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“ MANUAL PARA EL CUIDADO Y UTILIZACION
DE LOS ANIMALES DE LARBQRATORIQ:
RATAS, RATONES Y CONEJQS."

Martfnez Castillo, Migﬁel Angel

Asesores: M.V.Z. Luis OQcampo C.
M.V.Z. Alfredo Butrén.

En el presente Manual se encuentran resumidas 65
citas bibliogrificas acerca del manejo y utilizacién de los
animales de los animales de laboratorio de mayor uso, ha-
ciendo particular &nfasis en lo que se refiere al alojamien
to, higiene, alimentacibn, sistemas de control y cepas para
usos especiales entre otros.

Asimismo, se discuten algunas politicas institucig
‘nales en lo referente a las cualidades que debe reunir el -
personal que labore con é&ste tipo de animales, caracteristi
cas de las instalaciones, bisicamente &reas funcionales, -
distribucibén e instalaciones especiales.

Finalmante, se describen los principales mé&todos =

de identificacibn, asf como los sistemas de registro consi-
derados més.convenientes.

Mayo, 1984,
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LNTRORUCCION .

Dentro de la investigacién y la docencia de todas las Sreas
de las ciencias biomédicas es comfin la utilizacién de las diferen-
tes especies animales. Por ello es esencial el cuidado éptimo de -
los .animales de laboratorio no solamente para asequrar el bienestar
de los mismos, sino también para la obtencifn de resultados confia
bles en los experimentos emprendidos. Por lo tanto, es necesario ~
reconocer la responsabilidad ética y cientf{fica que implica el tra=
bajar con éste tipo de animales, y por ende, el compromiso de sumi-
nistrarles las condiciones de alojamiento y de bienestar bisicas ge
nerales, asf como el conocer las caracterfsticas mis esenciales a=
cerca de su desarrollo fisiol6gico, su comportamiento, sus necesida
des nutricionales, su capacidad reproductiva y su utilidad pr&ctica.
. - El animal modelo ideal es aquél en donde la enfermedad se —
presenta de modo natural, o donde se puede inducir una enfermedad -
cuyas caracterfisticas sean, si no idénticas, similares a las de la
especie a la que se quiere aplicar el conocimiento que del experi-
mento se derive,

7 Los .animales ofrecen mﬁltzples ventajas como modelos experi-
mentales, va que nos dan la posibilidad de conocer la historia natu
‘ral de la enfermedad cuya etiologfa, patogenia,  signologia y e
volucién pueden mantenerse en condiciones experimentales, sin la ig
fluencia de factores extrafios que puedan modificarla, Ademis, su y
tilizacién como modelos experimentales nos proporciona otras facili
dades, tales como: _ o
® La posibilidad de reproducir la enfermedad en forma experimental,
- casi a voluntad, lo que permite disponer de la casufstica necesaria,.
‘® La posibilidad de hacer estudios fisiopatolégicos que son diffci-
‘les de hacer en las personas u otros individuos enfermos. -

'® La posibilidad de utilizar medios terapéuticos (medicamentos, ci-
rugfa, fisioterapia, etc.) cuya aplicacién en la especie humana. -
por ejemplo, es sGmamente peligrosa,
~ @ La posibilidad de estudiar factores ambientales (f!sxcos. nutricio
nales,etc,) y genéticos que influyon en la evaluacibn de las enfer-
- medades, - -
® Ademis, el hecho de estudiar algunas enfermedades mediante anima-
les endocriados ha abierto un inmenso campo de investigacifn en la .
inmunologia, cancerclogfa y sobre todo en lo concerniente a las em
fermedades hergditarias. Lo mismo ‘puede afirmarse de los estudios -
que se realizan en animales libres de gérmenes (33).

La justificacién de la utilizacibén de los animales de labora
‘torio dentro de la investigacibén biomédica humana, as{ como los mo-
delos experimentales dentro de los ‘cuales se utilizan se resumen -
brevemantc en los liguientes cuadro-.
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US0S DE LA RATA, EL RATON Y EL CONEJO DENTRO DE LA

INVESTIGAQIQu_n;gmgpICA.

ESPECIE AREA DE INVESTIGACION
Nutricibn: vitaminas, amino&cidos (fenilalanina, histidina,
isoleucina, leucina, triptofano, metionina, lisina, argini-

RATA na); metabolismo del calcio y el fésforo. ‘
Enfermedades infecciosas: crbnica respiratoria, bronconeumg
nia, paratifoidea, estudios sobre el céncer, adenitis linfg
‘citaria purulenta, poliartritis, enfermedades del ofdo me-
dio, etc.

, Investigacién genética.

RATON Investigacifén sobre el céncer,
Enfermedades infecciosas.
Pruebas de diagnéstico animal,
Fisiologia reproductiva: ovulacifn después del apareamien-
to, embriologifa.y serologfa durante 1a prefiéz, diagnéstico
de prefiéz (prueba de Friedman),

CONEJO Fisiologfa experimental. =

Deteccién de posible efectos teratolbgicos de las drogas,

o de algunos otros agentes.

Estudios sobre desfrdenes del metabolismo.
Enfermedades infecciosas.

(33)

CARACTERISTICAS,ANATOMICAS, FISIOLOGICAS Y METABOLICAS SIMILARES EN-
JXRE LA RATA, EL RATON Y EL CONEJO CON RESPECTQ A LOS HUMANOQS.

ESPECIE » CONDICION, SISTEMA O ESTRUCTURA
~ANIMAL SIMILAR, _NO SIMIZTAR
RATA Bazo Circulacién cardiaca
Cambio pancredtico senil Circulacién omental
Cambio esplénico senil Vesicula biliar
g Higado
‘ Glindulas sudoriparas
RATON Cambio hepitico senil Bazo
' ‘ Higado
CONEJO Vascularizacién esplénica Higado
' Bazo _ Gléndulas sudoriparas
Sistema inmunitario Aparato respiratorio.

(33)
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MODELOS ANIMALES PARA EL ESTUDIO DE DIVERSAS ENFERMEDADES
HUMANAS EN DONDE SE UTILIZAN RATAS, RATONES Y CONEJOS.

Aniloidosis adrenal
Alcoholismo

Amiloidosis
Deficiencia de ADH
Arteriosclerosis
Def, de biotina
Desarrollo corporal
Hiperglicemia y
obesidad
Hipocalcemia
Deficiencia 11po~
trépica

Def. de magnesio
Metabolismo muscular
Distrofia muscular

ratén insuficiencia adrenal
rata pancreatitis
ratén,rata amiloidosis

rat6én diabetes insfpida
ratén,conejo arteriosclerosis
rata Def. de biotina

rata,ratén Desarrollo infantil
Hiperglicemia y obesidad

rata;ratén

conejo Hipoparatiroidismo agudo
rata Higado Qraso

rata . Def. de magnesio

rata Metabolismo muscular

ratbn,conejo Distrofia muscular

Espina bifida

Degeneracién mielfnica ratén Degeneracién mielfnica
Calcificacibn de )

corazbn ratén Calcificacibn de corazén
Deplesibn de sodio rata Hipertensién

Inanicién rata Metabolismo de leldos Yy

' , carbohidratos. ]

Ulceras g&strica y Ulceras gédstrica y

duodenal rata duodenal.

Desnutricibn rata malnutricién

Def. de Vit.A rata,ratbn Def. de Vit. A

Def. de Vit. Bj, ratén Def. de vit. B12

g ‘ (33)
2. PNFERMEDADES HEREDITARIAS. - ‘
MODELO ANIMAL  ESPECIE  FEQUIVALENCIA EN EL HUMANO
_Acondroplasia "~ ratén,conejo Acondroplasia

Albinismno ratén Albinismo

Aminoaciduria ratén Aminoaciduria

Anemia hereditaria ratén Anemia siderocftica

Anemia hipocrémica ~ ratén Anemia hipocrfmica

Anemia hemolftica . ratén Anemia hemolftica

Ataxia hereditaria ratén Ataxia hereditaria :
Enfermedades ' Lupus eritematoso sistémico
autoinmunes - ratén ‘ :
Diabetes insfpida ratbn Dlabetes 1nst1da

Glaucoma hereditario conejo Glaucoma

Alopecia ratén Alopecia

Hidronefrosis rata Hidronefrosis v
Enfermedades : :

inmunoproliferativas ratén Coriomeningitis linfocftica
Osteoporosis - conejo . Ostecporosis

té Espina bifida.
ratén,conejo Esp (33)




- 4 -

3. ENFERMEDADES ENDOCRINQLOGICAS,

MODELO ANIMAL =~ ESPECIE ~ EQUIVALENCIA EN EL HUMANO

Amiloidosis adrenal rata
Hipertrofia de la .- .ratén
corteza adrenal

Diabetes insfpida rata
"Diabetes mellitus rata,ratén

Adiposidad familiar rata,ratén

Hipertrofia de los

Islotes de Langerhan rat8n
Hipotiroidismo ratén
Tiroiditis conejo

Insuficiencia adrenal
Hiperadrenocorticismo

Diabetes insfpida
Diabetes mellitus
Obesidad

Obasidad
Hipotiroidismo
Tiroiditis crénica

(33)

Mastitis bacteriana ratén
Deficiente desarro~

1llo gonadal conejo
Tumor maligno

ovérico rata,ratén
Persistencia de .
cuerpo ldteo ratén
Hipocalcemia

postparto . conejo
Anormalidades cro-

mosfmicas sexuales ratén
Teratomas- testicu- :

lares _ zatén
Toxemia de la pre-

néz conejo,rata

Tumores uterinos

Mastitis bacteriana
Deficiente desarrollo
gonadal

Tumor maligno ovirico
Persistencia de cuerpo lfteo
Hipocalcemia de la lactacién
Anormalidades cromosfmicas
sexuales

Teratomas testiculares

Toxemia de la preﬁéz

conejo,ratén Tumores uterinos

5. INVESTIGRCION SOBRE EL CANCER.

(33)

MODELO ANIMAL . ESPECIE EQUIVALENCIA EN EL HUMANQ

Adenocarcinoma conejo |
Papiloma conejo
Tumor de g&nlios linf. ratén
Carcinoma hepatoce-

lular (por aflatoxinas) rata

Adenocarcinoma . (enfermedad

con similitudes reservadas).

Papiloma
Enfermedad de Hodgkins
Carcinoma Hepatocelular
primario

(33)
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Ahora bien, después de lo anteriormente expuesto es, sin -
embargo, importante hacer notar ¢ue aunque las investigaciones -
respecto.a los animales de laboratorio han alcanzado un gran de~
sarrolle en los dltimos afios muchos de los conocimientos que de -
ellos se tienen son afin inadecuados, y &stas deficiencias hacen -
resaltar la importancia de que todos los investigadores egtén -~
conscientes de los efectos que la variacidn en la salud de los -
animales o en el medio ambiente, puedan tener en el desarrollo y
en los resultados de sus experimentos.




I. MANRJO DE LOS ANIMALES DE LABORATORIO.

Antes de abordar propiamente el manejo de los animales de la~
boratorio es conveniente revisar, aungue sea en una forma breve, sus
caracteristicas biolbBgicas y fisiolégicas esenciales. Debido a que
en el presente trabajo nos abocaremos formalmente solo a tres espe-
cies animales de laboratorio (rata, ratén y conejo), a continuaci®n
se proporciona la siguiente informacibn respecto a &stas.

A. Rata.

T La rata de laboratorio (Rattus norvegicus b Rattus rﬁt:uﬁ) -
pertenece al 6rden Rodentia y a la familia Muridae. Su antepasado es
la rata doméstica que ha compartido con el hombre, por muchc tiempo,
su vivienda, su alimento y sus enfermedades. La utilizacién de la ra -
ta como animal de laboratorio ha tenido un gran auge durante los Gl-
timos 70 afios (55). Su gran inteligencia y su docilidad son caracte-
risticas deseables dentro de la investigacifn (26). Ultimamente las
ratags S.P.F. (libres de patfgenos especificos: ver p&g. 56) han ad-
quirido unha gran popularidad Y 31n embargo, las ratas convencionales

siqguen utilizé&ndose mucho.
La rata es un animal de comportamlento bien definido, de fé&cil

manejosrequiere poco espacio vital: muy prolifica. Tiene la ventaja -
sobre el ratfn en que proporciona una mayor cantidad de material ex-
perimental (16). Generalmente noe es agresiva, aunque puede llegar a
moxder. ‘

TAXONOMIA ¢

Orden: Rodentia

Subérden: Myomorpha

Familia: Muridae

Género: Rattus

Bspecie: norvegicus (rata noruega ) o rattus (negra o rata de te-
' ; jado).

Origen: Asia (viejo mundo).

Principales razas utilizadag en la investigaqién:
‘ - Wistar '
- Long Evans Hooded
Sprague Dawley (3,55)

B. Ratén. S ,
El ratén de laborator;o (Mus mnsgnlns) pertenece al 6rden Ro- .
dentia y a la familia Muridae, igual que la rata. Su antepasado es el
ratén doméstico. Durante el siglo XIX el ratén’ pasé a ser un instru- )
mento de laboratorio después de grandes esfuerzos encaminados a su —
crianza. ' Poco después, en 1900, fueron objeto de estudio de las nue
vas teorias sobre la herencia. En 1909 Clarence Cook comen26 la ex-
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perimentacibn consanguinea- sobre la herencia del color de la piel;
desarrollé la primera cepa consanguinea a partir de 20 apareamien-
tos entre hermanos y la denomind DBA. El ratén albino suizo es el

antepasado de la mayorfa de los actuales ratones blancos de labora
torio. Bl ratén albino suizo fue llevado a los Estados Unidos en =
1926 (51).

Histéricamente el principal uso del ratén ha sido el estudio
de la herencia, sin embargo, debido a la gran variedad de lineas de
sarrolladas se han detectado similitudes entre los procesos infec-
ciosos padecidos por &stos y otras especies animales, entre ellas -
el hombre. Por ésta razbn el ratén pasb a representar un modelo =~
biolbgico muy Gtil (33).

Sus ventajas como animal de laboratorio son bastantes. Por -
su diminuto tamafio requiere de poco espacio y equipo. Es una espe-
cie muy prolffica {muy corto intervalo de generacién); gran varie-
dad de cepas disponibles; muy bajo costo. Sus desventajas consisten
en que por su tamafio no es posible colectar a partir de &1 grandes
cantidades de material para la investigacibn, y adem&s, filogen&ti-
camente estd muy distante de los primates, especialmente del hombre,
por lo que es arriesgado la extrapolacién de los datos experimenta-
les sin una correcta evaluacién (51},

TAXONOMIA:

Orden: Rodentia
Suborden: Myomorpha
Familia: Muridae

Género: Mus

Egpecie: musculus

Orfgen: Asia (old world).

Pr;ncxpales razas utilizadas en la investigacién:
Albina o Suiza (la m&s comfin). Bjemplo de cepa. BALB/C

Cepa Negra C 57/B,
(3,55)

C. Conejo.

© El conejo es un mamifero del orden Logomorpho y de 1a familia
de los lepbridos. Su nombre prov1ene del latin "cunfculus" que sig-
nifica literalmente "trabajo en minas®. Se considera que los chinos,
hindGes, egipcios y griegos ya criaban el conejo; de Grecia pasé a -
Espafia cuyo nombre en hebreo es precfsamente Spanija="tierra de cong
'OB“. ) -
] De Espafia se difundib a las Islas Baleares y de aquif a Italias -
posteriormente fue introducido a Inglaterra por cazadores aficiona- ‘
dos. Sin embargo, fue hasta despufs de la Revolucifn de 1830 en Eu~
ropa cuando se inici6 la industrializacibn de la cunicultura en Fran -
cia, Bélglca Holanda y otros paises.
‘ Es un animal tan.fecundo que produjo en las Islas Baleares Y

..en Australla una verdadera catistrofe ecolfgica. ‘
En México ya ge conocia el ‘conejo (tochtli) en la época prqu
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lonial’ (como lo citan los historiadores, entre ellos Francisco -
Javier €lavijero), el cual lo ofrecfan a su Dios Quetzalcbatl. Su
carne y piel fueron apreciados como alimento y para la con-
feccibn de prendas de vestir, respectivamente.

Fue tan importante éste animal para nuestros antepasados =
que incluso el primer perfodo o indiccifn de 13 afios del calenda-
rio tolteca lleba el sfmbolo de tochtli, y representaba un nexo -
con los fenbmenos extrasensoriales y con el misticismo,

TAXONOMIA ¢

Orden: Lagomorpha

Familia: Leporidae

Género: Qrvctalagus

Especie: guniculus

Otros géneros: Lepug (liebre)! Sylvilagus (COHEJO de rabo blanco).
-Orfgen: Buropeo.

Pr1nc1pales razas utilizadas en la 1nvestlgac16n.
Nueva Zelanda .
California (3,55)

Péra facilitar el manejo de datos Yy para una presentacifn
m&s objetiva de la informacidn a continuacién se proporcionan los
siguientes cuadros.
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DATOS ANATOMO-FISIOLOGICOS

RATA

RATON

CONEJO

Promedio de peso al nacer
Edad y peso al destete

Edad a la pubertad
Maduréz sexuals hembra

- macho
Peso promedio  hembra
del adultos macho
Proporcién de sexos para el

apareamiento

Tipo de ciclo estral
Duracién del ciclo estral
Duracifn del estro

Forma de determinacién de las
fases del ciclo estral

Tipo de ovulacibn

Momento de ovulacién

No. de cromosomas diploide (2n)
Lugar de depfsito del esperma
Momento de fertilizacifn

Lugar de fertilizacibn

Tiempo de trénsito del huevo
del oviducto al dtero.

Tiempo de tr&nsito del esperma
de la vagina al oviducto
Implantacibn del huevo
Longevidad del .esperma en el
tracto femenino

Longedidad fertilizable del

évulo en el oviducto’

- 5~6-gramos

23 dias, de’ .
40-50 gramos
50-60 dias

100 dfas: 300 g
100 dfas: 350 g
300 q.

350 g

Por parejas

1 d/4 @
Polidstrico cont.
4.5 dias

12 horas %

(9 -~ 20 hrs.)

Frotis vaginal

Bapontinea

10 hrs después de
iniciado el estro

42

Utero

7-10 hrs postcoito
oviducto

3 dfas

10-14 hrs

10—12vhrq

1.5 gramos
18-21 dfas de
10-12 gramos
35 dfas

60 dfass 25 g
55 dfass 30 g
30 g

30 g \

1 0/4~6 Q

Poliéstrico cont.
4~5 dfas
9 - 20 hrs,

Fkotis vaginal

Eapontinea

2-4 hre después de
iniciado el eatro
40

Utero _

2 hrs postcoito
oviducto

1,75 dtas

0.25~1 hora.
4,5 dias

6 hrs"

10-12 hrs

60-100 gramos

4-8 semanas
200-300 gramos
4~12 neses

6 meses

¢ meses

3 500¢9

3500 g

Por parejas
Coloniail /10 Q
Poliéstrico irreq.
15-16 dfas

acepta al O'piempre,

"Frotis vaginal

Inducida
10 hrs postcépula

44

Vagina anterior

2 hrs postovulac.
Oviducto

2.5 - 4 dias

4 - 3 hrs. -
7.5 dias

30 hrs
" B hrs.
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_RATA

DATOS ANATOMO~FISIQLOGICOS ~ RATON ’ CONEJO

Perfodo de gestacibn 20~22 dfas 19 dfas 30-35 dfas ‘

Tipo de placentacién endotelioccorial endoteliocorial endoteliocorial
discoidal discoidal discoidal

Tamafio de la camada 6-12 1-12 1-13

No. de tetas en la hembra

Tipo de fitero
Inmunidad pasiva

Composicibn de la leche

Retorno al estro postparto
Psecudoprefiez

vida productivasmacho
hembra

Longevidad promedio

Potividad
Sexado

12: 3pares tor&cicas
3pares abdomin.

Bicornato,unidos a

nivel del cervix

Prenatal #saco vitel.
Postnatal por calos-
tro

‘75 £ de agua

10-15 % grasa
7-12 % protefna

.3-3,5 % azficares

48 hrs

——

1 afio

1 afio (menopausia=
15-18 meses)

2.5 afos

{m&ximo 3 afios)
Nocturna

" Neonato:distancia

anogenital
Adultostgenitales
externos

10:3 pares toricicas
2 pares abdomin.
Bicornato

.Prenatal:placenta

Postnatal icalostro

75 % agua
10-12 % grasa
9 % protefna
3% azfcares

14-48 hrs
1-3 semanas después

de esterilizada la Q
1-1.5 afios

10-12 nmeses

{6~10 camadas)-

.2 afios

(méximo 3 afios)
Nocturna
Neonatosdistancia
anogenital .
Adultossgenitales
externos

101 3 pares toréc.
2 pares abdomin.

Bicornato;desembocan

en la vagina en for

ma independiente.

Prenatal:saco vite-

lino. No por placen

ta ni calostro.

73 % agua

10-15 % grasa

10-15 % proteina

2 % de azficares

Inmediato

Muy comfin
1-3 afios
1~3 afios-

5.5 afios

- {miximo 13 aﬂqs)

Crepuscular
Neonato:distancia

. anogenital

Adultosigenitales
externos
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VALORES HEMATOLOGICOS, CARDIOVASCULARES

CONEJO

* Indeseable en
animales valio~
808, ‘

Heces y orina

corte de dedo,puncibn cardiaca®,
puncibn en la vena de la cola,
puncibn de la v. yugular,decapi-~
tacibn*,incisifn de yugular*,

‘Recolectar orina'y heces al manji

pularlos estrechamente, Mediante
jaulas metabéblicas.

rata.

Igual que en la
rata,

'Y " RESPIRATORIOS RATA RATON

. Volumen totalde’ gangre (ml/Kg peso) 58 78 60

. Tiempo. de cpaqulacién (segundos) 20 14 60~360
Longevidad de los eritrocitos (dfas) 45-68 2030 45-70
Difmetro de los eritrocitos (micras) 6.8 6.6 7
Tasa de sedimentaci8n de eritrocitos
(ml/hora) ' 0.7-1.8 - 2

* pH sangquineo 7.35 - 7.35
Cantidad de eritrocitos (10%/mm3) 6-10 6-11 4.5-7
Hematocrito (Ht) (ml/100 ml = %) 46 41.5 41,5,
Cantidad de plaquetas (103/mm3) 702796 246~339 - 170-1120
" Hemoglobina (gm/100 ml) 14.8 14.8 13.6
Cantidad de leucocitos (103/mm3) 14 8 9
Neutrb6filos (%) . 22,14 25 " 45,55
Eosinbfilos (%) 2.14 1.87 2
‘Basbfilos (%) 0.71 0.62 5
Linfocitos (%) 72.85 €8, 75 . 38.88
Monocitos (%) 2.14 3.75 8.11
Frecuencia respiratoria (por minuto) 66-114 84-230 38-60
Presibén sanguineas sistblica 1le 113 110

diastblica 90 : 8l 80

Frecuencia cardiaca (por minuto) 261-600 330-780 123-304

' Temperatura rectal (°C) 38.2 37.4 39,5 °
MUESTREO RATA RATON CONEJO
Sangre Corte de cola, seno conjuntival, Igual que en la Vena marginal de

la oreja,puncién
cardiaca.

Igqual qué.en la
rata. ' ‘
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CONEJO

ADMINISTRACION DE FARMACOS | RATA RATON
via Subcutdnea Debajo de la piel del cuello. Igual que en la Debajo de la piel
' o » rata. de la espalda.
via Intramuscular Mfisculos de los miembros por- Igual que en la Igual que en la rata.
teriores. Aguja # 25,27. rata. Aguja # 22,25,
Via Intraperitoneal Parte posterior del abdomen, Igual que en la Igual que en la rata.
direccibn paramedial. rata.
vi{a Endovenosa Vena lateral de la cola: nun Igual que en la Vena marginal de la
’ ca soluciones oleosas. Aguja rata. oreija.
# 27. .
Via Oral Por sondeo esoffgico median- Igual que en la Por sondeo esoffgico o
' mediante una jeringa -

‘te sondas apropiadas.

{(Ver Figuras 1,2)

rata.

s/aguja (en el espacio
interdentario).

(3,11,16,61)



‘1.3— [

Fig.l. vfas de administracién de f4rmacos vy
Vias de sangrado en el ratén.

Fig.2. Administracién de f&rmacos
y via de sangrado por la vena
marginal de la oreja en el
conejo.

