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RESUMEN

ARRELLIN ROSAS GERARDO. Programa integral de produccidn,
adquisicidn y mantenimiento de animales de laboratorio destinados
a la investigacidn cient{fica en el Instituto de Investigaciones

Biom#dicas, UNAM. (bajo la direccidn de: Ciro Lameli y Flores).

El objetivo del presente trabajo es el madimizar la utilizacidn
de instalagiones, equipo e insumos, por el bioterio, minimizando
costos, para satisfacer en cantidad, calidad y oportunidad laos
reguerimientos de animales solicitados por el investigador, esto
s& logra mediante la implementacisdn de un programa gque se aboque
a la solucion de cada una de las partes que integran el proceso
de piroduccicdn, adquisicion y mantenimiento de animales de
laboratorio sujetos a experimentaciodn cientitica binmédica.

Asimisma se hacen algunas cansideraciones eéticas sobre ia

utilizacidn de animales en proyectos de investigacidn.



"PROGRAMA INTEGRAL DE PRODUCCION ADQUISICION Y MANTENIMIENTO DE
ANIMALES DE LABORATORIC DESTINADOS A LA INVESTIGACION CIENTIFICA

EN EL INSTITUTO DE INVESTIGACIONES EBIOMEDICAS UNAM"

INTRODUCCION:

En el ado de 1987, el Instituto de Investigaciones Riomédicas de
la Universidad Nacional Autdnoma de México, plantea una serie de
problemas con respecto al servicio que presta el Bioterio "A" de
dicha institucion, detectandose como principales factores, el
hecho de que las instalaciones no fueron disesadas desde un
principio para alojar y reproducir animales, careciendo de los
medios para procurar el eficiente control de las condiciones
ambientales, ausencia de alagunas areas funcionales y complicar el
tr&fico de insumos, animales y desechos; del mismo modo el
acabado de la construccion dificulta las tareas de limpieza.
Asimismo se encontrd que el equipo utilizado (cajas, tapas,
anaqueles, jaulas, etc.) no satisface los requisitos para
mantener animales, pues el material empleado en su construccidén y
la forma en que se realiza ésta, asi{ como el disefo, por lo
general es inadecuado y poco resistente, lo cual complica su
limpieza e higiene, ademas de noc procurar las dimensiones
establecidas para cada especie animal. También se observd escasa
planeacidn en cuanto a la cantidad del equipo requerido, ya que
en ocasiones es insuficiente y en otras eucesivo. El alimento
suministrado no es el indicado, al no satisfacer los
requerimientos nutritivos de la especie animal, por otro lado el

manejo que se hace de este desde su adquisicién hasta su
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almacenamiento y control, propician la contaminacién por hongos y
otras plagas 1lo cual provoca problemas de desnutricidn e

infecciones en los animales.

Con respecto al agua de bebida ésta as manipulada
inapropiadamente, al no ser sometida a procesos que procuren su
calidad microbioldgica, es decir, es suministrada tal cual se
obtiene de la toma general de agua. De igual forma el material
de cama (viruta de madera) es empleada a granel sin ser sometida
a ninguna forma de desinfeccidn o esterilizacidén. Con respecto a
la organizacion del bioterio, no se cuenta con el profesional
calificado que coordine los esfuerzos necesarios para suministrar
al investigador el animal solicitado. De 1la misma forma se
tienen serias polémicas con el personal técnico, en cuanto a la
distribucion y descripcidn de actividades, capacitacidn y

entrenamiento, asi como la supervisidn del trabajo realizado.

Todos estos problemas acarrearon otros, como la alta incidencia
de enfermedades, resul tado de la precaria higiene de
instalaciones, equipo 2 insumos, el deficiente control ambiental,
aunado a la falta de vigilancia médico veterinaria, comprendida
ésta como la curacidén de los animales, la prevencidén de
enfermedades, supervisidén de la cuarentena y acondicionamiento de
especies adquiridas, cuidado de animales en el pre y
post-quirargico, asi como la adquisicion de bioldégicos,
medicamentos, equipc e instrumental. Ademds de no contar con el
programa genético que pudiese proveer animales definidos

genéticamentae. Como Gltima consecuencia, se dan errores tales,
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como el abastecimiento inapropiado de animales en cantidad y en
ocasiones exceso de éstos, los cuales no son requeridos por su
sexo, edad, peso, etc.. En la mayoria de los casos al ser
utilizados, su respuesta al trabajo experimental no era déptima,
debido a su precario estado de salud, condicion nutricional y
aptitud genética, pues se considera que estas variables no  han
sido controladas durante el proceso experimental. For ejemplo,
el porcentaje de sobrevivencia en el periodo post—operatorico de
hipofisectomias tealizadas en ratas recién destetadas es bajo

(15%) como consecuencia de un sindrome respiratorio. (S1)

En la experimentacion cientifica con animales, la obtencidn de
resul tados confiables, asi como la reproducibilidad de éstos por
otros investigadores, requiere de material bioldgico apropiado.
La importancia de controlar los factaores mencionadas
anteriormente, ha sido descrita y discutida ampliamente en la
literatura especializadaj a continuacidn se enlistan algunos
ejemplos de como inciden estos factores en la respuesta bioldgica
del animal al procedimiento experimental. En cuanto al ambiente
fisico donde se desarrolla el animal antes y durante la
experimentacidn, la temperatura juega un papel importante, Weihe
(1973) en este sentido enfatiza 1a existencia de al menos dos
patrones de toxicidad de drogas (primeramente descritos por
Fuhrman y Fuhrman, 1961) dependiendo de la temperatura dentro de
la caja de ratones y ratas. El primer patrén as una curva en
forma de “U" o "V" con minima toxicidad alrededor de la zona
térmica neutral y toxicidad incrementada en bhajas y altas

temperaturas de la caja (Figura N°1) (73). EL segundo patrén es
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iineal, la toxicidad esta directamente correlacionada con el
incremento de la temperatura de la caja (Figura N"1) (75). Otro
factor no menos importante del ambiente, son los agentes quimicos
que en el caso de utilizar como material de cama, viruta de cedro
rojo (21, 54, 71) o pino (70), los cuales poseen gran cantidad de

hidrocarburos volatiles, que al tener contacte con el animal

incrementa la actividad del Sistema Microsomal Enzimatico
Hepatico, modificandose la respuesta de los farmacos
metabolizados en el higado (Cuadro N°1). También 1la

contaminacidn por insecticidas del material de cama altera la
respuesta inmune (73). Quiza el contaminante quimico mas comdn
sea el amoniaco, proveniente de la degradacidn de la urea
excretada, que en concentraciones mayores de 25 ppm., produce
efectos dadinos en los animales como queratoconjuntivitis (11),
pobre ganancia de peso (15, 35, 40) e incremento de la
susceptibilidad a infecciones respiratorias (2, 3, 4, 3% . La
microflora que se encuentra en el ambiente también es un factor
relevante que altera la respuesta al proceso experimental, de
esta forma el virus de 1la deshidrogenasa lactica (VDL) de
ratones, 1llamado par Rilley (1274) el "modificador benigno de la
quimica corporal”, es uno de los ejemplos mads nolables de la
infeccidn que puede influenciar los resultados experimentales.
Este ha sido un contaminante comGn en los cultivos de tejidos y
tumores transplantables de ratones. La infeccidn en ratones se
da usualmente por la inoculacién de material contaminado,
estableciéndose como resul tado una infeccidn totalmente
silenciosa con profundas consecuencias socbre muchas funciones

sistémicas (incremento de la deshidrogenasa lactica plasmatica vy
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deshidrogenasa isocitrica, incremento de otras enzimas
plasmaticas, aumento de los niveles de gama-globulinas, exagerada
respuesta de anticuerpos, etc.) (56). Por otro lado, el Cuadro
N°2 muestra los casos reportados de contaminacidn genética en las
Gltimas dos décadas, indicando la importancia de contar con la

estirpe genética acorde al proyecto de investigacidn.

De los ejemplos arriba expuestos, se acufia el concepto moderno de
animal de laboratorio en términos de su respuesta bioldgica al
procedimiento experimental, como la expresién de maltiples
efectos genéticos y ambientales, en cada estudio desde el dvulo
fecundado hasta 1la muerte. Aln cuando este concepto no es
enteramente nuevo, reconoce la importancia de las complejas
interacciones entre los factores genéticos y ambientales.
Enfatiza la necesidad de definir a los animales de laboratorio en
ambos términos: genéticos y ambientales (factores fisicos,
quimicos y microbioldgicos) y de reportar estos datos cruciales

en las publicaciones cientificas (4).

Una vez expuesta 1la problematica y después de analizar la
importancia de contar con el sujeto que seleccionado con base en
sus caracteristicas especificas, con una definicitn genética,
estado de salud y nutricional conocidos, criado y mantenido bajo
condiciones ambientales controladas, durante el proceso
modificado ligero o profundamente para lograr el propdsito
determinado, el cual siempre estd enfocado al avance del
conocimiento cientifico para la salud y el bienestar del hombre

(41); se establece como primer paso para llegar a esta meta,
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contar con personal especializado, es aqui donde el Médico
Veterinarioc Zootecnista, surge como el profesional capaz de tomar
la directriz de un bioterio, pues su perfil académico le
proporciona los elementos cognoscitivos suficientes para ejecutar
esta tarea (72). Por lo tanto, el Instituto de Investigaciones
Biomédicas, establece coma primera estrategia para la solucidn de
la problemdtica planteada, la contratacidén de un Pasante de
Medicina Veterinaria y Zootecnia, cuyo interés sea perseverar en
la especialidad de Medicina de Animales de l.aboratorio,
abocandose a la solucidn de cada punto mencionado, a traveées del

disefio e implementacidn de un programa integral.

El presente trabajo de tesis muestra como solucion de la
problematica edpuesta un !"Programa Integral de Produccidn,
Adquisicion y Mantenimiento de Animales de lLaboratorio Destinados
a la Investigacidn Cientifica”, que organizard las actividades
del bioterio, teniendo como objetivos:

A, Maximizar la utilizacidn de instalaciones, equipo e insumos.

B. Minimizar los costos.

C. Satisfacer en cantidad, calidad y opartunidad los

requerimientos de animales solicitados por el investigador.

D. Elevar la ralidad biolégica de los animales.



MATERIAL Y METODOS

MATERIAL

Fara la realizacidn de la presente tesis se dispone de:

A. Instalaciones no especializadas para el alojamiento de
animales de laboratorio con una superficie total de 471.6 mi, que
comprende 20 cuartos, pasillo y solar, cuya distribucidn se
muestra en el Esquema N°1. Ademas cuenta con dos sistemas de
ductos de extraccidén y un sistema de inyeccidén de aire caliente,
su distribucidn dentro de los cuartos se encuentra en el Esquema
N®2. La organizacidn de los sistemas de drenaje, suministro

eléctrico y agua se localizan en el Esguema N°Z.

B. Equipo. La cantidad y caracteristicas del equipo se muestran

en el Cuadro N°3,

C. Animales. FPara la reproduccidén de ratas Wistar, se cuenta con
la donacidn por parte del bioterio del Instituto Mexicano del
Seguro Social que consiste en 170 hembras y 30 machos de 12
semanas de edad. Fara la reproduccion de cuyos, cepa Hartley, el
pie de crifa asciende a 30 hembras y 5 machos de 12 semanas de
edad. Ademé&s se «loja una poblacién promedio de 20 conejos  Nueva
Zelanda Albino, 30 gatos Europeo Doméstico, 100 ratones CD1 y 200

hamsters Dorados en experimentacion.
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D. Personal. En el bioterio colaboran tres trabajadores
tecnicos laboratoristas y un Pasante de Medicina Veterinaria y

Zootecnia.

E. Alimento. La existencia anual de alimento concentrado para
roedores* (rata, raton y hamster) se estima en 10 tons; para la
alimentacidn de conejos y cuyos se usa alimento concentrado*#, el
consumo de éste anualmente es de 2 tons aproximadamente; el

alimento concentrado destinado a los gatos#*¥%, asciende a 1 ton

aproximadamente.

F. Insumos. Como material de cama se utiliza viruta de madera.
Para la limpieza e higiene de instalaciones y equipo se dispone
de desinfectantes, detergentes, desodorantes, escobas, jaladores,

cepillos y espdtulas.

6. Medicamentos y Bioldgicos. Para el tratamiento y prevencién
de enfermedades se cuenta con productos antimicrobianos,

antisépticos, antiparasitarios y vacunas.

H. Ropa de Trabajo. FPara la proteccion del personal, se dispone
de pantalones y camisolas de trabajo, asi como overoles, botas de
hule, mandiles de plastico, cubrebocas, gorros y guanteé de hule

latex y polietileno.

* Rodent taboratory Chow 5001. Purina Mills, Inc.
## Conejina. Purina México.
*%* Gatina. Purina Méuxico.
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METODOS:

Para la solucidén de la problematica antes expuesta se proponen

los siguientes planes y programas:

I. Plan de Modificacion al DisefAo de 1la Planta Fisica vy
Consideraciones Ambientales. Se planeara la reestructuracidn de
las &reas de animales y de servicio asi como la creacidn de areas
no existentes dentro del bioterio; se sugerird la instalacidn del
equipo que controle el ambiente interno, con el propésito de
mejorar las condiciones ambientales y controlar la diseminacidn
de microorganismos patdgenos, de acuerdo a los estandares

internacionales para el alojamiento de los animales.

I1. Programas por Propdsitos y Especies.

A. Especies en Produccidn.

A.1. Ratas.

A.1.1, Evaluacidén de las Necesidades. Mediante el analisis de

la demanda en la wutilizacién de ratas durante el afo prdximo

pasado, se determinard la cantidad de animales que deberdn ser

producidos.

A.1.2. Programa Reproductivo. Se determinarad de acuerdo a las
necesidades evaluadas, la cantidad de animales destinados a la

produccidn, asi{ como la cantidad de animales que reemplacen a
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éstos, para mantener la produccidn constante. También se
establecera el método de crianza, esquema de produccidn,
estructura de la colonia, formas de registro y control de la

produccidn, método de evaluaritdn de los parametros reproductivos
mediante un programa de cdmputo, ademas del equipo y espacios

requeridaos.

A.1.3. Programa Genético. De acuerdo a la cantidad de animales
reproductores, se establecerd el programa genético que contemple
los criterios de seleccidén, asi como el sistema de cruzamiento

que mantenga las caracteristicas heredadas de la estirpe en

cuestidn. También se implementarin pruebas de verificacidn
genética.
A.l1.4. Programa Higiénico-Sanitaria. Se iaplementaran los

sistemas pertinentes y la programacidn de actividades para

procurar la limpieza de instalaciones, ademds de instaurar
pracedimientos de lavada, enjuagado, desinfeccidn y
esterilizacidn del equipo e insumos utilizadas. A su vez, se

instituird el wmanejo adecuado de los cadéveres vy desechos

organicos.

A.1.5. Programas Reproductivos Especiales. De acuerdo a las
necesidades individualas de los equipos de investigacidn, se
disefardn programas reproductivos especiales que suministren
animales en determinadas condiciones fisioldgicas (hembras con
prefez programada y grandes cantidades de animales de una misma

edad).
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A.2. Cuyos. Be utilizard la misma metodologia aplicada en la

produccién de ratas, excepto en el punto A.1.5.

B. Especies Adguiridas.

B.1. Programa de Adquisicidén de Especies. Se definiran las
especies utilizadas, que no se reproduzcan en el bioterio y que
por lo tanto deban ser adquiridas de un proveedor externo.
Asimismo se establecerd un programa de adguisicion que garantice
el aporte oportuno de los animales con las caracteristicas

deseadas.

B. 2. Programa de HRecepcidn. Se disedaran las formas de
registro, ademas de instituir la evaluacidn del estado de salud y
nutricional de los animales de recién ingreso, as{ como las

medidas preventivas y curativas para las diferentes especies.

B.3. FPrograma de Cuarentena y Condicionamiento. Se
implementaran las medidas pertinentes para evitar la diseminacién
de enfermedades provenientes del exterior, cuyos portadores sean
animales de reocién ingreso al bioterio. Ademas se procurard el
adecuamiento de la especie animal a las condiciones ambientales

(fisicas, guimicas y microbiolbgicas) existentes.

B.4. Programa Higiénico-Sanitario. Se precisardan los sistemas
adecuados para procurar la higiene del 4&rea de cuarentena
También se programaran las actividades de lavado, enjuagado,

desinfeccidn y esterilizacidn del equipo e insumos utilizados.
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Por otro lado, se instituird el manejo adecuado de desechos

org&nicos y cadaveres.

C. Especies en Experimentacidn.

C.1. Programa de Atencidn Medico Veterinario. Se determinara
para el caso de sujetos sometidos al proceso experimental, 1los

métodos pertinentes para preservar el estado de salud de éstos.

C.2. Consideraciones en el Uso de Animales Tratados con Agentes
de Alto Riesgo. Debido al wuso frecuente de microorganismos
altamente patdgenos, asi como la wutilizacidn de indculos con
material radioactivo, se instituiran una serie de medidas

especiales para el manejo de estos animales y sus desechos.

C.3. Programa de Apoyo a Investigadores. Ge implementaran upa
serie de protocolos que contemplen la informacidn sobre biologia
y enfermedades de cada especie alojada y reproducida en el

bioterio para uso de los investigadores.

cC.4. Plan de Apoyo Bibliografico a Investigadores. Se
organizara, par medio de un Frograma de Computo, el material
bibliografico referente a aspectos sobre la Ciencia de 1los
Animales de Laboratorio, con la finalidad de proveer al

investigador de informacidn reciente.
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III. Progtamas Administrativos.

A. Programa de Servicia a Investigadores. Se disedfaran las

formas para la solicitud y control de las animales durante la

investigacién,

B. Programa de Distribucidn del Trabajo del Personal Técnico vy
Seguridad Laboral. Se establecerd el flujo y 1la carga de
trabajo, ademis de programar los permisos al personal. FPor otro
lada se recomendara el uso del equipo y las medidas, tendientes a
evitar el padecimiento de enfermedades transmitidas por los

animales de laboratorio.

C. Programa de Adquisician de Insumos. Se determinardan los
canales y los formatos para adquirir los insumos utilizados por
el bioterio, ya sea obtenidos dentro del Instituto (almacén) o el

exterior (proveedor nacional o extranjero).

D. Praograma de Mantenimiento de Instalacicnes y Eguipo. Se
precisaran las vias mas eficientes para el reporte y compostura

de desperfectos en instalaciones y equipa.

IV. Programa de Monitoreo Animal y Ambiental. Se determinaran
los mecanismos patra evaluar la calidad del ambiente interno del

bioterio y de los animales gue aloja.
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V. Consideraciones Eticas en el Cuidado y Uso de Animales
Utilizados en 1la Investigacidn Cientifica. Se estableceran los
principios éticos en el cuidado y uso de animales utilizados en
la investigacidn cientifica. Ademas se delimitaran los métodos
eutanasicos adecuados a la especie en cuestidn, asf como un

apartado sobre anestesia y analgesia.
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RESULTADOS Y DISCUSION

I. PLAN DE MODIFICACION A LA PLANTA FISICA Y CONSIDERACIONES

AMBIENTALES.

I.A. SITUACIDON ACTUAL:

El Rioterio "A" del Instituto de Investigaciones Riomédicas,

observa una serie de deficiencias en su diserdo y construccidn,

que para efecto de este trabajo son divididas en cuatro puntos:

A.1. Definicidn de Areas Funcionales: En este sentido el
bioterio no cuenta actualmente con almacenes por insumos
(material de cama, alimento potr especie y propdsito, equipa,

material de limpieza, etc.), por lo gue estos se localizan en un
s6lo cuarto y en ocasiones se mantienen en cuartos destinados al
alojamiento de animales. lLos cuartos que mantienen animales
sometidos al proceso experimental, han sido distribuidos
tradicionalmente a cada grupo de investigacidn (ver Esquema
N° 1), 1lo cual implica dificultades en el manejo del cuarto, al
tenerse que alojar méds de una especie por cuarto o el que dos
proyectos sean incompatibles en cuanto a las condiciones

ambientales requeridas para cada trabajo de investigacion.

