosmorreguladora *'l. La falla en sostener niveles elevados de

CLDNI15 —documentada en peces con enteropatias derivadas de concentrados mal procesados—
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resulta en fuga osmdtica masiva y hemoconcentracion grave (Proteina Total sérica H5.9; Albumina
H5.7).

Tabla 3. Evaluaciéon de concentrados proteicos en fase de transicion marino: metabolismo
hepatico, mineralizacion ésea y viabilidad cardiovascular.

Estrategia FCR Eje Hepato- Osteologia y Viabilidad
9 (SW) Lipidico Corazon Operativa

Control (H. Pescado) 1.12 THS: 3.84; retencion Mayor tasa deformidad; Alto riesgo
lipidica basal 0% maduracion mineral hemodindmica marina
Grado 2
Concentrado sin 1.15 IHS critico 4.66-5.44; Riesgo resorcion Osea; Alto riesgo insuficiencia
Enzimas cuello de botella fusion vertebral hepatica y falla
FABP3; AST >800 U/L = inminente CLDNI15
Concentrado + 1.00-1.07  IHS 3.55; trafico cyp24 reprimido (-4.34 Robustez sistémica
Enzimas (Gold lipidico eficiente; Logz); proteccion superior; proteccion
Standard) leucina muscular 5.82 esquelética activa; mayor = arquitectura ventricular
2/100g retencion Se (GPx) ante toxinas

5. ARQUITECTURA DIAGNOSTICA: PAQUETES DE ANALISIS
PREDICTIVO CORRELACIONAL

La sintesis del presente analisis multidimensional conduce a una conclusion paradigmatica: la
dependencia exclusiva de FCR y biomasa genera una gestiéon ciega de los riesgos fisioldgicos
sistémicos. Se propone la implementacion de cuatro 'Paquetes de Analisis Predictivos' como protocolo
de auditoria bioldgica integral, cuya arquitectura se fundamenta en la interseccion de la biologia
molecular, la histopatologia cuantitativa y la bioquimica clinica [, Este enfoque es coherente con las
tendencias actuales en medicina de peces de produccion, que demandan indicadores de bienestar animal

de naturaleza no solo macroeconoémica sino también molecular y fisiologica 121,

5.1. Paquete 1: Eje Respiratorio y Hemodinamico

Objetivo: Auditar la capacidad aerdbica y predecir el riesgo de colapso cardiovascular ante manejos

mecanicos intensivos o transferencias ambientales.

* Histopatologia: Score Gill estandarizado (escala 0-5); cuantificacion de hiperplasia lamelar,
fusion, células mucosas, clubbing y aneurismos. Morfometria cardiaca: ratio altura:ancho
ventricular, angulo del bulbus arteriosus y grosor miocardico para deteccion temprana del fenotipo

'corazon redondeado’.

*  Transcriptomica: Cuantificacion de PFKFB4 en tejido cardiaco y branquial (indicador de
flexibilidad glucolitica bajo hipoxia); expresion de HSP70 y TNF-a para cuantificar estrés celular
agudo.

*  Bioquimica: Hematocrito, lactato plasmatico, conteo diferencial de serie blanca. Presencia de
neutrofilos hipersegmentados y alta policromasia certifica compensacion hematopoyética limite.

5.2. Paquete 2: Eje Hepato-Lipidico y Estrés Oxidativo

Aquaculture & Molecular Physiology Review - 2025 - Pag. 8



Fisiologia Predictiva en Salmonicultura: Biomarcadores Moleculares e Histopatolégicos

Objetivo: Auditar la viabilidad de dietas con alta densidad lipidica y detectar congestion del trafico

metabdlico intrahepatico que antecede la necrosis.

* Histopatologia: Score Hepatico H&E; evaluacion de micro/macro esteatosis, pérdida de basofilia
citoplasmatica, desplazamiento nuclear periférico e infiltrados leucocitarios.

*  Transcriptomica: Ratio critico SOD/CAT (desequilibrio estequiométrico = bloqueo redox);
expresion de FABP3 (trafico lipidico hacia mitocondria) y AGPAT4 (sintesis de fosfolipidos de
membrana de novo).

*  Bioquimica: Panel hepatico profundo: AST y ALT (AST >800 U/L confirma lisis celular activa).
Calculo del IHS; valores >3.5 indican compromiso funcional significativo.

5.3. Paquete 3: Eje Inmuno-Mucosal y Vigilancia Metagenémica

Objetivo: Evaluar el impacto de harinas vegetales e ingredientes emergentes sobre la bioseguridad

gastrointestinal y la exclusion competitiva de patogenos.

*  Metagenoémica: Secuenciacion de ampliaciones 16S rRNA (V3-V4); indices de diversidad alfa
(riqueza taxondmica); monitoreo de Cetobacterium (fermentacion a acetato) y Faecalibacterium
(sintesis de butirato); umbrales de alarma para Sphingobium, Pseudomonas y Vibrionaceae.

* Histopatologia: Score Gut; analisis morfométrico intestinal (vellosidades simples y complejas);
evaluacion de vacuolizacion supranuclear de enterocitos e infiltrados en ldmina propia.

e Transcriptomica: GADD45f (estrés genotdxico por alcaloides o toxinas dietarias); expresion de
proteina antiviral MX e IL-10 (balance inflamatorio innato).

5.4. Paquete 4: Eje Osteo-Mineral y Eficiencia Osmorregulatoria

Objetivo: Auditar el 'la reserva mineral' del crecimiento alométrico y prevenir descarte comercial por

deformidades esqueléticas y colapso ionico en la transicion marina.