.
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ALGUNOS DATOS ADICIONALES.
A. Rata. .
~ La rata y otros roedores tienen un pincreas difuso, el cual
tiene la apariencia de grasa mesentérica en la regifn del duodeno.
‘Su extirpacifn requiere de técnicas de microcirugfa muy finas.

La rata no posee vesfcula biliar.

La rata presenta un estro postparto y diapausa facultativa
cuya dutacibn est§ relacionada con el nﬁmero de crfas y la lacta-
cibn.

Las ratas entran en estro contfnuo si se mantienen siempre
bajo iluminacifén constante.

» Las ratas no experimentan los efectos Whitten,Lee Boot y =~
Bruce que s{ son experimentados por los ratones (16)

B. Ratn. o

. Bl ratén eés un animal asustadizo, pero muy sociable, suma~
‘mente gregario y siompre tiende a agruparse. El comportamiento an
tisocial estf limitado a los machos adultos al agregar otros machos
a su territorio. Por ello, el confinamiento individual prolongado
los hace mSs agresivos, hiperactivos y experimentan leucopenia y e~
. osinopenia. En las hembras no es tan marcado &ste efecto pero s{ -
lo llegan a manifastar después del confinamiento prolongado. (51}.

"Alteraciones” de la capacidad reproductiva de las hembrass
a) Efecto Whitten: comprende dos principios o condiciones: l)hem-
bras agrupadas en jaulas sin un macho tienden a entrar en anestro;
'2) si @stas hembras de la condicifn anterior son expuestas al olor
del macho inmediftamente comenzarfn su ciclo y entrarin en estro -
a las 72 horas (51). Estos fenSmenos pueden aprovecharse para sin-
cronizar estros y pariciones.

b) Efecto Lee Boot: Algunas hembras’ tianden a entrar en pseudopre-
néz cuando son mantenidas juntas sin un macho (51).
c) Efecto Bruces Bloqueo de la prefiez, Si las hembras prefiadas son
removidas y expuestas a otro macho dentro de las primeras 24 horas
de gestacifn,la prefiaz seré impedida, los embriones se reabsorben
y la hembra se cruza con-el otro macho. Sin embargo, &ste efecto -
no se observa cuando ambos machos pertenecen a la misma estirpe -
sanguineas en caso contrario se puede impedir hasta un 50 %X de las
prefieces. El manejo puede interferir &ste fenﬁmeno en ciertas es-
tirp‘. (sl)o

e Debido a &stos efectos. los métodos de alojamiento para =~
érianza, las técnicas de limpieza de jaulas, la eliminacifn de los
desperdicios y los movimientos de jaulas pueden jugar un papel im
portante en la capacidad reproductiva de los ratones.

« Soneig. ‘

: El conejo es un animal de cola corta y de miemhro- traseros
mayores que los anteriores. Copr6fago (*). Muy rara es la vez que
muerde pero puede rasgufiar con los miembros posteriores. Cuando se
(*) La coprofagia es normal, excepto en animales axénicos (ver Cla
sificacién Microbiolégica de los animales de lahoratorio, péq. 56) 3

‘o después de 1| axtixpacién del cicgo.



- 15 -

“aloJan varios machos juntos se pelean y pueden morderse 1os testi-~
culos. Son vegetarianos. Su orina es turbia y alcalina. Posee in-
testinos muy largos, especialmente el ciego.

Los conejos poseen atropina-esterasa, por lo que la atropi-
na no produce el efecto esperado (31) y pueden comer 1as hojas de
la belladona sin peligro (61).

Confinmente presentan lipemia y hay que qQuitar el exceso de
grasa del suero para poder utilizarlo. Esto se logra extrayendo el
suero con &ter (6l).

- La cBpula en sf no asegura la gestacién ya que hasta un 25% -
de las veces no hay ovulacibn postcoito. .

Su esqueleto tan ligero los predispone a fracturas (6l).

Definicifn de animal de laboratorios "es toda especie animal
susceptible de ser sometida a la experimentacibn con el propésito
de obtener informacifn (3).

MANEJQ DE LOS ANIMALES DE LABORATORIO. El manejo apropiado
de los animales de laboratorio depende de muchos factores objeti-
vos y subjetivos que interactfian en diferente forma de acuerdo a
la institucibn en que se lleve a cabo. Para asegurar un alto nivel
de confiabilidad en el cuidado de los animales,de las instalacio-
nes y del equipo, es imprescindible contar con los servicios de ~
personal capacitado para ello.

El 'manejo apropiado’ se puede definir, como un sistema de
alojamiento y de asistencia que permita a los animales crecer, de.
sarrollarse, madurar, reproducirse y comportarse normalmente, ast
como mantenerse saludable y en Sptimo estado f£isico (19). El mane
jo apropiado también implica un adecuado control genético y del -
medio ambiente que permita minimizak las variaciones que pudieran
modificar las regpuestas de los animales ante los experimentos de
sarrollados.En resumen, podriamos decir que el manejo apropiado de
los animales de laboratorio es esencial para el bienestar de los
animales,para el &ptimo aprovechamiento de los mismos y para que =
los resultados obtenidos de las ;nvestxgac;ones sean confiables

(2).
I.1 ALOJAMIENTO.

~ El confinamiente de los animales de laboratorio con fines -
‘experimentales requiere de una serie de condiciones de ‘comodidad y
de higiene para operar con un miximo de control amhiental,.una sip
plificacibn de los métodos de control de las enfermedades, una ob-

servacifn lo mis clara y segura en relacibn a caracterfisticas fi-.
siolbgicas y de conducta y un méximo aprovechamiento de la dieta -

que redunde en el desarrollo &ptimo de la produccién (19).

Con respecto a las condiciones de alojamiento para los ani-

males de laboratorio es importante diferenciar los términoss alo-
rimario y alojamiento secundario. El alojamiente prima-
j:mi‘ntzlpartefacgi ° rlcipiente en el cual esti contenido el ani:

rio es to secundario es el espacio dentre del
' mal ccnoltal. Bl alojamien a jamient°’ primarios, y consisten en
 cual estSn distribuidos los alo .

&

-
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habitaciones especificas para animales. Bl m&ximo aprovechamiento
‘de éste espacio (alojamiento secundario) se obtiene distribuyendo -
a los alojamientos primarios (usualmente jaulas o cajas) en anaque
les o en baterfas especificas con el propfsiteo de aprovechar tam
bién el espacio vertical, sin embarge, &ste tipo de confinamiento
exige medidas y especificaciones estrictas para que los animales -
no se lastimen, la ventilacifn sea adecuada, la humedad se encueptr

tre dentro de los limites razonables y la limpieza se haga en for-
ma sencilla y préctica (26).

I.l.1 Alojamiento en jaula o en caja.

El sistema de alo;am;ento en Jaula © en caja es el sistema
mis difundido, apropiadc y préctico para los animales de laborato-
rio de talla menor; por ello,a continuacibn se listan los principa
les criterios de evaluacibén para un sistema de &ste tipo.
1.E1 sistema debe conceder prioridad a la comodidad f£fsica del ani
‘mal. Esta comodidad implica facteres tales como el mantenimiento -
limpio y seco del alojamiento; el mantenimiento de los animales ha
jo una temperatura apropiada; el proveer el espacio suficiente al
animal que le permita libertad de movimiento y tener un comporta-
miento normal:; evitar reestricciones £isicas innecesarias; proveer
el acceso conveniente para suministrar alimento y agua limpios, vy,
si los animales son alo:ados en grupos, prevenir y evitar la sobrg
poblacibn.

2 Las operaciones necesarias para la funcionalidad del sistema de
alojamiento. deben ser compatibles con el mantenimiento de la salud
de los animales; tales operaciones tender&n a proporcionar un desa
rrollo normal de los mismos, as{ como prevenir sus enfermedades.
3.E1 sistema de alojamiento debe facilitar un servzclo y manteni~
miento sanitarios efectivos. Por ejemplo: las esqdnas y hendiduras
en las jaulas deben evitarse por su dificultad para asearse, o tan
bién, los mecanismos para proporcionar el alimento v el agua deben
ser de ffcil acceso para llenarse y limpiarse,

4.Se considera obligatorio un manejo apropiado de las jaulas duran
te el lavado, el almacenamiento y el transporte de las mismas para
asf evitar dafios y lesiones a los animales. Debe ponerse aten-
cién especial para evitar bordes afilados y agudos o alambres ro-
tos para mantener en buenas condiciones los pisos de las jaulas, Yy
reparar o reemplazar el equipo que ya no sea funcional.

5.E1 sistema debe considerar las necesidades operacionales del in-
vestigador, aunque si bien, es raro que los Treduerimientos de alg
jamiento sean incompatibles con &stas necesidades. En caso de re-
dquerirse, algunas veces se necesitar& alojar a los animales en -
forma individual o en grupos bien determinados. Cuando dentro de
la investigacién se utilicen agentes biol8gicos, quimicos o fisi-
cos peligrosas se requerirén instalaciones especiales de alojamiep
to para un mejor desarrollo del experimento y para seguridad del
investigador (19}.

Ahora bien, si se considera a la jaula o caja como el a-
lojamiento primario més recomendable, es importante hacer notar al
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gunas consideraciones respecto a su construccién. Las jaulas o qa
jas se deben fabricar a base de materiales no perecederos y lisos,
que resistan el roer de los animales, sustancias corrosivas (ex—
cretas, desinfectantes, etc.) y que permitan la £8cil limpieza y
esterilizacién. Los materiales m&s aceptables son el hierro galva
‘nizado, el acero inoxidable, el aluminio y el magnesio en forma -
de malla o reja para el suelo, paredes y techo, lo que permitiri
la ventilacibn, la observacifn y la salida de las excretas. E1 -
zinc también se utiliza, y es muy ligero y durable, aunque excesf
vamente caro, por lo que su uso es restringido. La l4mina galvani
zada se utiliza mucho hoy en dfa para la construccibén de jaulas -
grandes, por su alta resistencia y su bajo costo; su desventaja -
es que puede ser atacada por los orines o predispene al dafio mecf
nico, ademis es muy pesada y no muy maleable. El aluminio o sus -
aleaciones son muy ligeras y durables pero los roedores son capaces
de agredirlas.. El1 acero inoxidable es excepcionalmente durable,-
fdcilmente limpiable y permite un acabado muy flno pero su costo
es muy alto (27).

Para jaulas de pequefios roedores se han utilizado materla—
les plisticos con gran &xito por ser muy ligeros, ficilmente la-
vables y de ffcil almacenamiento; ademis, resisten la esterilizg
cibn con autoclave y el ataque de los roedores. Dentro de &stos -
materiales destacan el polipropileno y el policarbonato (47).

Con respecto a los conejos, la anaquelerfa debe construfr-
se de materiales lisos y resistentes a la corrosibn, f&cilmente -
lavables y esterilizables; su disefio debe incluir espacio para
las charolas receptoras de excretas. Si los anagueles son de ma-
terial tubular, sellar todas las aberturas para evitar la concen-
tracién de desechos en ellas (40).

Los anaqueles pueden ser fijos o mbviles, siendo m8s acep-

tables éstos Gltimos por su prdctico manejo y adaptabilidad a es-
. pacios. Si las jaulas o cajas se colocan en baterfas, la cantidad
superpuesta de éstas depende de la altura de la habitacién, de -
las dimensiones de las jaulas ocajas y del grado de ventilacibén -
con que se cuente. BEn caso de que se alojen conejos se recomienda
un miximo de dos niveles, va que con un nfimero mayor se dificulta
el acceso y la observacifn (16,40).

Las medidas de las cajas o jaulas varfan de acuerdo a la es
pecie considerada y al autor referido, sin embargo,tcdos ellos can
sideran como factores determinantes de dichas medidas los siguien-
tes:

a) Que: perm;tan la salida de las excretas ficilmente.

b) Que las patas de los animales no atraviecen la malla (por-
gue pueden quedar atrapados, o bien, fracturarse).

c) Que los animales m&s pequefios no wayan:a salirse por la ma
lla o enrejado.

"'Algunos autores han propuesto férmulas para determinar el -
tamafio Sptimo de caja o jaula de los animales, generalmente basa-
dos en el peso corporal individual y en el nfmero de &stos. La si-
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guiente f6rmula ha sido sugerida por Lane-Petter para calcular el
tamafio minimo de la jaula o cajas
A= n (3w + 5w) o A= n (0.7Ww"+ 69

Donde A consiste en el &rea de piso en pulgadas cuadradas
(A"en centfmetros cuadrados), w es el peso dellanimal eh-enzas (w”
en gramos), y n el nfmero de animales alojados. Esta férmula caps
tituye un buen instrumento para estimar el tamafio apropiado de los
alojamientos de roedores, conejos y otros pequeflos animales de lako
ratorio (33).

M&s adelante se proporcionan mayores detalles de construc-
cibn y espacios vitales de acuerdo a la especie considerada (ver
el capftulo IV, pag. 62).

I.1.2 Ejercicio. :

Una de las discusiocnes predomlnantes en el aspecto del cui-
dado de los animales es la necesidad que &stos tienen de ejercicio
dentro de su propio alojamientc. Se ha considerado al confinamien-
to en jaulas o cajas como un sistema restrictor de ejercicio, ade-
més de propiciar incomodidades ffisicas y psicolégicas (2,28). Sin
embargo, el confinamiento en jaulas y cajas no necesariamente in-
fluye en la cantidad de ejercicioc que hagan los animales, a tal -
grado de que pudiera comprometer la condicién del animal, y tampo-
co afecta necesariamente su bienestar (19).

El ejercicio se puede definir como cualquier tipo de acti-~
vidad fisica. En caso de que sea necesario establecer un programa
de ejercitacién, deber& ser planeado y aplicado por un especialig
ta en la materia. Se debe considerar al sistema de crianza, el -
temperamento de los animales, su expediente clinico y su condicibn
.£{sica, asf como, la naturaleza de la investigacién y la duracién
del confinamiento para determinar las necesidades suplementarias-
de ejercicio. Si a juicio del especialista es necesario el ejerci-
cio suplementario, éste se puede proporcionar de muchas maneras, -
algunas de las cuales pueden ser la utilizacién de "ruedas para ax
dilla"(movidas por el mismo animal), o haciendo rodar al animal, o
también, haciéndolo caminar o correr sobre una banda automética, o
simplemente sacando al animal de su alojamiento primario y dejéndg
lo en libertad dentro de su habitacién especffica (19).

Cuando se crian conejos bajo condiciones de laboratorio ta-
les en donde el ejercicio manifiesto les sea précticamente imposi-
ble, sélo pueden desplazarse a nivel del suelo, y en &ste caso, se
dificulta el control de su higiene, por lo que las condiciones ba-
jo las cuales se crfan los animales son extremadamente variables.
Sin embargo, con dietas bien balanceadas es dispensable el ejerc1c10
en algunas especies, a menos gque el experimento especffico implique
al ejercicio como un factor determinente en los resultados. Cabe -
mencionar que se han reportado an algunos bioterios un exceso de -~
' depésitos adiposos en los animales de laboratorio, sobre todo a ni-
vel mesentérico como resultado del desequilibrio entre la cantidad

. de ejercicio desarrollada y su nutricibén (60).
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I.1.3 Sujecién y aparatos restrictores.

' La manipulacién directa de los animales de laboratorio re-
guiere de numerosas pricticas tales c¢omo identificacién, sexado,
castracifn, mediciones, inoculaciones, etc., para lo cual se nece
sitan t8&nicas de sujecidn adecuadas. Las t&cnicas varfan con la

- especie animal manipulada pero, todas deben cumplir como mfnimo -
con los siguientes requisitos:

a) Proporcionar comodidad al animal

b) Proporcionar comodidad al técnico u operador,

¢) Brindar f4cil acceso a cualquier regién anatdmica del ani-

mal.

d) Propiciar seguridad para el animal. -

e) Propiciar seguridad para el t&cnico u operador. (27,55).

Para tal efecto pueden utilizarse simplemente las manos, o
también, contenedores (aparatos restrictores) fabricados en mate-
riales tales como madera, l&mina met&lica o acrflico. En cualquig
ra de los casos se debe tener en cuenta que algunas especies ani-
males son excesfivamente nerviosas y temerosas (conejos,hamsters),
lo que puede conducir a la adopcifn de conductas de inguietud si
el t&cnico se les aproxima en forma brusca o inesperada, por lo -~
que el acercamiento debe ser tranquilo y sin ruido.

. Una técnica adecuada de sujecibn del ratbén es tomar y pre-
sionar la cola con el dedo mefiique, y tomar la mayor cantidad po-
sible de la piel de la zona posterior del cuello, siendo deseable
que se sujeten al mismo tiempo ambas orejas (&sto se hace con los
dedos Indice y pulgar de la misma mano) (ver figquras 3,4).Una vez
hecho 8sto el ratbdn puede levantarse libremente y se aconseja pre
sionar ligeramente con los dedos medio y anular sobre la espalda
del animal para evitar qgue pueda girar sobre sf mismo y tener la
posibilidad de morder . Esta técnica de sujecidn es segura y per-"
mite mover al animal y presentarlo en la posmclén que se desee -
(55). .

La técnica de sujecibn de la rata reduiere igualmente ha-
bilidad y precaucién ya que la mordida de &ste roedor es muy do-
lorosa y riesgosa. Primeramente, la rata se toma de la cola con
la mano que no va a inmovilizar propiamente al animal haciendo -
traccibn en direccidn caudal con respecto a la rata y preferente
mente sobre una superficie no lisa. Es importante mencionar que
la sujecib6n de la cola no debe hacerse en su parte terminal ya que
a esta altura la piel no es muy resistente y se. desgarra ficilmeg
te desprendiéndose ante una traccidn no precisamente enérgica. -
Posteriormente, con la maneo libre se sujeta al animal circundinda:
lo con toda la mano a la altura del torax y proyectando los dedos
fndice y medio alrededor del cuello y a cada lado de la mandfbula
para inmovilizar la cabeza y de &sta forma evitar la posible mor—
dida. Una vez sujeta la rata de esta manera puede manipularse con
seguridad (55) (ver figuras 5,6). - 7

Con respecto a los conejos, &stos se sujetan tomando con -
~la mano la piel de la regifn craneal,procurando dar suficiente a-
poyo a la cabeza, y con la otra mano se forma una verdadera silia
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Técnica de sujecibn adecuada para la rata.

Fig,6.
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en la que se asiente la regién glftea del conejo sosteniendo en
ésta forma el peso total del animal en &sta Gltima mano y evitap
do asf la exposicidn de les brazos a las garras del animal, que
de hecho es su“arma”™ de defénsa mnis peligrosa. Una vez as{ suje-
to, podri colocarse en posicibn decibito dorsal sobre una mesa o
sobre las piernas del técnico pasando entonces a tomar mano y pa
ta derechas con la mano izquierda, y mano y pata izquierdas con
la mano derecha. Esta técnica es dGtil para castracibn, rastreos
anatfmicos, inoculaciones intraperitoneales o intraplantares,etc.,
o cualquier otra actividad que exija libre acceso a las regiones
pectoral, abdominal o inguinal (55) (Ver figuras 7,8).
. Los contenadores o aparatos restrictores son dispositivos
que inmovilizan o tienden a reducir al mfnimo la actividad fisi-
ca del animal (19). Se utilizan cuando se van a manejar a los ~
animales por un timmpo m&s prolongado del que se emplearfa suje-
- t8ndolos con .las manos antes de que &stas se fatigaran; o bien,
. cuando el técnico no cuenta.con un ayudante, o cuando las necesj
‘dades de la investigacién asf lo .requieran. Los investigadores
'y técnicos deber&n tomar en cuenta las siguientes consideracio-
nes como guia para el uso adecuado de éste equipo restrictor:
@ El perfodo de rastriccién deberi ser el mfnimo requerido, de -
acuerdo a los objetivos de la investigacién.
- @ La restriccifn del movimiento por medio de estos dispositivos
. no- se deben considerar como un método "anormal® de alojamiento:
en el laboratorio, sino como una técnica requerida por un ob;e—
tivo especifico de la investigacién.
® Bstos dispositivos"@e deben utilizar para cualquier técnica -
de manejo simplemente por “comodidad" del manipulador. :
@ Debers ponerse toda la atencién que sea posible al desarrollo
de enfermedades o lesiones que puedan asociarse al sometimiento
contfnuo de los animales a estos dispositivos. Por ejemplo, es
comfin que después de la utilizacidn de los contenedores los ani
' males presenten contuciones, heridas, o presenten edemas, o ex-
. perimenten p8rdida de peso, por lo que siempre ser§ necesario -
mantener en observacifn a los animales recién manipulados para
detectar oportunamente éstos trastornos y, en caso de ocurrir,
proporcionar la sistencia veterinaria necesaria (19).
Es muy com@n la utilizacién de contenedores sobre todo “
 en la manipulacién de los conejos. Si se requiere acceso a las
‘regiones dorsal, auricular, craneal o facial los contenedores -
- apresan f{rmemente al animal en todo su cuerpo, de tal manera,
que representa una gran utilidad para précticas tales como la
identificacifn auricular por tatuaje, inoculaciones intraveno-
sas en la vena marginal de la oreja (ver figura 2 ), inocula-
ciones subcutineas dorsales, stc. (19).
: Jamis se debe tomar un conejo de las orejas sin apoyo -
_ extra, ya Que en ciso de hacerlo se provoca que el peso sea so-
‘portado en su totalidad por la. cab-za y la desmedulacifn serfa
su ‘consecuencia (40).
- "’ . Cuando se requiera una lujec16n prolongada del conejo en
d-eﬁbito_dorlll. que requiera de una seguridad extra de inmovili
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1.2 HIGIENE. ‘ :

Las medidas higiénicas a sequir en pro de la salud de los
- animales de laboratorio deben orientarse en dos sentidos: hacia
el medio ambiente y hacia los animales en sf{, Para ello es nece
sario el establecimiento de un programa sanitario estricto que
comprenda ambos aspectos.

Con respecto al medio ambiente, las pricticas sanitarias
que se toman en cuenta son: el acondicionamianto de un clima -
confortable, el uso de instalaciones y equipo apropiados, asf
como su mantenimiento:; la extraccifin oportuna de las heces, ori
na,desechos alimenticios y camas; el suministro de una dieta ha
lanceada y sana, el manejo adecuado de los animales; las prScti-
cag atinadas de cuarentenas y aislamientos, la eliminacién de -
cadfveres en forma adecuada; el control de vectores y predadores
como moscas, cucarachas, ratones, etc,. :

Con respecto a las medidas higiénicas aplicables sobre - .
los animales en sf sobresalen la saleccién de buenos reproductg
res para la obtencién de mejores crfas: la aplicacién de las va
cunas correspondientes; exdmenes de laboratorio rutinarios; apli
cazién de la qQuimioterapia conforme al programa profilsctico -
convenientemente ‘escogido de acuerdo al tipo de exper;mentacién :

que se desarrolle (19), .

1.2.1 Limpiaza.

Las instalaciones de los animales deben mantenerse siem- .
pre limpias y ordenadas. Asear las habitaciones, los corredores,
- los almacenes y demfis Sreas tantas veces como sea necesario, y

_ para ello es imprescindible contar con: -
: a) Aporte contfnuo de agua frfa y caliente (a 82.2° c)
b) Detergentes seleccionados por su facilidad de use y por.
dejar el menor resfiduo posible.
c¢) Jabones neutros.
d) Sustancias bactericidas y antisépticas.
e) Autoclave (27).

Las jaulas y cajas, as{ como sus accesozios se lavan y en-
juagan perfectamente por 1o menos una vez a la semana, no requi-
‘riendo esterilizacién o desinfeccifn a menos que se hubiera pre-
sentado algdn caso de enfermedad, cuando el experimento especffi
co asf lo requiera, o en el caso de introducir nuevos animales.

Es una buena prictica tener jaulas y cajas extras dispo~
nibles que permitan programar un sistema para el aseo dc las mis
mas (47). :

Bl lavado y enjuague de las cajas y jaulas debe realizar-
lc con agua caliente a una temperatura de 82.2°C y durar un tiep
po considerable, el suficiente como para asegurar la destruccibn
de organismos patfégenos. La desinfeccién puede realizarse con -
sustancias Quimicas apropiadas contando con el equipo necesario
‘para enjuagar 'y no dejar resfduos. Cuando la esterilizacién de
jJaulas y equipo sea necesaria se puede emplear un autoclave,

Los nnaquolcl se lavan una vez al mes o cada quince dias’
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los comederos , bebederos, tapones y charolas receptoras de ex
cretas l&vense como minimo una vez por semana y se esteriliza-
r4n con la misma frecuencia.