A.2. Distribucidén de Areas Funcionales: Por la disposicidn de
lgs corredores, se puede decir que el disedo del bioterio es

considerado como PASILLO SIMPLE o CORREDOR UNICO (&64), por lo que
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el +trafico de insumos, desechos, equipo sucio, equipo limpio,
animales, cadaveres, as{ como el personal se desplazan en sentido
bidireccional, afectando seriamente el cuidado sanitario de los
animales, debido a que no es separado el material limpio del
contaminado. Ademds se encontré que el aArea de descontaminacidn
es un cuarto que no cuenta con los medios suficientes para
asegurar la limpieza adecuada del equipo y los insumos, esta area
se encuentra localizada entre los cuartos gque alojan animales
(ver Esquema N° 1), modificando sustancialmente las condiciones
ambientales internas del bioterio, al aumentar la humedad

relativa del ambiente.

A.3. Caracteristicas de Construccidén: En general las paredes
del bioterio muestran gran cantidad de hendiduras, al no
recubrirse el ladrillo, dando oportunidad a que en éstas zonas no
se pueda hacer una eficiente limpieza y desinfeccidn; el techo no
posee recubrimiento que permita la higiene propia al encontrarse
la instalacién eléctrica y los conductos de extraccién e
inyeccion de aire al descubieric. Con respocitc 2l pise éste es
de cemento pulido, el cual estad deteriorado por el tiempo y
muestra rendijas, también se observan coladeras descubiertas
dentro de 1los cuarto gque alojan animales (ver Esquema N° 3),
siendo un peligro constante para los animales, al ingresar por

esta via, plagas y fauna nociva.

A.4. Control Ambiental y Disefo: El1 control ambiental dentro
del bioterio se hace mi&s que imposible al permanecer las puertas

de acceso abiertas la mayor parte del dia, coadyuvada por la
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localizacidn del bioterio en el sdtano, se generan con facilidad
rafagas de aire, diseminando la microflora externa en el interior
de la instalacidn. El equipo de calefaccidn trabaja con gas y al
tener mas de 10 afos de funcionamiento (solo en una mitad del
biogterin) (ver Esguema N° 2), practicamente sin mantenimiento, no
proves 1la temperatura requerida por las animales en forma
contfinua. Fara la extraccién de aire se cuenta con dos
extractores, localizados a cada eutremo del bioterio (ver Esguema
N® 2), uno de menor capacidad que el otro, por lo que la
eficiencia de la extraccion es mejor de un lade que del otro. Ya
que no todas las especies animales, ni  todos los proyectos de
investigacion son alojados bajo las mismas condiciones
ambientales, es necesario un gsistema de contrpl ambiental
flexible, ‘situacidn que no es cubierta por los medios disponibles

actualmente.

Cada uno de los puntos planteados anteriormente s0n
caracteristicos de intalaciones que estan sometidas a un altto
riesgo microbioldgico, para los animales y el personal que labora

en ellas.

Ante la imposibilidad de construir un nuevo bioterio, debido a la
escase: de recursos ecomdmicos, por parte de la institucidn, se

propone la remodelacién de las instalaciones actuales.



19

1.B. PLAN DE REESTRUCTURACION:

Debemos considerar el alojamiento en los bioterios como aquel
local no sdlo exclusivo de los animales, sino que también atiende
a investigadores y técnicos, por lo tanto la reestructuracion de
las instalaciones debera guardar una relacidn cordial y armoniosa

entre cada una de las partes y la edificacidn.

lLa flexibilidad en el disefo del bioterio, es una caracteristica
importante de tomarse en cuenta, ya que muchos laboratorios
utilizan una gran cantidad de especies en forma inconstante de un
afo a otro. Por lo tanto se puede dar el caso de que un cuarto
de conejos pase a ser un cuarto de ratones o ratas. Ciertas
especies tales como perros y monos poseen requerimientos
especiales y sus cuartos no pueden ser facilmente acondicionados

para otras especies.

Al plantear la modificacidn del disefc de la instalacién se
establece como objetivo general el mejoramiento del servicio que
brinda el bioterio a la comunidad cientifica del instituto. Los

obietivos intermedios ce muestran a continuacion:

a. Creacidn de &reas funcionales indispensables que no existen o
que no estan bien definidas actualmente (4rea de cuarentena,

cirugfa, administativas y descontaminacion).

b. Utilizacidén eficiente del &rea de piso con que cuenta el

bioterio.
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€. Racionalizacidén del trafico de personal, animales e insumos,
reduciendo el riesgo de propagacidn de microorganismos patégenos
dentro de la instalacioén.
d. Control eficiente de las condiciones ambientales, fisicas vy
quimicas que persisten en el interior de los cuartos que alojan

animales.

A continuacién se presentan dos planes que pretenden cumplir con

los objetivos planteados.

I.B.1. PLAN “A"

Este plan se muestra en el Esquema N° 4. Unicamente modifica la
cara Oeste del bioterio, estableciendo &reas de nueva creacidn,
comn la de lavado (al proponer que se teche el solar), en donde
se realizardn las tareas de limpieza y desinfeccidn del material
Yy equipo. Las siguientes modificaciones, se refieren basicamente
a la reubicacidon de Areas come el cuartc destinado & la
cuarentena de 1los animales de recién ingreso y una sala de
cirugfa que ademas podria ser utilizada para el tratamiento de
animales enfermos o para ejecutar procesos experimentales, como

la obtencidn de muestras, aplicacidn de farmacos, etc.

Aunque se obtienen beneficios con este plan, al generar 4areas
indispensables para el buen funcionamiento del bioterio, no se
avanza en la racionalizacidn del espacio, ya que como se observa

en el esquema, existe un cuarto de animales que comunica
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directamente con otro, 1lo cual se contrapone a las indicaciones,
que sobre disefo y construccidn son  recomendadas en forma
unpiversal. Por otro lado, no se mejora en nada el trafico del
personal, animales, equipo e insumos dentro del bioterio. Con lo
que respecta al control ambiental, no se lagra establecsr un
mecanismo fisico que permita aislar el interior del bioterio de

las condiciones externas.

1.B.2. PLAN "B"

Este plan de remadelacidn se muestra en el Esquema N° S. Es
igual al disefo anterior mas algunas mpdificaciones en la cara
Este y Norte del bioterion, que consisten en la tconstruccidn de un
pasillo, con  la consiguikente redistribucion del &rea vy la
creacidn de dos cuartos més. Por medio del corredor generada, se
unen los dos corredores existentes actualmente, las cuartas gue
se localizan en la parte Norte son redistribuidos para geperar
una bodega de viruta limpia y equipo desinfectado que no es

utilizado y una bodega de alimento.

Aunque no se establece un sistema de doble coriedor, se genera un
pasillo en forma de “U” (Esquema N° 5), el cual divide al
bioterio en tres grandes blogues de acuerdao a diferentes
gradientes de contaminacion, en donde con ayuda de un sistema de
aire acondicionada, se obtiene una zona can bajo gradiente de
contaminacidn, contigua a la puerta de salida del &rea de
descontaminacidn, el aire acondicionado en esta parte del

bioterio mantendra presidn positiva, ya que el volumen de aire
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inyectado sera mayor al extraido. El segundo blogue se
localizard en la mitad del bioterio, en esta se mantendra un
gradiente de contaminacién medio, donde el volumen de aire
inyectado sera ligeramente mayor que el extraido. El1 tercer
blogque, esta sujeto a un gradiente de contaminacidn alto, se
laocaliza al final del corredor, contiguo a la puerta de acceso
del area de descontaminacidn, se logra al igualar la cantidad de

aire extraido con el aire inyectado.

El &4rea de descontaminacidn estara dividida en una zona de
retorno por la que tendrid acceso todo el equipo sucio y el
material de desecho, asimismo se localiza la puerta de entrada y
salida de insumos al exterior, por lo que en esta zona se
realizaran las tareas de lavado, en juagado, desinfeccidn vy
esterilizacion del equipo, para lo cual deberd contar con tomas
de agua fria y caliente, piletas, autoclave y wuna trampa
germicida gue permite el pasc del equipo a la segunda zona,
denominada “limpia", en donde se ensamblara el equipo, se
colocara aserrin estéril en las cajas, se llenardn bebederos
previamente autoclaveados, con agua filtrada y acidificada. El
limite entre las zonas ademas cuenta con una puerta para el paso
de equipo e insumos gue no puedan ser sumergidos por la trampa
germicida (alimento, estantes, etc.) de esta zona el material

limpio serd distribuido en los cuartos que alojan animales.

La flexibilidad del disefio se da con base en el establecimiento
de los blogues mencionados anteriormente, ya que de acuerdo a las

necesidades del proyecto de investigacidn con respecto a las
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condiciones higiénicas que deben persistir en el cuarto de los
animales se designara el cuarto donde se mantendran éstos
en el transcurso del experimento. Ademds el disedo permite el
establecimiento de un cuarto de cuarentena localizado en el
bloque de contaminacidén alta, lo cual permite 1la prevencidn de

enfermedades provenientes del exterior.

Este disefo crea un mayor namero de cuartos destinados al
alojamiento y reproduccidn de especies utilizadas por los equipos
de investigacidn, generando una gtan flexibilidad en el

alcjamiento de diferentes especies.

En lo general el disefo divide al bioterio en tres sectores; el
de descontaminacién y bodegas que se localiza en la cara Oeste
del bioterio y ®1 cual estd separado del sector de ocupacidn
animal (cuartos de animales) por el sector de ocupacidén humana
(sala de cirugia y curaciones, oficina administrativa y cuarto y

bafo del personal).

Quiza la anica desventaja de este disedo sea el de no generar
completamente un sistema de barreras, ya que tanto el personal,
animales, material y equipa sucio como limpio, transitan por el

mismo pasillo.
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1.C. EVALUACION CUANTITATIVA ENTRE EL DISERD ACTUAL Y LOS

DISEROS PROPUESTOS:

El analisis cuantitativo del plan de remodelacidn es representado
en la Fiqura N° 2 que muestra las proporciones relativas de las
areas funcionales del disefo actual y los disedos propuestos y
las compara con un patrén establecido mundialmente para bioterios
que ocupan un area mayor de 445 m? (44). Las diferencias entre las
propuestas y la instalacidn actual se plasman en el Cuadro N° 4,
que ademas hace un andlisis de 1la utilizacidn del espacio al
indicar la cantidad de cuartos y las areas funcionales generadas

en cada disefo.
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I1. PROGRAMAS FOR PROPOSITOS Y ESPECIES.

11.A. ESPECIES EN PRDDUCCION.

A.1. RATAS.

La especie mamifera de laboratorio que ocupa el segundo lugar
(superada por el ratdn), en cuanto a la cantidad de animales
utilizados en la experimentacidon cientifica, es la rata (Rattus
norvegicus), ya que sus caracteristicas biolégicas la hacen un
excelente modelo experimental en disciplinas como biclogia de
la reproduccion, neurofisiologia, etologia, toxicologia,
nutricidén, etc. E1l Instituto de Investigaciones Biomédicas de la
Universidad Nacional Autdnoma de México, no se abstrae de esta
situacion y establece wuna tendencia similar en cuanto a la
utilizacidn de especies animales como sujetos de experimentacidn

cientifica.

El bioterio "A" estd abocado principalmente a proporcionar ratas
cepa Wistar a una gran cantidad de grupos de investigacion dentro
del Instituto, el abastecimiento de estos animales actualmente no
es cubierto en lo que se refiere a la cantidad, calidad y
oportunidad solicitada por el investigador, bloqueando gran
cantidad de investigaciones. La metodologia propuesta y hasta el
momento 1llevada a cabo, para la solucién de este problema se

presenta a continuacidn.
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A.1.1. Evaluacidn de las Nececidades:

La distribucion en la demanda de ratas se obtuvo con los datos
proparcionados por la anterior administracion del bioterio. E1
consumo anual de los animales es de 5,000 ratas aproximadamente,
la distribucion de éstas, entre los grupos de investigacidn es

[

descrita en el Cuadro N° S.

A.1.2. Programa Reproductivo:

El programa reproductivo de las ratas utilizadas como sujetos de
experimentacidn cientifica debera pretender el suministro
continuo de animales al investigador. El objetivo de este
programa es determinar, de acuerdo a las necesidades antes
planteadas, el numero de animales destinados a la reproduccidn,
asi como la cantidad de animales que reemplacen a estos. También
se establecera el método de crianza, esquema de produccidn,
estructura de 1la colonia, formas de registro y control de la
produccidn, método de evaluacién de los parametros reproductivos,

ademas se determinard el equipo y el espacio requerido.

A.1.2.1. Produccidn de Animales:

Como primer paso para lograr la produccion estimada de  animales
utilizados por los investigadores, se ajusta la demanda en forma
semanal; si la demanda anual es de 5,000 ratas y el afoc comprende
50 semanas (por razones de célculo se redondea el affic a esta

cantidad de semanas), se puede decir que las necesidades del



27
Instituto en cuanto a ratas se refiere (por semana) es de 100

(5000/50 = 100).

Después de analizar los registros de los dG4ltimos 2 ados,
encontramos los siguientes parametros reproductivos:
Namero de crias nacidas por hembra apareada: 8
. Nimero de crias destetadas por hembra apareada: S

. Porcentaje de mortalidad en lactancia: 30 %

Tomando comoc base los datos proporcionados por Hafez, 1980 se

establece el siquiente ciclo reproductivo:

cicLo ¢ ! 1
ESTRALL ' G E S T A € 1 O N!L A C T A C I 0O N

) ] Ll
S DIAS i 21 - 22D 1 AS ; 21 -2 DI AS E
1 SEM. 3 SEM. 3 SEM. = 7 SEM
Harkness vy Wagner, 1977 proponen los siguientes métodos

reproductivos como los mds adecuados a la biologia de la rata.
. Cruza poligémica (Relacidn 1 macho por 7 hembras).

. Método no intensivo (No se utiliza el calor postparto).

El proceso establecido por el Institute Animal Technicians (&3)
para obtener la capacidad real de la colonia de acuerdo a los
parametros reproductivos de la colonia en particular y las
necesidades de la comunidad cientifica asistida se presentan a

continuacidn.

Para conocer el NUMERDO DE CRIAS DESTETADAS POR HEMBRA APAREADA

POR SEMANA, se haria la siguiente operacidn:
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S CRIAS DESTETADAS POR HEMBRA

= 0.714 = 0.7
7 SEMANAS (DURACION DEL CICLO)

Si el Instituto necesita alrededor de 100 crias destetadas por
semana entonces se necesitaran 143 HEMBRAS APAREADAS, para
abastecer estas crias.

1 HEMBRA APAREADA - 0.7 CRIAS

X HEMBRAS APAREADAS — 100 CRIAS X = 142.8357 = 143
Se considera como vida econdmicamente productiva praomedio en la
rata las 25 semanas, por lo tanto, cada semana tendrian que
eliminarse & hembras de la colonia de produccién, por diversas
causas (enfermedad, infertilidad, baja productividad, etc.), par
lo que serian sustituidas por & HEMBRAS DE REEMPLAZO VIRGENES, de
esta forma se mantendria la poblacién de reproductores constante.

143 HEMBRAS APAREADAS
= 5.72 = &

25 SEMANAS
Necesidades de Reemplazo: Si se requieren 6 hembras de reemplazo
por semana y teniendo en cuenta que el sexo se distribuye en

proporcidn 1 : 1, necesitariamos 12 CRIAS adicionales.

6 HEMBRAS DE REEMPLAZO X 2 = 12 CRIAS

Al requerirse 12 crias extra por semana necesitariamos 17 HEMBRAS
APAREADAS adicionales.

1 HEMBRA APAREADA - 0.7 CRIAS

X HEMBRAS APAREADAS -~ 12 CRIAS X = 17.143 = 17
Por lo tanto el NUMERO TOTAL DE HEMBRAS APAREADAS en la coelonia

seria de 160.
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143 HEMBRAS APAREADAS + 17 HEMBRAS APAREADAS = 1&0

Al trabajar con material bioldgico, susceptible a gran cantidad
de variables, tendriamos que estimar un EXCEDENTE del 5 %, por lo

que necesitaremos 168 HEMBRAS APAREADAS.

160 HEMBRAS APAREADAS — 95 %
X HEMBRAS AFAREADAS —~ 100 % X = 168.42 = 1468
Con una nueva cantidad de hembras apareadas, tendriamos que

adecuar el reemplazo, por lo tanto se requeriran 7 HEMBRAS PARA

REEMPLAZ0 por semana.

168 HEMBRAS APAREADAS

25 SEMANAS DE VIDA PRODUCTIVA
Si la relacion que debe guardar el harem es de un machoc por 7

hembras, se necesitaran 24 MACHOS.

168 HEMBRAS APAREADAS
= 24

7 MACHOS
Al tener una colonia de 168 hembras y 24 machos se cruzarian
semanalmente 24 hembras, es decir una hembra por un macho, por lo
que a las 7 semanas de haber iniciado el programa reproductivo se

cbtendrian 120 CRIAS DESTETADAS.

24 HEMBRAS APAREADAS POR SEMANA X S CRIAS DESTETADAS = 120

Estas crias se distribuirian de la siguiente manera:
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120 CRIAS TOTALES DESTETADAS FOR SEMANA.

100 CRIAS DESTINADAS A LA INVESTIGACION.

20 CRIAS RESTANTES.
10 HEMBRAS
7 HEMERAS DE REEMPLAZO.
3 HEMBRAS DE EXCEDENTE
10 MACHOS
1 MACHO DE REEMFLAZO.

? MACHOS DE EXCEDENTE.

A.1.2.2. Estructura de la Colonia:

De acuerdo al programa treproductivo se tendria

estructutra de la colonia:

HEMBRAS PIE DE CRIA: 168

MACHOS PIE DE CRIA: 24

CRIAS LACTANTES: 546 (368 - 768B)
ANIMALES EN CRECIMIENTO: 1200
HEMBRAS DE REEMPLAZIO: 70

MACHOS DE REEMPLAZO: 10

A.1.2.3. Esquema de Produccidn:

El esquema de produccién de la colonia nos indica

la

el

siguiente

patraén

movimientos de los animales en el modulo de produccién,

de

con

respecto al tiempo y el espacioc que ocupan, este se muestra en la

Figura N°® 3.
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A.A.2.4. Flujo de Producciodn:

El flujo de produccion sedala los eventos y movimientos de cada
uno de 1los integrantes de la colonia de reproduccién, este es

mostrado en el Cuadro N° 6.

A.1.2.5. Formas de Registro de la Produccidn:

Se utilizan como forma de registro tres tipos de tarjetas; una de
ellas es asignada a cada hembra de la colonia, denominada TARJETA
INDIVIDUAL. DE LA HEMBRA (Cuadro N® 7), 1la cual sigue al animal
desde su primera cruza hasta que es desechada de la colonia, la
TARJETA INDIVIDUAL DEL MACHDO (Cuadro N° 8) permanece durante toda
la vida reproductiva del macho en su jaula, por Gltimo la TARJETA
DE ANIMALES SELECCIONADOS (Cuadro N° 9), se coloca en cida caja
que aloja animales seleccionados para la proxima generaciéon y

contiene informacién de la procedencia y destino de los animales.

