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RESUMEN

GARCIA PONCE, TITO LIVIO. Valores hematoldgicos estdndar de rata (Rattus -
norvergicus) cepa Wistar, del Instituto de Fisiologfa Celular de la Univer
sidad Nacional Auténoma de México (bajo la direcci6n de: Rosa Marfa Gordi--

110 Mata y de Maria Luisa Ordofiez Badillo).

Con Ta intencidn de conocer los valores hematolégicos estindar de hematocri
to, protefnas plasmiticas, fibrindgeno, hemoglobina, cuenta diferencial Teu
cocitaria, cuenta de eritrocitos y leucocitos, en ratas cepa Wistar, se rea
lizaron 200 biometrias hemdticas con los métodos establecidos por 0. W. ---
Schalm. Siendo 100 machos de 300 gramos y 100 hemhras de 250 gramos (+ 5 --
gramos), de tres meses de edad clinicamente sanos, La investigacidn se 1le-
v6 a cabo porque el bioterio no cuenta con pardmetros hemdticos de los ani-
males de laboratorio que ahi se producen, teniendo en cuenta que el medio -
ambiente y las caracterfsticas propias de los animales influyen en estos va
lores, como los obtenidos por Ringler y Cameron. Los pardmetres eritrociti-
cos, leucocTtices, plasmiticos y la cuenta diferencial leucocitaria encon--
trada fueron menores a los sefialados en la literatura, aunque el valor de -
los eritrocitos se encuentra dentro de los estdndares establecidos. Se en--
contr6 que las ratas machos presentan valores hemiticos mis elevados que --
las hembras en estudio, menos en el hematocrito que en las hembras fue ma--
yor, Los cambios sanquineos pueden deberse a factores tales como: el medio

ambiente en donde se crfa en animal, cepa,.edad y sexo, Las diferencias es-
tadisticas permiten sugerir que los bioterios que mantienen y producen ani-

males de laboratorio deben de obtener sus propios pardmetros hemdticos.



INTRODUCCION

Con el fin de tener una fécil disponibilidad de animales de laboratorio

con caracteristicas homogéneas de cepa, peso, sexo, entre otras, para su -
uso en los proyectos de investigacidn, se han creado los bioterios para --
mantener colonias de producciéﬁ que cuentan con un medio ambiente controla

do (6, 11, 15).

Las ratas como animales de laboratorio tienen un papel importante dentro
de las investigaciones que se realizan en las diferentes &reas de la cien-

cia biolbgica, principalmente la biomédica (1, 4, 9).

Al ser un animal adaptado para su utilizacibn como modelo en los problemas
biomédicos de cirugfa experimental, estudios farmacol6gicos y de trasplan-
te, asT como en otros campos de la investigaci6n, tendrd la caracterf{stica
de aportar datos que ayuden al entendimiento e interprevtaciﬁn correcta del

problema planteado (2, 17, 20).

A estos animales se les realizan an§lisis c1fnicos como: la quimica sangui
nea, el general de orina y biometrfa hemitica, que dan a conocer al inves-
tigador el estado de salud del animal y de las posibles variables que pue-

den influir en Yos estudios a realizar (3, 10, 12},

Ringler y Dabich citados por Hafez {13), obtuyieron parfmetros hematolfgi-
cos en ratas cepa Cr1:CD{SD)BR de 16 semanas de edad, siendo los valores -
de los eritrocitos de 8.27x106/mm3, hematocrito de 40.5 %, hemoglobina de
16 g/d1, leucocitos de 14.9x103/mm3, fibrinGgeno de 335 mg/dl, neutréfilos
de 13,9 %, linfocitos de 82.8 %, monocitos de 2.5 %, eosinfilos de 0.8 %,

baséfilos de O y protefnas plasmiticas de 8,6 g/dl.

Seglin 1o comunicado por Cameron y colaboradores citados por Schalm (18),~
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el nfimero de eritrocitos varfa entre 5.5 y 10x106/m3, la cantidad de eri-
trocitos aumentd con la edad aproximadamente de 5.15 millones durante el -
primer mes de vida en ambos sexos, a 8.5 + 0.5 millones en machos y de 7.5

+ 0.5 millones en hembras, a los seis meses de edad.