. La rutina diaria con respecto a los bebederos seri cam
biar el agua, previo vaciamiento de restos del dfa anterior y

enjuague. - :

.Las charolas receptoras de excretas jamis deben vaciarse -
"dentro del &rea de ahimales, y los t&cnicos siempre tienen que
usar equipo mfnimo de seguridad consistente en mandiles,guan- -
tes y cubrebocas.

Los -trapeadores, escobas y sacudidores serdn exclusivos
por habitacién y se evitari moverlos de un lado a otro (19,27).

Las reas de lavado y esterilizacifn serdn vecinas y -
contarn con un acceso al interior (4rea sucia o gris) de todo
el material sucio y con una salida (4rea blanca o limpia) que
condusca hacia las 4reas de anmmales por donde dnicamente cir—
culard material limpio

La limpieza de pisos, pazedes, techos y puertas se debe
hacer diariamente con agua simple y, por lo menos una vez a la
semana, con una solucifn detergente y con una bactericida; pa-
ra tal efecto son recomendables varias soluciones como las que
‘'se méncionan en el siguiente cuadro,

Desinfectantes Comunes.
Tipo o Efectivo
Slase - —qontra Ohamam
Cloruros y bacterias - Usualmente utilizadogcomo el hipg
Yoduros . : clorito, pero no aplicablessobre
' ) el alojamiento de los animalaes,

Hipoclorito bacterias Efectivo; barato; es ligeramente

i o virus corrosivo.y no es recemendable su:

.uso centinue sobre instrumentes -
metilicos. Bs ffcilmente neutrali-
. zado por heces y en superticies sy

: . . cias.
Cuaternario bacterias Detergente bactet;cida my utxliza
de amonio do para uso gral. No debe mezclarse

con otros materiales, por ejemplos
jabones. Baja' toxicidad.
Amfolitos bacterias Igual al anterior.
Cresol "bacterias  Buen desinfectante en general. Pue-
incluyendo Muy utilizado al 50 X en solucifn

Mycobacterium jabonosa.
fuberculogis.

c:ésol Yy Buen desinfectante en general; pug
Clorxylenol bacterias, .- de utilizarse en altas concentra~
~ no esporas  Ciones. Compatible con Jahones.

(26).
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Todas las personas Que entren a las &reas destinadas a
los animales deben portar ropa limpia y cubre-zapatos, mismos
que se cambiardn al pasar de un cudrto a otro. El personal -~
técnico se debe lavar las manos con jabbh germicida antes deentra:
a las 4reas de los animales, asf como cada vez que hayan mang
jado animales enfermos o muertos (19).

Es recomendable la realizacién de exfmenes perfodicos
microbiol6gicos de todas las instalaciones para determinar la
eficacia de les procedimientos de desinfeccibn o de esterili-~
gacibn,

De hecho, con respecto a las rutinas de limpieza e hi-
gienizacién, cada bioterio cre3sus propios sistemas de m@cuerdo
a las facilidades con que disponga y a los objetivos que per—
siga con sus animales; .por ejemplo: cuando se crfan animales
con flora definida o libres de patbgenos especi{ficos, &stas
précticas se intensifican en cuanto a la calidad pero se dig
minuye su frecuencia con el objeto de gue haya un menor mane
jo de los animales por parte de los té&cnicos y as{ controlar
mejor las fuentes de contam1nac16n o de infeccién de orfigen
humano.

I.2,2 Dispogsicifn de desechos.

Todos los desechos se tienen que remover, colectar y -
manejar de una manera segura Yy sanitaria.

" Las deyecciones son una fuente de agua y de elementos
‘nitrogenados; el agua incrementa la humedad ambiental al eva-
porarse, y la sinergia entre &sta y los elementos nitrogena-
dos da como resultado la formacién de amoniaco (NH3), el cual
as muy nocivo para la salud de los animales; por otro lado, ~
la descomposicién del excremento conduce a la-contaminacién =
bacteriana por lo qQue se aconseja la extraccién cotidiana de
&stos productos, asf como que el material utilizado comc cama
se deseche con la misma frecuencia, y se disponga de &1 inci-
ner&ndolo junto con los cadiveres de animales (19).

S8i los desechos se pueden utilizar, &stos deben guar-
darse en recipientes metilicos o pl&sticos herméticos, espe~
cialmente cuando dicho material consista en tejidos animales,
cadaleres o degechos peligrosos. Los desechos peligrosos de—
den ser inactivados por autoclave o por otros medios apropia—
dos. Si los desechos soh de orfgen biolégico se requiere un sis
tema de refrigeracién para prevenir su descomposicifn.

. Si existe un almacén de desperdicios &ste debe estar se
parado de los demds almacenes, y mantenerse libre de cucara-
chas,rbedores y otras plagas. -

Adem&s es recomendable establecer un reglamento que -
controle la disponibilidad de los desechos. El obedecer y =~
cumplir &ste reglamento es una responsabilidad concerniente
a la institucibén (19).
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I.2.3 Control de vermes y del mal olor.

Llevando a cabo un apropiado sistema de control de ex~
cretas y de roedores hay pocas posibilidades de infestacién -
por vermes, sin embargo, es un factor que siempre debe tener-
se en cuenta.

En algunos casos se pueden utilizar pesticidas (cuando
no estd contraindicado especf{ficamente por los experimentos en
cuestibn}, pero su utilizacibén en forma descontrolada puede can
ducir a la intoxicaci®bn de los animales. Con frecuencia se uti-
lizan mosquicidas como las placas de vapona, aunque se ha repor
tado disminucidn de la fertilidad en ratas y ratones por la uti
lizacién de éste producto. Siempre se deben evitar las acumula~
ciones nocivas de pesticidas en el medio ambiente por lo inde~
seable de sus consecuencias.

Para prevanir efectos tbéxicos y una posxble interferencia
en los experimentos, los pesticidas solo se deben utilizar bajo
la supervisifn de un profesional en la materia. Sin embargo, se
ha reportade gue los insecticidas, afin en concentraciones suma-
mente peduefias pueden inducir .0 inhibir la actividad del siste-
ma microsomal enzimitico hepitico de los animales (17,24,46);lo
mismo ocurre con contaminantes quimices tales como eucalipto y
cloruro de vinilo empleados en desinfectantes y aromatizantes
{22,58).

Los animales escapzstas que salgan de sus jaulas respeg
tivas y transiten por las dem&s instalaciones no se reinstalarin
en sus jaulas sino que deberfn sacrificarse (37).

El olor no es mis que el resultado de la evaporacién del
amoniaco, y por ello podri contolarse contando con sistemas aprg
. plados de higienizacién y de ventilacién. La ventilacifn consite
en el recambio total del aire de las habitaciones de 1.0 a 15 ve-
ces por hora. Bs muy importante hacer notar que las cantidades
excesivas de amoniacec en el medio ambiente también inhiben la ag
tividad del sistema microsomal enzim&tico hepdtico de los anima-
les (57).

I.3 DISPONIBILIDAD Y CALIDAD DEL AGUA, EL ALIMENTO Y LA CAMA.
El agua, el alimento y la cama de los animales son unas

de las fuentes mis importantes de contaminacibn, ya Que con -

frecuencia constituyen vectores portadores e introductores de eg

fermedades, de par&sitos, de plagas o de contaminantes quimicos;

por ello debe tenerse un estricto control sobre &stos dos aspec—

" tos primordiales:

a) Que se hallen libres de aditivos como drogas, hormonas,
antibibSticos , pesticidas, pinturas, etc.

b) Que se hallen libres de contaminaciones de orfgen animal
{excretas, deyecciones) y de vermes (27).

131&;@.@19
Todos los animales de laboratoric deben tenexr libre accg

8¢ al alimento de acuerdo a sus requerimientos nutricionales -
particulares. La presentacién del alimento debe ser tal que se
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minimice su desgperdicio y su contaminacibdn. El alimento se suministra
en cantidades suficientes para asegurar el crecimiento normal de los
animales inmaduros y para mantener en un peso adecuado a los adultos.
Debe estar limpio y libre de contaminantesg, palatable y nutricional-
mente adecuado (1).

La compra constante, la prictica y la experiencia familiari-
zan al criador con los fabricantes y proveedores.de alimento, de -
tal manera que &ste tendr$ la oportunidad de elegir a su proveedor
dado que realizar§ anilisis perfodicos del alimento para constatar
su calidad.

Existen algqunas normas de especificacién que deben seguirse -
para tener seguridad en la utilizacifn del alimento, y son:

a) El hulto debe estar perfectamente sellado al recibirse.

b) E1 bubo de alimento debe portar em un lugar visible la fecha
de su elaboracifn. Algunos autores recomiendan su no utiliza
cibn después de 90 dfas de haber sido elaborado (19), otros
recomiendan como limite m&ximo 60 dfas (37), sin embargo, en
realidad esto depende de las condiciones de almacenamiento
y del tipo de alimento considerado,

c)'El alimento debe carecer absolutamente de olores.

~d) En caso de que el alimento sea asterilizable, debe consignagr
se un sello a la vista.

e) El bulto debe portar en un lugar visible su an&lisis bromatg
18gico. _ .o

£) El alimentc debe estar envasado en recipientes limpios e im-

. -permeables . (1,34).

NOTA: Se habla de bultos porque bajo condiciones de laboratorio no ~
se recomiendan alimentos frescos por la gran variabilidad de su com-
posicifn quimica y por el peligro de ser vectores de contaminantes -
. tales como protozoarios y/o bacterias, aunque desde luegqgo, si se tig
ne gran disponibilidad de este tipo de alimento y las necesidades nu
tricionales no son muy estrictas y determinantes en los experimentos
a desarrollar, pueden utilizarse teniendo mucho cuidado en su manejo
e higiene, Tampoco son muy recomendables los alimentos esteriliza-
bles por la merma de sus nutrientes durante el proceso (34).

El alimento debe almacenarse en &reas secas, frescas y libres
de contaminantes a las que no tengan accesc perros u otroa animales.
La cantidad de alimento almacenada debe ser la suficiente como para
satisfacer la demanda de la poblacifn animal, tener una csntidad ex-
tra de reserva y permitir una dinfmica eficiente dentro de la bodega
de alimento. Los alimentos almacenados por largos perfiodos se tornan
gradualmente deficientes en cuanto a sus nutrientes, por ello, para
preservar su calidad y prolongar su conservacién el alimento se alma
cena -a una temperatura de 15.5°C o a menos. $i se suministran ali-
mentos tales como frutas, vegetales u otros productos perecedercs sg
ri necesaria su refrigeracién (19),

Los comederos deben ser accesibles a los animales y su dispg
sicifn ser§ de tal forma que se reduzca al mfnimo la contaminacibn.
Todos los comederos se asean por 1o menos una vez a la semana y deben
guardarse limpios, como ya se mencionf. Si se utilizan comederos -
autom&ticos, tomar las medidas necesarias para prevenir la compac—
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tacién, el deterioro ¢ el endurecimiento del alimento.

Formas ffsicas del alimento. Las raciones de los roedores -
pueden ser suministradas en diferentes formas fisicas. Los procedi
mientos experimentales generalmente son los que deteminan el tlpo
de alimento m&s conveniente.
1.Pellet, Es la forma m&s eficiente para alimentar roedores de la-
boratorio, Es muy simple su manejo; su conformacién facilita su in
gestifn por parte de los animales. Es mfnima la cantidad que se -
desperdicia. Sin embargo, tiene la desventaja de que una vez cons—
tituido el pellet ya no pueden agregirsele aditivos. v
2.Harina. Es ineficaz como forma de alimento para roedores pordque
&stos tienen una gran tendencia a desperdiciar el alimento. Requig
re de equipo especial. Tiene la ventja de que facilita la agrega~
cifn de aditivos y su homogeinizacifn.
3.Hojuelas. Los roedores lo desperdician mucho por ser un producto
de baja densidad y debe suministrarse constantemente,
4.Alimento cocido. Permite contener una baja poblacibn m;c;obiana
en el alimento. Este tipo de alimento debé ser considerado cuando
los otros métodos de descontamlnac16n del alimento resulten impréc
ticos,

S.Alimento semihfimedo o en forma de gel. Permiten la adicifn de cop
‘ponentes de la racién cuya presentacifn sea en polvo o cuando 8stos
componentes sean altamente téxicos. Generalmente son mis palatables
que las raciones secas. Son muy susceptibles a la contaminacibn y al
crecimiento baeteriano. Se suministran mas frecuentemente que las ra
ciones secas e involucran un mayor trabajo.

6. hfquido. Los 1fquidos son utilizados para estudios especlales -
(38).

Aundue ya se mencion$ que no se recomienda utilizar alimento
esterilizable, &ste procedimiento podr§ realizarse mediante un autg
clave (63) o podri pasteurizarse (9). &sf mismo, se debe cerciorar
si &stos procesos no demeritan la calidad del alimento (por sus -
constituyentes) o si existe el peligro de formacidn y/o act1vac16n
de antimetabolitos.

La radiacién también es un proceso efectlvo para descontami
nar el.alimento (30), pero lo costoso de§ste procedimiento y el =
desconccimiento acerca de la formacifn de mutantes quimicos es la
causa de su limitado uso.

Necesidades alimenticias., En general, las necesidades de ali_
mento en cuanto a volumen son las siguientes:

a) Ratén: 5 g/dia. Aprox. 12 g/100 g de peso corporal.
b) Rata: 53/100 g de peso corporal/dfa. '
c) Conejo: 5 g/100 g de peso corporal/dfa (6,11).

Cuando se tienen los insumos necesarios para formular la dig
" ta de los animales deben considerarse los requerimientos nutriciona
les bdsicos especificos de especie y adecuados a la edad y al sista
ma de produccién,
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REQUERIMIENTOS NUTRICIONALES DE LA RATA.

Nutrientes expresados en porcentaje o en cantidad por Kg de alimento.
Los nutrientes estdn expresados en base seca.

NUTRIENTE __ CRECIMIENTO  MANTENIMIENTO GESTACION _ LACTANCIA
Energfa Metabg

lizable (kcal/Kg) 4000 4000 4000 ) 4000
Grasas (%) 5.5 5.6 ‘5.6 5.6
Ac.Grasos Esenc.

Macho (%) 0.67 - - . ——
Hembra (%) 9.24 - - 0.244 0.33
Proteina Neta(%) 13.3 4.4 13.3 . ©13.3
Aminodcidos netos . :

L-arginina (%} 0.67 - 0.83 0.83
L-aspargina (%) 0.44 T - ) - -
L-4c.glutédmico(%) 4.4 - -~ -
L~histidina (%} 0.33 0.08 0.60 0.60
L~isoleucina (%) 0.6l 0.48 0.61 0.61
L-leucina (%) 0.83 0.28 , 0.83 0.83
L~lisina(%) . 1 0.l6 1.38 1.38
L-metionina (%) 0.67 : 0.26 0.67 1.1
L-fenilalanina- ‘

L-tirosina (%) 0.89 0.21 0.89 0.89
L-prolina (%) 0.44 - -~ -
L-treonina (%) 0.56 0.19 . 0.56 0.56
L-triptofana (%) 0.17 0.08 S 0.22 0.22
L~-valina(%}) 0.67 0.34 0.37 0.67
aa's-no esenc.(%) 0,61 0.87 Q.97 Q.93
REQUERIMIENTOS MINERBLES:

Calcio (%) 0.56 - : 0.67 0.67
Gloruro (%) 0.06 -- 0.028 0.020
Cobre (mg/kg) 5.6 . .- -~ -
Todo (mg/k9) 0.17 - 0.17 0.17
Rierro{mg/ke) 38.9 - -~ -
Magnesio (%) 0.04 - : 0.056 0.056
Manganeso (mg/kg) 55.6 -- 56 ¢ 37 '
Fbsforo (%) : 0.44 - 0.56 0.56
Potasio (%) 0.20 -- _ 0.16 0.56
Selenio (mg/kg) 0.04 -- . - -
Sodio (%) 0.06 — 0.06 0.06

Zinc (ma/ka) 13.3 - ‘ - ==
: | (1.16034’0



- 32 -
Necegidades vitaminicas de la rata:

NIZAMINA _ _ CRECIMIENTO _ MANTENIMIENTO . GESTACION LACTANCIA

Vitamina A

(mg/retinol/kg) , 0.67 - 4 4

Vit D (UI/Kg) 1111 - S -

vit E (mg/Kg) 39 - - 33 22

Vit K (mg/Kg) 0,06 - - -

Colina(mg/Kqg) 833 - (-)1111 (~)1111

Niacina (mg/Kg) 16.7 - - - :

Pantotenato de .

calcio (mg/Kg) 8.9 —-— 8.9 11

Riboflavina 2.8 - 4.4 4.4

Vit Bg (mg/Kg) 7.8 - 0.67 0.44

Vit Blo(mcz/!(q} 0.0056 -= 0.0056 0.0056
(1,6,34)

REQUERIMIENTQS NUTRICIONALES DEL RATON.

Nutrientes expresados en cantida por Kg de alimento.

Los nutrientes estfn expresados en base seca.

NUTRIENIE SRECIMIENTO . GCESTACION X LACTANCIA _

Energfa Metab. (Mcal/Kg) 4,2 4.2

Broteina total (g) .. 133 ==

REQUERIMIENTOS MINERALES :

Calcip (9) 6.7 .

F6sforo (g) 5.6 -

Manganeso (mg) 22,2 -

Cloruro sédico (g) ‘5.6 ; ~—

Zingc (mg) 53.6 et

Necesidades vitaminicas del ratfns

Yit A (UI) 556 556

vit D (UI) 167 -

Alfa-tocoferol (mg) 22.2 -

Tiamina (mg) 3.17 ’ 5.6

Riboflavina (mg) 4.4 7.8

vit B, (mg) 1.1 -

Niacina (mg) 11.1 -_—

Ac.Pantotémico (mg) 9.4 S 11.3

Colina (g) 0.63-1,27 0.57-1.14

Yit Biz (uq) 5.6 Q.56 -

(1,6,34)
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REQUERIMIENTOS NUTRICIONALES DEL CONEJO.

Nutrientes expresados en porcentaje o en cantidad por Kq de alimento. .
Para la alimentacién Ad Libitum de los conejos. Expresado en Base seca.

Energia Digest. :
{Kcal) 2500 ' 2100 2500 2500

TND (%) 65 ’ 55 58 70
Ff{bra Cruda (%) lo-12 14 ' 10-12 10-12
Grasa (%) 2 2 ) 2
Proteina Cruda(x) 16 12 15 17
REQUERIMIENTOS DE _AMINOACIDOS :

Lisina (%) 0.65 -~ - -
Metionina +

Cistina (¥) 0.60 - - -
Arginina (%) 0.60 : - -~ e
Histidina (%) 0.30 - — -
Leucina (%) 1.10 -~ - -
Isoleucina (X) 0.60 : - - -
Tirosina + ] :
Fenilalanina (%) 1.10 - - -
Treonina (%) Q.60 - - -
Triptofano (%) 0.20 ‘ - - -~
Yalina (%) 0,79 -~ — -
.BEQHEBIMIENIQ5_DEJLQS_NHIBIBNIES_INQBQANICOS‘

Calcic (%) 0.40 0.45 0.75
Fésforo - (X) Q.22 - o 0.37 0.50
Cloruro (%) 0.30 0.30 0.30 0.30
Cobre (mg) 3.00 3.00 : 3.00 3.00
Iocdo (mg) 0.20 0.20 0.20 0.20 -
Manganeso (mg) 8.50 : 2.50 2.50 2450
Magnesio (mg) 300-400 300-400 300-400 300~400
Potasio (%) . 0.60 0.60 0.60 0.60
Sodig ) 0,20 0.20 0.20 0,20
lmmssiﬁadﬁaquaminzsnaJEu_suuuLp‘

vit A (UI) 580 - + 1160 -
Vit A como carote _

no (mg) 0.83 - 0.83 -
Vit B (mg) 40 - - 40 40
vit K (mg) - - 0.20 -
Niacina (mg) 180 - . —-— -
Piridoxina (mg) 39 L -- - -

Calina () 1,20 —— == -
o (34,39,40)
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Nota: La razén por la que algunos nutrientes no aparescan en las Ta-
blas responde a que no se conocen sus requerimientos especificos, aln
cuando se sabe que son necesarios en la dieta.

Con respecto a los conejos, cuando se quiere aprovechar algln
producto de la regién en la dieta en forma fresca o para la prepara-
cién de dietas balanceadas, es importante tomar en cuenta que los si
guientes productos son tbéxicos para el conejo: '

Laurel . Buforbios

Cerezo ' Eléboro

Lino © Jaramago

Ortiga fresca . Yerba loca o"tembladera”
Sorgos verdes Papa(follaje,tallo, tubBrculos
Paraiso ~ - crudos) -

Semillas de mostaza y nabo Granos de ricino

Harina de semilla de algodén Demasiado forraje de soya
Hojas de remolacha y nabo (por Col

su contenido en &c.ox4lico) Acbnito

Digital , : ' Setas

‘Britania Narciso

Cicuta , . Dalias

Hojas de &rboles de hoja pereg Hojas de tomate

nne(a excepcibén de confiferas) Adormideras

Carnezuelo de centeno,

Productos venenosos para el conejo:

Anémora C6lquico
Mercurial .'Belefio
Muraje _ - Ranfinculo
Vellorita . Alamo
Aligustre - Roble
Tajo Zumaque

~ Alfombrilla Cadillo
Yerba lechosa . Telempacate
Senecio Palmilla

Toloache Perejil
' ‘ (*)

{*} Comunicacién personal.
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Criterios para la seleccifn de la racifn Sptima (38).

@ Algunos de los requerimientos nutricionales dependen de la cepa ©
raza.

@ E1 tipo de alimento y la racidn depende de los objetivos de los -
experimentos. Por ejmplo: altos niveles de grasa en la dieta pueden
- producir obesidadad y decremento de la longevidad.

® Inadecuada interaccién de los componentes de la dieta., Evita el -
aprovechamiento &ptimo de los nutrientes. Por ejemplo: los minera-
les pueden catalizar la dastruccifn de ciertas vitaminas, particu-
larmente cuando ambos ingredientes se adicionan a la dieta dentro =
de la misma premezcla.

® Disponibilidad de los Lngredlentes. Los .ingredientes que integren
la racién deben ser dispohibles para evitar que tengan que cambiar-
se durante el desarrclloc del experimento.

® M&todos de descontaminacién bacteriana. Estos métodos pueden cam-
biar la concentrac16n de los nutrientes en las raciones, requiri&ndo
se entonces una compensacién extra de los mismos.

® Tipo de nutricién. El tipo de alimento utilizado debe ser tan si-
milar, en cuanto a nutrientes y caracteristicas fisicas, como el u-
tilizado en aquellos experimentos que se guieran reproducix.

Contaminacifn biolégica del alimento.

Para evitar la contaminacién del alimento de origen bioldgi-
co (bacterias, esporas, hongos, etc) se utiliza el autoclave como -~
un procedimiento com@Gn y practico. Sin embargo, es importante hacer
notar que &ste procedimiento altera la disponibilidad de los nutiigh
tas esenciales y puede producir compuestos con actividad antimetah
lica, como va se menciond anteriormente, Durante &ste proceso se -
pierde un 80% de la tiamina, un 40% de la vit. A, etc.. En la medi-
da en gue el procedimiento sea m&s tardado y las temperaturas mis =
elevadas, mds pérdida de nutrimntes habr&. Por esta razdn, las die-
tas deken complementarse posteriormente.

Otra desventaja asociada al autoclave es que el alimento en
forma de pellat tiende a fundirse y formar grandes masas: para evi-
tarlo o minimizarlo el alimento debe recubrirse con una capa de si-~
licén. Algunos fabricantes de alimento seleccionan estrictamente -
solo ingredientes que soporten el preceso.

Otro método de descontaminacién del alimento es por radiacig
nes,como va se menciond anteriormente., Existen otros métodos tales
como la fumigacién con 6xido de etileno o las radiaciones pero de -~
tipo ultravicleta, pero su usc es limitado por razones econfmicas.,
Ademds, se ha reportado di&tesis hemorrégica en los ratones que cog
sumieron alimento expuesto a el 6xido de etileno{38).

Contaminacidén quimica del alimento.