A.1.2.6. Método de Evaluacién de los FParametros Reproductivos:

Una vez que las tarjetas de 1los machos y hembras han sido
llenadas en su totalidad o & ! momento aque el animal es
retirado de la colonia, se procede a vaciar los datos de las

tarjetasy; para el caso de la hembras se evalua:s

NUMERO DE PARTOS TOTALES

NUMERO DE CRIAS NACIDAS TOTALES

NUMERD DE CRIAS MUERTAS TOTALES

MORTALIDAD POR CADA SEMANA DE LACTACION TOTAL
MORTALIDAD TOTAL EN LACTACION

CRIAS DESTETADAS TOTALES

CRIAS DESTETADAS MACHOS Y HEMBRAS TOTALES
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w

PESO AL DESTETE PROMEDICQ DE LAS CRIAS DESTETADAS
DURACION DE LA LACTACION PROMEDIO

INTERVALG ENTRE PARTOS FROMEDIO

INDICE G A LAS 15 Y 30 SEMANAS

VIDA ECONOMICAMENTE PRODUCTIVA.

En el caso de los machos se evalua:

FERTILIDAD TOTAL

NUMERQO DE CRIAS FRODUCIDAS POR HAREM.

CURvVA DE CRECIMIENTD DEL MACHD.
De estos datos se resumen pardmetros susceptibles de ser
comparados entre diferentes generaciones filiales, los cuales nos
permiten verificar diferencias estadisticamente significativas

entre una generacion y otra. Estos parametros se definen a

continuacion:

NP/H/Z0SEM VEF: Namero de partos por hembra en 30 semanas de
vida econdmicamente productiva (para poder campatrar los
parametros se establece el ajuste a las 30 semanas, ya que la
vida economicamente productiva de los animales llega a alcanzar
esta duracidn.

CN/H/PARTO/30SEM VEP:  Crias nacidas por hembra por parto por 30
semanas de vida econdmicamente productiva.

CN/H/305EM VEP: Crias nacidas por hembra en 30 semanas de vida
economicamente productiva,.

CN/GENERACION/SOSEM: Crias nacidas por generacién filial en 30
semanas de vida econdmicamente productiva.

CN/H/S/20SEM VEF: Crias nacidas por hembra por semansa en 30
semanas de vida econdmicamente productiva.

CNM/H/PARTO/20SEM VEF: Crias nacidas muertas por hembra por
parto en 30 semanas Ode vida econdmicamente productiva.

CNM/H/30OSEM VEP: Crias nacidas muertas por hembra en 30 semanas
de vida econdmicamente productiva.

CNM/GENERACION/3I0SEM VEP: Crias nacidas muertas por generacion
filial en 30 semanas de vida economicamente productiva.

7% MORTINATOS/PARTO: Porcetaje de mortinatos por partao.

CNM/H/S/308EM VEP: Crias nacidas muertas por hembra por semana
en 30 semanas de vida econdmicamente productiva.
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MORT/H/PARTD/30 SEM VEP: Mortalidad durante la lactacion por
hembra por parto en 30 semanas de vida econdmicamente productiva.

MORT/H/30SEM VEF: Mortalidad por hembra en 30 semanas de vida
economicamente productiva.

MORT/GENERACION/30SEM VEP: Mortalidad por generacion filial en
30 semanas de vida econdmicamente productiva.

% MORT/LACT: Porcentaje de mortalidad en lactacidn.

MORT/H/S/30SEM VEP: Mortalidad por hembra por semana en 30
semanas de vida econdmicamente productiva.

MORT 1a. S LACT/H/PARTO/3I0SEM VEF: Mortalidad en la primera
semana de lactacion por hembra por parto en 30 semanas de vida
econdmicamente productiva.

MORT 2a. S LACT/H/PARTO/3IOSEM VEP: Mortalidad en la segunda
semana de lactacidn por hembra por parto en 30 semanas de vida
econdmicamente productiva.

MORT 3a. S LACT/H/PARTO/ 30SEM VEP: Mortalidad en 1la tercera
semana de lactacidn por hembra por parto en 30 semanas de vida
econémicamente productiva.

% MORT AL PARTO Y LACTACION: Porcentaje de mortalidad al parto y
durante la lactacion.

CD/H/PARTO/30SEM VEP: Crias destetadas por hembra por parto en
30 semanas de vida econdmicamente productiva.

CD/H/30SEM VEF: Crias destetadas por hembra en 30 semanas de
vida econdmicamente productiva.

CD/GENERACION/3JI0SEM VEP: Crias destetadas por generacion filial
en 30 semanas de vida econdmicamente productiva.

CDM/H/PARTO/30SEM VEP: Crias destetadas macho por parto en 30
semanas de vide econdmicamente productiva.

CDH/H/PARTOD/30 SEM VEP: Crias destetadas hembra por parto en 30

samanas de vida scondmicamente productiva.

RELACION M:H: Relacidn entre crias destetadas macho y hembra.
PD: Promedio y desviacidn estandar del peso al destete.

DL: Promedic y desviacidn esstandsir de los dias en lactacidn.
IP: Promedio y desviacidn estandar del intervale entre partos.

VEP: Promedio y desviacién estandar del tiempo que permanece
activo el animal dentro de la colonia de produccidn.
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IQ198: Promedio y desviacidn estandar del indice @ a las 15
semanas a partir de la fecha del primer apareamiento.

1Q30S: Promedio y desviacidn estandar del indice @ a las
semanas a partir de la fecha del primer apareamiento.

Al completarse hasta el momento dos c=neraciones, se han obtenido
los datos de las tarjetas individuales de 1las hembras en
reproduccion, mediante el an&lisis computacional (Lotus 123) de
los da*tos, se elaborard un resumen, este es descrito en el Cuadro
N° 10, el cual plasma los parametros comparables entre las
generaciones y sus diferencias significativas mediante prueba

estadistica.

A.1.2.7. Espacio Requerido:

Para el alojamiento de reproductores y animales en crecimiento es

necesario conocer:

a. El ntmero de jaulas destinadas a los reproductores y a los
animales producidos hasta el momento que sean utilizados para la

experimentacion.

b. La superficie necesaria para las jaulas.

Un método para calcular el area de piso necesario para dar una
produccidén de ratas y otros pequedos animales de laboratorio, ha

sido propuesto por Festing y Belby, 1968.

R G (OW) 1 W

T (Y -F) P {1 - K) D
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Donde: f

A: Area del cuarto animal que se necesita.

R: Namero de unidades (ft2 o m?) necesarios para servir

una unidad lineal (ft o m) de espacio de pared.

G: Ancho de una caja simple.

T: Namero de estantes.

F: Proporcién promedio de animales no usados  debido a
fluctuaciones en la demanda y reemplazo (usadas
todos = 0, ninguno usado = 1)}.

OW: Namero promedio de animales usados por semana
(exterior).

F: Productividad (Por ejemplo: namero de animales
destetados por caja por semanal.

K: Proporcitn de animales no apropiados para uso (Por
ejemplo: 0.5 si dnicamente se usa un sexo).

W: Longuitud maxima del periodo de crecimiento en semanas.

D: Namero de animales en crecimiento mantenidos por tamadfo
de caja de crianza.

Donde la euperiencia previa no es disponible o es aplicable,
estos autores ofrecen estimaciones para la rata, los cuales se

muestran en el Cuadro N* 11.

En el caso especi{fico del Instituto se obtuvieron los siguientes

datos:

SUSTITUYENDO:

R: 10

G: 0.25 (10) (0.28) {(100) 1 10
T: b A=~ ¢ + )
F: 0O & (-0 3 (1 - 15
DW: 100

FP: 3

K: O A= 41.67 m

W: 10

D: 15

El cuarto donde se reproducen las ratas (ver Esquema N° 4} cumple
aproximadamente estas medidas, ya gue sus dimensiones dan como

resultado 40 m2.
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A.1.2.8. Equipe y Alojamiento Regquerido para Lograr la Froduccion

Establecida:

El namero minimo de jaulas instaladas necesarias para satisfacer
la demanda de animales, puede ser determinada mediante la

utilizacion de la fdérmula propuesta por Saiz y BGarcia, 1983.

1 W
N = OW ( ——==——— + =)
P(1-K) D
Donde: N: Namero de jaulas instaladas necesarias.
OW: Namera medio de animales necesarios para

experimentacidn por semana.

P: Numero medio de animales producidos por jaula y por
semana.

K: FProporcion de animales que no pueden ser utilizados.

W: NGmero de semanas entre la edad del destete y la edad
media en la cual son utilizados los animales para
experimentacion.

D: Namero medio de animales que pueden ser alojados en
una jaula entre la edad del destete y la edad en la
cual son utilizados para la experimentacidn.

SUSTITUYENDQO:
OW: 100 1 10
P: 3 N = 100 ( + )
K: O 3(1-0) 15
W: 10
D: 15 1 10
= 100 (—==——- + ~——)
31 15
1 10
= 100 (——— + ———=)
3 15
5 + 10
= 100 (=w—=——e—— )
15
15
= 100 (-——-)
15

1

100 # 1 = 100

FPor la forma en que se realiza la limpieza, a cada caja instalada
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le debe corresponder una caja de cambio, por lo tanto la cantidad

total del equipo y su distribucidn se muestra en el Cuadro N° 12,

A.1.3. Programa Genético:

A.1.3.1. Introduccidn:

El mantenimiento de una estirpe de animales de laboratorio sdlo
requiere del reemplazo de los animales criadores viejos, por
otros jovenes. La forma en la cual estos animales jovenes son
seleccionados y apareados constituye el método de crianza. El
uso del método correcto le permite al criador mantener o alterar
las caracteristicas heredadas de la estirpe para hacerla mas

apropiada, a cualgquier propdgsito.

A.1.3.2. Variacidn Normal:

En cualquier especie animal no existen dos individuos idénticos;
difieren al menos en una caracteristica. Estas diferencias
normales se conocen como variacidn normal, para distinguirlas de
las anormalidades heredables debidas a mutacién. La variacién
normal es causada por factores ambhientales y genéticos siendo los
segundos de tipo poligénico actuando sobre caracteristicas

cuantitativas. (5

Esta variacidén entre individuos normales, en el caso que nos
compete, debe ser controlada mediante la aplicacidén de un método

de crianza apropiado. Para estudiar la variacién normal entre
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individuos es necesario medir la caracteristica en cuestidng la
variacion directamente medible es la variacidn fenpotipica,
resul tado de la conjuncién de los factores genéticos vy
ambientales. Los métodos de crianza s6lo modifican la porcidn
genética de la variacidn y por lo tanto depende del grado en el
cual las diferencias entre individuos son heredadas. La
heredabilidad de un caracter métrico expresa la proporcion de la
varianza total que es atribuible a los efectos medios de los

genes y esto es 1la que determina el grado de parentesco.

Algunos ejemplos de heredabilidad en ratas de laboratorio se

muestran en el Cuadro N°® 13.

El sistema de crianza de mayor aplicacidn para preservar la

variacion genética, es el denominado SISTEMA DE CRUZA PARA MINIMA

ENDOGAMIA (CONSANGUINIDAD).

A.1.3.3. Sistema de Cruza para Minima Consanguinidad:

La crianza programada para obtener la velocidad mas baja posible
de incremento en el coeficiente de endogamia, con un nGmerc dado
de progenitores se conoce como SISTEMA DE MINIMA CONSANGUINIDAD.
Los factores manipulables para lograr resultados son: la
seleccién de los progenitores de la siguiente generacion. y la

forma en gue se apareen.
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A.1.3.3.1 Seleccidn de los Progenitores y Criterios de Seleccién:

En el sistema al azar o aleatorio 1los progenitores de una
generacidn no contribuyen eguitativamente a la propagacién de la
estirpe. La velocidad en el incremento de la endogamia,
generacion tras generacidn puede reducirse haciendo gue estas
contribuciones sean casi iguales, 10 gque se logra, tomando dos
crias de cada pareja progenitora para usarlos como padres de la
siguiente generacidn. De esta manera el coeficiente de endogamia

se reduce a la mitad con el mismo ntmera dado de progenitores.

En la practica los animales se seleccionardn de las parejas mas
productivas, por lo que para mantener elevado el numero de
progenitores se toma solo un substituto de cada pareja; de esta
forma, la mayoria de las parejas contribuyen con dos crias para
futuros progenitores; las menos productivas con ninguna y las mas

productivas con tres.

La productividad de un animal se mide con base en el indice &
(I (S), el cual es un indicador matemdtico simple que representa
2] namero de crias producidas por dias de manejo y se ilustira a

continuacion:

CP % 100 DIAS

IQ =
DA

Donde: CP: Namero acumulado de crias producidas.
DA: Dias acumulados de la primera cruza al Gltimo destete.
Este valor tiene la ventaja de homogeneizar a todas las hembras

reproductoras, con lo cual se pueden comparar entre si.



40
Para efectos de la evaluacion de la colonia de crianza de ratas
Wistar, se estima este indice en dos periocdos de la vida

econdmicamente productiva de las hembras.

a) A las 15 semanas (IQ1S8): La siguiente fdérmula evalda las
crias producidas en 15 semanas de vida reproductiva:s
CFP % 105
IRISS = ~~—m—mmm
DA
.o cual nos permite evaluar la productividad de las hembras entre
el sequndo y tercer parto, es decir se seleccionan las crias de

cada hemhra para formar la siguiente generacidn de acuero al

siguiente patron:

No seleccionados

—o > IQ188 < -2% =
-2£ > 1Q13S8 < PROMEDIO = Seleccion de una hembra
PROMEDIO > IQISS £ +2£ = Seleccion de dos hembras o un macho
+22 > IQ1SS < o = No seleccionados (ver Grafica N° 1)

Con este sistema se pretende mantener la variacidn normal
generacison  tras generacidn y por otro lado homogeneizar en sus

caracteristicas cada vez mas a los animales de la colonia.

bY A las 30 semanas (IR30S): Evalda en forma tedrica la
productividad de las hembras en la totalidad de su vida
economicamants productiva (desde la primera cruza hasta el Gltimo
destete). La fdrmula presentada a continuacidn muestra 1la forma
en que se obtiene:
CP * 210
IQ258 = ~——————————
DA

Ademés de este valioso indice se muestran otros criterios de
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seleccion en el Cuadro N° 14, los cuales se establecen en funcidn

de las necesidades de los proyectos de investigacion
A.1.3.3.2. Sistema de Apareo:

En el sistema al azar, existen diferentes grados de interrelacidn
entre las individuos apareados, por lo cual el coeficiente de
endogamia (consanguinidad) ser& diferente entre las individuos de
una misma generacidn y ademas variard minimamente de una a
otra generacidn. Fara evitar estos efectos indeseables no se
deben aparear parientes cercanos, lo que se logra con la
aplicacidén de sistemas requlares de cruza que atn cuando no
reducen el indice promedio de incremento de la endogamia, logran
una mayor uniformidad del coeficiente endogamico Yy
consecuentemente una mayor uniformidad en las rcaracteristicas
genéticas de la estirpe., Los sistemas regulares de cCruza
practicados saon:

. Sistema Numérico de Robertson.

. Sistema Numérico de Pulley.

. Sistema Rotativo.
El sicstema utilizado en la reproduccién de la colonia de crianza
de iatas del Instituto de Investigaciones Biomédicas sera el
Rotative, ya gque ofrece ventajas paor su facil aplicacidn vy
seguimiento. La Figura N®* 4, muestra el método, en el cual los
grupos genéticos A, B, C y D representan cuatro segmentas
numéricamente iguales de la colonia de crianza. La
identificacién es hecha convenientemente por el uso de letras
come - prefijo al namera del harem. En la practica una hembra

gestante del grupo A, aportara sus crias hembras seleccionadas
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como madres de la siguiente generacidén en el grupo B y las crias
macho de esta misma se dirigiran al grupo C, estos movimientos se

esquematizan por medio de flechas. (35)

A.1.3.4, Control de la Calidad Genética:

No basta con pretender producir cepas exogamicas o endogamicas,
mediante un sistema reproductivo eficiente. Es necesario que el
nombre de 1la cepa sea exacto o que el producto de hecho
corresponda al nombre (con respecto a su constitucidn genética)l.
Con los animales de laboratorio esto requiere pruebas constantes
o periddicas, primera para demostrar que los animales estén
descritos correctamente y segundo para conhtinuar demostrande que
es a través de la mutacidn o cualquier otra causa gue ha dejado
de designarse correctamente. For lo tanto, en cualguier colonia
consanguinea o no consanguinea, en la cual el genotipa es
importante, e&s necesario un “"Programa de Verificacidn Genética".
Fara 1la verificacidn genética de cepas endogamicas y estirpes
exogamicas, se ha empleado una variedad de métodos. Para que el
control genético sea confiable tiene que analizarse un conjunto
de diferentes grupos de caracteristicas; éstas no deben ser
alteradas por camnbios ambientales, no importa si  las
caracteristicas o el grupo de las mismas es controlada por un
solo gene o© es el resultado de muchos genes. E1 Cuadro N° 15
muestra las pruebas utilizadas en el control genético y hace la
diferenciacidn y recomendacidén de los examenes aplicados tanto a

cepas consanguineas como a aquellas no-consanguineas.
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A.1.3.4.1, Coeficiente de Consanguinidad o Endogamia:

Como un medio para conocer el avance de la consanguinidad en una
colonia cerrada no consanguinea (incremento gradual en 21 ndmero
de locil que son homocigdticos), se debe obtener el coeficiente de
endogamia (Fx). La tasa de incremento no stlo depende del tamado
total de la colonia, sino del tamarfo efectivo (ndmero de animales
reproductores, que son usados para continuar la colonia). La
tasa de consanquinidad puede ser calculada a por la fdrmula

establecida por Wright, 1931.

1 1
Fx = o —
8 Nm 8 Nh
Donde:
Fx: Coeficiente de consanguinidad o incremento de la

consanguinidad.

Nm: Namero de machos pie de cria que aportan crias a 1la
siguiente generacion.

Nh: Namero de hembras pie de cria que aportan crias a la
siguiente generacion.

Aplicando ésta formula al tamado de la colonia:

Nm: 24
Nf: 168

Se tendria:
1 1 1 1

Fu=s —— + = + = 0.0059 & 0.59 %
B8 (248) 8 (168) 192 1344

Una tasa de consanguinidad de no mas del 1 al 2 % por generacién

es comunmente observada como aceptable. (18}

Habiendo calculado el incremento de consanguinidad (Fx),
podriamps determinar el coeficiente de consanguinidad despuéds de
"n" generaciones (Fn), mediante la fdérmula propuesta por

Falconer, 1960.



44

n
Ffn = 1 — (1 - Fx}

Al hacer una proyeccidén de lo gue sucederia con la consanguinidad
al reproducir 20 generaciones, sin wvariar el nimero de
progenitores, obtendriamos un incremento del 1l.16 % con respecto
a la poblacion original. El incremento gradual generacidn tras

generacidn se muestra en el Cuadro N° 1b.

A.1.3.4.2. Marcadores Morfologicos:

La sequnda medida adoptada, que se considera como control
genético son los marcadores wmorfoldgicos. Durante el manejo
regular de los animales se pueden observgr desviaciones en la
coloracidn y anormalidades del pelaje, también se pueden
presentar- alteraciones externas y desédrdenes neuroldgicos. En
este sentido en el PHioterio del Instituto de Investigaciones
Biomédicas se ha implementado el registro semanal de pesos
(Cuadro N° 17) de las ratas destinadas a investigacidn, con la
finalidad de construir la curva de crecimiento de 1la cepa,
generacion tras generacion, los resultados separados por sexo

durante la generacidn origen se muestran en la Grafica N°® 2.

For otro lade la evaluacién reproductiva de los animales puede
ser comparada por cada genetracidn filial y evaluada
estadisticamente (Cuadro N*® 10) verificando que no existan

diferencias significativas.

Otras pruebas de control efectivas para animales exogamicos, como

el uso de marcadores bioquimicos, seroldgicos, osteométricos o
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farmacogenéticos no se utilizan en esta colonia , ya gue el costo

y tiempo invertido en éstas es elevado. (32)

A.1,.3.5. Controles:

A.1.3.5.1. Identificacion de los Animales:

Contar con un sistema de identificacidn adecuado a la especie
animal y a nuestras necesidades, es imprescindible si se desea
tener un registro veraz de la colonia, asi como un perfecto
manejo genético. En este caso se utilizard el sistema triangular
de muescas en ambas orejas, con algunas modificaciones, el cual

se explica ampliamente en la Figura N° 5.