*  Histopatologia: Protocolo HistoScale (Rojo Alizarinay Von Kossa) en escamas para deteccion de
lagunas de resorcion osteoclastica semanas antes de visibilidad radiologica; analisis de
nefrocalcinosis en vias colectoras del rifion.

*  Transcriptomica: Gen CYP24 hepatico/renal (represion = hiper-calcitriolismo compensatorio =
insuficiencia dietética de fosforo); expresion de CLDN15 intestinal y tubular (certificacion de
uniones estrechas para transporte paracelular en medio marino).

* Bioquimica: Perfil mineral plasmatico (Mg, Ca, P) y muscular; Albumina total y glucosa
plasmaticas para evaluar hemoconcentracion/hemodilucion como reflejo del fallo i6nico

branquial.

6. DISCUSION

La arquitectura diagndstica propuesta en el presente trabajo responde a una necesidad creciente
en la acuicultura de precision: transitar desde la evaluacion retrospectiva del desempeno productivo

hacia la monitorizacion prospectiva del estado fisiologico del activo biologico. Este cambio
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paradigmatico es consistente con las tendencias globales en produccion animal sostenible, donde el

bienestar animal se incorpora como variable de gestion estratégica y no solo ética [+ 321,

La paradoja bioldgica central identificada —que la eficiencia biométrica puede enmascarar
colapsas organicos latentes— tiene implicaciones econdémicas directas. Las mortalidades post-
transferencia al mar en instalaciones RAS comerciales han generado pérdidas de decenas de millones
de dolares, documentadas incluso en empresas lideres del sector (. Los eventos de colapso cardiaco y
falla osmoregulatoria son, en su mayoria, prevenibles mediante intervencion profilactica si se dispone

de la informacion diagndstica adecuada en el momento oportuno.

La seleccion de biomarcadores aqui propuesta se fundamenta en su valor predictivo
demostrado, no en la mera disponibilidad técnica. SOD/CAT como ratio redox, GADD45f como sensor
genotoxico, CYP24 como regulador mineral endocrino y CLDN15 como marcador osmorregulatorio
representan puntos de interseccion entre ejes metabolicos de alta relevancia fisiologica. La articulacion
de estos marcadores moleculares con los Score histopatologicos cuantitativos estandarizados (Gill,
Hepatico, Gut) y los perfiles bioquimicos plasmaticos genera una arquitectura diagnostica que reduce

significativamente la ambigiiedad interpretativa [°l.

Desde la perspectiva del microbioma, el hallazgo de que la suplementacion enzimatica
multiactiva restaura la diversidad taxonémica intestinal de 2 a 23 géneros representa una intervencion
de eficiencia excepcional. La abundancia de Faecalibacterium como productor de butirato y de
Cetobacterium como regulador del metabolismo glucidico sistémico demuestra que la manipulacion
del ecosistema intestinal via formulacion dietaria es una herramienta terapéutica real, no solo un
parametro pasivo de observacion ' 20, Las investigaciones mdas recientes en metagendmica de
salmonidos en RAS confirman que la microbiota intestinal co-evoluciona dinamicamente con el estado

fisiologico del hospedador, pudiendo utilizarse como sensor temprano de disbiosis 4.

7. CONCLUSIONES

1. La eficiencia biométrica (FCR bajo, alta SGR) es una métrica necesaria pero insuficiente para evaluar
la viabilidad biologica real de un lote en salmonicultura intensiva. La ausencia de correlacion entre FCR
y salud sistémica —documentada en multiples estrategias dietarias— constituye la paradoja central que

fundamenta la necesidad de la fisiologia predictiva.

2. Los biomarcadores transcriptomicas SOD/CAT (estrés redox), GADD45 (dafio genotoxico), CYP24
(regulacion mineral endocrina) y CLDNI15 (osmorregulacion paracelular), integrados con Score
histopatologicos cuantitativos y bioquimica plasmatica, conforman una arquitectura diagnostica de
cuatro Paquetes de Analisis que permite detectar el deterioro fisioldgico subclinico semanas antes de

su expresion clinica.

3. La harina de arveja emerge como el ingrediente proteico vegetal de mayor seguridad fisiologica,
destacando por su capacidad de inmunomodulacion profilactica mediada por la proteina MX, sin
requerir asistencia enzimatica. La harina de canola, pese a sus resultados biométricos favorables, genera

hemolisis sistémica severa incompatible con la produccion sostenible.
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4. La Harina de Lupino mostrd en los ejemplares una mayor desmineralizacion, por lo que, junto a las
propiedades positivas, es una excelente materia prima para ser usada en una relacion de mezcla junto a

la harina de Arveja, potenciando la formulacion general

5. La suplementacion enzimatica multiactiva constituye la intervencion de mayor eficiencia sistémica,
normalizando simultineamente el metabolismo hepatico (IHS 3.55), la diversidad microbioma

intestinal (2—23 géneros) y la retencion de aminoacidos esenciales en musculo.

6. La implementacion protocolar de los cuatro Paquetes de Analisis Predictivos como auditoria
bioldgica obligatoria en etapas clave del ciclo productivo (fin de RAS agua dulce, pre- y post-traslado
marino) representa la estrategia mas robusta para garantizar la sustentabilidad técnica, el bienestar

animal y la calidad del producto final en la acuicultura intensiva del futuro.

7. Muy importante destacar que para gran parte de las evaluaciones existieron efectos no previstos
asociados a manejo general de las instalaciones, estado sanitario inicial de los peces y ajustes abidticos
que generaron eventos de estrés sanitario y productivo que pudieron alterar la expresion real de cada
una de las formulaciones y por lo mismo generar un sesgo impredecible al momento de poder tomar
una conclusion de precision. Se sugiere poder reevaluar productivamente de forma resumida para no

tener dudas respecto a la relacion Dieta vs Performance.
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