Las concentraciones miximas de contaminantes quimicos acepta-
bles en el alimento, segin el Centro Nacional de Investxgac;ﬁn Toxi-
coléglca de U.S.A. (3B) son las siguientes:
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)

- CONTAMINANTE CONCENURACION MAXINMA
Arsénico 0.25 ug/g
Aflatoxinas totales

_(BerZIGllGZ) . 1,00 ug/kg
Cadmio ‘0.05 ug/g
Dieldrin 0.01 ug/g
Compuestos estrogénicos 2.00 ug/kg
Heptaclor 0.01 ug/yg
Mercurio 0.05 ug/g
Malatibn 0.50 ug/g
Lindano 0.01 ug/g
Plomo 1.00 ug/g
Bifenilos policlorinados 0.50 ug/g
Selenio 0.50 ug/g
Total DDT (DDE,DDT,TDE) - 0.05 ug/g

: (38).

El origeh de &stos contaminantes son bisicamente los ingre-
dientes de la dieta y los aparatos utilizados para la fabricacibén -
del alimento.Por ello, para detectarlos se recomienda la examina-
cién microbiolégica y toxicolbgica perfiodica del alimento. Si se dg
tectan contaminaciones inaceptables debe cambiarse de racidn, Todo
cambio de alimento debe realizarse en forma gradual para no provo-
car alteraciones'digestivas a los animales.

1.3.2 Agua.

Los animales deben tener libre acceso al agua, la cual serd
siempre potable; nunca helada porque predispone a diarreas. General
mente el agua se suministra sin limite, a menos de Que su ingestidn
esté restringida por experimentos especificos.

El agua se suministra de tal manera que se minimice su con-
taminacidn. Los bebederos deben higienizarse por lo menos una vez
a la semana. Se recomiendan sistemas autom&ticos o combinaciones -
de botella, tapbn y tubo con sistema de balin (*). Estoa sistemas -
de suministro se revisan didriamente para constatar su presién y ~

evitar fugas. :
Es recomendable el usc de filtros purificadores wa due man-

tienen las condiciones higiénicas de los bebederos.

Los requerimientos de agua vaffan de acuerdo a la especie -
animal, al clima, ,altipo de alimentacién y al estado de produccién,
sin embargo,en promedioc son los siguientess

a) Ratbn: 1.5 ml/1l0 g de pesc. cosporal.
b) Rata: 10 ml/l00 g de peso corporal.
¢) Conejo: 10 ml/l00 g de peso corporal (11,27).

Para escoger comederos y bebederos apropiados se recomienda
‘sequir el siguiente criterio de selec016n.

a) Resistencia y duracién.

, b) F&cil limpieza,desinfeccién y esterilizacién.
(*) De preferencla se seleccionan botellas de cristal porque son -~
mag higiénicas,porque nc se rayan y, por lo tanto, no conservan re~
sfduos; ademds son f4cilmente lavables y pueden esterilizarse.
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C) Capacidad suficiente para cubrir las necesidades de 24 h.
d) Conservacién de las condiciones 8ptimas ‘del contenido por
" el mayor tiempo posible. .
e) Fécil abastecimiento.
£) Minimo manejo.
g) De material inécuo.
"h) P&cil acceso del animal al consumo del contenido.
i) De diffcil contaminacién por deyecciones.
j) Ocupacién minima del especio interior de la jaula,
k) Minimo desperdicio del contenido durante su consumo.
- 1) Integracibn sencilla y adecuada al tipo de jaula.
m) Bajo costo (27).
‘ A continuacifn se proporcionan los requerimientos de agua
de los conejos con base en su esta _do de producc16n.

—-RBatade de Produccifn Consumg Diario
Conejo en crecimiento : 200~350 ml
Conejo adulto . 200~300 ml
Coneja en reposo o gestacibn - 300~500 ml
Coneja préxima al parto : : 500~1000 ml
Coneja con B gazapos al princ;pio de

la lactancia 600-1250 ml
Coneja con 8 gazapos ‘en plena lactancia 2000~4000 ml

' 39
Tratam;entos pata la’ depuracifn del agua. (39).
. Existen varios tratamientos para limitar o eliminar la pobla
cibn bactexiana contenida en el agua; algunos de é&stos métodos son:
destilacifn, esterilizacibn por autoclave, hiperclorinacibn y tam-
. bién la hiperacidificacibn. Antes de elegir el m&todo de depura~
‘cibn deben evaluarse ventajas, desventajas y los posibles efectos
‘causales o inducidos por cada uno de ellos sobre las respuestas fi
siolbgicas de los animales ente los experimentos especi{ficos. En
‘- general, cualquier método que disminuya el consumo de agua debe -
considerarse detrimental.

1.3.3 Cama.
, “Adem&s de proveer aislamiento térm;co. la cama absorbe de~
- yecciones y derrames de agua. La cama también se utiliza para la
construccifn de un nido para aquellos animales que sean alo]ados
en jaulas o cajas de fondo sélido (37). ‘
, ’ Es importante hacer notar que existen dos tipos bisicos de
camas: las de "fntimo contacto” (contac bedding) y las que "no es
" t&n en contacto” (noncontac bedding) con los animales; &stas Glti
mas cuentan con un aditamento especial y se utilizan en cajas y -
jaulas con fondo cribado. Dado que las camas de “Lntimo contacto”
son las mis utilizadas, las siguientes recomendaciones se referi--
rin a éstas, a menos que se indique lo contrario (37),
) '~ La cama debe cambiarse tan legnido como sea necesario para.

vmnntiner a los animales limpios secos y asi minimizar olores.

.Para el mantenimiento de roadozes pcqneﬂos probablemente sea su-.
ficiente cambiar la cama tres veces por semana. Para animales
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_mayores serf necesario cambiar di&riamente la cama, La evacuacibn
de la cama se regliza de tal manera.que se evite al mSximo la ex~
posicién de los animales y del personal a los aerosoles despedi-
dos. Estos procedimientos se ajustan al tipo de habitacibn de -~
los anzmales {19).

' Los suplementcs alimenticios del tipo de frutas y verduras,
si es que se utilizan, pueden ser colocados sobre la cama, pero -

. debe saberse que su porcibn no comestible se adhiere a la cama -~

- dando por resultado que &sta tenga que cambiarse con mis frecuen-

cia (37).

L ~ Los productos de madera son los materiales ut1llzados més

comfinmente como cama.. Estos deberin ser tamizados para eliminar ~

" astillas y polvo excesivo, ademds de estar axentos de todo mate
rial extrafio,téxico o adherible tal como pintura, preservativos -
de madera como barniz y pestic;das. Para prevenir la contamina-
cién la cama se esteriliza antes de utilizarse (19).

La viruta de &rboles de madera suave es recomendable como
cama. Bs frecuente Que se mezclen el pino o el cedro con otro ti-
po de material para cama para que impregnen su olor en el cuarto
de alojamiento. Esta prictica no es recomendable por dos razones:
‘a) el pino y el cedro causan alteraciones en el sistema microso-
mal enzimitico hepitico de ratas y ratones (*) (27,58}, y b) por-
que los olores inducen a una inadecuada circulacién de aire en -
jaulas y cajas.

’ Las camas de pino blanco y cedro’ alteran la accién de las
enzimas hep&ticas tales como hexobarbital-oxidasa, anilina-hidroxi
lasa y etil-morfina-N-d emetilasa (51). con lo cual ademis dxsmi—
nuyen el perfodo de suefio.

: " El aserrin y el olote molido inhiben la actividad reprodug
tora y al sistema microsomal enzimitico, respectivamente.

' También pueden ser utilizados como cama productos tales co_
mo paja y rastrojo de mafz para diferentes.especies animales, inclu
yendo roedores. Bste tipo de material debe introducirse en bolsas
de papel para poder esterilizarse por autoclave y asf facilitar su
manejo (19). .

.Ahora bien, los ratones prefie:en la cama de viruta a la de-
celuloua. Los alojados en camas de celulosa producen camadas menQ
res, tienen una lactancia menor y deatetan menos ratoncitos que -

los alojados en camas de viruta (s51)..

' Se pueden emplear subproductos de papel para absegber la -
humedad en camggque "no estdn en Intimo contacto”.

S " 'La cama esterilizada se guarda en envases no porosos. im-
permeables y efectivamente sellados. Durante el cambio de cama

las bolsas no se deben introducir a las habitaciones de los ani-
males. Una vez sacada la cama de su envase (bolsa) se almacena en
recipientes de metal o plastico herméticos. Estos recxpientes de~

'hon ser higienizados frecuentemcnte.

- Con respocto a los conojos se utilizan camas de "no {nti-

- mo contacto . La ‘viruta se coloca sobre la cha:ola -receptora de

T7(*) Asimismo, se han:eportado alteraciones del sistema microsomal
- enzimftico por la presencia. .de detergentes,- solventes organicos
'y o:cosivnl cantidadol de amonio. (50.57 62,65).

-
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deyecciones, y para este fin se suele utiliza viruta de madera,
olote picado, pajas, etc..

La incineracidn es el medio mas efectivo de disposicibn -
de la cama cuando ya se encuentra sucia.

‘1.4 METODOS DE IDENTIFICACION Y REGISTROS.

Las pricticas que se llevan a cabo para la produccibn de
animales de alta calidad para la experimentacibn en laboratorio
(como lineas endogémicas, lfneas de seleccidn fIsica, reproduc-
cién abierta, etc.) requieren de una identificacifn segura y per
manente.

La identificaci6bn puede realizarse mediante métodos perma-
nentes, o bien, mediante métodos perecederos ¢ temporales.

Los métodos permenentes de identificacién consisten b&sica
mente en el tatuaje, muesqueo, aretado y empulsaje.
l.Tatuaje: los materiales requeridos para el tatuaje son: conteng
dor, si es conejo {ver capfitulo y figura de sujecién), pinzas de
tatuaje con nimeros y letras intercambiables, tinta y alcohol, La
impresién se realiza sobre la piel de la cara interna de la oreja,
previa limpieza para quitar todo exceso de grasa.

2 .Muesqueo. Existen varios sistemas y uno de los més utilizados -
es el de numeracidn de un dfgito en la oreja izquierda y numera
¢cibn de dos dfgitos en la oreja derecha., Este sistema es muy ade-
cuado para ratas y ratones. Las muescas se hacen con una pxnza -
egspecial . (ver figura 9 ).

3.Aretaje, Los aretes se utilizan en animales mayores Y son muy -
précticos. Actualmente se fabrican predominantemente en materia-
les plésticos.

4 .Empulsaje. Los pulsos son un sistema propio para aves, pero es~
t8n cayendo en desuso. Se fabrican en metal y en plfstico.

Los nfimebg asignados por el método de identificacifn espe-
cifico podrén significar: No. de generacién, No.. de registkro de
la madre o del padre, fecha de nacimiento, procedencia o cualquier
otra clave preestablecida.

Los métodos de identificacién temporal son los que se utili
zan para diferenciar a los animales cugndo se van a manipular en
grandes grupos y cuando las necesidades de manejo y sanidad asf
lo requieran (aplicacifn de tratamientos, vacunaciones, obtencifn
de muestras, etc.). Existen varios métodos tales como la aplica-
dén de tintas y pinturas epdiferentes zonas del cuerpo pudiendo -
tener cada una de &stas un valor particularmente aplicado; corte
de pelo, etc. (7) (ver fig. 10).

REGISTROS,

Adem&s del método de identificacibn individual, cada ani-
mal debe poseer un expediente o registro en el gque se anoten to-
dos los datos y parimetros de produccibn concernientes a &l. Me-
diante 8ste instrumento se obtiene informacién acerca del compor
tamiento de cada animal y evaluaciones de grupos eficiencia de -
sistemas reproductivos, curso y dispersibén de enfermedades, ren—
dimiento animal, fndices de morbilidad y de mortalidad ( de gran
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Fig.9.Sistema de identificacién apropiadb para ratones
mediante muesqueo. Permanente.

Fig.l0. Sistema de identificacibn temporal mediante la aplicacién
de pinturas y tintas.
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importancia, sobre todo en &dreas cuarentenadas-para evaluar la efeg

tividad de los procedimientos terap8uticos de cuarentenamiento),
Los expedientes o0 regi€tros pueden ser individuales, o bien,

colectivos. Los registros también podrén incluir tarjetas para hahi

taciones, para anaqQueles y para jaulas, en donde se podrén haver -

las anotaciones que se juzguen pertinentes. :
A continuacién se proporcionan ejemplos de registros.

Registro para hembras:

Hembra No. Fecha Nac. Raza
Padre Madre Camada No._____
Alimento { Fecha Macho|Fecha |Camada nacidos’ Fecha No.

fecha/Kg | servicio| No. |parto| No. |vivos muertos elimidestete dest.|

Otro Registro para hembras:

Eom GESTACION __ PARTO __LACTANCIA
echa]Peso|No. |{Diagndstico |Fetha | Nacidos | Camada|Fecha|Peso|Destetados
Q | O"|Fecha Resul. VIMIE No. | - Q Q!07| Peso

Registro para machos:

Macho No. . Fecha Nac., Raza

Padre Noo Madre No. Camada No.,
Fecha |Hembra Nacidos Peso al degtete

servicid No. !vivos|muertod elim.| Total kg kg Qbservaciones

(3,26,27)




Registro para camadas:
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Camada| Jaula |{No, deljNo,

de Fecha Destete

nfimerc| nfimero|padre |la madxrejnacimien. Fechal No.|Pesoc| Observaciones

Registro de introduccién o de adquisicién de nuevos animales,

Identificacién de
la institucibn
Identificacién del
animal

Fecha y edad de
introduccibn

Origepndel animal

Lugar de orfgen (en caso
de animales salvajes o
silvestres)

Animales transferidos
de otras instituciones

Identificacién de
los padres

Observaciones

.De origen desconocido

Nombre de la institucibn
Noe. individual _.
Sexo '
Fecha de introduccién
dfa/mes/aflo/época
Edad de introduccién
afios/meses
M8todo utilizado para

la estimacibn de la edad
Nacido en la institucién_

Nacido salvaje o silvestre

Area geogréifica
Nombre de la institucibn
Identificacidn individual
previa del animal
Identificacifn del padre
Identificacién de la madre

(56)




Registro de apareamiento:

Identificacisdn de
la institucién
Identificacisn de
la hembra’

Bstado reproductivo

Determinacién del esta

do de prefiéz

FPechas

Tipo de apareamiento

Identificacibn del
macho

Observaciones:
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Nombre de la institucién

Hembra No.
Prefiéz
Vacia (No prefiéz)
Rtapa propicia para apareamientq_ . _ .
Palpacibén
Prueba quimica
Radiograffa
Laparatomia (quirfirgico)
Otros (visual)
Fecha de determinacién d

la prefiéz -

Conjunto de hembras y machos agrupados
Harem

Por parejas
otro (inseminacién artificial)
Nfmeros de identificacibn dglos
machos (apareamiento en grupo)
No. individual del macho

Registro para dietar:

Identificacién de la
institucibn
Identificacién del .
animal

Fechas

Identificaci6n de la
dieta.

" (56)

Nombre de la institucifn

No. de identificaci6bn___ -
Fecha de inicio de la dietgy :
Fecha de suspensifn de la dieta _____ __

Tipo de dieta
Suplementos alimenticios

Descripcifén de dietas especiales

Observaciones:

(56)
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Registro de pruebas de laboratorio y tratamienteos clinicos.

Identificacibn de
la institucién
Identificacién del
animal

Causas del estudio
de laboratorio y
muestreo

Identificacién del
laboratorio

Resultado de las
pruebas:
Parasitologia
Microbiologia

Biogquimica:

‘Tratamiento

FECHA

Nombre de la institucién__

No, de identificacién individual -
Motivo del examen de laboratorio __. ___ __ _°
Observaciones
Tipo de muestra requerida
Observaciones _

Pecha de coleccibn de la muestra_____
Fecha de andlisis de la muestra _____ _ __.
Nombre del laboratorio
M&todo de andlisisg
Observaciones_

Identificacifn del pardsito
Observaciones_
Virologfia
Bacteriologfa
Observaciones
Nomhre de la pruebj
Resultado de la prueba
(unidades especfficas)
Observaciones,

{56)

Registro para medicaciones:

Identificacién de la

institucibn
Identificacién del
animal

Fecha de medicacién
Medicacién

Efectos colaterales

Nombre de la instituciéh

No. de identificacibn individual _______ _
Dia/mes/afio/época
Farmaco
Dosis

Via de administracién
Frecuencia del tratamientq
Duracién del tratamientq

Médico Veterinario Responsable

(56)
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I.5 PRECAUCIONES ANTE EMERGENCIAS,

Debken considerarse las precauciones y medidas necesarias -
destinadas al cuidado de los animales ante situaciones de emergep
cia. El personal de seguridad de la institucién, oficiales de po-
licfa y bomberos deberfn conocer muy bien a las personas directa
- mente responsables de los animales. Esto podrfa facilitarse si -
se colocan anuncios ¢ letreros prominentes en donde se asienten -
los nombres de las personas responsables y de la seccifn a su car
go, o teniendo éstos mismos datos en el departamento central o en
el centro de sequridad de la institucién. El objetivo es asegurar
que los animales contarn con el cuidado debido en casos de emer-
gencia.

Sobra decir que los mecanismos de seguridad establecidos
en cada seccibn y departamento de la institucibén deben revisarse
periodicamente con el propbsito de corroborar su func1ona11dad Y
vigencia.

Bstas precauciones igualmente se observarin durante los -
fines de semana y perfodos de vacaciones. (19).

II. SALUD Y CALIDAD DE LOS ANIMALES DE LABORATORIO.
II. 1.QUiLADOS VETERINARIOS.

Los cuidados veterinarios deben ser impartidos por M&dicos
Veterinarios altamante capacitados para ello. Las actividades bi~
sicas por parte del veterinario seréns

a) Constante observacién de los animales para verificar la -~
salud de cada uno de ellos.

b) El establecimiento de programas de crianza y cruzamiento.

c) bLa prestacibén de un servicio médico adecuado para aquellos
animales que se detecten enfermos o lastimados.

d) El disefio de métodos apropiados para la eutanasia, en caso
de ser necesaria.

e) El establecimiento de programas higiénico-sanitarios.

f) El establecimiento de un reglamento para el manejo adecua-
do y humanitario.para lograr el aprovechamiento Sptimo y
racional de los-animales (19).

II.1l.1 Cuarentena y aislamiento de los animales.

Con el objeto de tener un control adecuado de la salud de -
los animales, se deben tomar ciertas medidas que prevalescan como
rutina, siendo de las m&s importantes la cuarentena y el aislamiep
to.

Cuarentena. Es la observacifn en forma aislada de los animg
les recién adquiridos con el propésito de evaluar su estado de sa-
lud. Esta evaluacién se realiza bajo un procedimiento médico estric
to y bien establecido. El perfodo de observacién durar& por lo me—
nos tres semanas, y se llevari a cabo en Sreas separadas, de ser -
posible, en diferentes edificics a aquél en el que estén alojados -
los demis animales. (21). Cuando los animales obtenidos prevengan
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de un productor digno de confinza, la cuarentena se puede limitar,
sobre todo si se conocen las condiciones ambientales de su produg
cibn; en caso contrario, la cuarentena se prolongard tanto tiempo
como sea necesario (19).

Durante &stgperfodo se llevar&n a cabo algunos tratamlen-
tos parasiticidas, aunque log animales aparentemente no se encuepn
tren infestados; también se efectuardn exdmenes coproparasitoscd-
picos y an8lisis de orina. Por simple observacién se detectan con
ductas anormales e indeseables.

Si los animales mueren durante la cuarentena deben reali-
zarse las necropsias correspondientes y los exfmenes de laboratorio
pertinentes para llegar a un diagn6stico preciso de la causa de -
la muerte y asf poder tomar las precauciones convenientes.

El personal asignado a las &reas de cuarentena no podrén -
trabajar en otras freas de animales y viceversa, y si los recursos
humanos son limitados, todas las labores requeridas para las Areas
de cuarentena se harén después de que se haya terminado el trabajo
en las Sreas limpias, evitando el intercambio de ropa y equipo de
una 4rea a otra.

El 4rea de cuarentenamiento serf restringida y por ningfin
motivo se permitiri el acceso a visitantes, sino finicamente a pex
sonal técnico y veterinario.

Del 4rea de cuarentenamiento no se sacari ningGn material,-
excepto para higienizacién e incineracibn. Se recomienda que &sta
8rea cuente con una sala de necropsias para realizar ahf mismo to-
dos los procedimientos post mortem necesarios y asf evitar contami
naciones a otras &reas.

Aislamiento. Es la separacibfn de los animales que porten al

guna (8) enfermedad {es) o que sean sospechosos de portarla (s);: o
de aquellos animales que se sospeche de que sean vectores de infed
ciones, apartdndolos de los animales sanos.(19).
: Cuando se presente algfin casc de enfermedad, es imprescindi
ble el aislamiento del o los animales afectados en Areas especifi-
cas para ello. Jamis se,utilicen para tales fines las &reas de cua
rentenamiento. LAs &reas de aislamiento deben localizarse de prefg
r encia en un edificio diferente a aguél que alberga a los demés a-
nimales.

Lo m&s recomendable es aislar a toda la poblacifén de la ha-

. bitacibn en donde aparecié la enfermedad, teniendo la premisa de
que”todas las enfermedades son contagiosas hasta que no se demueg
tre lo contrario", para no caer en préicticas de excepciones que -
conduzcan a consecuancias costosas que pueden consistir en errores
de diagndstico, o de apreciacibn de la magnitud de los problemas,
y que finalmente provoqgue la pérdida de los animales valiosos.

Cuando los animales scobrevivan al tratamiento adecuado du-
rante el aislamiento, no se les reincorporari inmediatamente a la
invesy§igacibn o experimento en el que estaban involucrados, ya -
que-el tratamiento al que fueron sometidos constituye una varia-
ble con respecto al resto de la poblacibn utilizada, y puede in-

fluir positiva o negativamente en los resultados esperados; por
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ello se quedarin en un"grupo de espera" hasta que se hayan elimi-
nado absolutamente todos los antibifticos y quimioterapéuticos u-
tilizados.

5i la poblacibn afectada corresponde a una colonia de re-
productores, se evaltian todos los pros y los contras sobre su rey
tilizacibn analizando las posibles repercuciones inmunolbgicas,-
patolégicas y teratolégicas causadas por la enfermedad o por las
drogas utilizadas.

El perfodo de aislamiento dependeri de la enfermedad qQue -
se presente, de las pruebas de diagn8stico, del curso de la en-
fermedad, de la patogenia, de superfodo de latencia, etc..

Cuando el objetivo es la produccién de animales libres de
patégenos, libres de patbgenos especfficos o gnotobibticos (ver
Clasificacién microbiolbgica, subcapftulo II.2.2, p&g. 56 ), no
es recomendable el tratamiento,sino el desecho. Si el problema -
no es muy grave, o bien, si las pérdidas son cuantiosas, se puede
intentar el tratamiento, pero contando con sistemas antiinfeccio-
sos seguros como el denominado Sistema de Barreras due mis ade~-
lante se explicarAi. '

II.1.2 Prevencibn, diagnéstico, tratamiento y control de las en-
fermedades de los animales de laboratorio,

Toda enfermedad d deprime el rendimiento de los anlmales de
laboratorio, y con ello puede echar por tierra casi cualquier tra
bajo de investigacifn con la consecuante pérdida de tiempo y re-
cursos valiosos, por lo gque deben tomarse las medidas tendientes
a prevenir y a eliminar oprtunamente las enfermedades.

. Para tales efectos se pueden seguir dos caminos: iniciar -
la explotacién con una colonia de animales completamente limpia y
mantenerla en dichas condiciones mediante estrictos programas de
control, o iniciar con una-.célonia-ahierta vy conducirla hasta el.
estado de salud conveniente, Cualquiera de ambos métodos requiere
de un ambiente limpio, con barreras periffricas de seguridad {aup
- due es ingenuo pensar en una impenetrabilidad absoluta).

Aunque la politica normal de todo bioterio es NO DAR TRATA
MIBNTO A LOS ANIMALES ENFERMOS, algunas veces .seri necesario ha-
cerlo debido al valor del experimento:; son casos excepcionales pe
ro desgraciadamente no raros. En caso de dar tratamiento, é&ste de
baeri ser supervisado por el investigador para evitar sinergismos
© antagonismos entre las drogas utilizadas y los procedimientos -
clave del experimento.