En muestras de sangre extraida por puncidn cardiaca de rata cepa Sprague -
Dawley de 4-6 meses de edad, bajo anestesia con &ter, estos mismos autores
encontraren los siguientes pardmetros hematolSgicos: hematocrito de 48.1 %,
eritrocitos de 8.53x106/mm3. hemoglobina de 15.3 g/dl, protefnas plasméti--
cas de 7.37 g/d1, fibrinSgeno de 380 mg/d1, leucocitos totales de 11 983, -
Tinfocitos de 9 231, neutréfilos de 2 445, monocitos de 181, eosindfilos de

103 y baséfilos de 17 (18).

Los valores determinados por Ringler y Dabich citades por Hafez (13) de la
cuenta diferencial Teucocitaria en porcentaje (%), se convirtieron a nime-
ros absolutos para tener los datos en 1a misma escala numérica a los resul
tadog de Cameron, estos yalores son: neutréfilos de 2 071, linfocitos de -
12 337.2, monocitos de 372.5, eosindfilos de 0; de los 14 000 leucocitos -

total es/mn3 .

Considerando que la hematologfa tiene mucho que ofrecer en el ayance de la
investigacidn biomédica, para decidir la conveniencia o no de efectuar p;rg_
yectos adicionales y mds especificos que obtengan resultados significati--
vos en las diferentes dreas mencionadas anteriormente (14, 16, 19), se pra
pone un estudio de los valores hematol8gicos estdndar de las ratas cepa --
Wistar, que se usan como modelas experimentales en el Instituto de Fisiolo
gfa Celuiar, ya que la informacidn con que actualmente se cuenta sobre ia

biometria hemitica de rata (M norvergicus) proviene de Estados Unidos
de Norteamérica {18) y de Inglaterra (7) y es conveniente que cada biote--
rio tenga sus pardmetros de referencia ya que se han encontrado diferen---

cias hemdticas con relacidn a: especie, edad, medio ambiente, alimentacién,
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altura sobre el nivel del mar, asf como la cepa del animal, bor ejempio:
la diferencia entre los 14 900 leucocitos obtenidos por Ringler (7, 13)
y los 11 983 leucocitos citados por Schalm {18), se debe a 1a cepa, edad

y los lugares que donde se realiz§ 1a investigacidn son diferentes.



HIPOTESIS

Las condiciones ambientales, la cepa, edad, y sexo de la rata son variables
que afectan directamente los valores hemiticos estdndar, por lo tanto los -
valores que se obtengan en rata cepa Wistar del Instituto de Fisiologfa Ce-
Tular, deberdn ser diferentes a los determinados por Ringler (7, 13) y los

mencionados por Schalm (18).

OBJETIVOS

Determinar los valores hematolégicos estdndar de hematocrito, protefnas ---
plasmiticas, fibrindgeno, hemoglebina, cuenta diferencial leucocitaria, ---
cuenta de eritrocitos y leucocitos, en rata {Rattus norvergicus) cepa Wis--
tar, en machos y hembras del bioterio del Instituto de Fisiologfa Celular -
de 1a Universidad Nacional Auténoma de México. Asi como el de observar dife

rencias con 1os valores hemdticos de la Titeratura citada.



MATERIAL Y METO0DOS

Para este estudio se empled una colonia de 200 ratas (Rattus norvergicus)

cepa Wistar, de tres meses de edad, distribuidas en dos lotes de 100 machos
de 300 gramos y 100 hembras de 250 gramos !s gramos} cada uno, clinicamen
te sanos. El tamafio de la muestra se definié teniendo en cuenta la capaci--
dad de produccidn instalada en el bioterio del Instituto de Fisiologia Celu

lar de la Universidad Nacional Aut6noma de México.

Para obtener 1a muestra de sangre los animales se anestesiaron con &ter sul
fdrico al 5 % en una cdmara hermética y se extrajo 3 ml de sangre del cora-
z6n en Jeringas con una solucién de EDTA (sal disGdica del dcido etilendia-

minotetracético) a una dosis de 1 mg/ml (18).