A.1.3.5.2. Registros:

Los registros utilizados para evaluar a los progenitores son los
mismos que se utilizan para el control de la produccidn y se

muestran en los Cuadros N° 7, B y 9.

A.1.2.5.3. Calendario Corrido:

Para facilitar el ca&lculo de la evaluacitin reproductiva de los
animales, asi como para -agilizar el manejo eficiente de 1la
colonia de ratas destinadas a la investigacidn, se elabord un
calendario corrido, el cual consiste en asignar al dia que
iniciamos nuestra calendarizacidn el dia namero uno y se numeran

subsecuentemente cada dfa hasta llegar al ndamero 1,000, el
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siguiente dfa se le volverd a asignar el namero uno, de esta
forma se tendrian ciclos de aproximadamente dos afos y medio, un

ejemplo se muestra en la Figura N° 6.

A.1.4. Programa Higiénico-Sanitario:

A.1.4.1. Introduccion:

La importancia de la higiene se enmarca dentro de la variada gama
de posibilidades en que puede darse 1la infeccion. Un ataque
simultaneo sobre todas las posibles vias de entrada de la
infeccidén es esencial. Cuando en forma efectiva se completa 1a
exclusién de estos agentes nocivos, no debe permitirse un sdlo
residuo, es decir debe ser radical, ya que un sdlo vestigio crea
una situacién dinamica. Por otro lado, existen dos
caracteristicas propias de los microorganismos (virulencia e
invasividad) que contribuyen a la difusidén de la infeccidn, a
estas dos caracteristicas se contraponen obstaculos; uno de ellos
es la higiene y el otro es 1la resistencia individual de los

animales. (43)

El alimento, agua y cama experimentan un contacto intimo con los
animales y todos son vectores potenciales de infeccidn. La
posibilidad de que se presenten en el alimento Yy cama
microorganismos, helmintos y artrépodos que pueden provocar
infecciones, es considerable y 1la esterilizacidn u otro

tratamiento apropiado para eliminar estos vectores es esencial.
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La importancia del programa higiénico sanitario (incluido en el
trabajo diario del bioterio), gque contemple los factores
anteriormente expuestos, radica en 1la eficacia para prevenir
enfermedades, interviniendo precisamente en la fase preinfectante
de la relacion huésped-paraésito, es decir antes de que el agente
productor de la enfermedad (virus, bacteria, bongo o parasito)
atagque a la egpecie susceptible (rata, ratdn, hamster, cuyeo,
conejo y gato). La prevencién de enfermedades repercute en forma

determinante en los siguientes aspectos:

A. Economia: En el momento en que no realicemos medidas
higiénicas adecuadas y suficientes, la incidencia de enfermedades
ira en aumento, necesariamente este hechd redundaria en una baja
.eficiencia reproductiva de los animales, ademds de ocasionar
derramas econdmicas por gastos en medicamentos, atencion médica

especializada, muerte de animales enfermos.

BE. Salud Pdablica: La higiene juega un papel importante en la
prevencidn de enfermedades zoondticas. lLa intima relacidn gue
guarda el personal encargado del cuidado de los animales de
laboratorio y el mismo investigador gue los utiliza como modelo
bioldgico, hacen de estus individuos sujetos de alto riesgo.

Como ejemplo de zoonosis podriamos mencionar:

. La hepatitis transmitida por primates no~-humanos (enfermedad

viral) por mordida.

. La tuberculosis por contacto con primates no-humanos infectados

(enfermedad bacterianal,
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. Las micosis cuténeas transmitidas por el pelo infectado de
conejos (enfermedad fungal).
. La himenolepiasis transmitida por las heces de los roedores

(enfermedad parasitaria). (53)

Todas estas fallas en las medidas de higiene y desinfeccidn.

C. Calidad Microbiologica de los Animales: Los experimentos y
pruebas de control de calidad de productos bioldgicos vy
medicamentos, en las que son utilizados animales de laboratorio,
sufren alteraciones en sus resultados por diversos factores,
entre una de las variables mas objetables se encuentra el que los
animales padezcan enfermedades. For esta razdn, las personas
encargadas de la crianza y el mantenimiento de dichos sujetos de
experimentacidn, estan comprometidos a abastecer animales en buen
estado de salud, bajo estrictas medidas de higiene y

desinfeccidn.

A.1.4.2. Plan de Desinfeccidn:

La programacion de las tareas tendientes a mantener las

condiciones higiénicas dentro de 1la colonia de produccidn de

ratas Wistar se describen en el Cuadro N° 18.
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A.1.5. Programa Reproductivo Especial:

En algunas ocasiones las necesidades particulares de cada grupo
de investigacidén no pueden ser satisfechas con los animales
producidos en el mddulo de reproduccidn, debido a que se demanda
una gran cantidad de animales en las mismas condiciones
fisiolégicas, por lo que se deben instalar colonias de produccidn
adicionales. A continuacion se presenta el disedo reproductivo y

el costo por concepto de alimentacidn de un proyecto especifico.

A.1.5.1. Necesidades:

La condicidn en la que deben abastecerse las ratas de la cepa

Wistar y la cantidad demandada es la siguiente:

EDAD (dias) %N“ ANIMALES

1000

10 300
20 170
50 140 (%)
100 140
200 140
300 3 140
400 140
500 g 140
(#) Lps animales a partir de esta edad en adelante, seran

abastecidos directamente de la colonia de produccidn, ya que la
duracion del programa es de aproximadamnete un afo. Por lo tanto
la demanda del programa exclusivamente comprenderd los tres
primeros rangos de edades.

A.1.5.2. Sistema y Parametros Reproductivos:

Al investigado- no le importa el sexo de los animales, pero - la

variacién de 1la edad por cada grupo sera de * 12 horas, por lo
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que se tendrd que utilizar el método de PREREZ FROGRAMADA,
sustentado en 21 FENOMENO CONDICIONANTE DE WHITEN (26) el cual
establece gue las hembras en condiciones normales y en grupo, en
ausencia del estimulo del macho (visual, olfativo, auditivo vy
fisico) presentan anestro. For lo que a las 48 horas de iniciado
cualquiera de las modalidades de estimulc, se inicia el estro
(57). En la préctica las hembras anéstricas entran en contacto

con machos vasectomicados.

tos pardmetros reproductivos utilizados para la programacidn se

presentan a continuacion:

NUMERO DE CRIAS NACIDAS FDOR PARTO = 8

NUMERO DE FARTOS EN EL TOTAL DE SU VIDA REFRODUCTIVA (VR) =G
NUMERD DE CRIAS PRODUCIDAS POR HEMBRA EN TODA SU VR = 40

DURACION DEL CICLO ESTRAL = 5 dias

% DE FERTILIDAD ESPERADO AL UTILIZAR S DIAS DE CRUZA CON HEMBRAS
ESTIMULADAS = 100. :

7% DE FERTILIDAD ESPERADDO AL UTILIZAR 1 DIA DE CRUZA CON HEMBRAS
ESTIMULADAS = 20. Mediante este sistema se asepura que las crias
tengan un rango de edades * 12 horas. Por lo tanto se elige este

tipo de cruzamiento.
DURACION DE LA GESTACION = 22 DIAS = I SEMANAS.

A.1.5.3. Ciclo Reproductivo:

De acuerdo a la informacién obtenida se tendrian los siguientes
ciclos reproductivosy de acuerdo & cada grupo de edad

solicitado.

A% GESTACION LACTACION
dia 1

18 GRUPO ol

ﬁ$
]

dia 10

20 GRUPO % ¥ g
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dia 20
32 GRUFQ e B 4
DURACION 1 22 = 43 dias
(#) Apareo,.
A.1.5.4. Lotificacidn:
Teniendo como base el ciclo reproductivo antes planteado, se

tendria la siguiente conformacidn de lotes.

CAFACIDAD DEL MODULD: 16 Unidades Reproductivas (cada unidad
reproductiva es igual a 1 macho por 2 hembras).

NUMERDO TOTAL DE MACHOS REPRODUCTORES: 16

NUMERD TOTAL DE HEMBRAS REPRODUCTORAS: 128

NUMERO DE HEMBRAS AFPAREADAS POR SEMANA: 32

NUMERO DE HEMBRAS GESTANTES ESPERADAS AL UTILIZAR 1 DIA DE
APARED: 32 * 0.2 = 6.4

NUMERO DE CRIAS NACIDAS OBTENIDAS PDR SEMANA: 6.4 * 8 = 51.2 % 50

A.1.35.5. Programacidn:

Los eventos y movimientos gque se realizan en cada lote, asi como
la distribucidn programada en la entrega de crias, se musstran en

el Cuadro N® 19.

A.1.5.6. Costo del Proyecto Por Concepto de Alimentacidn:

En primer lugar se estima el consumo total de los animales

suministrados por la colonia de crianza, los cuales son asignados

a  los 30 dias de edad, iniciando desde este momento el célculo
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del alimento consumido:

NUMERD DE  EDAD  CONSUMD DIAS DE CONSUMD FOR CONSUMO

ANIMALES (d) FDR DIA(g) CONSUMO (g) DIA/ANIMAL (g TOTAL
140 100 15 70 1,050 147,000
140 200 15 170 2,550 357,000
140 300 15 270 4,050 567,000
140 400 15 370 5,550 777,000
140 500 15 470 7,050 987,000

TOTAL: 2,835,000
% 2,835 kg

Al calcular un 1% de desperdicio en costal se tendrian que
utilizar en esta fase 2,863.35 kg, 1lo que representaria 127

costales (cada costal = 50 libras = 22.6 kg).

En segundo término se estima la cantidad de alimento consumido

para producir los animales en los tres primeros rangos de edad.

Harkness y Wagner, 1977 establecen que las hembras consumen 20 g
en el total de su gestacidn por cada cria concebida, ademas
utilizan 7¢ g de alimento por cria en la lactacién. E1 consumo
total de alimento para 1los tres grupos de edad, se presenta a

continuacidn:

NUM DE EDAD CONS EN CONS TOTAL CONS EN CONS T0T7TAL CONSUMD

CRIAS (d) GEST(g) EN BGEST(g) LACT(g) EN LACT(g) TOTAL (g)

1,000 1 20 20, 000 ) 0 20,000
300 10 20 &,000 35 10,500 16,500
170 20 . 20 3,400 70 11,5900 15,300

TOTAL: 51,800
% 51.8kg

Al calcular un 1% de desperdicio en el costal, se tendrian que

usar en esta fase 52.3 kg (aproximadamente 3 costales).
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La cantidad total de costales consumidos por el proyecto
ascenderia a 130 costales (127 + 3). El precioc de cada costal
hasta el mes de diciembre de 1987 es de 14.64 ¢ US. For 1lo
tanto, el costo del proyecto por concepto de alimentacidn seria

de 2,163.20 4 US (14.64 * 130).
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A.2. CUYDS

A.2.1, Evaluacidn de las Necesidades:
S6lo un grupo de investigacidn utiliza cuyos en sus proyectos de
investigacion, por lo gue la demanda es minima y asciende a 4

cuyos recién nacidos en forma semanal.
A.2.2. Programa Reproductivo:

Este tiene como objietivo principal el suministrae en  forma
constante, l1a cantidad de animales requeridos por el equipo de

investigacidn.
A.2.2.1. Preoducidn de Animales:

Los parametros reproductivos para los cuyos son establecidos  por

Fhoenix, Ch, H. 1976.

EDAD A LA PUBERTAD: 45 a 70 dias (& a 10 semanas).

EDAD MINIMA DE CRUZA: 12 semanas {(machos %500g, hembras 450g).
ESTACION DE CRUZA: Durante todo el ado.

CICLDO ESTRAL: Foliéstrica (todo el afdo).

DURACION DEL. ESTRDO: & a 15 horas.

DURACION DE LA GESTACION: 59 a 72 dias (promedio de 63 dias).
La hembra purde duplicar su peso durantc la predez. Harkness,
E. y Wagner, E., 1977 establece su duracidn entre 39 a 72 dias,
con un promedio de 63 a 68 dias, adem&s indica que la duracién
depende del tamafo de la camada:

2 CRIAS : 78 DIAS
3 CRIAS : 68 DIAS
4 CRIAS : 66 DIAS
S CRIAS : 64 DIAS.

TAMARO DE LA CAMADA: 1 a 8 (promedio de 3 crias al parto).
NUMERO DE CAMADAS POR HEMERA POR ARD: 3 a 4 (promedio 3.95).
MOMENTO DE LA OVULACION: 10 horas después de iniciado el estro
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(espontanea).

ESTRO POSTPARTO: & a 8 horas.

PESO AL NACIMIENTO DE tAS CRIAS: 75 a 180 g {(menos de S0 g
usualmente mueren).

DURACION DE LA LACTACION: 14 a 21 dias (la cria puede consumir
alimento so6lido a las pocas horas de haber nacida).

PESO AL DESECHD: En las hembras de 700 a 850 g y en machos de
250 a 1200.

VIDA ECONOMICAMENTE PRODUCTIVA: En las hembras de 3 a 5 afos vy
en los machos de 4 a 5 aRos.

LONGEVIDAD: & afos.

RELACION HEMERRA:MACHO: 3 a (0 hembras por un macho (harem).

Utilizando la metodologlia propuesta anteriormente par Short, 1969,
Yy de acuerdo con los parametros establecidos, el ntmero de crias

por hembra al afo seria de 10.

NUMERG DE CRIAS
POR HEMBRA = TAMAMO DE LA CAMADA * NUMERD DE CAMADAS FOR ARD

POR AARO

il

3 * 3.5 = 10.3 % 10

Por lo tanto el nGmero de crias por hembra por semana seria de

0.2.

NUMERQ DE CRIAS POR HEMBRA FOR AAD 10
= = 0.2

NUMERQO DE SEMANAS EN EL ARND 50

Al set regqueridas 4 crias por semana. Se necesitarfan 20 hembras

en reproduccion.

NUMERD DE CRIAS SOLICITADAS 4
= = 20

NUMERD DE CRIAS FOR HEMBRA FOR SEMANA 0.2

La vida econdmicamente productiva de una hembra es de una afo (50

semanas). Por lo que se necesitan 0.4 hembras de reemplazo a la

semana.

HEMBRAS EN REPRODUCCION 20

VIDA ECONOMICAMENTE PRODUCTIVA 50

Ahora la necesidad de cuyos incluidos los reemplazos es de 4.4y
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por lo tanto la cantidad de hembras requeridas para la

reproduccidn es de 22.

NECESIDAD AJUSTADA AL REEMFLAZO 4.4

NUMERO DE CRIAS FOR HEMBRA POR SEMANA 0.2

Como de trabaja con material bicldagico, se calcula un 10%Z de

excedente.

Al tener la colonia 24 hembras y al utilizar la relacidn hembra:
macho mds baja (3:1), se tendria un total de 8 machos pie de
crfa, por lo que a las 11 semanas de iniciado el programa

reproductivo, se tendria las crias solicitadas en forma semanal.

Al cruzar dos hembras por semana, a partir de la quinta semana,
se abtendrian % c¢rias nacidas por semana, las cuales se
distribuirian de la siguiente faorma:

4 CRIAS: DESTINADAS A LA EXPERIMENTACION

1 CRIA: REEMFLAZO

A.2.2.2. Estructura de la Colonia:

De acuerdo al programa reproductivo antes planteado, se tendria

la siquiente estructura de la colonia.

HEMBRAS PIE DE CRIA: 24
MACHOS PIE DE CRIA: 4
CRIAS LACTANTES: 3 (5 -1)
HEMBRAS DE REEMPLAZO: 3
MACHOS DE REEMPLAZO: 1
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A.2.2.3. Esquema de Produccidn:

£l esquema de produccidn de la colonia nos indica el patréin de
movimientos de los animales en el madulo de produccidn de cuyos,
con respecto al tiempo y espacio que ocupan, este se muestra en

la Figura N° 7.
A.2.2.4. Flujo de Produccidén:

El flujo de produccion serala los eventos y movimientos de cada
uno de 1los integrantes de la colonia de produccidén, este es

mostrado en el Cuadro N° 20.
A.2.2.5. Formas de Registro de la Produccidn:

Se utilizaran como forma de registro tres tipos de tarjetas; una
de ellas es asignada a cada hembra de la colonia, denominada
TARJETA INDIVIDUAL DE LA HEMBRA (Cuadro N°7), la cual sigue al
animal desde su primera cruza hasta que es desechada de 1la
colonia, 1la TARJETA INDIVIDUAL DEL MACHD (Cuadro N° 8) permanece
durante toda la vida reproductiva del macho en su jaula, por
altimo la tarjeta de animales seleccionados (Cuadro N°® %), se
coloca en cada caja que aloja animales seleccionados para la
préxima generacidon y contiene informacidn de la procedencia y

destino de los animales.
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A.2.2.6. Evaluacion de los Parametros Reproductivos:

La evaluacidn se realiza de la misma forma gue en el caso de las

ratas Wistar.

A.2.2.7. Espacio Requerido:

Utilizando la formula antes expuesta en el caso de las ratas, y

sustituyendo los valores se tendria:

Ow: 4 4 (0.4) (4) 1 5
P: 2 A= + -
K: O 3(1-0) 2(1-0) 5
T: 2 .

F: O 6.4 1 S

W: S = —m—e— ——— e

D: 5 . 2 2 5

R: 4

G: 0.4 = 3.2 * 1.5 = 4.8

El cuarto donde se reproducirédn los cuyos mide 4 #+ 3 m = ém?, par

lo que se cumplen las dimensiones.

A.2.2.8. Equipo y Alojamiento., Requerido para Lograr la

Produccidn Establecida.

El namero minimo de jaulas instaladas necesarias, al igual que en
las ratas Wistar, es determinada por la formula suscrita en el

inciso A.1.2.8.

SUSTITUYENDO:

OW: 4 1 3
P: 2 N =4 ( ————w———— + - )
K: O 2(1-0) 5

D: S =&

W: S
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Por el tipo de cambio y el sistema reproductivo aplicado se
utiliza el doble de cajas, por lo tanto la distribucidn del

equipo se muestra en el Cuadro N° 21.

A.2.3. Programa Genético:

Al igual que en las ratas Wistar se pretende mantener la

variacién genética normal de los animales.

A.2.3.1. Sistema de Cruza para Minima Consanguinidad:

Como en las ratas Wistar, se utiliza este sistema para obtener 1la
velocidad mds baja de incremento del coefic}ente de endogamia,
por la tanto se mantiene la variacidn normal de la poblacién
origen, a través de las generaciones. Los factores manipulables
para lograr estos resultados son: la seleccion de los
progenitores de la siguiente generacidn y 1la forma como se

apareen estos.

A.2.3.1.1. Seleccidn de Progenitores y Criterios de Seleccidn:

La seleccién se hard en forma homcgénea de cada progenitor,
asegurando el aporte del material genético a la siguiente
generacidn. Com en las ratas, se utiliza como criterio
principal el indice @ a las 25 y 50 semanas, asi como otros

criterios establecidos en el Cuadro N° 14,
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A.2.3.1.2. Sistemas Regulares de Apareo:

De la misma forma que en la colonia de ratas Wistar, se utiliza
el sistema rotativo, por su facil aplicacion y seguimiento, dicho

sistema se detalla en la Figura N° 4.