Dentro de &ste aspecto lo mi&s recomendable son las medidas
profilicticas del manejo de la colonia que consiste en un MONITO~
REO de la salud de los animales (Programa de Control de Calidad),
el cual estd constituido por varios aspectos:
1l.Monitoreo del Medio Ambiente: consiste en la realizacidén de exs~
menes perfodécos para determinar la calidad de los métodos de des-
infeccifn y esterilizacifn de los implementos utilizados en el a-
lojamiento de los animales, como ya se hizo notar en capitulos an-
teriores. Un contaminante frecuente en jaulas,botellas y equipo es
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Pseudomona spp (gram (-)). El detectar la presencia de gérmenes gram
{(-) es motivo suficiente para repetir el lavado de todo el material
Y equipoj debe detectarse la falla en el proceso para enmendarla (38).
"+ Debe monitorearse tmmbi&n la eficacia de los métodos de este-
rilizacién de alimento y cama, as{ como el mé&todo de depuracibén del
agua. '
2.Monitoreo de los animales. Consiste en hacer un muestreo representa
‘tivo al azar de los animales de la colonia, y hacer cultivos e iden-
tificacibn de los gérmenes encontrados. En este aspecto las activida
des mis comunes son: obtencién de exudado nasal y faringeo por medio
de isopos estériles; exfmenes coproparasitosc8picos para la deteccién
de patfgenos, especialmente Salmonella spp Y Pseudomona aureeginesas
. obtencién de sangre para determinar niveles de anticuerpos y otras
pruebas inmunolégicas; etcCe.e
Al fallar las barreras profilfcticas los gérmenes mis comun-
mente hallados son: el virus de la neumonfa del ratbén, virus Sendai,
virus de la sialodacriocadenitis de las ratas, Rasteuralla pneumotro-’
Rica, Klebsiglla pneumqniac, Mycgplasma spp. Una vez detectada la -
presencia de microorganismos, personal profesional debe evaluar si -
es posible controlar la infeccifn y continuar la experimentacidn, La
deteccidn de agentes como el virus de la ectromelia, o el virus de -
la coriomeningitis linfocitaria significan la pérdida del experimen=-
to(38), ot
3.Monitoreo Patolégico. Consiste en la realizacién de la necropsia -
completa de animales muertos durante la experimentacibn y de anima—
les elegidos al.azar; también incluye ex&menes de laboratorio estrig
tos. Los animales elegidos al azar y necropsiados permiten la detec—
cibn de enfermedades subclfnicas.
4 .Monitoreo Bpidemiolbgico. Las curvas de morbilidad y mortalidad -
estacionales y anuales, as{ como las gr&ficas referentes al manejo -
del microambiente (temperatura, humedad, ruido, etc,) son herramien—
tas fitiles para establecer una relacibn epidemiolégica de la enferme
dad presentada. Un ejemplo comfin de la influencia de &stos factores
de manejo lo constituyen la ruptura de la rutina semanal de limpieza
durante el fin de semana, por lo que la no vigilancia de termostatos,
la variacién en la concentracibn de amoniaco, la inadecuada disponi-
bilidad de agua y alimento, influyen negativamente sobre la salud de
los animales, '
5.Monitoreo Demogr&fico. Este aspecto se cubre con la observacibn de
estadfsticas vitales que ilustren la condicién de la colonia. El uso
de rmgistros-deapareamiento, de nacimientos, de tasas de crecimien-
to, de muertes, de desechos, etc., en forma de histogramas o de tablas
proporciona una visién conjunta de la actuacifn en general de la colgni
nlae. '

I1.1.2.1 Principales enfermedades de la rata, el rat6n y el conejg,
A. RATA.

® Enfermedad Crénica Respiratoria. Es la enfermedad mis comin de las
ratas., Caragterizada por tos, estornudo y estertores. Hay exudado -~
sanguinolento alrededor de la narfz. Los signos son m&s acentuados
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en 8pocas de frfo o en alojamientos mal ventilados. La enfermedad -
puede afectar al ofdo medio provocando pérdida del equilibrio.(la
rata camina en cfrculos con la cabeza torcida). Puede tornarse agu-
da ante situaciones angustiantes para los animales y por la misma
razén incrementarge la mortalidad que en general es baja. No tiene
tratamiento, Es una enfermedad que se trata de erradicar mediante
latutilizacién de ratas,SPF (ver Clasificacién Microbiolbgica).
A ésta enfermedad también se le denomina mycoplasmesis murinae.
® Neumonfia bacteriana por Pneumccoccus tipo II.
® Salmonellosis, '
® Coccidiosis y otros protozoarios no son comunes si hay un buen ma
ne]o-
® Hongos: no son frecuentes. - (3,33).
B. RATON. .
@ Enfermedad de Tyzzer. Afecta principalmente 'a ratones pero también
ataca a conejos, ratas, gerbils, gatos y monos. Caracterizada por -
pérdida de peso, disminucién de la condicién, diarrea e incoordina-
cibn muscular, Lesionegs hepatitis con focos necrbticos, alteracio-
nes intestinales.
® Artritis por Strphococcus moniliformis p:znczpalmente, aunque tam
bi&n suele asociarse el Mycqplasmae
® Diarrea infantil del ratfén, Atribuida a dos virus: uno de ellos -
causa alta mortalidad y el otro, baja mortalidad, pero ambos provo—
can una altfsima morbilidad., La enfermedad se caracteriza por una -
diarrea amarillenta profusa tfpica. Lesiones: los intestinos est&n
muy irritados y presentan una coloracién que oscila entre amarillo
y naranja. El control de la enfermedad es muy diffcil, =oou. .,
® Ectromeliat: causada por un pox virus, Enfermedad aguda sin 51gnos
clinicos especificos, La vacunacién es efectiva pero los animales =
* quedan como portadores,
- @ Coriomeningitis linfocftica, Enfermedad causada por el virus de -
Theilérs, ZOONOSIS,

® Salmonellosis. '

® Coccidiousis y otros protozoarios no son comunes si hay un buen ma
‘nejoa.

® Hongos: no son frecuentes (3,33).

C. _CONEJO. '

® Infecciones respiratorias son muy comunes, aunque causantes de ba
ja mortalidad. Los principales agentes infecciosos son Pasteurella
lepisceptica vy Bordetella hronchiseptica. Los signos clinicos son -
estornudo, estertores, exudado nasal, etc,; puede-progfesar a neumg
nfa. Generalmente hay otitis media, El tratamiento consiste en anti
bibticos de amplio espectro y sulfas.

® sffilis del conejo. Causado por el Ireponema cuniculi. Bl trata—
miento consiste en penicilinas o sulfas,

® Myxomatosis. De orfgen viral, Caracterizada por 1rritac16n de los
pérpados, aunque también puede afectar nariz, labios y genitales.
La vacuna es efectiva, aunque la inmnnidad es muy corta.

® Hongos: son poco frecuentes,:

® Coccidiosis: es una enfermedad mucho muy frecuente en los conejos.
- Bxisten dos tipos de coccidias principales que afectan a los cone-
Joss la hepatz.ca = ﬁ.ng:j.a ,at:.gdag y'la 1ntestina1 - xm:ia.psr

i
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Lormans. Bs una enfermedad de dificil erradicacifén, pero la higiene
adecuada y el usd de coccidiostatos (solo cuando se necesiten) per-
“miten su control.
@ Enteritis Mucoide, Enfermedad que afecta principalmente a los j6~
venes, de etiologfa desconocida, aunque tal vez se deba a una defi-
ciencia enzimdtica para la digestidén de los carbohidratos. Se puede
asociar a la coccidiosis intestinal. (3,33,48).

11.1.3 Anestesia y Putanasia.
11.1.3.1 Anestesia.
A. RATA. _
® Pentobarbital s8dico por via intraperitoneal (IP):

10-30 mg/kg en ratas jévenes.

30~50 mg/kg en ratas viejas.
® Ketamina HCl: 10-60 mg/kg:; produce miorrelajacibn muy pobre.Via IM,
® Ketamina: 60 mg/kg, mis Pentobarbital s8dico:(IP): 20 mg/kg.
® Fentanilo-Droperidol [IM): 0.02 mg/l00 g de peso.corporal,
® Eter, Halotane y metoxyfluorane tanbi&n se pueden utilizar. Es muy
comin la técnica de insuflacibén endotragueal y utilizando &ter.
® Para intervenciones cortas se recomienda la anestesia con &ter, a—
lojando al animal debajo de una campana junto con una torunda o gasa
impregnada; a efecto. Para prevenir el exceso de formacibn de moco —
en el tracto respiratorio puede administrarse previamente atropina.
Nota: Las ratas alojadas en cama de cedro reducen el perfodo de aneg
tesia p;odua}do por barbitdricos (16,31),

B, RATON.

® pentobarbital sédico (IP): 60~90 mg/kg de peso corporal; aplicar
con jeringa de tuberculina y aguja No. 24, El ratfn tiene una res-
puesta variada ante el pentobarbital y puede ocurrir hasta un 20% -
de mortalidad. Para tener un mayor margen de seguridad y asf dismi
nuir los riesgos de mortalidad se recomienda utilizar la combinacibn:
Clorpromazina (IM):50 mg/kg m&s pentobarbital sédico (IP): 50 mg/kg.
® Ketamina: 44 mg/kg de peso corporal { de efectividad cuestionable).
® Tambi#n pueden utilizarse &ter, halotane y metoxyfluorane, dosifi-
cacién a efecto. Particularmente el 6ter causa salivacibn profusa) =
(31,32).

C. SONEJO, ‘ |
® rentanilo-Droperidol (IM): 0.22. my/Kg de peso corporal (previamen-
te suministrar atropina (SC) a dosis de 0.04 mg/Kg).

® Ketamina (IM): 25,1 mg/kg, dando pentobarbital (20 mg/kg) 39 minu-
tos antes. - '

" ® Xylazina (IM}9 mg/kg, dando Ketamina (IM, 40-50 mg/kg) preferente-
mente 10 minutos antes,

® Anestésicos inhalados como metoxyfluorane y halotane.

® Eter. Se puede utilizar &ter como anestésico, pero no como inductor .
de la anestesia ya que muy frecuentemente provoca en los conejos la-
ringoespasmo..

® sSulfato de magnesio. Se utiliza en soluci&n al 20%: 5 ml/kg de pe~
so corporal. Vias dubcutanea, intramuscular o 1ntravenosa.
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® Tiopental: 50 mg/kg. (16,31,61),

Es importante mencionar dque la rata, el conejo y el gato pue
den destruir grandes cantidades de atropina debido a que poseen en
el higado la enzima atropina-esterasa (31).

I1.l.3.2 Eutanasia,
Durante el trabajo con los animales de laboratorio existen -

situaciones que ameritan el sacrificio de los mismos, Las razones =
principales de &ste sacrificio son:
a) Dafio severo y prolongado durante la experimentacién.
b) Colecc16n de tejidos u 6rganos para su estudio posterior,
¢) Parte integral de la experimentaci®n (seguimiento de la pa~
togenia de enfermedades, por ejemplo) (19,55).

La eutanasia se puede definir como "la provocacibén de la muer
te de los an;males sin sufrimiento, a través de agentes o instrumep
tos adecuadosy

La eutanasia debe ser aplicada por personal capacitado. El -
método seleccionado depende de la especie animal considerada y del
experimento para el cual fue utilizado el animal. El método de eu-
tanasia no deberd interferir los exémenes postmortem requeridos por
la té&cnica de investigacifn, (19).

Los métodos de eutanasia pueden ser de tipo ffsico o de tipo
quimico. Los métodos fisicos son: dislocacifn, decapitacién y gol~
pe en la base del craneo. Los métodos quimiceos son: sobredosis de
anestesicos, uso de gases t6x1cos como el dibéxido de carbono y el
monbxido de carboéno

Los m&todos ffsicos son muy efectivos si .se hacen con habili
dad y destreza, El m&todo m8s frecuentemente utilizado en ratas y xa
tones es el de dislocacibn. En conejos se practica m8s el golpe en
la base del craneo (ver figuras 11,12).

Los métodos quimicos son bés;camente szm;lares—a las técnicas
de anestesia, y por ello se utiliza el mismo equipo. Agentes voliti
les ¥ no volatiles son igualmente efectivos. El &ter y el clorofor-
mo son también efectivos pero su manejo es peligroso: el &ter es -
flamable y explosivo, y el cloroformo es muy téxico y puede ser car
¢inogénico, Si los animales son sacrificados con &ter, se regquieren
instalaciones especiales para almacenar y eliminar los cadiveres ya
Gue pueden ocurrir explosiones. Signos que indique la presencia am
biental de &stos agentes deberfn ser cuidadosamente comprobados (19,
31,55).

II.1l.4 Separacibn de los animales por especie y por procedencia.

Generalmente los bioterios manejan varias especies animales
debido a que no pueden utilizarse todas las especies como modelos
experimentales mltiples. Esto forza a la administracifn del biote
rio a tener que contar con ratas, ratones, conejos. hamsters, ger—
bils, perros, gatos, y muchas otras especxes. '

.Existen enfermedades comunes a varias eapecies y &sta es la
_causa principal de que deban separarse, o bien, existen agentes in
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Fig.ll. Butanasia en el conejo mediante el desnucamiento.
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fecciosos que son indcuos y patolfcicos para otra. Otra causa de se
paracifn son las diferentes précticas de manejo y de sequridad espa
cfficas de especie. Ahora bien, las caracteristicas propias de com__
portamiento constituyen una causa mis de separacibén, no tan aparen..
. te pe¥o no por ello menos importante. Por ejemplos las ratas esta_
‘rfan continuamente bajo un estado de ancustia si permanecieran escu
chando ladridos de perrxos, o el cerbil, que es una animal que bajo
estimulos bruscos de ruido o manejo se convulsiona muy ficilmente.

El mejor método para separar a los animales es &l contar con
alojamientos espacifxcos de especie. as¢” como habitacxones también
especificas {19).

Bntre las enfarmndades comunes se oncuentran la. encefal;tq_
zoonosis que se ha detectade en conejo, rata y ratén; el sindrome
respiratorio por el complejo Streptococcus Pasteurella del conejo y
el cuyos la tuberculosiia de mono, cuyo y hamster; la neumonfa esta_
filocbccica del cuyo, conejo y mono; la’ neumonia klebsiellbaica del
cuyo y el monos la bordetellosis del conejo: etc..

: Nota: El E;xsn&nhanillna monilifarmis e® un agente infeccioso que
se aloja en la nasofaringe de las ratas,en las que es infcuo, pero
ha causado septisemia fatal en ratones cuando éstos han aido alo:a_
_ dos en el mismo cuarto con ratas.,’
' _AdemSs de la separacién por olpocic se rncomionda. dantro de
la misma especie, separar a los animales de acuerdo a su.proceden_
~ciar &std se lleva a cabo cuando el bioterio cuenta con animales en
dogfmicos o en condiciones de colonia cerrada, con el objeto de evi
tar confuciones humanas Y mantnnat un cont:ol de calidad de las 11_
neas.
. Desde el punto de vista -pidemiolégico existen l{neas de ani
. males portldoxas caracteristicas de enzodtias y algunas lihres de
.ellas, por lo que se :equiore alcunas voces la snparaci&n inclusive
\durante la cuarentena.
o Las pxopozcionc: de utilizacién do los aninales de laborator;o

, varfan de bioteric a biotcrio dependiendo de - ‘mdltiples factores. La_

" ne Petter y Pearson (27) encontraron una distribucibn pton.dio de _
- - la siguiente forma en los laborntorios 1nglo-cs|

,Ratonel 69.6 %
Ratas 133 %
-Cuyos 7.7 %
Aves ' 4.1 %
- Conejos . 1.5 %
3.8'%

Otros vert.

11.2 \ ot
T La conatitncién gon‘tica es uno d. 1o| elementos mis 1lpor-¥_
',tantes a considerar para la’ seleccifn de los modelos animales uti- -
* lizados en la involtigacion bioaidica._ Bs nuy cortn que se fraca~

.se al- intontux :-producir los oxpcrin'ntos reportados por otros in -
i vnstigadorua debido a qu. aunquo se neiliccn -ninnlcs do la -i:na, '
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raza y cepa difieren en cuanto a su orfgen. El problema estriba
bisicamente en que existen factores que pueden provocar cambios

en las caracteristicas genotfpicas debido a que animales de la _
miama raza y cepa son sometidos a diferentes condiciones ambier_
tales de alojamiento durante var$as generaciones. Algunas veces
los cambios genotipicos se traducen en diferencias fenotipicas

(en cambios de color, por ejemplo), pero no siempre, y entonces _
las variaciones son menos perceptibles pero de importancia trascep
dental (diferencias. en cuanto a longevidad, predisposicifn o resig
tencia a enfermedades, alteracifn ante estfimulos inmunes, etc.).
Para prevenir &ste tipo de situaciones es necesario un programa de
monitoreo genético,aunado a los otros métodos de monitoreo descri-
"tos anteriormente. (15,38).

Por lo anteriormente expuesto es importante hacer notar que
dentro de todo resultado de investigacién publicado, el investiga-
dor tiene la obligacién ética de reportar siempre el orfgen de la
colonia animal, la cepa y la lfnea , asf como describir el estado
microbiolégico de los animales (38 ).

Las caracterfsticas genéticas deseables e indeseables pue_
den ser manipuladas o controladas mediante apropiados sistemas de
cruzamiento. Existen diferentes sistemas de apareamiento con el -
propésxto de producir razas o cepas consangufneas, no consanguineas
y con caracteristzcas congénltas especificas.

11.2.1 Caracteristicas de grupos genéticos y sistemas da cruzamien
m'

Cepas No COnsanguIneas.

Son_animales mantenidos mediante un sistema de cruzamiento
que tiende a minimizar la consanguinidad, y por lo tanto, a maxi-
mizar la variabilidad genétxca. El sistema de cruzamiento se deno-
mina OUTBREEDING y consiste en el apareamiento al azar entre anima

 les de la misma raza; debe mantenerse menos del 1 X de consanguini

dad. Esto se puede lograr manejando tablas de probahilidad.

Inevitablemente se presenta una pequefia cantidad de consan-
guinidad cuando se cierra la introduccibn de nuevas colonias de -
crfa durante un n@mero considerable de generaciones. Por ello, la
historia cenética de los animales no consangufneos debe incluirs

a) Fecha de introduccifén de nuevas colonias de crfa.

b) Tamafio de la colonia de cria.

c) Sistema utilizado para disminuir la consanguinidad.

d) Estimacién del coeficiente de conlanguinzdad por colonia.

Cepas Consanguineas.

Las cepas consanguineas son gzupos de animales que se han -
cruzado entre hermanos durante velte generaciones o su equivalente
(36). El apareamiento de este tipo se denomina INBREEDING, y su -
propbsito es reducir la. vaxxabilzdad genética y ast aumentar la ho
mogeneidad (homociqosi:) (33).

Hedianto éste sistema de ctuzamicnto es posxhle la obtnncién .
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de cepas o lineas, las cuales resultan cuando una raza (*) en proce
so de intercruzamiento = ({cruzamiento entre hermanos) se. separa deg
pués de 8 a 19 generaciones manteniendo &ste tipo de apareamiento,
Yy a partir de &ste momento se mantienen como colonias separadas -
por otras 12 o m&s generaciones (54). Cuando la separacidn ocurre
a las 8 generaciones, o tal vez un poco mis, las isstituciones que
adquieren &stos lotes de animales continfian cruzindolos bajo un sis
tema consanguineo, la variante de la raza se denomina ahora sublf-

nea o subcepa. Por lo tanto, podrfamos decir que é&stas sublfneas o
subcepas son subgrupos de lineas o cepas que se han sometido a con-
diciones ambientales diferentes y que no ha habido intercruzamiento
a nivel de éstos grupos durante 12 o méis generaciones (38),

_ La variacifn genética entre una cepa consangufnea es mfnima.
En generdal, la consanguinidad disminuye la capacidad reproductiva y
tiende a acortar el perfodo de vida esperado. El proceso de consan-
gunidad a menudo descubre anomalias gen8ticas gque muy diffcilmente
aparecen en li{neas no consanguineas (14).

Para mantener la homocigosis de las cepas consanguineas, el
criados debe limitar los apareamientos dentro de pequefias familias
para que asi todos los apareados tengan ancestros en comfn (miximo
3 o 4 generaciones).

EL CROSSBREEDING es otro sistema de apareamiento que permite
la obtencién de animales HIBRIDOS, Se denominan hfibridos a los ani-
males obtenidos a partir del cruzamiento entre dos cepas diferentes
pero que sean de tipo consanguinec., Los hibridos pueden ser de dos -
tipos:

a) Cruza Unica: obtenidos por el apareamiento finico entre dos cepas
consanguineas. Aunque los animales hibridos de cruza finica son muy
parecidos genéticamente a sus progenitores, por lo general tienen -~
mayor capacidad de adaptacifn ante diferentes medios ambientes qgGe~
tas cepas de orfgen. Esta mayor capacidad se denomina Vigor Hibrido.
b) Doble Cruza: son animales gque se obtienen-mediante el apareamien
to entre dos hibridos de cruza finica. El hibrido doble cruza tiene
una base genética mas amplia que el de cruza fnica (38).

Cepas Cong€nicas.

Son obtenidas al ocurrir una mutacién favorable dentro de un
sistema de apareamiento consangufneo, y posteriormente &stas carac-
terfsticas se conservan cruzando a los animales mutantes con cepas
consangufneas, Un ejemplo podria ser la cepa de ratones desnuda ~
C.H/HeN-hr producida por el cruzamiento repetido de animales homo-
clgéticos (hr/hr) para el gen mutante recesivé "desnudo" an el ratén
a partir de la cepa C3H/HeN. Los ratones de la cepa C3H/HeN~hr son-
_gen&ticamente idénticos a los de la cepa CiH/HeN exceptc en el lo-
cus hr., Green (13) hizo un bcsquejo de los métodos de zntroduccién
de mutantes dentro de cruzamientos consanguineos,

La caracterizacifn genética para un mejor control de las ce~
pas consanguineas deber§ xnclui::

' a) Funcifn reproductiva. . -

b) Perfodo de vida esperado.
{*) Nota: Raza: es el conjunto de individuo- que se dxferenctan de

otros grupos de la misma especie en que poseen caxacter&stica- moxr-
folégicas propias transmitidas por herencia.
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e) Tipo y frecuancia de anomalfas observadas,
d) Caracterfsticas especificas.
e) No. de animales que integran el pié& de cria de la colon;a.
Bl SELECTIVE BREEDING o apareamiento delectivo consiste en
el cruzamiento de animales no consanguineos, debido a que presen-
tan caracterfsticas deseables y que se espera ”sa fijen" en las ~
generaciones posteriores.
Para la obtencién de mayor informacién con respecto a los
sistemas de cruzamiento consultar a Green (13), ICLA Bulletin No.

30 (20),Klein (23) y Poiley (45) los cuales los comentan de una -
manera muy amplia,

1I.2.2 Calidad de los animales de laboratorio,

clasificacién de los animales de laboratorio con base en su
estado microbiolégico (38).
ANIMAL AXENICO: animal obtenido por cesﬁrea.;amamantado y criado -
bajo condiciones as8pticas; demostrablemente libres de toda forma :
de vida asociada.

- ANIMAL GNOTOBIOTICO: animal previamente axénzco pexro que ahora pre
senta en forma extra una forma de vida adquirida por adicién com-
pletamente conocida. La forma de vida asociada debe ser "en poca‘~
cantidad" y no patbgana. .

ANIMAL DEFINIDO, MICROBIOLOGICAMENTE ASOCIADO animal previamente
axénico que se ha asociado intencionalmente con uno o mis microor-
ganismos. Los microorganismos generalmente utilizados para &stos

propbsitos son: dos cepas de lactobacilos, dos cepas de bacteroi-’
des, un estreptococo anaercbio del grupo N y una cepa de E. &oli -

" farmentadora de lactosa. Existe cierta controversia con respecto a

- la utilizacién de la cepa de E. qali. y muchos investigadores pre~

fieren no incluirla,

ANIMAL MANTENIDO EN BARRERA: anzmal definido, mlcrobioléqzcamente

asociado que se ha colocado bajo un sistema de barreras, Estos a-

nimales son utilizades repetidamente para monitorear tanto 15 pre-
sencia de mlcroorganismos administrados delzberadamente asi como
los adquiridos accidentalmente,

ANIMAL LIBRE DE PATOGENOS ESPECIFICOS (SPF): comn su nombre lo in~
dica es un animal que estd libre de vida patSgena especifica aso~
eciada, y ésta condicién se asegura mediante la.aplicacifn de prue-

bas microbiolégicas especfficas para los microorganlsmos o gérme~

nes congiderados. .