Las muestras se analizaron en forma inmediata en el laboratorio de Patolo--
gfa Clinica de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia, de acuerdo
con los métodos hematoldgicos sefialados por O, W. Schalm (18), los cuales -
son: para la determinacidn del hematocrito el método de microhematocrito, -
para la hemoglobina el de cianometahemoglobina, para protefnas plasmaticas
por el refractometro de Golberg, para fibrindgeno el de Schalm, para la --
cuenta de eritrocitos y leucocitos se utilizé la pipeta de Thoma y 1a cima-
ra de Neubauer y por G1timo se procedi6 hacer el conteo diferencial leucoci
tario en el frotis sanguineo tefiido con colorante de Wright.

Los valores hematolSgicos esténdar se determinaron de acuerdo con 105 méto-‘_‘
dos estadisticos de andlisis simple que consta de media (;), varian;a (S?)‘ :

y 1a desviacién estdndar (S) (8).



RESULTADOS

Mediante los métodos y técnicas empleadas para la determinacién de Tos va

lores hemiticos, se obtuvieron los siguientes datos estadfsticos.

CUADRD 1

Pardmetros eritrociticos y leucociticos de las ratas cepa Wistar, de peso

y sexo diferente.

No, de Sexo Edad Peso Prardmetro Eritrocitos Leucocitos

ratas (g) (x16%m®)  (x10%/m°)
100 Machos 3 meses 300 X 7.4 9.2
+5 s? 1 407.0 4192.0

s 1.1 2.4

100 Hembras 3 meses 250 S S 6.3 BN
2 1708.0 5 938.0

R ¥ 2.4




CUADRO- 2

(Ht}), hemo lobina (Hm), proteinas plasmiticas (P.P.). y fibrindgeno por (mm3)

Valores de hematocrit
o R R : 'de Tas ratas cepa Wistar de peso y sexo diferente.

Pardmetro Ht Hm p.p. Fibrindgeno
(%) (grd1) {g/d1) {mg/d1)
T 139.28 5.90 225.64
s? 30,867 0.11 27 385.95
wS 5.55° 0.33 165.49
100 Hembras - 3 mes YZ" 0 7.30 289.41
52 4 0.9 3 767.51
s ‘ 186.46

¥2.09 0.70

E1 cuadro expone los valores de hematocrito, hemoglobina, proteinas plasmiticas y fibrindgeno obteni

das en esta investigacidn, estos valores fueron menores que los indicados en la literatura citada. -
Se observa tambin, que las hembras en estudio presentan valores mis elevados, con respecto a los ma

chos. Ver en el cuadro 4 estos datos con los de la referencia.



CUADRO 3

Nimero diferencial de leucocitos/mm™ en ratas cepa Wistar de pesu y sexo diferentes.

"No. de  Sexo Peso = Edad Pard Linfocitos Neutr6filos  Monocitos  Eosind Bandas

ratas (g metro. segmentados filos
100 Machos: 300 3 meses X 6 445.74 2 439,42 153.34 161.67 138.68
+5 52 2 597 270.33 1 340 353.62 6 450.80 5 008.80 4 089,29
s - 1 611.60 1 157.74 80.32 70.77 63.95
100 Hembras' : 250 3 meses X 6 425.26 2 150.72 146.99 112,54 113.45
' 5 52 4 206 196.95 1 750 780.18 6 514.98 3 176.60 5 502.89

i S 2 050.90 1 323.17 56.34

80.72

78.18

En este cuadro se observa una linfopenia tanto en machos como en hembras, con respecto a lo notificado en

Ta literatura citada. Mientras que en las demds c&lulas los valores caen dentro de los pardmetros de la -

informacidn obtenida, como se puede ver en el cuadro 4.
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CUADRO 4

Valores de las biometrias hemiticas de ratas, realizadas por Ringler y Da-
bich, Cameron y las obtenidas del bioterio del Instituto de Fisiologfa Ce
Tular de 1a U.N.AM.