A.2.3.2. Control de la Calidad Genética:

Se utiliza la misma metodologia planteada en el inciso A.1.3.4.
El incremento tedrico en el coeficiente de endogamia para la
colonia de cuyos seria del 2%, encontrandose dentro de los
limites permitidos. (42) -

1 "1 1 1
0.013625 + 0.005208

n
X
]
+
1]
1
I

8(8) 8(24) 64 192

0.020833 = 2%

AR.2.3.3. Coantroles:

Se utilizan aguellos indicados en la Figura N°®* 5 y en los Cuadros
N° 7, By 9. Ademas se aplica la calendarizacién establecida en
la Figura N°® 6.

A.2.4. Programa Higieénico-Sanitario:

Las actividades higiénico sanitarias, aplicadas en este médulo se

presentan en el Cuadro N° 22.
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II.B. ESPECIES ADQUIRIDAS

B.1. Programa de Adquisicién de Especies:

No todas las especies animales utilizadas como sujetos de
experimentacidn cienti{fica en el Instituto, serdn reproducidas en
el Bioterio "A", ya que la pegqueda demanda, no justifica el
establecimiento de un programa reproductivo, el cual redundaria
en el dispendio de recursos econdmicos y humanos. For lo
anterior, se tomd la decisidn de adquirir conejos y gqatos de
proveedores comerciales y ratones y hamsters del Bioterio "B" del
mismo Instituto. Al mantenerse condictiones ambientales y de
manejo simi}ares en los dos bioterios, se abordara exclusivamente
los cuidados que deben ser observados en gatos y conejos de

recién ingreso.

E.1.1. Requisitos Solicitados al Proveedor:

B.1.1.1. Estado Fisioldgico del Animal:

Los animales adquiridos deben cumplir las especificaciones

solicitadas en cuanto a especie, cepa o raza, edad, peso y sexo.

B.1.1.2. Estado de Salud del Animal:

Los requisitos generales de salud que deben cubrir los animales

solicitados se muestran en el Cuadro N° 23.
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B.1.1.3. Transportacion:

La transportacion de los gatos y conejos, debe hacerse en forma
individual o en pequefos grupos, respetando el espacio minimo de
transportacidn, establecido para cada especie (ver Cuadro N° 24).
Estos seran enviados en cajas de madera o canastas fuertes, bien
construidas y bien ventiladas. Los viajes que se prolonguen mé&s
de 10 a 12 horas, deben ser provistos de agua y alimento. Se
debe recordar que el gato escapa facilmente de su caja de

transporte o puede lesionarse con facilidad.

El objetivo primordial es reducir al minimo cualgquier tensidn que

se experimente durante el transporte. -

Al menos el 10% de la tapa de la caja y la misma proporcidn en
cada uno de los lados, debe estar ventilada por medio de ventanas
de malla de alambre. La malla previene que los animales escapen
y protege al personal de las mordidas o rasqQuios. No deben ser
bloqueadas estas ventanas durante el viaje, este riesgo es
minimizado si los contenedores tiemen forma cilindrica o son
trapezoidales. Ademds las cajas estaran provistas con material

de cama. (63)

B.1.1.4. Otros Criterios:

Se puede obtener informacidn sobre la referencias sanitarias

(incidencia de enfermedades, brotes recientes, etc.); del

proveedor, el precio de los animales, aunque este Gltimo es un
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ya que en la experimentacidn cientifica con

animales no se puede escatimar en este tipo de recursos, por

repercutir directamente en la wvalidez de 1los resultados

obtenidos.
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B.2. Programa de Recepcidn:

Es muy importante recordar que los animales recibidos de fuentes
externas, han sido sometidos a tensidn, por lo tanto no pueden
ser considerados animales normales, sdlo hasta que éstos se
hallan establecido en su nuevo ambiente podran ser evaluados.
fos animales que son sujetos a un viaje de cualquier magnitud,
estan expuestos a gran cantidad de riesgos (cambios de personal,
ambiente, dieta, sobrepoblacidn, molestias, ruido, agitacidn
fisica, exposicidn a infecciones, etc.). Para asegurar que los
animales estén menos propensos a dichos riesgos, deben acatarse
las consideraciones sobre transportacidn,” ademis se establece un
dia a la semana (jueves), para la recepcidn de animéles, de esta

forma se concentra la atencidn en los animales recibidos.

Una vez que el animal ha ingresado, este se mantiene en un cuarto
aislado de las demas areas, como e3 sefalado en el Esquema N® 5.
Dos horas después, al suministrar agua y alimento, se realiza el
registro, este intervalo de tiempo entre el ingreso y la revisién
clinica %tiene la Juncidn de darle oportunidad de estabilizar los

signos vitales del animal. {(43)

El registro y la revisidn clinica del animal se hace por medio
del llenado de la HOJA DE EXAMINACION CLINICA (Figura N® B), la
cual se divide en tres partes; la primera consiste en la

descripcidén del investigador que solicitd el animal (nombre,

departamento, extensidn telefdnica), 1la segunda parte establece
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los datos generales del sujeto experimental (especie, cepa, sexo,
edad y pesa), por (ltimo se solicitan los datos referentes a las
constantes fisiologicas de ingreso (peso, temperatura, frecuencia
cardiaca y frecuencia respiratorial y la exploracion general del
animal {condicion general, lesiones externas, denticion,

miembros, palpacivn, auscultacion, reflejos y atros).

El padecimiento mas frecuente en los animales de recién ingreso
es la deshidratacion, comnmente es el resultado de la
transportacidn prolongada en condiciones poco propicias para
ello. Los signos y diagnostico de los diferentes grados de

deshidratacion se muestran en el Cuadro N° 25.

Para realizar el tratamiento, primero se determina el estado de
deshidratacion, ya que el animal puede ir de un nivel de
deshidratacion a otro, en el curso de un dia. lLas soluciones
utilizadas para restituir el nivel hidrico y electrolitico, es la
solucidn salina con dextrosa (dextrosa 2.9%, cloruro de sodio
0.45%7), 1la via de administracitdn recomendada es la  intravenosa;
si no. es posible, la via intraperitoneal o la subcutédnea pueden
ser utilizadas. Las dosis indicadas estan en funciodn del tipo de

deshidratacion y se presentan a continuacidn:

DESHIDRATACION MARCADA 20 a 30 ml/kg de peso vivo.
DESHIDRATACION MODERADA 10 a 20 mi/kg de peso vivo.
DESHIDRATACION LEVE 5 a 10 ml/kg de peso vivo. (76)

tos animales que no satisfagan los requisitos generales, sobre
todo agellos referentes a la salud, seran retirados del biocterio
y regresadaos al proveedor. Los animales aceptados pasaran al

siguiente procesa.
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B.3. Programa de Cuarentena y Condicionamiento:

El aobjetivo de este programa, se@ dirige a la prevensidn de
enfermedades externas, que utilizan como portador al animal de
recién ingresc, el plan de medicacidn incluye inmunizacidn,
desparasitacidn interna y externa. Ademds este plan involucra el

condicionamiento del animal al ambiente del bioterio.

En la misma hoja de recepcion de animales de t+ecién ingreso
(Figura N° 8), se establece el formato para el plan de medicacidn
durante la cuarentena y condicionamiento. Este plan varia de
acuerdo a la especie animal, determinando en el Cuadro N° 26 el
plan de medicaciéq para gatos, para el caso de los conejos es

definido en el Cuadro N°® 27.

La cuarentemna y condicionamiento de los animales se realiza en
cuartos 1o mas alejados del resto de las colonias (Esquema N° 4)
y cada especie contard con un médulo. De ser posible en estas
areas debe procurarse presién negativa, por medio del aire
acondicionado, evitando de esta forma la transmisidn de
enfermedades por via aerdyena. La duracion de la cuarentena es de

30 dias para estas dos especies. (43)

B.4. Programa Higiénico-Sanitario:

El Cuadro N°® 28 establece las actividades tendientes a mantener

las condiciones higiénicas del médulo de cuarentena, las cuales

deben prevenir al maximo la diseminacion de enfermedades.
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C. ESPECIES EN EXPERIMENTACION:

C.1. Programa de Atencidn Médico Veterinario:

Los animales sometidos al procesc experimental serdn alojados en
los cuartos de investigacidn y cada jaula, serd identificada por

medio de la tarjeta de ANIMALES EN EXPERIMENTACION (Cuadro N° 29)

El examen del estado de salud de los especimenes iniciara, en
primer término, con la verificacidén y registro de la temperatura,
humedad relativa y fotoperiodoc de cada uno de los cuartos que

alojen animales. (63)

La revisidn de los animales es llevada a cabeo por tres personas:

A. Investigador: Cada vez que el investigador realiza algan
proceso experimental sobre al animal, podra detectar alguna

anormalidad.

B. Técnico: En el cambio de material de cama sucia por limpia,
el personal técnico entra en contacto intimo con el animal, por
lo gue podra detectar alguna anormalidad en los animales vivos o

la aparicidon de animales muertas.

C. Médico Veterinario Zootecnista: El Medico Veterinario como
profesional encargado de mantener 1la salud de los animales,

establece un programa de revisidn del estado de salud. En el
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caso de lagomorfos (conejos) y carnivoros (gatos) la verificacidn
del estados de salud se hard en forma semanal {(conejos los lunes
y gatos los miércoles), el examen sigue un proceso ldgico,
iniciando por la cabeza y continuando en direccidn de la cola.
Los ojos deben ser brillantes y alertas, si el animal chille
puede ser indicio de alguna lesidn, cualquier descarga de la
nariz debe ser reportada al momento. Las orejas deben ser
observadas en su interior y exterior, ya que pueden presentarse
acaros. Particularmente los conejos alojados en jaulas con piso
de rejilla padecen del crecimiento desmedido de las ufas, por lo
que éstas deben ser caortadas en forma periddica (mensualmente).
Cuando existe un desplaramiento accidental o hereditario de los
incisivos inferiores el desgaste de los dientes no se realiza vy
los incisivos superiores crecen, cuando esto ocurre es nesecario

cortar con pinzas para hueso.

Los pequeros roedores (rata, ratén, hamster y cuyo) serén
revisados los martes y jueves de cada semana. E1 examen de salud
para estos animales se hace en forma colectiva, poniendo especial

énfasis al despliege conductual de los animales.

Independientemente del personal que detecte alguna anormalidad
debe ser 1llenado por este, el REPORTE DE ANIMALES ENFERMOS
(Cuadreo N° 30). El investigador o el técnico reportaran al
Médico Veterinario, los animales sospechosos de padecer alguna
enfermedad, el cual evaluari las posibilidades de tratamiento e
informarad al investigador la posible modificacidn de la respuesta

animal al proceso experimental.
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C.2. CONSIDERACIONES EN EL USO DE ANIMALES TRATADOS CON AGENTES

DE ALTO RIESGO.

C.2.1. INTRODUCCION

El control de bioriesgos dentro del bioterio, tiene como
principio general, la proteccién del personal técnico vy
cientifico, del peligro que representa trabajar con organismos
altamente patdgenos y/o material radiocactivo, inoculados en
animales de laboratorio. Ademas de proteger la dptima

consecucitn del experimento. (55)

La informacidén sobre el manejo de animales inoculados con
material de riesgo debe ser tomado en cuenta no sélo por el
investigador, sino también por las personas que tienen contacto

directo con el animal, sus desechos y su ambiente proximo.

Debido a que en un futuro algunas lineas de investigacidn, dentro
del Instituto, requeriran animales inoculados con agentes de alto
riesgo, se presenta a continuacién las consideraciones mas
importantes que deben ser tomadas en cuenta para el manejo

cotidiano de estos sujetos de experimentacidn cientifica.
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C.2.2. MANEJO DE INOCULOS FATOGENDS:

C.2.2.1. CONCEFTOS EBASICOS DE PROTECCION MICROBIOLOGICA:

Los indculos de microorganismos patodgenos se clasifican de
acuerdo a la facilidad de producir enfermedad y la presencia de

estos agentes en el pais (74), de la siguiente forma:

CLASE 1. Agentes sin o con el minimo de riesgo, bajo condiciones

ordinarias de manejo.

CLASE 2. Agentes de riesgo potencial. Esta clase incluye
agentes que pueden producir enfermedad en grado variable de
severidad, por inoculacion accidental‘ u otros medios de
penetracidn cuténea, pero que estan mantenidos bajo tecnicas

ordinarias de laboratorio.

CLASE Z. Agentes que involucran riesgo especial o agentes
enzooticos de paises extranjeros, los cuaies requieren de permiso
federal para importarse, a no ser que éstos sean especificados
para una clasificacién mas alta. Esta clase incluye patogenos

que requieren condiciones especiales de mantenimiento.

CLASE 4. Agentes gue requieren de condiciones muy rigurosas para
su mantenimiento, ya que son extremadamente peligrosos para el
personal de laboratorio o pueden causar serias enfermedades
epidémicas. Esta clase incluye agentes Clase 3 del exterior del

pais, cuando éstos son empleados en experimentos entomolégicos o
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cuando otros experimentos entompldgicos son conducidos en la

misma area de laboratorio.

CLASE 5. Agentes patdgenos animales que son excluidos de la
legislacieén o aquellos gue estén restringidos por las politicas
administrativas.

NOTA: Las vacunas gue contienen bacterias vivas o virus con
licencia federal no se sujetan a esta clasificacion. Sin
embargo, es aplicable al cultivo de las cepas usadas para la
produccion de vacunas.

Se describen cuatro niveles de biosegquridad, a 1los cuales les
corresponden ciertas practicas y técnicas, equipo de seguridad e
instalaciones de laboratorio apropiadas para la eficiente

operacidn y la determinacidon de las  actividades dentro del

bioterio y el laboratorio. (5%5)

MIVEL 1. Las practicas, equipo de seguridad e instalaciones son
aquellas indicadas para la ensefdanza a nivel licenciatura o
preparatoria y para otras instalaciones en las cuales el trabajo
es realizado con cepas caracterizadas Yy definidas de
microarganismos no reconocidos como productores de enfermedades

en gseres humanos saludables y adultos. Bacillus subtilis,

Naegleria gruberi y el Virus de 1la Hepatitis Canina son

representativos de aquellos microorganismos gue rednien cste tipo
de manejo. Muchos agentes ordinariamente no asociados con
procesos enfermizos en seres humanos son, sin embargo patdgenos
oportunistas y pueden producir enfermedad en jovenes, ancianos o
en individuos inmunodeprimidos o inmunodeficientes. Las cepas

vacunales gue han sufrido maltiples pases in vivo no deben ser
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consideradas avirulentas simplemente por que éstas son cepas

vacunales.

NIVEL 2. Las practicas, equipo e instalaciones son aquellas
aplicadas en la ensemansa superior, clinica y diagnostico; vy
otras instalaciones en las cuales el trabajo es realizado con un
amplio espectro de agentes nativos de riesgo moderado presentes
en la comunidad y asociados con enfermedades humanas de severidad
variable. Con buenas teéecnicas microbioldgicas estos agentes
pueden ser utilizados en forma segura en actividades conducidas a
exposicion abierta, siempre que el potencial para producir
aerosocles sea bajo. El Virus B de la Hepatitis, la Salmonella y

el Toxoplasma spp., son microorganismos representativos asignados

a este nivel. El riesgo primario para el personal que trabaja
con estos agentes puede incluir autoinoculacion, ingestion vy
exposicion de mucosa y piel a material 1infeccioso. Los

procedimientos con un alto potencial de producir aerosoles que
pueden incrementar el riesgo de exposicién del personal deben se
llevados & cabo en equipo y dispositives de confinamiento

primario.

NIVEL 3. Las practicas, equipo de sequridad e instalaciones son
aquellas aplicadas en la ensefanza, la investigacién, la clinica,
el diagnodstico o la industria en las cuales el trabajo es
realizado con agentes nativos o exdticos donde el potencial de
infecciones producidas por aerosoles es real y las enfermedades
pueden tener consecuencias serias o letales. La autoinoculacidén

e ingestidn también representan riesgo primario para el personal
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que trabaja con estos agentes. Agentes como Mycobacterium
tuberculosis, Virus de la Encefalitis San Luis y Coxiella

burnetii son ejemplos de microorganismos que deben ser manejados

en este nivel.

NIVEL 4. LlLas practicas, equipo de seguridad e instalaciones son
aguellas aplicadas para el trabajo con agentes peligrosos y

exoticos los cuales plantean un riesgo individual alte por

producir enfermedades que amenazan la vida. Todas  las
manipulaciones de material potenpcialmente infeccioso en el
diagndstico, aislamiento y animales infectados natural vy

experimentalmente possen un alto riesgo de exposicidén y de
infeccion al personal de laboratorio. El Virus de la Fiebre
Lassa es representativo de este nivel, asi como aquellos

patégenos .dndicados en las categorias 4 y 5.

C.2.2.2. CRITERIGS DE BIOSEGURIDAD:

Si el experimento requiere animales, el manejo institucional debe
proveer instalaciones, personal capacitado Yy practicas
establecidas, los cuales aseguren en forma razonable apropiados
niveles de calidad ambiental, seguridad y cuidado. Los bioterios
son extensiones del laboratorio y en algunas ocasiones son parte
integral e inseparable de este. Se consideran como niveles de
bioseguridad las instalaciones, practicas y requerimientos
operacionales recomendados para trabajar con agentes infecciosos

in vivo e in vitro.
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Estas recomendaciones presuponen que el alojamientoc de animales
de laboratorio, prdcticas operacionales y calidad del cuidado
animal, reunen las regulaciones y que las especies apropiadas han

sido seleccionadas para la consecucion del experimento.

Idealmente, las instalaciones para animales de laboratorio usadas
para el estudio de enfermedades infecciosas o no-infecciosas
deben estar fisfcamente separadas de las demd&s areas del bioterio
tales comop produccidn de animales y cuarto para cuarentena,
laboratorios clinicos y especialmente de instalaciones que se
destinan al cuidado de animales enfermos. Las instalaciones para
animales deben ser disefadas y construidas para facilitar la
limpieza y ] mantenimiento. Es muy usado el disefro de ‘“"pasillo
limpio/pasillo de retorno” para reducir la presencia de
contaminacioén cruzada. E1 drenaje en el piso debe ser instalado
danicamente sobre la base de necesidades claramente definidas. Si
el drenaje del piso es instalado, la trampa del drenaje siempre

debe contener agua.

Estas recomendaciones describen cuatro combinaciones de
practicas, equipo de seguridad e instalaciones para los
experimentos que requieren animales infectados con agentes, los

cuales son reconocidos como productores de enfermedad en los
seres humanos. Estas cuatro combinaciones incrementan los
niveles de proteccidn para el personal o para el ambiente y son
recomendadas como requerimientos minimos en las actividades que
involucran animales de laboratorio infectados, ademas a partir de

éstas se establecen los cuatro niveles de bioseguridad animal,
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que describen el alojamiento animal y 1las practicas aplicables
para el trabajo con animales infectados con agentes de alto
riesgo, asignandolas a su correspondiente nivel de biosequridad.

(55, 74)

C.2.2.3. NIVEL { DE BIOSEGURIDAD ANIMAL:

A. PRACTICAS

1. Las puertas de los cuartos de animales abren bhacia adentro,
de cierre automatico y son mantenidas cerradas cuando los

animales se encuentran en experimentaciodn.

2. Las superficies de trabajo son descontaminadas después de ser

usadas o después de cualquier derramamiento de material viable.

Z. No se permite comer, beber, fumar o almacenar comida en los

cuartos para animales.

4, E1 personal debe lavar sus manos después de manejar cultivos

y animales y antes de salir del cuarto de animales.

S. Todos los procesos son cuidadosamente ejecutados para

minimizar la creacidn de aerosoles.

4. Debe llevarse a cabo un programa de control de roedores e

insectos.
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B. PRACTICAS ESPECIALES

1. El material de cama de las cajas de animales es desechada de
tal forma que minimice la creacidn de aerosacles y es depositado

de acuerdo con los requerimientos institucionales o locales.

2. Las cajas son lavadas manualmente o en una maguina lavadara.
La temperatura del agua en el enjuague final en una lavadora

mecanica debe ser de B2.2°C.