ANIMAL CONVENCIONAL: animal con carga microbiana desconocida y no
controlada. Generalmente cziados bajo condiciones de cuartos -3
biertos" (sin barreras).

Esta terminologfa utilizada para definir la calidad micro—
biolégica de los animales de 1aboratozio es esencialmente la adop-
tada por los gnotobiotq-.

" ' Notas DLa clasificacién’ microbiolégica de los hamaters difieze un -

poco de la anteriormente descrita debido a que &stos no han podi-
do ser obtenidon por hi-terotomia en forma satisfactozia.
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11.3 FACTORES m:mms Q____mcrw A_LOS ANIMALES DE MEA_

RIO.

Un manejo adecuado de los animales ‘de laboratorio 1ncluye tan
bién el considerar a los factores ambientales a los que &stos esté&n
~ dxpuestos, su posible repercucién con respecto a su bienestar y so-
bre sus respuestas biolégicas dentro de la experimentacién., Los fag
tores ambientales que modifican las respuestas biolbgicas m&s comup
mente son: exposicién a sustancias quimicas y drogas, mé&todos de ma
nejo, densidad de poblacibn, tipo de alojamiento, ruido, fotoperfo~
do, temperatura, humedad y ventilacién. (29).

' El uso constante de insecticidas, atin a bajas concentzac;ones,
como ya se mencion®, puede inducir o inhibir al sistema microsomal
enzimitico, asf como ciertas sustancias quimicas utilizadas como in-
gredientes de desinfectantes y aromatizantes (ver "Control de vermes
y del mal olor"),

El alimento puede ser fuente de contam;nantes quimicos. Por
ejemplo, el uso de pesticidas en los sembradfos Yy el de conservado-
res en los alimentos comerciales pueden causar alteraciones enzimi-
ticas y lesiones en los tejidos de los animales. Los metales pesados
presentes en el alimento son frecuentemente causa de alteracibn en ~
los resultados de los experimentos. El plomo es un contaminante co-
mén gpe afecta al rifién y al sistema nervioso central; el cadmio pug
de causar hipertensifn, y el mermcurio puede _provocar dafio tisular, gs
pecialmente en los fetos y en los animales tnmaduros,.

'El crecimiento de hongos puede causar la proliferacibén de mi-
cotoxinas que contaminen el alimento y la cama. Dichas: toxinas pue-
den causar ligeros camblos en la estructura y funcién de varios meca
nismos del organ;smo, y algunas de ellas pueden ser caxc;nogénicas.

Es frecuente que el alimento est®& contaminado con sustancias
estrogénicas,las cuales causan efectos adversos significativos en el
aspecto reproductivo, También es frecuente la presencia de antihisti
cos en el alimento, lo cual provoca cambios en la microflora intesti
~ nal, influye sobre el ritmo de crecimiento y pueden inducir la rg
sistencia microbiana a la antibioterapia.

Los materiales que constituyen la cama, como ya se comenté en
el capfitulo respectzvo. son factores importantes que deben ser consi
derados por los efectos adversos que causan.

. Las alteraciones ocastonadas por cond;c;ones de alojamiento -
inadecuadas serin tratadas dentro del capftulo "Instalaciones”.

~

III., : POLITICAS INSTITUCIONALES.
II1X¥.1 Sistemas de Control de los Animales de Laboratorio.

La implantaciGn de un comité para regir el cuidado y utilizacién

6ptima de los animales es un instrumento efectivo para el desarrollo

y control de las politicas adoptadas por la institucibn. Los miemr

. bros del comité sern representados por los diferentes grupos de tra

. bajadores que laboren para la Lnstitucién y solamente uno de los -
miembros debe ser un Doctor en Medicina Veterinaria. El comits es ~
el responsable de. los programas de evaluacidén del manejo de los ani
males paza detectat fallas, corregirlas Y mejorax o inplementa: nue
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vas técnicas.
Una premisa bisica de la institucién seri que el manejo de
los animales lo practique (inicamente personal capacitado para ello,

II1.1,1 Atencibn Veterinaria,

Proveer una decuada asistencia veterinaria es también una res
ponsabilidad concerniente a la institucibn (ver cap. II.l "Cuidados
Veterinarios",pég. 45).

III.1l.,2 SISTEMA DR BARRERAS (38).

El Sistema de Barreras es un sistema que combina lag caracte
riaticas de construccién,de equipo y los métodos operacionales para
estabilizar el medio ambiente ¥ minimizar la posibilidad de que los
animales confinados entren en contacto con gérmenes pat6genos, El ~
Sistema de Barreras puede consistir desde un simple cuarto con puexr
tas automdticas y herméticas, hasta un sxstema complejo de cuartos
y corredores.

As{ como no hay un modelo ideal de instalaciones, tampoco -
existe un modelo de barreras universalmente aplicable., Cada barre-
ra ed el resultado de mGltiples factores que influyen en su disefic.
La mayorfa de las variables operacionales de los sistemas de barre-
ras son debidas a la diferencia encuanto a la calidad, al tipo y al
orfigen de los animales, a la frecuancia e intréduccibn de los mis-
mos a través de la barrera, al ingreso de investigadores y técnicos,
a los sitemas de ventilacién y a las précticas de monitorec. A con-
- tinuacién se proporciona la cd@sificacién de los sitemas de barre-
ras basada en el método de control de la contaminacién por ser la -
mds comfinmente empleada. BEsta clasificacién toma en cuenta la in-
terreldcibn entre el diseflo ffsico y los métodos operacionales.

‘ Tipo I: Barrera de Mixima Seguridad.
1, origen del animal: animales definidos, microbioldgicamente aso-
ciados,
2. Los animales son mantenidos en amsladores al cual son introducidos
por mecanismos especiales.
3. Los materiales estériles (alimento, cama, jaulas o cajas y otros)
se introducen al sistema de barreras sin contaminarse.
4. El personal que entra al sistema de barreras debe bafiarse y can
biarse de ropa por otra esteril; debe utilizar también cubrebocas,
escafandra, guantes y cubrebotas estériles.
5. Los investigadores deben seguir los mismos procedimientos que el
personal técnico mehcionado en el punto anterior.
6. El1 manejo y el cuidado de los animales debe realizarse de acuex
do a los procedimientos ya tratados en les capitulos anteriores,
7. E1 sistema debe contar con filtros HEPA, los cuales proporcionan
hasta un 99.97% de confiabilidad, reteniendo particulas hasta de -
0.3 u. La recirculacién del azre se permite si exrste un sxstema de
monitoreo adecuado, -
8. Los procedimientos de monitoreo deben incluir resultados estadis—
ticos confiables con respecto a aestudios m;czobzongzcos. histopato~
16gicos, nutxicionale-.etc.
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Tipo II: Barrera de Alta Seguridad.
1, orfgen del animal: animales mantenidos en barrera.
2, Los animales sopintroducidos al sistema de barreras a través de
cajas con filtros en las tapas aunados a otros dispositivos de se-
guridad {la cuarentena dentro de las barreras es opcional),
3. Materiales estériles: igual al tipo uno.
4. Personal técnico: igual al tipo uno.
5. Investigadores: igual al tipo uno,
6. Cuidado de los animales: igual al tipo uno,
7. Debe filtrarse el aire suministrado. No debe permitirse la recir
culacién del aire,a menos que se utilicen filtros HEPA.
8. Monitoreo: igual al tipo uno.,

Tipo III. Barrera de Seguridad Moderada,
l. Orfgen de los animales: son obtenidos de un criador honesto y -~
confiable. Los animales deben haber sido monitoreados tambis&n bajo
un sistema de barrerase.
2. La introduccifn de animales serd igual a la del tipo II peroc de-
ben alojarse en un mismo cuarto solo animales provenientes de un -
mismo criador. )
3. El material y equipo utilizado para el alojamiento de los anima-
les debe esterilizarse o en su defecto, desinfectarse muy bien. Las
jaulas y cajas deben esterilizarse preferentemente por autoclave o
lavarse con agua a 82,2 °C,
4, Personal técnico: igual al tipoc uno aunque la utilizacién de mas
carillas y guantes puede ngser estrictamente necesaria.
5, Investigadores: igqual al punto anterikor.
6, Cuidado de los animales: igual al tipo uno, o modificado para in
cluir el contacto manual.

7, La filtracién del aire suministrado exige un 85% de conflablll-

dad.
8. Monitoreo: igual al tipo uno pero menos estricto.

Tipo 1IV: Barrera de Minima Sequridad.
1. Orfgen del animal: igual al tipo III, excepto que. &stos animales
" son generalmente monitoreados y retenidos dentro de la barrera. La
-nueva colonia puede tener, por lo tanto, anticuerpos conocidos de
virus patfigenos y puede contener ciertos agentes bacterianos. Son -
determinantes los criterios bdsicoa de monitoreo para la seleccxén
y el uso apropiado de &stoz animales.
2, Los animales pueden ser introducidos a través de corredores de -
salida (externos) minimisando la exposicién. Los contenedores ¢ -
transportadores no deben introducirse a los cuartos, Los animales -
pueden suarentenarse fuera de las barreras y entonces introducirse
mediante jaulas o cajase
3. Matrial y equipo: igual al tipo I1I.
4. Pergonal técnico: entra por puertas especiales,pero las medidas de
seguridad son menos estrictas que las del tipo I1II,
5. Investigadores: igual al punto anterior, o tienen una opc16n= al
entrar a los cuartos de los animales deben portar cubrebotas, bata
limpia, lavarse las manos y usar guantes. No deben entrar a otras
habitaciones de animales 0.a corredores“l;mpios .
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6. Manejo de los animales: ea té&rminos generales es similar al del
tipo III.

7. Suministro de aire: igual al tipo III.

8. Monitoreo: igual al tipo III, aunque puede ser menos estricto. La
intensidad del monitoreo puede adecuarse al propésito del experimen-
to.

Los sitemas de barrera tipo I,II y II1I son aceptables para el -
mantenimiento de roedores por grandes perfodos de tiempo. La utiliza-
cibén de la barrera tipo IV debe evaluarse cuidadosamente con base en
el propésito del proyecto.

La flexibilidad de los sistemas bdsicos de barreras dependen de
los objetivos de la investigacidn y del costo, pero siempre bajo la -
asasorfa de un profesional en la materia. ;

III.2 Cualidades del Personal gue Labore con lcs Animales (19).

El nfimero y la calidad del personal requerido para conducir y -
mantener los programas de asistencia para los animales depende de va- .
rios factores, algunos de los cuales son: el tipo y el tamafio de la -
institucién, la magnitud de las instalaciones especificas para los a-
nimales, la cantidad de especies animales consideradas, y el tipo y -
la frecuencia de las actividades necesarias para el desarrollo de la
investigacifn ¢ la docencia.-

PERSONAL PROFESIONAL,

Los programas de asistencia para los animales redquieren de per-
sonal profesional a nivel ejecutivo para que junto con los demds tra-
bajadores los lleven a cabo. Este personal estari constituido por M&
dicos Veterinarios especializados en la materia y con amplia experien
cia dentro del aspecto médico de los animales de laboratorio.

Es recomendable que &ste tipo de personal sea empleado por “tiepm
po completo" para que ésté supervisando las actividades realizadas. Si
ésto no es posible porque la institucién es pequefia 0 pordque el nfimero
de animales no lo amerita, puede. ser suficiente con emplearlo .por tiem
po parcial.

El personal profesional debe ser capaz de evaluar las activida-
des peligrosas con el prop6sito de establecer las precauciones adecua-
das y seleccionar las técnicas y los métodos de sequridad m&s efecti-
vos,

PERSONAL ADMINISTRATIVO.
La institucifn debe contar con personal administrativo famllla:i
zado con la cria de animales de laboratorio.

PERSONAL DE INVESTIGACION. o

Es una obligacifn de la institucifén el asegurar dque el personal
dedicado a la investigacifn (té&cnico o profe31onal) practique los prg
cedimientos adecuados en cuanto al manejo de los animales para que =~
. de &sta forma su trabajo sea humana y c1ent1f1camente aceptable, Pue~
de ser necesario implementar cursos especiales de entrenamiento para -

lograr éste objetivo.



- 6l =~

PERSONAL DE LIMPIEZA.

Es indispemsable contar con personal gue proporcione manteni-~
miento e higienizacifn de las instalaciones en forma uniforme y con~
fiable., Es importante tambifn comprobar que éste tipo de personal pg
sea hdbitos higiénicos aceptables.

La institucibn debe contribuir con el personal proporcionfndole
ropa de trabajo limpia y adecuada cuantas veces sea necesario. L&gica
. mente también debe proveer instalaciones apropiadas para el aseo per—
sonal (bafios y vestidores), el cambio de indumentaria y el resguardo
de 1la ropa de calle,

Debe prohibirse al personal que fume, beba o coma alimentos den
tro de las ireas destinadas a los animales; dichas actividades las po
dr8 realizar en las &reas de descanso apropiadas para &stos fines,

PROGRAMA DE SALUD PROFESIONAL.

Es obligacién de la institucifn la implementacién de un Progra-
‘ma de Salud Profesicnal aplicable a todas las categorifas de personal,
especialmente para aquellos que trabajen estrechamente con los anima-
les., Este programa debe incluir ex&menes mé&dicos completos perfodicos.

Se debe advertir y prevenir al personal que desempefie activida-~
des peligrosas reales o potenciales, y capacitarlo para que domine -
las técnicas mis confiables y seguras.

Este programa de salud debe contemplar también la vacunacibn -
del personal contra las principales enfermedades zoonéticas a.las que
est® expuesto. Por ejemplo: para manejar carnfvoros y murciflagos es
imprescindible la vacunacibn antirribica. Es inportante también inmu-
nizar contra el tétanos,

II1.3 B Bxperimentacifn con Agentes Peligrosos.
- Las 1nst1tuc1ones en las cuales se manejen agentes peligrosos

dentro de la experimentacibn con animales deben contar con un.regla~
mento interno que determine la posibilidad de su realizacifn y que -~
permita evaluar los sistemas de seguridad con que se cuenta; también
determinarg si se cuenta con el personal capacitado para ello 'y con
las instalaciones requeridas. Estas funciones deben ser desarrolladas
por el comité de seguridad constituido por representantes de los di-
ferentes grupos de personal (ver”Sistemas de control de los animales”).
Dicho comité vigilard constantemente que las disposiciones adoptadas
por la institucifn se cumplan.

El manejo experimental desarrollado durante largos perfodos de
tiempo estf frecuentemente asociado con estudios sobre la carcinogé-
nesis quimica, la oncogénesis viral, la evaluacién de componentes po-

- tencialmente téxicoa para el hombre y los animales, 2l estudio de vi-
rus "lentos", el estudio con radioisétopos, etc.. Por ello, deben te-

. nerse cuidados extremos con respecto a las medidas de seguridad duran

te el manejo, el almacenamiento b's el sum;nistro de éstos agentes pe-
1zgrosos..;“
Las’ instalacxones asiqnadaa para la experimentacifn con &stos -
gentas deben proveer de areas eapecialmente disefiadas para su segu~
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ro y adecuado manejo. La utilizacién de agentes potencialmente peli-
grosos complica el disefio experimental ya que &ste debe contemplar ~
medidas de sequridad tanto para el personal como para los animales.

IV. INSTALACIONES.

Las condiciones fisicas y el disefio de las instalaciones deter—
minan su eficiencia, asf como su repercucibn econémica, e ihfluyen -
grandemente en la implementacién de los programas de asistencia para
~ los animales (27). Un disefio adecuado de las instalaciones permite -~

' que se facilite su mantenimiento y constituye un elemento importante
para el bienestar de los animales (19). El disefio apropiado de las -
instalaciones debe ser complementado con la utilizacién de equipo efi
ciente y un manejo adecuado.

IV.l’' Areas Funcionales.

El disefio, el tipo y el tamafio de las 4reas destinadas a los a-
nimales dependen b&sicamente de la naturaleza de las actividades pro-
pias de la investigacién, del tipo de animales que van a ser alojados,
de su ubicacién con respecto al resto de la instltuciﬁn y de la loca-
lizacibn geogr&fica (21).

El edificio destinado al alojamiento de los animales debe estar
separado de los dem8s que constituyan la institucién. Debe contar con
habitaciones suficientes para permitir la separacién de los animales
- por especie, para el alslamlento individual y para recibir y cuarentg
nar a los mismos.

- Las siquientes A&feas pueden considerse esenciales dentro de un
bioterio moderno:

1. Areas de reproduccidn,

2. Cuartos de experimentacifn.

3., Areas de servicio.

4. Cuartos vestidores y de descanso (27).

l. Areas de reproducc16n.

Como va anteriormente se discutié, Bstas &reas deben estar fis;
camente separadas de las 8reas de experimentacibn y los animales nun-—
ca se introducirin de &stas al Srea de reproduccibn,

2, Cuartos de experimentacibn,

~ Para prevenir todo posible contagio, idealmente se tiene un cuag
to para cada investigador en el que se aislan sus animales respectivos
para procedimientos tales como inoculacién de sustancias, variaciones
dietéticas, pesajes, extraccién de fluidos, etc. El tamafio de los cuar
tos que provee de una adecuada libertad de movimiento, ademis de espa—
cio para jaulas y contenedores es de 6 m X 3 m 6 4.5 X 4.5 m, por lo
que un edificio con varics cuartos de éstas dimensiones serfa el medio
- ffsico ideal, En cada cuarto debe haber contactos para el suministro -
- de. electricidad y.-para el aporte de gas y agus.

3 Areas de servicio. :
Es d;ficil establecer Categ6r1camente las &reas de servicio re-
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queridas para un bicterio de un tamafio determinado; sin embargo, en
términos generales, las &reas bfsicas de servicio serfn:

® Areca de recepcifn de alimento, de alimales y de refacciones,

® Area para cuarentenar.

® Area de aislamiento.

® Areas destinadas a la administracién, supervisiébn y direccibn., En -
la oficina del jefe técnico se llevarén los registros de produccién -
de los animales,

® Almacenes para el alimento, cama y equipo. Se debe contar con 4reas
para el almacenamiemto de alimento y cama antes de ser esterilizados,
y estar separadas de las 4reas en donde &stos materiales se almacenen
ya esterilizados, Ademfs, debe contarse con &reas de almacenamiento -
para jaulas y anaqueles que no estén siendo utilizados , as{ como un
lugar especial para gquardar enseres domésticos tales como equipo de -
limpieza, contenedores, bebederos, comederos, toallas, etc..

® Taller de reparacifn de jaulas y equipo,

® Areas para la coleccibn y disposicibn de la basura y otro tipo de -
desechos. )

® Laboratorios de diagnbstico,

® Area de incineracién. Para colcctar desechos de cama, excretas, cad$
veres también se debe contar con sacos sellados de papel o de plastl—
co para ser conducidos al 4rea de incineracién, la cual no convxene -
que esté cerca de las 8reas destinadas a los animales.

® Area de preparacibn de comida. En algunos laboratorios la experimen—
tacién requiere de dietas especiales, pero siempre y cuando se maneje
una poblacién de animales grande, ya que de lo contrario éstas se po-
drén preparar en los mismos cuartos de experimentacibn.

® Areas de esterilizacién y lavado. En aquellos lugares en que existan
barreras estrictas, el equipo de esterilizacibén como autoclave o este—
rilizador de 8xido de etileno debe estar situado entre los cuartos de
almacenamiento, comunicande a uno y a otro lado con el"&rea sucia" y -
" el "4rea limpia" de la barrera, y cada acceso debe contar con un sis-
tema de doble puerta (19,21).

Para unidades que no operen con &ste sistema de barrera, el es-
terilizador debe situarse de tal forma que los materiales limpios y -
sucios se depositen lo m&s alejado posible, Es deseable que los mate-
riales se esterilicen inmediatamente antes de ser utilizados o que el
perfodo de almacenamiento sea muy corto; asimismo, debe procurarse que
los materiales sean lavados inmediatamente después de que salgan de -
las habitaciones de los animales.

Flujograma de lavado y esterilizacién de jaulas y equipo(27).

. Almacén de material y
. equipo sucio (temporal)

—*® LAVADO

l_;Almacén principal de equipo
— limpio (largo plazo)

== ESTERILIZACION
_Almacén inmediato anterior
al uso {(muy corto plazo).
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4. Cuartes vestideres y de descanse para tede tipe de personal.

Deben incluirse vestidores cen regaderas en teodos les edificios,
va que no solo sen importantes para el adecuade funcionamiente de las
dreas, sino también para darle a entender al personal la impertancia -
que &ste tiene para la institucién, mixime si cuenta cen &reas de des-
canso cBmodas y de aspecto agradable. Bstas 4reas estarin situadas lo
més cerca posible de las zonas de accese para el personal, e idealmen-
te deben constituir una barrera cen respecte:a las A&reas destinadas a
los animales.,
Neta: Dentro de las &reas de servicle debe incluirse tambifn una sala
de necropsias, para cuando se lleven a cabe muestreos como parte del
menitoreo o cuande se reguiera cemprebar les disgnéstices. Dicha sala
debe estar provista de todo el mobiliario y equipo necesarios.

En algunas ocasiones deber& céntarse con instalaciones y equi-
po especiales . dependiendo de las necesidades de la investigacibén -
realizada vy de ias politicas adoptadas por la institucién.

IV.2 Distribucifén de las instalaciones. )

Para el buen funcionamiento del bioterio se requiere de la se-
paracién de las instalaciones destinadas a los animales y las &reas -
proporcionadas al personal, Esto se puede lograr alojando a los anima-
les en un edificio por separado, o tambifn, en pisos separados, o sim-
plemente distribuidos en puntos totalmente opuestos afin dentro de la
misma planta.

Dentro de la planeacién de construccidn de bioterios se debe -
contemplar b&sicamente la relacibn fisica entre las diferentes insta-
laciones, que permitan comodidad de trabajo, funcionalidad y espacio
suficiente de acuerdé a las necesidades particulares. La planeacibn
adecuada permitird que, por ejemplo, las 4reas de alojamiento de los
animales estén cercanas a los laboratorios de investigacién, o que los
vestidores tengan acceso directo a las Areas para animales,etc. (47).

IV.3 Lineamientos para la construccién.

Los materiales para la construccién se seleccionan con base en
su eficacia y en la facilidad que de ellos se derive para la limpieza.
(19). Materiales durables, impermeables, resistentes al fueggy de su-
perficie lisa son los adecuados para los interiores de las construccig
nes.

El tipo de construccibén debe estar de acuerdo con el reglamen-
~ to de construccibn local y con las necesidades propias de la institu-
cibn. .

Las caracteristicas de construccifn, asi como los materiales -
recomendados para ello se ir&n mencionando a continuacifn conforme -
se describan los componentes fisicos que constituyen a las-instalacig
nes. : - '

PISOS.

Los pisos deben ser de material aislante, impermeable, no absox
bente, no resbaladiso, resistente al tallado, resistente a solventes y
a 4cidos, resistente a.los efectos de detergentes y desinfectantes, y
capaz de soportar anaqueles y equipo de gran peso sin "levantarse”, -
agrietarse o picarse. Dependiendo de las funciones de cada &rea especi
fica los materiales de 1os pisos deben ser de una sola pieza, o en s5u
defecto, tener un minimo de uniones. Algunos materiales que han dado
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Esquema de un edificio propuesto por Lane~Pettex y Pearson (27)
en el que hay autosuficiencia en la produccidn.l
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Esquema de un edificio propuesto por Lane~Petter y Pearson (27)
en el que hay parclal aprovisionamiento externo de animales.

* w © S— - . amas
=== ‘ ‘ : Cuarto Cuarto
A xr e a , para para
animales animales
Area limpia. : [~ ve
L i mp i a dofes ‘
Cuarto para = " )L .
esterilizador ' d
animales. 9
. : I l D tanque de N
‘ lavado | h
Area de ! .

. Cuarto Cuart
lavado de Almacén de Aigggén para parao
jaulas alimento de animaled animales

—-——— ' ' Y jaulas
puertas de camas i o
| ] SRR T T T T
Salida de Entrada de Entrada :
desechos, alimento y Salida
cadéveres y Y de

excretas, camas, Parsonal



- 67

Esquema de un edificio propuesto por Lane-Petter y Pearson (27)
en el que los animales estén mezclados,
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buenos resultados son la resina epoxy, superficies de concreto ais-
lante y productos sintéticos similares. Algunas veces puede ser ne-
cesaria una capa de impermeabilizante extra.