Investigadores Rigler y Cameron Bioterio IFC-UNAM
Dabich
Cepa Cr1:CD(SD)BR Sprague- Wistar Wistar
' Dawley
Sexo Machos Machos Machos Hembras
Edad 4 neses 4-6 meses 3 meses
Eritrocitos 8.27 8.53 7.4 6.3
%105 /3
Leucocitos 14.9 11.98 9.2 8.7.
xl(?t3/xrr|n3
Hematocrito a0.5 48.1 , 30.28 40.50
% . B

Hemaglobina 16.6 ©15.3 : 12,59 12,99

g/d1 R .
Protefnas 8.6 737 © 590 - 7.30
plasmiticas '

g/dl
Fibrindgeno 335 380 225,64 289,41

mg/d1 , ’ Con
Linfocitos 8 280 923l 6455.74 6 425.26 -

(/an*) ' AT
Neutrdfilos 1 390 2445 2.439.42 2 150,72
Monocitos 2507 gl S 1535340 - 146,99
Eosingfilos 80 ‘ 108 161,67 112.54

. Bandas -- -= 138.68 113.45
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DISCUSION

Los resultados del presente trabajo demuestran diferencias hemiticas entre
Tas ratas machos citados en la literatura y los machos muestreados, as?t co
mo diferencias sanguineas entre los machos y las hembras muestreadas del -

bioterio del Instituto de Fisiologfa Celular.

En Jos datos eritrocTticos del cuadro 1, no se encontr6 una diferencia con
los 8.5 millones de eritrocitos de Ringler y los 8.2 millones de eritroci-
tos de Cameron, porque el intervalo de confianza de Ta media fué de 7.4 +

1.1 millones en machos y de 6.3 mitlones en hembras.

Los valores de los leucocitos del cuadro 1, son menores a los obtenidos -~
por Ringler de 14 900 y los 11 983 de Cameron, ya que el intervalo de con-
fianza para estas c8lulas fué de 9.2'_-_& 2.04 mil en machos y de 8.7 + 2.4 -

mil en hembras, esto puede ser debido al tipo de cepa empleada.

Los machos muestreados presentan un mayor ndmero de eritrocitos y de leuco
citos que las hembras, por gue el factor del sexo puede estar i{nfluyendo ~

directamente en ellos.

En Yo que respecta a los pardmetros de hematocrito, hemoglobina, protefnas
plasméticas y fibrindgeno del cuadro 3, las ratas del bioterig muestran --
una disminucifn en los valores, con relacibn a los obtenidos por Ringler y
Cameron. Las hembras muestreadas presentaron un intervalo de confianza en
los valores plasmdticos mids elevado, que el de Tos machos. Esto quizd se ~
deba a que exista una mayor proporcidén de reticulocitos que son células --

mids grandes y esto eleva el valor hematocritor.j

En 1a cuenta diferencial leucomtaria del cuadro 3 ﬁ]os machus y las hem--

bras tienen un intervalo de confianza semeJante entre sfi la cuenta anu-
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citaria presenta un intervalo de confianza de 6.4 + 1.6 mil en machos y de
6.4 + 2,0 mil en hembras, menor a los 9 231 linfocitos de Ringler y a Jos
12 337 linfocitos de Cameron. Con las demds c&lulas de Ya cuenta diferen--
cial, no se presenta una diferencia significativa. La Tinfopenia observada
posiblemente sea normal, ya que la cuenta total de leucocitos se encontrd

baja.

Al ser los primeros resultados hemiticos estdndar que se obtienen en el bio
terio, de un lote de ratas adultas, se considera que se pueden realizar mds
investigaciones con el fin de determinar los valores de una biometria hemd-
tica en las diferentes etapas del desarrollo de estos animales, para que --‘
los valores obtenidos puedan ser empleados como referencia en Tas investi-

gaciones biomédicas que los requieran,
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CONCLUSIONES

En las ratas del Instituto de Fisiologia Celular, no se encontr§ una dife-
rencia en el nlmero de eritrocitos, pero si una menor cantidad de leucoci-
tos, con una disminucién en los valores de hematocrito, hemoglobina, prote
inas plasmdticas, fibrindgeno y una cuenta diferencial leucocitaria menor,

a los valores hemiticos citados (7, 13, 18},

Las diferencias encontradas en las constantes hematoldgicas entre las ratas
machos estudiadas por Ringler y Cameron respectivamente y los machos del -~
Instituto, con las diferencias encontradas en los machos y las hembras mues
treadas, demuestra que factores ambientales, la cepa, edad, sexo y facto--
res genfticos de las ratas influyen en ia estandarizacién de los valores he
maticos.

Los datos estadisticos ebtenidos permiten sugerir que en los bioterios don-
de se mantienen y producen colonias de animales de laboratorio, deben de ob

tener sus propios pardmetros hemfticos.
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