3. El uso de batas y uniformes de laboratorio en los cuartos de

animales son obligatorios. Ademds esta indicado que las batas de

un cuarto animal no sean llevadas a otras areas.

C. EQUIPO DE CONTENSION

No es requerido el equipo de contensitn especial para animales

infectados con agentes asignados al Nivel 1 de Biopseguridad.

D. INSTALACIONES

1. El alojamiento animal es disedado y construido para facilitar

la limpieza y el mantenimiento.

2. Un lavabo manual debe estar disponible en el alojamiento

animal.
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3. Si los cuartos para animales tienen ventanas que abtran, estas

serdn cubiertas con pantallas contra moscas.

4. Es recomendado, pero no requerido, gue la direccidn del aire
en el cuarto de los animales sea hacia adentro y que el aire
extraldo sea dirigido al exterior sin originar recirculacion a

otros cuartos.

C.2.2.4. NIVEL 2 DE BIDSEGURIDAD ANIMAL:

A. PRACTICAS: Igual que el nivel anterior.

B. PRACTICAS ESPECIALES

1. Las cajas son - descontaminadas, preferiblemente por

autoclaveado, antes-de gue é€stas sean limpiadas y lavadas.

2. Mascaras de tipo quirdGrgico seran llevadas por todo el
personal que entre a 10s cuartos de animales que alojen primates

no—humanos.

3. Las batas y unifoirmes de laboratorio son llevadas mientras el
personal se encuentre en el cuarto de los animales. Este vestido

protective es eliminadeo iantes de salir del bioterio.

4., E1 director del:laboratorio o del bioterio limita el acceso

hacia los cuartos de 1los animales del personal que ha sido
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informado del riesqgo potencial y que necesita enptrar al cuarto
para propositos del programa o el servicio cuando el trabajo esta
en proceso. En general las personas donde el riesgo de adguirir
infecciones sea altoc o para quienes la infeccidn puede ser
wtraordinariamente peligrosa no se permite su ingreso al cuarto

de loe animales.

S. El director del laboratorio o bioterio establece las
politicas y 1los procesos por el gue dnicamente las personas que
han sido informados del riesgo potencial y reunen los
requerimientos especificos (por ejemplo, inmunizacion) pueden

entrar al cuarto animal.

6. Cuando el o los agentes infecciosos usados en el cuarto
animal requiere la entrada de -‘provisiones especiales (por
ejemplo, vacunacisn) , un signo de advertencia de riesgo,

incorporando el simbolo universal de bioriesgo (Figura N° 9) es
colocado en la puerta de acceso al cuarto de los animales. Los
simbolos de precaucion de bioriesgos identifican a los agentes
infecciosos, listando el nombre y el namero telefonico del
supervisor del bioterio u otra persona responsable e indica los

requerimientos especiales para entrar al cuarto animal.

7. El cuidado especial esta encaminado a evitar la contaminacidn
cutanea con material infeccioso; 1los guantes pusden ser usados
cuando se manejen animales infectados y cuando el contacto
cutaneo con material infeccioso sea inevitable, estos serdan

desechados y autoclaveados al salir del cuarto.
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8. Todos los desechos de 1los cuartos de 1los animales son
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apropiadamente descontaminados (preferiblemente por autoclaveado)
antes de ser depositados. Los cadaveres de animales infectados
son incinerados, teniendo en cuenta que e1 recipiente en el que

se transporta debe estar cerrado herméticamente.

9. Las agujas hipodérmicas y las jeringas son usadas dnicamente
para la inoculacioén parenteral o la aspiracion de fluidos de
animales de laboratorio y de frascos. Estas deben ser

autoclaveadas antes de desecharse.

1G6. 61 existe drenaje de piso, las trampas se deben llenar

siempre de agua o de un desinfectante apropiada.

11. Cuando se considere apropiado, de acuerdo a los agentes
mane jados, deben colectarse y almacenarse muestras de suero del
personal encargado del cuidado de los animales y el personal con
posible riesgo. Muestras de suero adicional pueden ser
colectadas perfodicamente, dependiendo del agente manejado o de

las funciones de la instalacién.

C. EQUIPO DE CONTENCION

1. Los gabinetes de seguridad biolédgica, otros dispositivos de
contencidn fisica y/o los dispositivos de proteccién del personal
(por ejemploc respiradores y caretas) seran usadas cuando los
procesos con un alto potencial para crear aerosoles sean 1llevados

a cabo. Estos incluyen 1la necropsia de animales infectados,
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cosecha de tejidos o fluidos infectados de animales o huevos,
inoculacion intranasal de animales Y manipulacion de

concentraciones altas o grandes volumenes de material infeccioso.

D. INSTALACIONES

1. Ademds de las indicaciones establecidas para el nivel
anterior, debe ser instalada una autoclave, la cual sera& usada

para la descontaminacién de desechos de laboratorio infecciosos.

C.2.2.5. NIVEL 2 DE ERIOSEGURIDAD ANIMAL:

A. PRACTICAS: Igual que el nivel anterior,

B. PRACTICAS ESPECIALES: Igual al nivel anterior, ademids de las

siguientes indicaciones:

1. Las mascaras tipo gquirdrgico u otros dispositivos de

proteccidn respiratoria (por ejemplo respiradores) deben ser

usadas por el personal que ingresa a los cuartos que alojan
x4

animales infectados = con agentes asignados Al Nivel 3 de

Bioseguridad.

2. Para este nivel son utilizadas batas quiruargicas o uniformes
por el personal que ingresa a los cuartos de animales infectados.
No deben se usadas batas con botomes &1 frente. Las batas

protectoras deben permanecer en el cuarto de los animales y deben
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ser descontaminadas antes de enviarse a la lavanderia.

J. Las agujas hipodérmicas y jeringas son usadas exclusivamente
para inoculaciones parenterales o la aspiraciéon de fluidos de
animales de laboratorio y botellas con diafragma. Unicamente se
usan agujas 1ntegradas a la jeringa. Las agujas no pueden ser
dobladas, quebradas, reinstaladas en su estuche o guardarlas,

ademads no se permite la reutilizacién de las agujas en otros

animales. La aguja y 1la jeringa deben ser inmediatamente
instaladas en un estuche resistente a rasgaduras ¥
descontaminado, preferiblemente por autoclaveado, antes de
descartarse.

4. Si se dispone de lineas de vacio, estas deberan estar

protegidas con filtros de alta eficiencia y trampas liquidas de

desinfectante.

5. Las botas, cubre-botas u otro protector del calzado y los

tapetes sanitarios seran dispuestos y usados cuando sea indicado.

C. ERQUIPO DE CONTENCION

1. La ropa protectora del personal, el equipeo y/u otros
dispositivas de contencién s0n usados para todos los
procedimientos y manipulaciones de material infeccioso o animales

infectados.
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2. El riesgo de aerosoles infecciosos de animales infectados o
su  cama puede ser reducido si  los animales son alojados en
sistemas de confinamiento parcial por medio de cajas, las cuales
seran abiertas en gabinetes de flujo laminar con paredes sdlidas.
Las cajas estaran normalmente cubiertas con filtros tipoc campana

u otro sistema de confinamiento primario equivalente.

D. INSTALACIONES

1. El alojamiento animal es disefado y construido para facilitar
la limpieza y el mantenimiento y es separado de areas las cuales
estan abiertas al trafico del personal sin restriccion en la
edificacidn. El paso a través de dos juegos de puertas es el
requerimiento bA&sico para entrar en el cuarto de los animales de
los corredores de acceso u otras areas contiquas. La separacidn
fisica del cuarto para animales de los corredores de acceso u
otras actividades, puede ser instalada con puertas dobles para el
cambio de ropa, ademds deben ser instalados a la entrada de 1los

cuartos de los animales un sistema de doble puerta.

2, La superficie inlerior de paredes, pisos y techos deben ser
resistentes al agua, ademds de facilitar la limpieza. Cualquier
rendija debe ser sellada, para facilitar 1la fumigacion o  1la

descontaminacion del espacio.

3. Debe ser instalado un lavabo cerca de cada puerta de salida

en los cuartos de animales, este puede ser operado manualmente o
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con el pie o la rodilla.

4, Las ventanas de los cuartos para animales estaran cerradas vy

selladas.

S. lLas puertas de los cuartos para animales seran de cierre
automatico y se mantendran cerradas cuande los animales

infectados estén presentes.

6. Una autoclave para la descontaminacion de desechos estara
disponible, preferiblemente dentro del cuarto de los animales.
Los materiales gue sean autoclaveados en el exterior del cuarto
de los animales deberdn ser transportados en un recipiente a

prueba de fugas.

7. Debe ser provisto el mdédulo, de un sistema de ventilacidén vy
extraccién. El sistema crea un flujo direccional gque proporciona
aire al interior del cuarto. El escape del edificio puede usarse
para este propdsito si el aire expulsado no es recirculado a
cualquier otra area del edificio, es descargado al exterior, vy
dispersado fuera de las areas ocupadas y del aire consumido. El
personal debe verificar gue la direccidén del flujo de aire
(dentro de los cuartos de los animales) sea adecuado. El aire
expulsado del cuarto de los animales que no pase a través de
gabinetes de flujo laminar u otro equipo de contencidn primario
puede ser descargado al exterior sin filtrarse o darle cualquier

otro tratamiento.
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8. Los filtros HEPA para el aire expulsado de los gabinetes de
seguridad para patdgenos Clase | o Clase II u otros dispositivos
de contencitn primarios descargan directamente el aire, a traveés
del sistema de escapes del edificio. El aire expulsadao de éstos
dispositivos de contencién  primarios pueden ser recirculados
dentro del cuarto de los animales si el gabinete es probado y
certificado al menos cada 12 meses. Gi los filtros para el aire
expulsado de 1los gabinetes de sequridad Clase 1 o Clase II
descargan al exterior a través del sistema de escapes del
edificio, este se conectara al sistema de tal forma (por ejemplo,
unidad de conexitn por medio de abrazadetras) que no proparcione
interferencia con el balance del aire de los gabinetes o del

sistema de escape del edificio.

C.2.2.6. NIVEL 4 DE BIOSEGURIDAD ANIMAL:

A. PRACTICAS: Ademas de adoptarse las mismas practicas que en el
nivel anterior, deben autoclavearse las cajas antes de retirar la

cama sucia y antes de que sean limpiadas y lavadas.

B. PRACTICAS ESFECIALES: Igual al anterior, ademas de las

siguiente medidas:

1. Unicamente se autoriza la entrada dentro de la instalacion o
a los cuartos de los animales, al personal que es requerido por
el programa o aquel que apoye el propdsito de este. Las personas

en donde el riesqgo es mayor como en niAos, mujeres embarazadas e
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individuos inmunodeficientes 0 inmunosuprimidos, les es
restringida la entrada. Los supervisores tienen la
responsabilidad final para valorar cada circunstancia vy
determinar quien puede entrar o trabajar en el laboratorio. El

acceso a la instalacidn es limitado por medio de cerraduras en la
puerta; el ingresc es controlado por el supervisor del bioterio,
la oficina de control de bioriesgos u otra persona responsable de
la seguridad fisica de la instalacidn. Antes de entrar, las
personas son informadas del bioriesgo potencial y de las medidas
de seguridad. El personal deberd obedecer las instrucciones vy
los demés procesos de salida y entrada. Se estableceran
practicas y protocolos efectivos para las situaciones de

emergencia.

2. EIl personal entra y sale de 1la instalacidn danicamente a
través del vestidor para su cambio de ropa. El personal se ducha
cada ve:z que sale de la instalacidn. Seran provistos gorros al
personal que no lave su cabello cuando sale de la ducha. Excepto

en una emergencia el personal no entrard o saldra de 1la

instalacién a través de las trampas de aire.

3. La ropa de calle es retirada en la parte externa del vestidor
y mantenida ahi. La ropa de laboratorio completa, incluyendo
ropa interior, pantalones y camisas o pijama, 2zapatos y guantes
son suministradas y usadas por todo el personal que entra a la
‘instalacién. Cuando el personal sale, la ropa de laboratorio es
retirada y almacenda en un guardaropa o cesto en la parte interna

del vestidor antes de entrar al area de duchas.
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4., lLos insumos y materiales que sean introducidos al bioterio
entraran a través de autoclaves de doble puerta, céamaras de
fumigacion o trampas de aire, las cuales son apropiadamente
descontaminadas entre cada ciclo de wutilizacion. Despues de
asegurar la puerta externa el personal introduce el material de
devolucidn abriendo la puerta interna del autoclave, camara de
fumigacidn o trampa de aire. La puerta interna se asegura

después de que el material haya entrado al bioterio.

S. Los materiales (por ejemplo, plantas, animales y ropa) no
relacionados con el experimento no son permitidos en la

instalacion.

6. Debe ser desarrollado y operado un sistema para el reporte de
accidentes y exposiciones en los bioterios, ausentismo de
empleados y para el potencial de sobrevivencia de padecimientos
asociados al laboratorio. Es esencial para la realizacion de
este reporte contar con personal adjunto que tenga cenocimiento
de las enfermedades relacionadas con el laboratorio, ademas de

contar con area de cuarentena y aislamiento.

C. EQUIFD DE CONTENCION

Los animales de laboratorio infectados con agentes asignados al
Nivel 4 de Bioseguridad, son alojados en un gabinete de seguridad
bioldégica Clase III (Figura N°® 10) o en sistemas de alojamiento
de contencidn parcial (como cajas abiertas localizadas en

gabinetes ventilados, cajas de piso y pared sdlidas cubiertas con
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filtros u otros sistemas de contencidn primarios) en 4areas
especialmente disefdadas. Es requerido para todo el personal el
uso de indumentaria ventilada que contenga presidn positiva. El
trabajo animal con agentes virales, enmarcados en este nivel de
bioseguridad, requieren un sistema de contensidn secundario vy
por lo tanto vacunas altamente éfectivas serdn suministradas y

usadas.

D. INSTALACIONES

1. Los cuartos de los animales estdn localizados en un edificio
separado 0 en una zona aislada y claramente demarcada dentro del
edificin. La parte interna y externa de 1las cuartos esta
separada por un bafo utilizado por el personal gque entra y sale
de la instalacidn. Debe ser instalada una autoclave de doble
puerta, camara de fumigacidn o una trampa de aire para el paso de

insumos y equipo.

2. Las paredes, pisos y techos de la instalacion es construida
para formar un revestimiento interno sellado, el cual facilita la
fumigacion y es a prueba de animales e insectos. La superficie
interna de este trevestimiento serd resistente a liquidos y
quimicos, por lo tanto facilita la limpieza y la descontaminacitn
de las areas. Todas las fisuras en las estructuras y superficies

serdn selladas.
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3. Los accesorios internaos de la instalacion, tales como
controles de luz, ductos de aire y tomas de agua seran
dispuestas de tal manera gue minimicen el area de superficie

horizontal sobre la cual el polve pueda acumularse.

4. Debe instalarse un lavamanos aperado por los pies, codos ©

automaticamente cerca de la puerta de cada cuarto de animales.

5. Si existe un sistema de vacio central, este no se utilizara
en otras Aareas externas al bioterio. El sistema de vacio tiene
una serie de filtros de alta eficiencia en linea tan cerca como
pueda ser posible. Los filtros son instalados para permitir la
descontaminacidn. Otras lineas de suministro como las del agua y

gas son protegidas con dispositivos que eviten el retroflujo.

6. Las puertas externas del bioterio seran de cierre automatico.

7. Todas las ventanas son a prueha de golpes y estaran selladas.

a. Una autoclave de doble puerta es colocada para la
descontaminacicén del material que sale de la instalacion. La
puerta del autoclave que abre al &rea externa es controlada
automdticamente para que (nicamente sea abierta despues de que el

ciclo de esterilizacién ha sido concluido.

?. Cuando el material no pueda ser descontaminado por medio del
autoclave, pueden utilizarse otros métodos de descontaminacian

como el tanque de inmersidén (Figura N°® 11), la camara de
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fumigacidn o un método equivalente.

10, Los 1liquidos desechados de los lavabos del bioterio,
gabinetes, pisos y camaras de autoclave seran descontaminados por
medio de tratamiente con calor antes de ser descargados al
drenaje general. Los desechos liquidos de los bafos y vertidores
pueden ser descontaminados con desinfectantes quimicos o por
calor en el sistema de descontaminacidn de desechos liquidos. Los
procesos usados para la descontaminacion por medio de calor de
los desechos 1liquidos deben ser evaluados mecanicamente Yy
bicldgicamente usando un registro térmico y un indicador de
microorganismos con un patrdn de susceptibilidad caldrica. Si
los desechos liquidos de los baRos son descontaminados con
desinfectantes quimicos, su uso debe estar documentado

eficientemente contra microorganismos -Qindicadores.

11, Debe ser instalado un sistema de extraccidn e inyeccidn de
aire independiente. El sistema debera& mantener diferenciales de
presion y debe ser asegurado el suministro de aire a través de
las &reas de riesga potencial en la instalacidn. Se instalan

mandmetros en areas adyacentes con la finalidad de detectar los

1]
i

diferenciales de presion persistent entre del bigteriac. UOstos
pueden incluir un sistema de alarma sonora que es activada cuando

existe mal funcionamientp del sistema.

12. El aire puede ser recirculado en los cuartos de los animales,
siempre y cuando este sea previamente filtrado a través de

filtros de alta eficiencia.
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13. El aire eliminado de la instalacidn es filtrado por filtros
de alta eficiencia y descargado al exterior y es dispersado hacia
zonas de edificios no Dcupaéos o accesos de aire. Dentro de las
instalaciones 1los filtros son colocados tan cerca de los
laboratorios comoc sea posible para reducir el potencial de
contaminacion de la longitud de los ductos de aire. Los gabinetes
filtrables son disefados de tal forma que permitan la
descontaminacidn in situ antes de que los filtros sean removidos
y para facilitar las pruebas de certificacidn después de que
éstos han sido reemplazados. Filtros menos finos o eficientes
son colocados para el tratamiento del aire suministrado para
facilitar la filtracidn e incrementar la duracién de los filtros

de alta eficiencia.

14. El aire expulsado de los gabinetes de seguridad bioldgica
Clase 1 y II puede ser descargado dentro de los cuartos de los
animales o al exterior a traves del sistema de escape. Si el
aire expulsado dentro del cuarto de los animales proviene de
gabinetes de seguridad bioldgica Clase I y 11, estos seran
probados y certificados cada 6 meses. El aire expulsado
previamente tratado de 1los gabinetes de seguiridad bioldgica
Clase 11l es eliminado sin recirculacién por medio del sistema de
expulsidn de la instalacidn. Si el aire expulsado de cualquiera
de estos gabinetes hacia el exterior, a través del sistema de
expulsidn de la instalacién, se conectara al sistema de tal forma
que no favorezca ninguna interferencia con el balance del aire de

los gabinetes o el sistema de expulsion de la instalacidn.
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15. Un uniforme especialmente disefado para el 4&rea puede ser
provisto en la instalacidn. El personal que entra a esta area
usa un traje de una sola pieza mantenida con presion positiva que
es ventilado por un sistema de apoyo wvital. El sistema de
suministro vital estd acondicionado con alarma y tanques de aire
en la espalda, de emergencia. La entrada a esta area es a traves
de una trampa de aire con puertas herméticas. Se dispone de un
bafo quimico para descontaminar la superficie de los trajes antes
de que los trabajadores abandonen el &rea. El aire expulsado del
&rea en el que el traje ha sido usado es filtrado por dos Jjuegos
de filtros de alta eficiencia instalados en serie. Una unidad de
filtracidn por duplicado y un ventilador de expulsion debera ser
instalado. También sera instalada una fuente de poder de
emergencia que funcione automaticamente. La presidn del aire
dentro del traje es mias baja con respecto a las dreas adyacentes.
Seran colocados sistemas de iluminacién y comunicacidn. Todas
las rendijas en el recubrimiento interno del traje seran
selladas. Una autoclave de doble puerta estara dispuesta para la
descontaminacidn del material de desecho gque sera eliminado del

drea de trajes.
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C.2.32, INDCULOS RADICACTIVOS:

C.2.3.1. CONCEFTOS BASICOS DE PROTECCION RADIOLOGICA:

.7 a 1la

2}

La medida de radiacién es el Curie (Ci) y representa
décima potencia de desintegraciones por segundo. En el Sistema
Internacional de Medidas la unidad es el Becguerel (Bg) y un
Curie equivale a 37 GigaBg (GEg). las fuentes naturales de

radiacion se muestran en el Cuadroc N° 31.