En lugares en donde los anagueles son muy pesados, o bien, -
estén empotrados en la pared, el cloruro de polivinil provee de un
piso adecuado, clmodo al pid y f3cil de limpiar y trapear, ademds de
" tener una apariencia agradable.

Nota: Con respecto a la limpieza de pisos v paredes existe la tenden-
cia de realizarla a través de lavado a chorro de agua con manguera.

Las ventajas de &ste sistema son dudosas ya que produce mucha humedad,
condiciones incémodas de trabajo y.facilitan la dispersibn de las in-
fecciones; adem8s, requiere de pisos con declive, lo que conduce a la
inestabilidadde la anaquelerfa y las atarjeas tienden siempre a tapaxr
. ge constituyendo de &sta manera nuevos focos de infeccibn (19,27,55).

. .

PAREDES,

Las paredes deben estar libres de cuarteaduras y de uniones im-
perfectas con puertas, techos y esquinas. Deben ser resistentes al fue
' go, al atagque de roedores y otras plagas, e impermeables. la superfi-

¢ie debecser siempre lisa y dura. ‘

Las construcciones de madera no son recomendables (41),

Con respecto a las paredes divisgorias, &stas podrin ser de mam—
posterfa, de metal, de fibra de vidrio u otros materiales similares.
La madera es aceptable solo si se recubre con yeso, metal u otro ma-
terial impermeable.

Las paredes también pueden ser recubiertas con pléstico o con
resina epoxy, o bien, con una capa de vinilo. Cuando se utiliza ana~
quelerfa mbévil y hay constante golpeteo en paredes se recom;enda cu-
brir la mitad inferior de las mismas con metal,

Asimismo, se recomienda que el color de las paredes sea de una
tonalidad clara, y si es posible, qQque cada cuerto tenga un color difg
rente para que sea lo m&s placentero y lo menos aburrido posible (19,41).

TECHOS.

Se recomienda que los techos sean de materiales impermeables,
lisos y libres de uniones imperfectas. Los techos de material sélido
como el concreto son muy adecuados, aunque igualmente lo son los re-
cuhiertos con yese u otros materiales resistentes que deberdn sellax
se, pintarse y darles un acabado lavable.

‘ Nunca se debe hacer correr tuberfas de gas o de agua sobre el
techo o cerca de €1, ya que &sto impide su limpieza y ademés, consti—
tuyen los 1ugares preferidos por las plagas (19,21, 37).

CORRBDORBS.

Los corredores deben tener un minimo de 2.10 m de ancho para -
facilitar el movimiento de personal y equipo. Las uniones entre pare-
des y pisos no deben terminar en esquina { en &ngulo recto) sino en
curva para asi facilitar la limpieza. Las esquinas se deben recubrir
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con placas de materiales duros (met8ilicas preferentemente) ya que son
las partes mds expuestas a los golpes. Los corredores que conduzcan a
zonas ruidosas (hacia &reas de casetas para perros, por ejemplo) tiengn
que estar provistos de mecanismos "antiruido" tales como sistemas “dg
ble puerta”, Siempre que sea posible, los accesos para instalaciones
tales como tuberfias, desagques, e instalaciones eléctricas deberdn ser

a través de paredes de servicio, dentro de los corredores pero fuera-
de las instalaciones destinadas a los animales, Otros servicios que -
deben instalarse en los corredores son lavamanos, pizarrones, e incly
so los TIMERS de fotoperfodo (19,21,27).

PUERTAS PARA HABITACIONES DE ANIMALES.

Las puertas deben abrir hacia las habitaciones de los animales;
si las puertas abren hacia algin pasillo, éste debe conducir solo ha-
cia un vestibulo. Las puertas miden como mfnimo 2,13 m de alto y 1.07
m de ancho, lo que permitiri un ficil acceso para personal y equipo.

Las puertas deben estar convenientemente ajustadas a sus marcos,
asf{ como tener un contacto hermético que sirva de barrera para preve-
nir la entrada de gérmenes. Son preferibles las puertas de metal o re
cubiertas de &ste, equipadas con cerraduras pero su mecanismo de cie-
rre deberd ser automdtico. También son recomendables pequefias venta-

o -nas transparentes en la parte superior de las puertas (19,21,27,55).

VENTANAS EXTERIORES.,

. No se recomienda tener ventanas exteriores o tragaluces en las
~habitaciones de los animales porque &sto contribuye a hacer variar -
las caracteristicas del medioc ambiente interno, tales como temperatu-
ra y fotoperfodo (19,27). ,

DESAGUE
, Se recomienda tuberfa inmersa en el piso como szstema de desa-
gie solamente si tiene un difmetro apropiado, de acuerdo a las necesi
dddes particulares de las habitaciones porque de lo contrario, se ohg
truyen ficilmente constituyendo focos de infeccién y productores de -
malos olores. El difmetro mfnimo de la tuberfa recomendable es de =~
10.2 cm. 'Si los pisos tienen declive (lo cual no.es recomendable co-
mo ya se mencionf) &ste serd de 2,1 om/m de longitud como minimo. En
éreas para cargas pesadas, tales como casetas para perros, es recomen
dable que la tuberfa tenga un minimo de 15,3 cm de difmetro. Cuando =
no se utilice, se recomienda tapar la tuberfa para prevenir la salida
de gases meffiticos, o para evitar que sea utilizada para eliminar de=
sechos que deberfan ser desalo;ados por otros medios (19,37,41}).
Cuando se cuente con tuberfa muy ancha es una forma ‘afaectiva -
para la eliminacién de basura s6lida, sin embargo, no es deseable por
que es m8s dificultuoso el tranporte de éste tipo de materiales ‘a tra
‘vés de un conducto (19)

MEDIO A!MOSFBRICO. ‘ L
El medio atmosférico es v1ta1 pa:a la salud de Ios anzmales Yy
_paxa la comodidad del investmgudor Y del téCRICO. Las condiciones del
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medio ambiente apropiado para las diferentes epecies de animales de
laboratorio son cada vez mis ampliamente conocidas,

© VENTILACION.

~ El propbsito de la ventilacién es proveer al animal de sus re-
querimientos de oxigeno y calor, asf como remover los productos pro~
pios de la respiracifn y el exceso de calor corporal generado por tp
"dos los animales en conjunto, Ademds, mediante la ventilacién se regula
la humedad y se logra una dilucifn ambiental de bacerias y polvo del
aire dque proviene de las jaulas., Los factores importantes para propar
cionar una ventilacibén adecuada son: temperatura, humedad, calidad y
cantidad del aire circulante :(19,21,27).

La temperatura Sptima para el alojamiento de los animales se -
encuentra generalmente dentro de la zona de termoneutralidad {(rango
ambiental dentro del cual se mantiene la temperatura corporal con un
minimo de actividad metabblica) o ligeramente inferior a &sta. La ga
nancia de calor de los animales de laboratorio se puede estimar me—
diante los siguientes cdlculos: .. '

HG = 2,5 M - M= 2,92 Wt*
Donde HG es igual a la ganancia de calor de los animales (Kcal/hr), M
es igual al ritmo metab8lico (Kcl/hr} y Wt es igual al peso corporal
-del animal (Kg). Basado en lo anterlor, la ganancia de calor de la xa
ta y el ratén es: - (38)

Roedor Peso (g) Ganancia de Calor
(Keal/hr)
Rata . 250 2,581
—Ratén 21 0,403
' (38).

Partlcularmente, la temperatura ¥ la humedad pueden ser contrg
ladas mediante la eleccién de ;a caja o jaula apropiada. El alojamien
. to tipo caja predispone al mantenimiento de humedad relativa alta, sg
bre todo cuando se utiliza viruta como cama. Las cajas con filtros en
las tapas (filter top) controlan adecuadamente el microambiente, aun~
que también presentan un mayor grado de condensacifn de vapor de agua,
con lo que se incrementa la humedad interna. Los rangos de tunperatura
¥ humedad relatlva recomsndables sons

—Raedon Tsmns:a:nna_J1___Jhumﬂknijuaxzxa_%__
" Rata . - 18 - 24 45 ~ 55
Rat6n : 20 - 24 » 50 - 60
cgngio 18 = 20 5Q ~_ 80
(38,40,59)

El aire proporc1onado a las habitaciones de los animales debe

B tomarse de afuera, filtrarse y ajustarse a la temperatura y humedad -

~ deseada; posteriormente se distribuird a las habitaciones mediante -
conductos especif;cos. Para que el aire circule por 8stos conductos

" tiene que crearse una presién diferencial entre los extremos del ducto,
- lo cual se obtiene médiante un ventilador de aspas, La misma diferen-
cia de presiones deberd existir entre la salida del conducto y el res .

r
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to del cuarto, y se nulifica cuando se abre la puerta o cuandoc hay
grietas en paredes, pisos o techos, hecho que deber4 tenerse muy en
cuanta,

La calidad del aire suministrado puede lograrse mediante la
utilizacibn de filtros de aire en las habitaciones, o utilizando un
sistema de extractores e inyectores de aire, o tambi&n, mediante la
utilizacibn de filtros en las tapas de las cajas y jaulas como ya se
mencionbé. Se ha reportado durante la utilizacién de filtros en las -
tapas de cajas y jaulas que ademis de predisponer a una mayor hume-
dad permiten con facilidad la acumulacidén de amonio (38). En las ratas
existe una interrelacifn bien estrecha entre los niveles de amonio y-
los desbrdenes respiratories (5), asf como en el metabolismo de las
drogas con respecto al sistema microsomal enzimdtico (57).

Con densidades bajas o moderadas de animales son suficientes
10 cambios del aire total por hora, pero cuando la poblacién animal
por cuarto asciende se reguieren no menos de 15 cambios por hora. La
cantidad de aire proporcionado recomendable ~para los roedores en una
forma aproximada es la siguiente: ‘

Roedor ___Peso ]g} ﬁ3Zh:£anjma]

Rata . 250 1,38
Ratén 21 0.25
Coneig -— -

(38)
. La rec1rculac16n del aire no es recomendable, a menos que se

"' utilicen filtros HEPA, los cuales son capaces de retener partfculas

hasta de un difmetro de 0.3 micras, confiriendo un 99,97% de efec—
~, tividad en el depuramiento del aire,

4 Existe un sistema recirculador de aire relativamente nuevo =
que consiste en una serie de columnas de agua que aspiran el aire,
-Las ventajas potenciales de &ste sistema incluyen alta eficacia para
~la filtracién de particulas y gases contaminantes (38). A través de
los sistemas de recirculacibn se optimisa la utilizacién de la ener-
gfa pero, debe siempre evaluarse la calidad del aire suministrado,es—
pecialmente con respecto a la concentracién de productos quimlcos y -

biolégicos téxicos,principalmente gases,
Debe procurarse que los animales con neceszdades afines se alg
jen.en instalaciones contxguasdgara que as{ el rango de ajuste de =

" temperatura, humedad y presién aire sea minimo,

‘ Es importante considerar que &reas especiales tales como de -

' cuarentena, de aislamiento, de desechos y &reas donde se utilicen a-
gentes. peligrosos deben permanecer bajo presién negativa; en cambio,
4reas "as@pticas" y 4reas para animales libres de pat6genos deben pex
manecer bajo presi6n positiva (19).

ILUMINACION,
La iluminacién permite a los mamfferos la estimulacién de foto~
‘rreceptores , es responsable de la fotopmriodicidad y requla los rit-
- mos circadianos. Bl efecto més aparente de la duracién de la ilumina-.
c16n proporcionada se refleja en la cxclicidad reproductiva.
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La iluminacién puede proveerse de dos formas b&sicas: mediante
iluminaci6n natural y mediante ilumincﬁggéartificial. La iluminacién
natural proporcionada mediante ventanas varias desventajas como son:

~a) dificultad para la requlacién de la temperatura; b) dificultad pa-
ra el control de los fotoperiodos, Bisicamente por &sto se recomienda
m&s la luz artificial, y de ella, preferentemente la luz "frfa",

Energfa eléctrica y alumbrado. Bl sistema eléctrico debe pro-
porcionar una iluminacién constante y adecuada, y ademds, salidas de
energfa ("tomas" o “fuentes") segquras (ubicadas a 1,53 m del pisoc en
quir6fanos donde se utilicen anestésicos explosivos, e impermeables,
en donde se utilice agua para efectuar la limpieza), ElL sistema de a-
lumbrado se distribuye de manera uniforme para proporcionar una ade-
cuada iluminaciéne

La intensidad de la luz artificial proporclonada se puede ex-
presar en candelas (lumen/pie cuadrado) o en Lux (lumen/m?). La inten
sidad recomendada para las habitaciones de los animales oscila entre -
807 y 1345 lumen's/mz, y las horas-luz proporcionadas.al dfa depende -
de la especie animal considerada . La fotoperiodicidad consiste en la
cantidad de horas-luz proporcionadas en relacién con las horas de oscu
ridad dentreo de un ciclo de 24 horas (periodo circadiano) {38).

. El disponer de controles para reqular la intensidad de la luz -
-suministrada permite proporcionar el tipo de luz adecuado a cada espe-
cie, facilita el trabajo del personal dentro de las habltaciones Yy -
pexmite el ahorro de energfa.

La iluminacién de tipo fluorescente es adecuada y puede pro-
veerse mediante una gran variedad de tipos de lamparas.

Todas las l&mparas colocadas en los techos deben sellarse hermé
ticamante para evitar que ah{ se refugien insectos u otros bichos,

‘ Las diferentes longitudes de onda del espectro visible afectan
la actividad de lo ratones. Estos efectos se deben a estfmulos visua-
les y, por regla general, entre mayor es la longitud de onda mis con-
veniente es la luz para estimular la actividad. Sin embargo, la acti-
vidad resulta mayor en la oscuridad debido a la naturaleza nocturna de
los ratones. La rodopsina, el pigmento rojo de leos bastones de la re-

" tina, absorbe todos los colores visibles de la luz, excepto el rojo; -

por lo tanto, en.la oscuridad la luz roja no es visible y la actividad
de los animales bajo &ste tipo de luz es la misma que en la oscuridad.

También se ha reportado que los colores claros afectan a los ratones
en forma diferente de acuerdo al sexo, color del pelaje y edad. Tres -
colores claros: dorado, rosado y celeste, han demostrado tener efecto
sobre la eficiencia reproductiva (51). Los ratones sometidos a una tg
tal oscuridad muestran la tendencia a producir camadas menos numero—
~sas, a pesar de no afectarlos de ningfn otro modo.
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CONTRQL DEL RUIDO.

El ruido es indeseable porqgue afecta adversamente a los anima-
les y al personal., Puesto que ruidos operacionales o secundarios cons
tituyen un factor ambiental dentro del control de los experimentos,
8stos se deben considerar cuando se designen los alo;amientos para -
los animales,

Las actividades ruidosas tales como el lavado de jaulas y la =
eliminacién de desperdicios alteran a los animales por lo gugla reald
zacibn de éstas actividades requiere de §reas aisladas y especificas,
Los ruidos molestos provocados durante el manejo rutinario se pueden
minimizaradiestrando al personal y utilizando llantas de goma y topes
en carros, carretillas'y anadueles,

Con respecto al control del ruido las paredes de concreto son
més efectivas porgque debido a su densidad reducen la transmisién del
sonido., El utilizar material aclistico dentro de las habitaciones por
aplicacibn directa sobre paredes y techos (plafones) representa pro—
blemas de bienestar para los animales porgque propagan ficilmente el
sonido; ademis, los plafones no permiten una limpieza adecuada y son
el sitio de resguardo ideal para insectos y otros bichos.

Ratas, ratones, cuyes y hamsters no crean disturbios ruidosés

y deben alojarse lejos de especies que s{ los creen, Los perros son
" la causa com@n de ruidos molestos ya que distraen a los demis anima-
les y al personal durante sus labores, Esto también puede ser un prgQ
blema importante de relaciones pGblicas silas oficinas estdn cerca-
nas a los laboratorios y 4reas destinadas a animales (38).

El ratén es sumamente susceptible al ruido, aunque en realidad
€sto depende de la estirpe, Ruidos tales como ladridos de perros, —
perforaciones eléctricas, etc. pueden llegar a provocar hasta convul-
giones a los ratones. También parece ser que la secrecién de la hormg
na del crecimiento (STH) se ve influenciada por el ruido al que son -
impuestos los animales, Debido a que la susceptibilidad a las convul-
siones puede depender de factores ambientales como alarmas de incen-
dio, tel&fonos, ruidos de latas vacfas y de cajas de metal, &stos e-
fectos deben ser rigidamente contolados dentro de cualquier experimen
to sobre audicibn que sea efectusdo en ratones.{5l),

Los efectos de los ruidos sobre los animales sexr&n proporciona’
les a la duracién del sonido, a la cantidad de. decibeles y a la fre~
cuancia de la exposzcién.

AREAS DE ALMACENAMYIENTO,
Las 4reas destinadas al almacenamiento de diversos productos -
requieren de condiciones ambientales especificas, de acuerdo al tipo
de producto que contengan, El alimento y la cama se deben almacenar
" bajo las condiciones apropiadas ya revisadas anteriormente. Los desg
chos de origen biolégico y todo material perecedero requiere de condi
. ciones de refrigeracifn. Los materiales "desagradables" se deben em
‘volver y envasar. Pueden requerirse congeladores para almacenar mate-
~riales biolSgicos peligrosos. Adem&s, es indispensable contar con -
§reas de almacenamiento adecuadas para el equipo que no se esté utili
-zando, BEsta 4rea dabe construxrse de tal manera Que no permita la ean.
taminaciﬁn.
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IV.4., INSTALACIONES ESPECIALES. ’

8i la investigacibn que se practica requiere de técnicas qui-
rGrgicas asépticas, la institucibn debe contar con un quir8fano de -
acuerdo a sus necesidades y posibilidades. Bl quiréfano debe ser ha_
bilitado con el equipoc quir@rgico apropiado y los accesorios respec_
tivos. Las tomas de energia deben estar a 1.53 m del piso para redu_
cir las posibilidades de explosibén por contacto con anest&sicos sus_
ceptibles. Esto también es necesarioc si se tiene un piso de tipo =

*conductor". Para mayores detalles consultar la bxbliografia relacigo
nada con las préicticas quirdrcicas.

Si la investigacién en animales involucra la utilizacidn de -
agentes ffsicos, quimicos o biolégicos peligrosos, se requieren carag
teristicas especiales de trabajo y equipo de seguridad. La proteccién
se lleva a cabo guardande primeramente los agentes peligrosos, utili_
zando para ello un lugar seguro y especifico. Los sistemas de protec_
cibn primarios tales como campanas de extraccién son esenciales.Lbs
sistemas de proteccibn secundarios pueden consistir en extractores e
inyectores de aire a presién negativa. Debe enfatizarse, que los dis_
positives especiales de seguridad no son sustitutos de un manejo ade_
cuado de los agentes pelisrosos. Por ello, el trabajo adecuado con &g
te tipo de materiales depende en gran parte de la aplicacibn rigurosa
y eficiente de las medidas minimas de seguridad.

IV. 5.ESPACIOS Q AREAS chox-mnnggas PARA LOS PRINCIPALES ANIMALES DE
LABORATORIO.

Este es un aspecto muy importante para el manejo adecuado de _
los animales de laboratoric, dado que muchos de los conflictos socia_
les experimentados por ellos son producto del aprovicionamiento de un-
espacio vital deficiente (2). Ademds, el aspacio proporcionado tam-
bién influye en las condiciones de higiene y salud en que se encuentren
los animales, ya que en un momento dado restringen o facilitan la trans
misifén de enfermedades (5,24). También influye en el bienestar general
del animal y en la calidad del servicio que pueda proveérsele (alimen-
to, agua, cambio de cama, etc.), lo que a la larga redundard en su ren
dimiento dentro de las diversas facetas que comprende la investigacién

" biomédica.
Las siguientes recomendaciocnes se basan en la mejor informacién
disponible y actualizada con respecto a los espacios razonables para
.el alojamiento de los animales destinados a la investigacién. Las mar--
cadas variaciones de conformacién corporal, las posturas posturas pre_
feridas y las caracterfsticas de locomocibn propias de las diferentes
especies requieren del criterio de un profecional en la materia para -
seleccionar las condiciones de alojamiento m#&s apropiadas. Los sistemas
de alojamiento deben estar bajo continua supervisidn. :
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ESPACIOS O AREAS RECOMENDADAS PARA LOS PRINCIPALES
. ANIMALES _DE LABORATORIO (19).
Espécie Peso Tipo de Area de Altura?

animal . _corporal alojamiento piso/animal
Pollos {(-) 0.5 kg jaula 232.3 cm? q
0.5-2 kg " 464.5 cm? q
2-4 kg " 1090.4 cm? ' q
(+) 4 kg " 1651.7 cm? q
Borregos (-) 25 kg corral 0.93 m? -—
y 25-50 kg " 1.39 m? ——-
Cabras {+) 50 kg " 1.86 m? ———
Cerdos {(-) 50 kg corral 0.56 m2 ———
50-100 kg " 1.11 m? “—-
(+) 100 kg " 2.79 m? -—
Bovinos (-) 350 kg estac16n 1.49 m2 -
350-450 kg " 1.77 m? -—
451-550 Kg " 1,95 m? ——-
551-650 kg " 2.23 n’ -
(+) 650 kg u 2.51 mg ——-
(~) 75 kg corral 2,23 m -
75-200 kg " 4.64 mg -—
201-500 kg o 9.29 m ——
' 501-600 kg w 11,15 m? -—
601-700 kg u 13,01 m? -
{(+) 700 kg s 13,94 m° —-
Caballos —— amarrado en pesebre 4.09 mi ——

—— corral 13.38 m ———

n = altura del piso al techo de la caja o jaula.

o = &stas recomendaciones pueden modificarse de acuerdo a la conforma-
cibn corporal de los animales criados. En general, la altura de la jau
la de los perros deber& ser igual a su alzada m&s un mfnimo de 15.2 cm:
el largo y el ancho de la jaula ser3 equivalente a la longitud del pe-
rro, desde la punta de la narfz hasta la base: de la cola, mds un minimo
de 15.2 cm. .

p = los primates son agrupados de acuerdo a su talla. Ejemplos de al-
gunas especies que pueden ser incluidas en los grupos ya clasiflcados-
Grupo l: mono titi, y otras especies menores.

Grupo 2: cebus y especies similares,

Grupo 3t macacos y grandes especies africanas.

Grupo 4: baboons y monos no braquicéfalos = mayores de 15 kg.
‘ Grupo 5: primates no humanos mayores y especies braquicéfalas.

. Los primates solo podran alojarse en grandes grupos si son espg
cies compatibles, La altura minima de las jaulas es de 1.83 m. La al-

.
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tura mfnima de las jaulas para chinpancés y especies braquicéfalas
(orangutanes, monos arafla, etc.) debe ser la suficiente que les perpi
ta trepar y girar en las paredes Yy techo de la jaula sin que sus pies
toquen el piso cuando estén completamente estirados.

q = el espacio proporcionado debe ser el suficiente Que permita el ~
desplazamiento libre de las aves y ademds, facilite la instalacién y
mantenimiento de perchas verticales,

Con respecto a los conejos deben tomarse en cuenta las siguieg
tes consideracioness:
JAULAS :

MAIRRIAL _ __ ABERTURA _ PARTE DE LA JAULA
-Tela de alambre galva- »
nizado y soldado, caldi

bresl4 1.8 X 1.8 cm piso’
Calibre: lé 2,5 X 1.2 cm piso
De l.6 a2 mm l.9 X 1.9 cm piso
_Metal expandido o
alambre galvanizado:
calibre:ld 2.54 a 3,05 cm? piso
Alambre No. 10 y No.l2 2.5 X 1,0 cm piso
Tela de alambre gal-
vanizado y soldado:
. calibre: 16 7.5 X 2.5 em Paredes y techo
Alanbre Nol.10 v No.12 5.0 X 2.5 ¢cnm Paredes v techa

(42).
Las medidas est&n sujetas principalmente al tipo y al costo
del material utilizado, al espacio disponible, al ntmerc de animales
que se vayan aalojar y al tamafio de la raza,

Se puede considerar que las medidas promedio para jaula indi-
vidual de conejo Nueva Zelanda blanco son:z
Ancho . ' Largo Altura
48 cm ‘ 61 cm 46 cm

{(minimo 35.5 cm)

Sin embargo, con el ohjeto de dar una visién m&s amplia sobre
los criterios de medicién, a continuacifn se proporcionan las medi-~
- das sugeridas para jaulas individuales de acuerdo al tamafio de la
raza: razas pequefias (1.36-2,26 kg); razas medianas (2,72-3.62 Xg) y
razas gigantes ( + de 4 Kg).
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R._Pequefias R Medianas R, Gigantes
LARGO 76 cm 91 cm 122 cm
ANCHO 61 cm 61 cm - 61 cm
ALTURA 46 cm 46 cm 46 cm
‘ (42,55).
NIDALES:
Ancho Largo Altura
30 cm : 40 cm 30 cm
Por lo ceneral se considera que la altura de la entrada

del nidal no deberd ser menor a 7 cm, ni mayor a 15 cm desde el -
piso,

Los nidales suelen hacerse de madera, pero también pueden -
utilizarse para su construccién: l4mina de fierro, asbesto, fibra
de vidrio, etc. (42). ) :
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V. QCEPAS ANIMALES PARA USOS ESPECIALES DENTRO DE LA INVESTIGACION.
Dentro del campo de la investigacién muchas veces se requiere

de especies o de cepas animales gue reunan determinadas caracterfsti-
cas ffsicas, biolbgicas o econémicas que faciliten los resultados es-
perados. Esto ha generado la necesidad de desarrollar técnicas para
la obtencifn de cepas animales con caracterfsticas especificas prede-
terminadas (35). Tal es el caso de las cepas de ratas espontineamen-
te hipertensas (SHR) y de los ratones desnudos timo-deficientes que a
continuacién se describen en foema breve,

V.l Ratas Esponténeamente Hipertensas (SHR).

La hipertensibn crénica (HC) del hombre se puede dividir para
su estudio en Hipertensién Crénica Primaria (HCP) y en Hipertensién
Crénica Secundaria (HCS). Las causas de la HC Secundaria incluyen: ajl
dosteronismo primario. glomérulo-nefritis crénica, estrechamiento de
la aorta, hipertensifén renovascular, etc.. La etiologfa de la HC Pri-
maria se desconoce alin. Por desgracia, la mayorfa de las pacientes hi
pertensos (90%) padecen la de tipo primario (también llamada hiperten
sién esencial). Se cree que la hipertensibn esencial es el resultado
de una gran variedad de disturbios fisiopatolbgicos, por lo que estén
involucradas alteraciones orginicas y del metabolismo, especf{ficamen-
te con respecto a la biosintesis de las catecolaminas. Se ha reporta-
do que las alteraciones dentro del metabolismo de las catecolaminas
son de orfgen genético « También se ha especulado scbre el que
disturbios en el sistema nervioso y en el patrén de comportamiento =
facilitan la presentacién de la enfermedad (3s),

Las ratas espont&neamente hipertensas (SHR) constituyen un mo-
delo animal experimental casi ideal para el estudio de la hiperten-
sién experimentada por el hombre, ya que existe una gran afinidad en-
tre las enfermedades padecidas por ambos,

V.l.,1 Las semejanzas entre la hipertensién esencial del hombre y la
hipertensifn espontdnea de las ratas son bisicamente las siguientes:
1l.Existe predisposicién gendtica en ambas. La enfermedad se atribuye
a la interaccibn de varios genes ("poligenética”) y no solo a uno en
ambas especies.

2.E]l curso de la hipertensifn es similar. AGn cuando hay gran varia-
bilidad individual, la hipertensibn en el hombre tiende a incrementar
se con la edad. Lo mismo se observa en las ratas.

1.Las lesiones cardiovasculares son muy similares en ambas enfermeda-
des, y son: hipertrofia ventricular izquierda, falla cardiacs conges-
tiva, nefrosclerosis, fase maligna de hipertensién con necrosis fibri
noide en arteriolas y pequefias arterias
4.Los cambios hemodin8micos observados en la hipertensibn esencial se
caracterizan por un desbalance en el trabajo cardiaco ¥y por un aumen-
to en la resistencia periffrica. Este patr6n hemodinSmico también se
ohserva en las ratas esponté&neamente hipertensas.

s,Por mucho tiempo se ha considerado a la sal un factor importante en
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el desarrollo de la hipertensién arterial., Dietas restringidas de sal
v la adicifn de diuréticos permiten disminuir la presifn elevada. La
presibn sanguinea en las SHR también es influida por la cantidad de sal
ingerida. FEl desarrollo de la enfermedad se acelera mediante un exce-
so de ingestifn de sal y se retarda con una dieta pobre,

6.La terapia con drogas antihipertensas utilizada para controlar la en
fermedad en el hombre es igualmente aplicable a las ratas. Dicha tera-
pia ha logrado en ambas especies disminuir la incidencia de ataques al
coraz6bn, falla congestiva cardiaca, falla renal y aneurismas.

7.El1 desarrollo de la enfermedad en ambas especies es muy parecido. En
los estados iniciales no hay signos evidentes. Posteriormente aumenta
paulatinamente la resistencia periférica, y mds tarde aparecen las cop
plicaciones cardiovasculares, el agravamiento por la cantidad de sal -
ingerida y la respuesta favorable ante la terapia antihipertensa.

Por todas las razones anteriores las ratas esponténeamente hi-
pertensas representan un modelo experimental due brinda muchas venta~
jas para el estudio de la hipertensién esencial del hombre, y la prin
cipal de é&stas, es gue se obtiene una historia clinica completa de la
enfermedad en un perfodo menor a los dos afoslfl).Dada su utilidad, &s-
tas ratas se encuentran distribuidas en casi todo el mundo, pues des~
de que se descubrieron en Japbn (por Okamoto en 1960), éste pafs se -
ha encargado de exportarlas en grandes cantidades. Actualmente casi -
todas las ratas de éste tipo utilizadas en U.S.A. y en Europa proce-
den dal Japbn.

V.l.2, Cepas y subcepas de ratas espontineamente hipertensas,

Orlglnalmente las p primeras ratas hipertensas.detectadas por -
el Dr. Okamoto en la Universidad de Kyoto, pertenecian a la raza Wis-
tar, mismas que posteriormente recibieron el nombre de ratas espontéd-
neamente hipertensas (SHR) (43). Con &stas ratas, mediante cruzamien-
tos consanguineos apropiados se logré establecer una cepa. En afios -
‘recientes se han obtenido varias ,subcepas debido al interés de desa-
rrollar modelos animales afin m&s especificos de las diferentes enfer—
medades cardiovasculares. Por ejemplo, se tienen ratas SHR-propensas
al .pare cardiaco, las cuales exhiben una hipertensifn mayor que el -
promedlo de SHR, y ademis presentan una alta 1nc1denc1a de ataques al
corazén.

V.l.3 Utilidad de'las ratas espontineamente hipertensas en otros mo-
delos experimentales,
® Modelo exper;mental para el estudio de la Aterosclerosis y el Infax
to Cardiaco., Las SHR han proporcionado evidencias de la interrelacibn
entre la hipertensibn y la aterosclerosis, Por &sta razbn se utilizan
ratas SHR~obesas obteriidas originalmente por Kolestry.
® Modelo experimental para la Evaluacibn de Drogas, Desde hace mucho -
los investigadores demostraron la efectividad de las drogas antihiper—
tensas. Freis (10) utilizé una combinacibén de reserpina, hidrazina y -
clorotiazina para &ste efecto, administrando el tratamiento en anima-
les por largos perfodos de tiempo.sin aparente toxicidad. Por &sto las
SHR se utilizan también como modelo an1ma1 experimental.
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* Modelo experimental para el estudio de la Britrocitosis. Las SHR ~
se han empezado a utilizar como modelo para el estudio de la eritro~
citosis debido a que se ha comprobado Que &stos animales poseen un -
incremento en la ppoduccibén de eritrocitos y elevados niveles de eri
tropoyetina (53). Esta anormalidad es paralela al incremento de los

niveles de renina circulantes,

V.2 Ratones Desnudos Timo-deficientes,

Bl ratén desnudo cada dfa adquiere m&s importancia dentro de =
la investigacién biom&dica, particularmente dentro de las 8reas de ip
munologia y oncologfa. Este ratfn mutante se caracteriza por no tener
pelo, por presentar aplasia timica y por la aceptacibén de injertos de
tejidos normales y neopldsicos. También experimenta dificultad para el
apareamiento {(problemas para la ereccifn). Su baja competencia inmung
l&8gica le confiere una alta susceptibilidad ante las variaciones am~
bientales. Sin embargo, mediante los cuidados apropiados &stos ratones
tienen una longevidad similar a la de los ratones normales de labora-
torio. Los ratones desnudos pueden ser una herramienta valiosa de trg
bajo pero solo si se preserva su salud y se les proporciona el manejo
adecuado (35). .

Al principio &stos ratones solo llamaban la atencibn por su
caso pelaje, pero después se observl que presentaban un timo deficiep
te (44). La caracterfstica de desnudéz responde a una alteracibn ge-
nética (8). Ratones homocigbticos (nu/nu} son esencialmente pelones
(aunque puede. percibirse un pelaje mucho muy fino, ademds de que his-
' tolégicamente se ha demostrado la presencia de folfculos piloses) y -
‘con un timo anormal. Los ratones heterccigbticos (nu/-) aparentemen—
te son normales en todos sus aspectos, (18).

Existen varios genes mutantes en el ratédn que producen el feng
tipo "sin pelo": Nude (desnudo), Naked (desnudo), Hairless ("sin pe-
lo"), Rhino (13), sin embargo, no deben confundirse entre s{., Cada u-
no tiene una interaccién genética diferente, y de &stos,solo el Nude
presenta la deficiencia timica asociada. Por ello los términos ratén
. desnudo, ratén pelén no se deben utilizar indistintamente. En el prg
sente trabajo se hace referencia Gnicamente” a los ratones desnudos -
timo-deficientes (nude).

V.2.1 El1 ratén desnudo timo~deficiente.

La mutaci6n apareci6 primero en una lfnea de ratones no con-
sangufneos que portaban otros defectos genéticos serios, Por una se—
rie de apareamientos la mutacifn se introdujo en varmas cepas de ra—
tones; &sta técnica finalmente logré que la caracterfstica fuera ho-
mocig8tica con respecto al locus "Nude". Las cepas obtenidas fueron
la C-57 BL/10 y la €~57 BL/10 nu. Actualmente el ratén desnudo estd
siendo introducido.en otras cepas de ratones con la esperanza de que
puedan ser detectados otros fenotipos diferentes como resultado de ~
la combinacién genética.
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V.2.2 Las deficiencias del ratbn desnudo timo-deficiente.

‘ "Los ratones tienen los precursores normales necesarios de cé~
lulas linfociticas timo~dependientes ("T"), pero tienen un epitelio
timico anormal que es incap4z de inducir la diferenciacién de éstas
células en linfocitos T. Esta anormalidad del timo es el resultado
de una displasia, o de una aplasia inclusive, La falta de crecimiepn
to de pelo probablemente no se debe directamente a la lesifn timica,
‘pero la interaccibn entre ambas anormalidades ain no se ha determi~
nado (35) .

A manera de resumen en el siguiente esquema se observa la im-
"portancia del timo y de los linfocitos timo~dependientes. Las lineas
punteadas indican la interaccifn con otros tejidos (35).

3a, Bolsa Faringea. . ‘
Precursores de linfo

Mesénquz.ma -——— “"l o citos
epitelio tiMiCOmm mm e e e e {

. | : T;m?fltgfa
Linfoeitos { Células “ﬂlulas ' Cé8lulas

- -

Timo-dependientes | Auxiliares ,” Supresoras Citot&xi
: . ‘ t? | 7 cas
Médula &sea Células+
Precursores . Linfocitos Bazo- “ formadoras —> células en
de linfocitos dependientes de Ac? plasma

Para mayor informacibn acerca de la deficiente respuesta inmune
' de los ratones desnudos timodeficientes consultar a Rygaard y Povlsen,
as{ como a Wortis (49,64).

Lair y colaboradores (25) han reportado la reciente obtencién
de ratones atimicos aesplénicos (nu/nu, Dh/-) homocigbticos y heterco—
'cigbticos para éstas caracterfisticas respectivamente.

Va2.3 Ei ratén desnudo timo-deficiente y las enfermedades.

Estos animales viven poco mds de un mes si se crfan en habita-
ciones de animales convencionales, Yya que su deficiencia inmune los
hace presa f4cil de infecciones bacterianas, virales y fungales, Por
ello es indispensable contar, durante su crianza y manejo, con un pro
grama de monitoreo rfgido de su salud (4)-

Las ratas esponténeamente hipertensas (SHR) y los ratones des-
nudos timo~deficientes son tan solo algqunos ejemplos de la gran utili
dad que representan para la comun;dad cientifica los animales de lahkg

rator;o.‘




1.

lo.

11,

12,

13,

- 83 -

LITERATURA CITADA.

AIN AD HOC COMMITTEE ON STANDARS FOR NUTRITIONAL STUDIES:
Report of the AIN Ad Hoc Committee on Standars for Nutritional
Studies. J. MNutr., 107: 1340-1348 (1977).

. ANDER,R.: The influence of psicological factors on disease sus-

ceptibility in animals. M.L. Conalty, Husbandry of laboratory 3
nimals. Academic Press, New York, 1967.

ARRINGTON,L.R.: Introduptory Laboratory Animal Science. The -
breedine, care and management of experimental animals. 2th ed.
The Interstate Printers _and Publishers, Illinois, 1978.

ARTZT,K.: Breeding and husbandry of "nude” mice. Transplanta-
tion, 13: 547-549 (1972).

BRODERSON, J.R. and LINDSEY, J.R.: The role of environmental -
ammonia in respiratory mycoplasmosis of rats. Am. J. Pathaol..
85: 115-130 (1l976).

COMMITTEE ON ANIMAL NUTRITION: Nutrient requirements of labora-

tory animals. 2th ed. National Academic of man;ﬁs Washington,
D.C..1972. ’

. FESTING,M.F.W.: Mouse strain identification. Nature London,238:

351-352 (1972).

FLANAGAN,S.P.: Nude, a new hairless gene with pleiotropic effect
in mouse. Gepnet. Res., 8: 295-309 (1966).

FOSTER,H.L., BLACK,C.0. and PFAU, E.S.: A pasteurization process
for pelleted diets. Lah. Baim. Care,14: 373-331 (1964).

FREIS,E.D., RAGAN,D.,PULLSBURY,H. and MATHEWS M.: Alteration of
the course of hypertension in the spontaneously hypertensive =
rats. Circ. Res., 31: 1-7 (1972).

GONZALEZ LUARCA,E.: Datos y caracterfisticas de algunos animales

de laboratorio. Secratarfa de Ealubu..dad y Asistencia, México,
D.F.,1970.

GRANT,L.P.,HOPKINSON,J.,JENNINGS, . and Jenner,F.A.: Period of -
adjustment of rats used for experimental studies. Natuxe Londca.
232: 135 (1971).

GREEN,E.L.3 Biology of the laboratory mouse. 2th ed. McGraw-Hill,
New York, 1966.



14.

15.

-84 -

GREEN,E.L.: Handbook on genetically standardized Jax mice. 2th
ed. The Jackson Laboratory, Bar Harbor, Maine,1971,

HAFEZ, E.S.E.: Reproduction and breeding techniques for labora-

- tory animals. Lea .and Febiger, Philadelphia,l970.

1l6.

17.

18,

19,

20.

21,

22.

23,

24.

25,

26.

HARKNESS,J.BE. and Wagner,E.: The biology an medicine of rabblts
and rodents. Lea .and Fabiger, Philadelphia,b 1977,

HART.L. and FOUTS,J.: Further studies on the stimulation of he~
patic microsomal drug metabolizing enzymes by DDT and its ana-
logs. Axch. Exp.. Pathol. Pharmacol., 249: 486~500 (1965).

BOLUB, M., ROSSMAN, P., TLASKALOVA,H. and VIDMAROVA,H.: Thymus ru-
diment of the athymic nude mouse. Nature London, 256: 491-493

-(1975).

INSTITUTE OF LABORATORY ANIMAL RESOURCES: Guide for the care and
use of laboratory animals. National Research Council. Goverment
Printing Office, Washington, D.C. 1974.

INTERNATIONAL COMMITTEE ON LABORATORY ANIMALS: International -~
Standardized Nomenclature for Outbreed Stocks of Laboratory -

Animals. ICLA Bull. 30 (1972).

JONAS,A.M.: Laboratory animal facilities. J. Ap. Vet. Med.
Assoc., 146: 600-606 (1965).

JORI,A.,BIANCHETTI,A. and PRESTINI,P.E.: Effect of essential -
oils  on drug metabolism. Biochem. Rhaxmaggl., _§ 2081-2085
(1969).

KLEIN,J.: Bioclogy of the mouse histocompatibility-2 complex..
Spxinger Verlang, New York,1975.

KOLMODIN, B., AZARNOFF,D.L. and .SJOQVIST,F.: Effect of environ-
mentalfactors on drug metabolism: decreased plasma halflife of
antypirine in workers exposed to chlorinated hydrocarbon inseg

ticides. (Clin. Pharmacol. Ther., 1Q: 638-642 (1969).

LAIR, S.V., LOZ2ZIO,B.B. and MACHADO,A.E.: Hereditarily athymic-
asplenic mice: a new model for the heterotransplantation of -

human malicnancies. IRCS Med. Sci. §gppl.,_3: 15 (1975).

LANE-PETTER,W. and PORTER,G.: Notes for breeders of common la-
boratory animals. Academic Press, London and New York,1962. -



27.

28.

29,

30.

31,
32.

33.
34.
35.
36.
37.
. 38.

39.

40.

- 85 -

LANE-~PETTER,%. and PEARSON,A.E.G.: The laboratory animals:
principles and practice. Academic m_aa London and New York,
1971,

LANG,C.M. and VESELL,E.S.: Environmental and genetic factors -
affecting the response of laboratory animals. Fed. Progc..35:
1125-1132 (1976).

LANS,C.M. and VESELL,E.S.: Environmental and genetics factors
affecting laboratory animals: impact on biomedical research.
Fed. BProc.,39: 736-737 (1976).

LEY,F.J.,BLEBY,J.,COATES ,M.E. and PATTERSON,J.S.:Sterilization
of laboratory animals diets usmg gamma radiation. Lab. Anim..
3: 221-254 (1969).

LUMB,W.: Small animal anesthesza. Lg_a angd Febiger, Philadelph:.a,
1963.

MILLER,E.V.,BEN,M.V. and Cass,J.S.: Comparative anesthesia in
laboratory animals. Fed. Proc¢.,28: 1369-1386 (1969).

MITRUKA,B.M.: Animals for medical research. Models for the stu-
dy of human desease. John Wiley and Sons..Ing.,Philadelphia, -

‘1976.

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Control of diets in.laboratory
animal experimentation. A report of the Committee on Laborato-
Xy Animals resources, Washington,D.C.,1978.

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Guidefor the care and use of -
the nude (thymus~deficient) mouse in biomedical research. ILAR
News, 19: M1-M20 (1976).

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Laboratory animal management: -
genetics. ILAR News, 23¢1l): Al-Ale (1979).

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Laboratory animal management:z -
rodents. ILAR News, 20 (3)s: L1~L15 (1977).

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Long-term holding of laboratory
rodents. ILAR News, 19 (4): L1-L2S (197.6).

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Nutrient requirements of xabbits.
National Anadsmis.nf Sciences, Washington,D.C.,1977.

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Procurement specification (Con-
tract clause). Rabbits. ILAR VIIIz: 1-9 (1969).



4l.

- a6 -

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Procurement specification (Con-

tract clause). Rodents. ILAR, VII: 1-10 (1969).

42.

43,

44.

45.

46,

47,

48,

49.

50.

51.

52.

53.

54.

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCESQ Standards for the breefling, ca-
re and management of laboratory rabbits. ILAR, 1-1l1 (1967).

NATIONAL ACADEMIC OF SCIENCES: Spontaneosly hypertensive (SHR)
rats: guidelines for breeding, care and use. ILAR News, 19(3):
Gl-G20 (1976).

PANTELOURIS,E. M. : Absence of thymus in a mouse mutant. Nature
Londen,217: 370-371 (1968).

POILEY,S.M.: A systematic method of breeder rotation for non-
inbreed laboratory animal colonies. Proc. Anim.Care, 10:159-
166 (1960).

POLAND,A,.D.,SMITH,D. and JACOBSCN,M.: Effect of intensive occu-
pational exposure tc DPT on phenylbutazone and cortisol metabo-
lism in human subjects_gl;n,gha;m;ggl .Ihex,11:724-732 (1970).

PORTER, G., SCOTT,P. and WALKER: Caging standards for rats and mi
ce:recomendations by Laboratory Animal Science Association wor-
king party on caging and penning. Lab.Anim..,4: 61 (1970).

RUSSELL,R, and SCHILLING,P.: The rabbit. Selected Topics in La-
boratory Animal Medicine. Vol.XXI. USAE Schqol of Aexospace Me-
dicine, 1973.

RYGAARD,J., and POLVSEN,C.:Procedings of the firts internatio~
nal workshop on nude mice. Gustav Fischer Verlag,Stuttgart,l1974.

SRZ;A. and MARMUR,J.: The inhibition of organic nitroreductase
by aureomycin in cell free extracts (20244). Proc.Sogc.Exp.Biol.
Med..82:783-784 (1953),

SCHILLING,P. E1l Ratén. Temas Seleccionados sobre la Medicina Qe
los Animales de Laboratorio. Escuela de Medicina Acrqespacial
de 1a Fuerza Aérea de los Estados Unidoa, Q.P.S..1974.

SCHLANGER,G.: Spontaneous hypertension in laboratory animals.
J. Hered., §3: 35-38 (1972). .

SEN, S.,HOFFMAN,G. and STOWE,N.:Erytrocytosis in SHR. J. Clin.
Invest., 51: 710-714 (1972).

STAATS,J.: Standardized nomenclature for inbreed strains of mi-
ce: 6th 1isting.,£nn;g:_3gﬁ.,,15: 4333-4377 (1976). ’



55.

56.

57

58.

59.

60,

6l,

62.

63.

64.

65,

- 87 -~

UFAW. The UFAN handbook on the care and management of laboratory
animals. 5th ed, Churchill, Livingstone, 1976,

U.S. DEPARTAMENT OF HEALTH, EDUCATION and WALFARE: Laboratory Ani
mal Records. Public Health Service. Naticnal Institute of H.ealr.h
U.S.,1979,

VESELL,E, ,LANG,C.,White,W,, PASSANANTI, G, and TRIPP,S,.: Hepatic =~
drug metabolism in rats: impairment in a dirty environment. Scien-
<ea, 179: 896~897 (1973).

VESELL,E.: Induction of drug metabolizing enzymes in liver ‘micro-
somes of mice and rats by sofwood bedding. s;;gngg 157: 1057—
los8 (1967).

WEIHE,W,: Temperature and humedety climatograms for rats and mi-
ce, Lﬂho m. _cm. _]_-5= 18‘28 (1965).

WEIHE,H.: The sidnificance of the physical environment for the -
health and stste of adaptationof laboratory animals. National -~
Academic of Sciences, Washigton,D.C., ;

WEISBROTH, S, ,FLATT,R. and KRAUS,A.: The biology of Laboratory Ra-
bbit. Academic Press, London and New York, 1975.

WHEELER, L., SODERBERG,F. and GOLMAN,P,: The ip yitro reduction of
compounds containing the nitro group: its relation to-.the charag
terof the intestinal microflora (2959). Fed. Proc., 34: 742-(1975).

WILLIAMS,F,,CHRISTIE,R.,JOHNSON,D. and WHITNEY,R.: A new autocla
ve system for sterilizing vitamin-fortified comercial rodents -
diets with lower nutrient loss. Lab. Anim. Care, 18: 195-199
(lge8).

WORTIS,H.: Inmunological studies of nude mice. Contemp. Top. 1o~
munobiol.. 3: 243-263 (1974).

ZACHARIAH, P, and JUCHAU,M.: The role of gut flora in the reduc~

tion of aromatic nitro-groups. Drug Metab. Dispos., 2: 74-78

(1974).



	Portada
	Índice
	Resumen
	Introducción
	I. Manejo de los Animales de Laboratorio
	II. Salud y Calidad de los Animales de Laboratorio
	III. Políticas Institucionales
	IV. Instalaciones
	V. Cepas Animales para Usos Especiales dentro de la Ivestigación
	Literatura Citada