Cuando un elemento emite radiacién eésta es abgorbida por 1la
materia circurdante y la energia de la radiacidn es adquirida por
el elemento irradiado. La forma de cuantificar esta
transferencia de energia es utilizando la unidad denominada RAD y
que corresponde a una absorcidn de 100 Ergios por gramo de
materia. Cuando el objeto irradiado es un ente bioldgico, la
unidad que se emplea para cuantificar la radiacidn absorbida es
el REM. Esta diferencia en el uso de unidades de medicion se
basa en el concepto denominado eficiencia biolagica relativa.
Para obtener un equivalencia entre RAD y REM, podemos decir que 1
REM es 1igual a 1la dosis de radiacidn ionizante absorbida cuya
eficiencia bioldgica es igual a 1 RAD de rayos X. En términos
generales podemos decir, que cada tipo de radiacidn ionizante
tiene un efecto bioldgico diferente. 5i en un momento dado se
desea obtener la dosis absorbida en un REM se debe multiplicar la
dosis en RAD por el factor correspondiente a la eficiencia

biologica relativa. Estos factores pueden ser consultados en el
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Cuadro N° I2,

C.2.7.2. CONSIDERACIONES SORRE LA EXRPOSICION.

El tiempo, distancia y blindaje son factores que se emplean para
limitar 1la exposicidén ocupacional. La dosis totei de cada
operacidn debe conservarse tan baja como sea posible y el
operador debe estar protegido rara los limites de la dosis

equivalente.

For lo tanto se deben tomar medidas para restringir la exposicidn
ocupacional, aplicadas tanto a la fuente de radiacion como al
lugar de trabajo y en la proteccion que depende de las propias

acciones del operador.

La contaminacidn por material radicactivo se puede restringir
limitando el 4&rea de trabajo y con limpieza, la limitacion del
area de tabajo gque da sequridad intrinseca, consiste de una o mas
barreras, cuyo namero y naturaleza dependen del peligro potencial
involucrado. A veces, la limitacidn del &rea no siempre es
practica y Justificada y puede ser suficiente una limitacian
parcial que sea completada por un estandar de limpieza alto. La
ventilacidn tiene un papel importante tanto en la limitacidn del
espacic, como en la limpieza. Cuando no se puede excluir la
contaminacién del lugar de trabajo, el equipo de proteccidn
personal adquiere gran importancia en la proteccidn de 1los

operadores.
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El acceso de los trabajadores en las Aareas controladas debe
restringirse a quienes estan asignados a ellas y a agquellos que

son especialmente autorizados.

Los trabajadores gue tienen acceso en las Aareas supervisadas

deben ser instruldos acerca de las operaciones locales.

El acceso a visitantes en las areas controladas y supervisadas
stlo se permite con la aprobacidn del responsable del lugar de

trabajo. (59}

C.2.3.3. MANEJD DE DESECHOS RIOLOGICOS:

Se entiende como desecho bioldgico, aguel ser vivo que por alguna
circunstancia posee radioactividad. Durante su eliminacidn se
debe tomar en cuenta que por el tipo de material que representa,
puede entrar facilmente en proceso de descomposicién, por tal
motivo se sugiere que todo desecho de origen bioldgico sea
sometido a los siguientes procesos, con el objeto de preservar

los cadaveres de estos animales. (36, &6)

1. Deben ser cortadas las garras o ufas de los animales antes de
iniciar el experimento radicactivo. Las extremidades del cadaver
deben setr wunidas con una cinta adhesiva, antes de ser
introducidas en una bolsa gruesa de polietileno, para evitar el
riesgo de rasgaduras; por la misma razdn se contraindica el
cortar las extremidades con pinzas para hueso, ya que éstas lo

astillan.
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2. La cavidad peritoneal y toracica deberan ser infiltradas con
una solucidén acuosa de formaldehido al 10% (1 ml de formaldehido

diluido por libra de peso animal).

3. La bolsa debe cerrarse por duplicado, el doblez exterior

protegera la superficie para ser sellada.

4. Después de que el animal ha sido introducido a la bolsa de
plastico, debe vertirse bhastante formaldehido sobre el cadaver

para humedecer la superficie por completo.

5. La bolsa puede ser sellada por medio de calor, el cual es
producido por electricidad +tratando de - incluir una pequera
cantidad de aire en la bolsa. Si no se digpone de un sellador
por medio de calor, otra alternativa es cerrar la bolsa por medio

de un giro y sujetarlo con un alambre.

6. La bolsa debe estar visiblemente etiquetada de los dos lados
con el simbolo de radiacion, ademas deberd contener la siguiente
informacidn:

A. Nombre de la persona responsable de dicho material,

B. Cantidad de radiocactividad depositada en la pbolsa.

C. Fecha de depdsito.

D. Tipo de radiontcleos.

7. Las bolsas pueden ser refrigeradas hasta su coleccidn por las
autoridades responsables (es importante sefalar que el material

bioldégico sdlo se entregatrd al Institutoe Nacional de

Investigaciones Nucleares, en forma congeladal.
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Estas instituciones gqeneralmente entierran los desechos en
terrenos propios para este objeto y agregan cal viva a los

cadaveres antes de ser tapados.

LLas excepciones a estos procedimientos pueden ser admitidas en el
caso de pequeios animales sometidos a radioactividad o cuando las
condiciones permitan que los caddveres sean incinerados por  las
autoridades correspondientes sin demora significativa. Se debe
tomar en cuenta que el omitir estos lineamientos pondrian en
riesgo la salud del investigador y el personal técnico, como se

muestra a continuacidn. (36)

C.2.3.4. EFECTOS BIOLOGICOS NOCIVOS DE LA RADIACION.

Como se menciond anteriormente, las fuentes radioactivas tienen
capacidad de interaccionar con la materia, como lo son nuestros
tejidos, dicha interaccion puede producir severas alteraciones
que varfan desde eritemas en la piel hasta alteraciones
sistemicas comc la leucemia. Este dafo producido por las
rediaciones se denomina RADIOTOXICIDAD. Este tipo de lesiones en
su  mayoria son causadas por material radiocactivo al gque esta
eypuesto una persona, siendo entonces un dafo causado por la
fuente externa. En algunos casos excepcionales la alteracidn
entre la fuente radioactiva y la materia organica proviene del
interior del mismo individuo siendo entonces un dafo producido

por una fuente interna. (59)



97
Es conocido que la toxicidad y el dafo resultante causado por los
diferentes tipos de radiaciones, en muchos de 1o0s casons, no se
debe a 1la momentanea exposicion o a la actividad de la muestra,
sino al continuo contacto y exposicidn del organismo a esta. De
aqui se deriva que dentro de las normas de seguridad radiologica
estd el disminuir al maximo la exposicidn a radiaciones

ionizantes.

Por otro lado es de importancia el considerar que hay etapas de
la vida donde los efectos de las radiaciones son mayores; esto
es, las personas menores de 18 afios y las mujeres embarazadas no
deben ser expuestas a ningun tipo de radiacidn, a no ser que sea
necesario y este de por medio el juicio de un médico calificado.

Fara entender como las iradiaciones a bajas dosis pueden causar

efectos adversos a la salud tenemos que considerar varios

aspectos.

1. Estudios realizados en grupns de poblaciones expuestos a
fuentes radioactivas muestran un bajo porcentaje de efectos,
siendo dificil hacer un juicio estadistico real. Sin  embargo,
sabiendo que este tipo de materiales causan dafo, los datos
anteriores nos hacen tomar un juicio valorativo con el objeto de

evitar alteraciones en los individuos expuestos.

2. l.a dosis de radiacién que absorbe un individuoc no proviene
sdlo de la fuente radicactiva a la que esti expuesto, sino gue en

forma sumatoria tenemos que considerar la radiacién natural, la
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de diagndsticos clinicos, la terapéutica y cualquier otra que se

recibe durante la vida.

M lLa frecuencia de efectos es extremadamente baja, de tal
manera que se tiene que estudiar poblaciones numerosas para
obtener resultados o conclusiones que realmente reflejen los

efectos causados potr las radiaciones.

4, La existencia de una dosis umbral o basal (es 1la dosis de
radiacién que proviene de los rayos cosmicos, terrestres y que en
forma natural interacciona con los seres vivos) es muy importante
en los niveles de dosis recomendada, la cual debe ser considetada
en conjunto con las desis recibidas en fuentes ionizantes y que

deben tomarse como permisibles (ver, Cuadro N° 33).

S. No es un simple efecto radioactivo el que afecta al
individuo, sino un namero de efectos posibles de los cuales 1 ¢ 2

pusden ser los mas importantes con  respecto a un  tipo de

euposici1on dado.

Después de revisar estos puntos se hace dificil definir cuales
son los factores gue, una vez conjugados, expresan su actividad
produciendo una alteracion, aqui cabe mencionar que los
otrganismos vivos poseen la capacidad de revertir pequefas
alteraciones, no importando que fuente las origina, ya que las
célﬁlas poseen los mecanismos necesarios para compensar este tipo
de alteraciones. Sin embargo, la  posibilidad de producir

aberraciones cromosdmicas estd ligada directamente al tiempo de
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“exposicion y secundariamente la actividad de la muestra. De aqui
se desprende la creacion de mutaciones inducidas por la fuente
radioactiva, de tal manera que existe la posibilidad que estas
alteraciones genéticas no se expresen durante la vida de la
persona gue la sufrid, dejando entonces una mutacidn recesiva, la
cual puede no ser expresada en la siguiente progenie, sino hasta
gue se forme un nuevo ser con un cariotipo homocigético que
exprese dichas alteraciones. For estas caracteristicas es
dificil medir o cuantificar de manera objetiva y real el efecto

producido por la radiacion.

Se ha mostrado con claridad que cierto tipo de tejidos son mas
susceptibles gue otros a la accidn de fuentes ionizantes. A los
organos y tejidos mas susceptibles a la radiacion se les denomina
ORGANOS CRITICOS y son:

GONADAS (FERTILIDAD, EFECTOS GENETICOS)
HEMATOFOYETICOS (LEUCEMIA)

CRISTALIND (CATARATAS)

PIEL (NEDPLASIAS)
TIROIDES (NEOPLASIAS)

N D INN -
«

Estos drganos deben ser considerados siempre que un individuo sea
sometido a la exposicidon de fuentes ionizantes, sobre todo
aquellas de tipo médico comoe lo son los rayaos X; se sabe que en
la exposicidn para una placa dental la dosis es de
aproximadamente 1 RAD y de aqui 1  MREM es capatado por las

génadas.
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C.Z. PROGRAMA DE AFOYD A INVESTIGADORES.

Los 1nvestigadores en ocasiones requieren saber los parametros
normales de cada especie animal sujeto a experimentacion
cientffica, con el objeto de apoyarlos, se han elaborado una
serie de cuadros que contienen informacidn sobre los valores mas

utilizados en la investigacidn biomédica.

Fara facilitar la bidsqueda de los valores se han dividideo estos

de la siguiente forma:

1. Constantes Térmicas, Respiratorias y Cardiacas (Cuadro N° 34).

2. Sangre Feriférica: Incluye las caracteristicas generales de
la sangre, asi como el paquete celular (eritrocitos y leucocitos)
y los parametros referentes a la coagulacidn (Cuadro N® 35).

3. RQuimica Sanguinea: Incluye los valores de biogquimica
sanguinea, electrdlitos, pardmetros acido-basicos y la actividad
enzimatica y hormonal del suero (Cuadro N° 36).

4. Médula Osea: Incluye los valares celulares de la medula dsea
(Cuadro N° 37).

S. Valores Urinarios (Cuadro N°® Z8).
6. Requerimientos Nutricionales (Cuadro N° 39).

7. Parémetros Reproductivos (Cuadro N° 40).
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C.4. PLAN DE APOYO BIBLIOGRAFICD A INVESTIGADORES:

La Ciencia de los Animales de Laboratorio es una disciplina
extensa, que dificilmente es dominada en todas sus actividades
por una sdla persona. El1 Médico Veterinario Zootecnista,
especialista en Animales de Laboratorio, es el encargado de
asesorar al grupo de investigacidén sobre las dudas que surjan
acerca de proyectos que utilicen animales como sujetos de
experimentacién cientifica. Para llevar a cabo esta tarea, se
debg contar no s6lo con un abundante acervo bibliografico, sino
también con un sistema que organice y agilice la informacidn

recabada.

El Bioterio “A" del Institute de Investigaciones Biomédicas,
tiene informacidn gque data de 1905 a la fecha. Dicha informacion
ha sido capturada en el programa de computo REF-11; el cual
despliega en 1la pantalla uma ficha bibliogréfica con tres
variantes (revista, libro y capituloc de libro) (Cuadro N® 41), en
la parte inferior muestra un espacio para tépicos, por medio de
los cuales clasificamos la referencia en las siguientes

disciplinas:

1. Anatomia, Fisiologia y Psicologia.
2. Enfermedades, Anormalidades y Lesiones.

I. Nutricidn (Requerimientos Alimenticios y de Agua), PDietas,
Suplementos y Aditivos.

4. Programas de Crianza (Disedo y Operacidn de Colonias de
Produccidn). '
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S. Disedo y Operacidn de Mantenimiento y Uso de la Colonia.

6. Adquisicidn y Uso de Animales.

7. Técnicas Especiales, Preparacién de
Manejo, Anetesia y Eutamasia.

8. Administracion de Colonias, Registros,
Relaciones Pablicas.

9. Publicaciones Periddicas Especializadas.

El Cuadro N° 42 muestra un resumen de las
hasta la fecha en cada disciplina.

Animales para Uso,

Costos, Personal vy

referencias obtenidas
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111. PROGRAMAS ADMINISTRATIVOS,

A. Programa de Servicio a Investigadores.

Fara solicitar animales al bioterio se elabord un formato
(Cuadro N° 43), el cual contiene la informacién del investigador
que hace la peticidn y detalla 1las caracteristicas del animal

reguerido.

Durante el mantenimiento del animal sujeto a experimentacidn
cientifica se llevard un control de este, mediante tarjetas
denominadas "Animales en Experimentacion”, que se muestran en el
Cuadro N° 29, eéstas contienen los datos del investigador y de los
animales alojados en la caja ©o jaula. Ademas cuenta en el
reversoc con un espacio para uso exclusivo del investigador, donde
se anota la fecha y el procedimiento al que fué sometido el
animal, de tal forma que el Médico Veterinario establecera si el
padecimiento ©o comportamiento del animal es debido al

procedimiento experimental.

El andlisis de la demanda de animales producidos dentro del
bioterio, es realizado mediante la captura de datos contenidos en
los formatos para solicitar animales, procesados por un programa

de cdmputo denominado DRASE II1 PLUS (Ashton-Tate).
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B. Frograma de Distribucién del Trabajo del Personal Técnico vy

Seguridad Laboral:

H.1. Introduccidn:

Conocimientao, temperamento, aptitud y experiencia san
caracteristicas deseadas en el personal técnico a cargo del
cuidado de los animales. Aunque esta tarea es esencialmente
prdctica, algunos conocimientos basicos de la biolegia de cada
especie deben ser dominados, como cualquietr disciplina
intelectual. Sin embargo, la ensefanza de la biologia para laos
técnicos no es similar a aquella impartida para la preparacién de
bioldgos, este conocimiento debe tener énfasis en los aspectos
bioldgicos con relevancia prédctica para el manejo, tal como la

fisiologia reproductiva, genética, nutricion e higiene. (41)

La aptitud se refiere al respeto hacia la vida animal en todo
momento, con respecto al trato, alimentacidén e higiene,
propiciando el ambiente adecuado para el buen desarrollo del
sujeto experimental. El técnico en animales debe ser incluido
caomo un miembro mas del grupo cientifico y debe estar enterado de

como su trabajo incide en la buena consecucidn del experimento.

E]l trabajo de los técnicos en animales, ha sido comparado con el
de una enfermera, ya que existen muchas similitudes, aunque este
tiene que estar familiarizado con varias especies y la enfermera

sdlo con una. (41)
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B.2. Perfil del Técnico en Animales de Laboratorio:

En la seleccidn del personal encargado del cuidado de los

animales deben considerarse los siguientes requisitos:

t. Aptitud innata para el cuidado de animales.

2. Antecedentes rurales.

I. El sexo es indistinto, aunque se prefiere que los individuos
del sexo masculino atiendan especies mayores o medianas (conejos
y gatos) y las mujeres, se encarguen del cuidado de animales

pegueros (ratdn, rata, hamster y cuyal,

4. LlLa edad ideal para iniciar el entrenamiento es entre los 18 a
20 afos.

B.3. Perfil Laboral del Técnico en Animales de Laboratorio:

El trabajo del técnico en animales en el bioterio sera dividido,
de acuerdo a 1lo establecido por Lane-FPeter, 196f, en las

siguientes categorias:

1. Preparacion de animales para operaciones, administracion de
anestésicos, cuidado post-operatoriao, suministro de dietas

experimentales, manejo del control ambiental.

2. El cuidado normal de los animales, manejo de los programas de
crianza, incluyendo sistemas consanguineos, mantenimiento de la

higiene.

3. Suministro de aqua y alimento, cambio, limpieza y

esterilizacidn de cajas y equipo.
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4, Limpieza de cajas, dep6sito y almacenamiento de desechos vy

otros implementos que estén en intimo contacto con los animales.

El trabajo del teécnico en animales puede incluir cualquiera de

estas categorias o todas ellas.

B.4. Entrenamiento y Categorizacidn del Ffersonal Técnico en

Animales:

El entrenamiento es de dos tipos; préactico y tutorial, el primero
es aguel impartido en el curso de la rtrealizacidn del trabajo
diario y puede ser comparado con el aprendizaje en el
entrenamiento de cualguier artesano. El entrenamiento tutorial
es mas formal, incluye lecturas, seminarios semanales y
demostraciones, de cualquier forma los dos tipas seran

suministrados simultdneamente.

Es conveniente considerar tres niveles de competencia; elemental,
intermedio y avanzado. El personal incluido en el nivel
elemental puede considerarse come un estudiante o aprendiz. La
competencia de cada nivel sera probada por exdmenes, los cuales

no necesariamente seran por escrito.

El nivel elemental de competencia implica destreza ordinaria en
el bioterio, tal como puede ser adquirida, en no menos de dos
afos de experiencia. El nivel intermedio habilitard a un técnico
en animales para algunos grados de responsabilidad, tal como ser

encargado de un cuarto de pequefos roedores, al menos se
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necesitan tres afos de experiencia para alcanzar esta etapa. El
nivel avanzado de competencia, se logra cuando el técnico tiene
la destreza suficiente para manejar personal técnico de niveles
inferiores, este necesita al menos ocho a diez afos de

experiencia para adquirir un‘amplio conocimiento del area. (41)

Los conocimientaos que deben ser dominados en cada nivel se
presentan en el Cuadro N° 44. Dichos lineamientos serdn la base
para establecer la carga de trabajo de cada tecnico. En el
bioterio "A" se cuenta con tres trabajadores tecnicos en
diferentes etapas de euperiencia, por lo gue se asignaran a cada

uno un nivel de competencia.

B.5. Sequridad Laboral:

B.5.1. Consideraciones Generales sobre Seguridac Laboral en

Bioterios:

La historia de las lesiones ocupacionales esta repleta de
ejemplos de riesgos. La siguiente guia, recomienda una serie de
medidas tendientes a mejorar 1las condiciones de trabajo del

personal:

1. Alimentos, dulces, goma de mascar y cualquier bebida de
consumo  humano debe ser mantenido y consumido fuera del bioterio
o en su defecto en A&reas aisladas de aquellas que alcjan

animales. (8)
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2. Los bebederos de uso humano siempre se localizari&n en los
corredores, nunca dentro de los cuartos. Las lineas de agua gue
alimentan estos bebederos deben ser diferentes de aquellos que
entran a los cuartos de los animales, para evitar contaminacidn

por reflujo. (67)

3. No se permitirad fumar en los cuartos de animales. l.os
cigarros, pipas y tabaco deben ser mantenidos Gnicamente en areas

limpias diseradas para fumar. (7, 17, 68)

4. No se permite el ingreso de peines o cepillos de dientes é
los cuartos de animales. Las rasuradoras o rastrillos, articulos
de limpieza y cosméticos sédlo ingresardan al cuarto de bafo u
otras areas limpias, pero nunca debhen ser usadas hasta después de

pasar por el area de descontaminacidn del personal. (7, 67)

ble en el cuarto de los animales, en

[¢]
n
n
14
2
1
0
N
1
3]

5. La barba larga 2= indecea
presencia de contaminantes aéreos, 1la barba retiene particulas
con mayor facilidad que la barba rasurada, en su defecto debe ser
utilizada una mascara para evitar la contaminacion, de cualquier

forma se debe proveer a los trabajadores de cubrebocas y gorros.

(8}

6. HMantener las manos fuera de la boca, nariz, cara y pelo,

previene la autocontaminacién. (7, &7)
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7.  En caso de que los trabajadores tengan el pelo largo puede

prevenirse la contaminacién por medio de escafandras.

(7)

8. Los anillos, relojes de pulsera y otras Jjoyas son riesgos
fisicos durante el trabajo, por lo tanto deben ser retirados al

entrar al bioterio. (8)

9. No deben ser mantenidos en los cuartos que alojan animales

sacos, sombreros, guantes para el frio o sombrillas (7, 6B)

10. Los libros o revistas que regresan a la biblioteca,, deben

ser usados Gnicamente en A&reas limpias. (69)

11. Los pafuelos del personal no deben ser usados en Aareas de
ocupacidn animal. Se proveeran pafuelos desechables en cada

cuarto. (8)

12. Los trabajadores deberan lavarse las manos inmediatamente
después de quitarse los guantes. LLas pruebas indican que es
probable la contaminacidn quimica [s] microbioldgica, por
presentarse en los guantes peguedos agujeros, abrasiones, ingresa
por la mufeca o penetracidn de solventes a través de los guantes.

(8)
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13. Los guantes dehen removerse despues de retirar la ropa
protectora sucia, antes de salir de los cuartos gue alojan
animales en &areas de alta contaminacion, antes de comer, antes de
fumar y a intervalos del dia dictados por 1la naturaleza del

trabajo. Las Jjoyvas no deben ser llevadas al interior del

bioterio, vya que interfieren con el lavado de manos. (45)

14, Un lavabo o tangue con desinfectante se dispondré en cada

cuarto. Al realizar el lavado no deben producirse irritacidn,

desecacion o sensibilidad de la piel. (45)

15. El trabajo no ser& realizado comn wmaterial o equipo
biopeligroso. Par ningin motivo laborara, directamente con
animales, aquel trabajador que presente cortadas frescas o
recientes, abrasiones,  lesidon de la piel o heridas, incluyendo

las originadas por la extraccidn - de piezas dentarias.

(43)

B.5.2. Ropa y Equipo de Proteccidn:

La ropa y el eguipo de proteccidn son usados con el objeto de
proteger al trabajador del contacto con agentes infecciosos,
téxicos y corrosivos, calor excesivo, fuego y otros riesgos

fisicos (mordeduras).
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La ropa debe ser limpia y procurarse diariamente. El material
ideal principalmente es el algodén y poliéster y/o0 sus
combinaciones. El nylon también puede ser usado, pero no es
recomendado para el vestido, ya gue este debe ser autoclaveado.
Algunos de los factores gue deben ser considerados en la
seleccidn de la ropa apropiada son:
a. Conforg
b. Impermeabilidad
c. Puntada
d. Apariencia y estilo
e. Efectividad del cerrado
f. El encogimiento no debe exceder al 1 7%
g. Propiedades antiestaticas
h. Color
i. Disponibilidad para resistir repetidas esterilizaciones por

autoclaveado. (8}
Una fibra compuesta de 65 7 polieéster, 34 % algoddn y 1 % de
alguna fibra metalica de acero inoxidable {(antiestatica), ha sido
ampliamente usada. [as consideraciones también deben ser dadas

en funcidn del peso de la tela, los materiales pesados serén

requeridos para el servicio rudo.

El equipo incluye guantes de plastico o hule latex, los cuales
seran requeridos siempre que se manejen animales o se lave el
material sucio. En el caso de manejar especies provistas de

garras como el gato se usardn para el manejo quantes de carnaza.

Botas protectoras de hule o zapatos de seguridad seréan utilizados
por los cuidadores de animales, cuando se contaminan éstos, deben
ser esterilizados inmediatamente con Oxido de Etileno o gas
formaldehido, también puede usarse lus UV o formalina al 8 %.

Los delantales serdn de plastico o hule, los cuales se usaran
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sobre 1la ropa para proveer proteccidn adicional, para aquellos
trabajadores que lavan el material. Otros implementos utilizados
son cubrebocas, gorros, escafandras, anteojos o mascaras contra

polvo. (8)

C. Programa de Adquisicidn de Insumos.

Al bioterio se le asigna una partida presupuestaria, con la cual
puede ser adquirido material y equipo utilizados en el trabajo
cotidiano, estos insumos son scolicitados mediante dos vias, que

se describen a continuacion:

€C.1. Material Adguirido en el TIB: Son los insumos utilizados
. cotidianamente en el biocterio, como son: detergentes, escobas,
cepillos, desodorantes, material de escritorio, etc. Estos son
adquiridos mediante el formato mostrado en el Cuadro N° 45y

surtidos en el almacén del Instituto.

C.2. Material y Equipo Adquirido del Exterior: Son los insumos
y enquipo solicitados al Departamento de Compras del Instituto,
por medio del formato descrito en el Cuadro N° 46, los
proveedores son nacionales o internacionales. La frecuencia de
uso de éstos es variable, por ejemplo desinfectantes, alimento,
medicamentos y vacunas, equipo de limpieza especial, Jaulas,

cajas, tapas, bebederos, etc.
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D. Programa de Mantenimiento de Instalaciones y Equipo.

Las descomposturas del equipo e instalaciones en el bioterio son
frecuentes por lo que se ha ideado un ‘sistema de reporte de
desperfectos en coordinacidn con el Departamento de Mantenimiento
del Instituto, por medio de un formato denominado "Orden de

Mantenimiento" que se describe en el Cuadro N° 47,



IV, PROGRAMA DE MONITORED AMBIENTAL Y VERIFICACION DE LA SALUD

ANIMAL:

A. Introduccion:

Es aceptado que el estado de salud de cualquier colonia de
animales, estd en riesgo permanente de infecciones indeseables.
Aunque la infeccidn no es sinénimo de enfermedad, se debe tomar
en cuenta que inicialmente todas las infecciones son inaparentes.
Ademas algunas  infecciones anicamente producen enfermedad
evidente cuando los animales son sometidos a tensidn, como por

ejemplo el proceso experimental. (43)

El1 monitoreo de las condiciones ambientales que persisten en el
interior del bioterio, se realiza por varias razones, las cuales

se enumeran a continuacidn:

1. Para proveer informacidon adecuada scbre el sistema de manejo

ambiental.

2. Para determinar si el sistema esté respondiendo dentro de los

limites predeterminados para la operacidn.

3. Para referir e interpretar la respuesta de los animales

sujetos a la experimentacidn cientifica.
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4. Para aobtener informacidn del ambiente y determinar que
limites han sido excedidos, estableciendo las estrategias

que pueden ser tomadas o si el proyecto es abandonado. (37)

Los factores ambientales fisicos y microbioldgicos, alteran la
respuesta del animal al proceso experimental (algunos ejemplos se
muestran en la introduccidn de este trabajo), por lo tanto, es
necesario contar con un programa que involucre el control de

estas variables,

B. Monitoreoc Ambiental de los Factores Fisicos:

Dentro de los métodos utilizados_puede sar incluido el examen
visual, sobre todo del sistema de barreras (si existe, o en su
defecto del sistema de contencidn) y sus componentes
operacionales, particularmente del personal involucrado en él
manejo de los animales, sanitizacidn de cajas, mantenimiento de

maguinaria y mecanismos de descontaminacion.

Las variables ambientales que serdn controladas dentro del cuarto

de animales incluyen temperatura, humedad relativa, ventilacidn, .

iluminacidn y ruido.

B.1. Temperatura:

Idealmente el registro de temperatura deberfa realizarse por

medio de un  TERMOGRAFO, el cual da una lectura continua de la
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temperatura del cuarto y no sélo muestra la temperatura minima vy
maxima obtenidas durante el dia, sino también la duracién de
cualquier variacidén. Un buen instrumento tiene una exactitud de

+/~ 4 °F (0.3 °C) sobre cualquier rango utilizado. (77)

En nuestro caso se utilizarda en cada cuarto un termémetro de
minima y maxima, el cual es usado para indagar los extremos de
temperatura observados en un periodo de tiempo (un diad. Varios
disefos se encuentran disponibles, pero el principio general es
el siguiente: un bulbo largo estd lleno de alcohol, el cual esta
conectado a un tubo capilar conteniendo una columna corta de
mercurio, el cual se une a un segundo bulbo pequefo, parcilmente
lleno de alcohol. Dos pequefpos marcadores de metal son colocados
en €l tubo capilar, uno a cada lado de la columna de mercurio.
El termémetro es montado sobre daos escalas de temperatura una

astendente y otra descendente. (Figura N° 12}

El aumento en la temperatura provoca que el bulbo "A" expanda su
contenido y presione la columna de mercurio delantera, ésta a su
vez desplaza la marca delantera "R". El descenso en la
temperatura provoca que el bulbo "A" se contraiga y la columna de
mercurio regrese presionando la marca “C" a lo largo del tubeo

capilar, permaneciendo inmsvil la marca "B". (77)

Una vez instalados los termdmetros en cada cuarto, el registro se
realizard diariamente, a la misma hora y el andlisis se hara en
forma mensual mediante el establecimiento de media y desviacidn

estandar por cuarto.
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Cuando la temperatura rebasa los valores establecidos para cada

especie (Cuadro N° 48), se corregird esta situacidn activando la

calefaccidn o interrumpiéndola.

B.2. Humedad Relativa:

Los instrumentos utilizados para determinar la humedad
atmosférica sON llamados higrometros o psicdmetros. Para
aumentar la seguridad del reqgistro, se instalan en cada cuarto
que aloje animales un higrdmetro ventilade, este consiste en un
bulbo hamedo y otro seco, montado en una estructura a prusba de
golpes, el cual rota rapidamente, de esta forma pasa el aire a
velocidad considerable. Fara obtener lecturas precisas es

esencial que:

1. Sea usado un higrdmetro ventilada.

2. El bulbo humedo debera estar realmente hamedo.

3. La lectura del bulbo hamedo sea tomada inmediatamente despuss

de que el higrémetro ha girado por 30 a 40 segundos.

4. El instrumento esté giramdo y la lectura del bulbo himedn sea

tomado y fue correspondan.

5. La mercha de algoddn debers mantenerse limpia.
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4. Se usard agua destilada en el reservorio, y

7. Cuando las lecturas sean tomadas con la mano éstas no deben

calentar el bulbo del higrdmetro.

De la misma forma que la temperatura, se analizarda en forma

mensual el registro. (77)
R.3. Ventilacidn:

El Bioterio "A" cuenta con dos sistemas de extraccitn, por lo que
la ventilacidén es semiforzada, es decir la inyeccidn es natural y
la extraccidn es forzada, en un programa de monitoreo ambiental,
al plantearse las modificaciones de la planta fisicﬁ {(Capitulo
vI), esta situacidn cambia y se tendria, entonces  inyeccidn Yy
extraccién forzada. En un programa de monitoreo ambiental este
factor es modulado por un contador de flujo de aire o un
calibrador de presion. Este factor awmbiental es medido por un
flujdmetro o anemémetro electronico (Air Flow Development T A
20003 con un rango de 0 - 3000 ft/min o 0 - 15 m/seqg. Usualmente
esta verificacién se hace dos veces al adp, la velocidad del aire

variara entre 40 a &0 ft/min. (49)
B.4. Iluminacidn:
La luz regula muchas funciones enddcrinas de los mamiferos por

estimulacidn de células fotoreceptoras especializadas,

localizadas en la retina del ojo y subsecuentemente transmitida a
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centros neurosecretores, que modifican en particular procesos

reproductivos. (30)

El concepto moderno del control ambiental en las instalaciones
que alojan animales, involucran el manejo de la intensidad,
calidad de la luz, asi{i como el fotoperiodo, definido como el
nimero de horas luz por 24 horas al dia, pudiendo alterar, tanto
la respuesta bioldgica como 1los procesos reproductivos, es
considerado como un rango adecuado 14 +/- 2 horas luz por 10 +/-
2 horas de oscuridad, el control automético se realiza por medio
de interruptores de tiempo (TIMERS), este tfactor es corregido
diariamente, debido a que las lamparas fundidas y el retrazo de
timers por falta de suministro eléctrico, se da de un dia para

otro. (49)

Aungue adn no es conocido completamente el efecto de la
intensidad de la luz se sabe, por ejemplo, que la exposicion
continua a la intensidad luminica crénica (6 meses) en el orden
de los 700 lux puede causar degeneracidn retinal severa en ratas
albinas, por el contrario la exposicién continua a una intensidad
baja (30 lux) en hamster dorado produce anestro. La intensidad

recomendada es de 25 lux al nivel del pisao. (37)

Con lo que respecta a la calidad de 1la luz, Spalding vy
colaboradores (1969), reportaron que la actividad de los ratones
hembra albinas fue deprimida bajo condiciones de iluminacidn azul
o verde comparada con baja intensidad roja u oscura. Por lo tanto

es considerada como tonalidad adecuada para los animales la lu:z
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blanca o con tonos amarillos.

B.5. Ruido:

Los efectos del ruido sobre lpos animales es determinado por la
frecuencia, intensidad y duracitn de la exposicién, al misme
tiempo con la susceptibilidad del animal (rango de audibilidad)
para inducir dafo por ruido. El parametro aceptado

internacionalmente se encuentra entre los 40 -~ 30 decibles (db).

Niveles altos 50 - 70 db, registrados durante la alimentacidn o
las operaciones de limpieza, pueden ser detrimentales para la
capacidad auditiva de los animales, solo si estos se manifiestan
en forma prolongada (24, S2), por lo que se evita la permanencia
prolongada en los cuartos que alojan animales y se proeohibe 1a

admision de radios o grabadoras dentro de éstos.

C. Monitoreo Ambiental Microbioldgico:

C.1. Alimento:

El alimento es un objeto potencial de contaminacidn por agentes

biolégicos y quimicos, representando un peligro para los animales

de laboratorioc que lo consumen

El peligro representado a los animales se da en dos vertientes la

primera de ellas es al producir modificaciones en la regpuesta
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biolédgica de los animales al proceso experimental, como por
ejemplo compuestos que pueden actuar sinérgica o
antagonicamente con compuestos sujetos a prueba, enmascarando los
resultados de estudio (ver Cuadro N*®* 49). Por otro lado, puede
producir enfermedad en los animales al estar presentes en el
alimento microorganismos patégenos o compuestos quimicos. For 1o
tanto se exige una serie de examenes periddicos (dos por afo) y
se establecen las cantidades minimas aceptadas como permisibles.

{ver Cuadro N° 50).

€.2. Agua:

El suministro de agua del Bioterio proviene de 1la red local
potable y en &1 entendido que la calidad de esta reune las
caracteristicas para ser consumida por el ser humano no se
deberia dudar, sin embargo es frecuente la contaminacidn quimica
y microbiolégica del agua destinada para el consumo animal dentro
de los ductos. Por lo que se requiere implementar un método que
asequre la potabilizacidén del agua, desde la toma de agua, hasta
la boca del animal, el método elegido es la acidificacidn de agua
poir medio de Acido Clorhidrico (0.06 %) haciendo imposible la

proliferacion bacteriana al persistir un pH de 2.5 a 3. (47)

De cualquier manera se recomienda realizar la deteccién de
coliformes, cantidad total de bacterias y bacterias patdgenas tal

como Pseudomona aeuriginosa, en forma mensual.
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C.3. Material de Cama:

La viruta de madera es relativamente barata vy facil de
esterilizar, por lo que es usada principalemte como material de
cama para animales de laboratorio. 8Sin embargo, actualmente se
sabe que algunos tipos de madetras (ver Cuadro N° 1) alteran la
respuesta de los animales a alqunos procesos experimentales, por
esta razon la eleccidn de maderas para la produccidén del material
de cama, es actuaametnte restringida a maple, abedul o haya o una

mezcla de éstas maderas. (49)

Los exémenes realizados sobre el material de cama incluyen
aguellas pruebas microbiocldgicas realizadas en el alimento ademas
del andlisis quimico, para la deteccidn de contaminantes
quimicos, la concentracidn minima de estos contaminanates se

muestrapr en el Cuadro N° 51.

D. Verificacién de la Salud Animal:

Para verificar el estado de salud de los animales se establece el

siguiente protocelo de necropeias:

D.1. Determinacidn del Tamado de la Muestra:

Una férmula que predice el namero de animales requeridos para
detectar un caso simple de enfermedad con un 95 %Z de confianza,
asumiendo una tasa de prevalencia conocida de una poblacién de

100 6 més animales, es



log 0.05
Tamaro de la Muestra = -——w——e————-e

log N (37)
Donde N: Forcentaie de animales narmales. Para este caso
particular el protocolo debera abarcar las principales
enfermedades que aguejan a los animales de laboratorio, todas

ellas manifiestan alrededor del 60 7 de prevalencia, por lo tanto
se adopta una N = 40 %.

Sustituyendo:
log 0.05 2.9957
TamaRo de la Muestra = = =
log 0.4 0.91463

5i quisieramos aumentar nuestro margen de confianza hasta el 99
%, entonces se tendria el siguiente tamafo de la muestra:

log 0.01 4,6052
Tamado de la Muestra = = -—— = 5.0259 = 5
log 0.4 0.9163

For lo tanto se tendria que sacrificar un animal sospechoso de
padecer enfermedad o clinicamente sano a la semana, ya que se

requieren 4 a S animales en forma mensual.

D.2. Determinacidn del Dia de la Necropsia:

Tanto el personal técnico como el cientifico a través de 1la
semana, reportara animales enfermos, por lo tanto se establecen
los VIERNES como Gnico dia paita la reoalizaecidn de la necropsia,
ya que de esta forma se eligirfa al animal mds sospechoso de

padecer enfermedad en la semana.
D.3. Determinacidn del Personal Encargado de Realizar Necropsias:
El profesional ad hoc para realizar la necropsia es el Medico

Veterinario, ya que aunque no es un patdlogo especializado, si

posee los conocimientos indispensables para profundizar y dar un
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diagnéstico certero del padecimiento.

D.4. Libreta de Registro:

El registro de cada animal al cual se 1le ha realizado la
necropsia serd llevado en una libreta. Cada grupo muestreado
(grupo mensual) se indica con un namero consecutivo y cada animal

dentro del grupo le sera asignada una letra (A-E).

El registro de cada animal se muestra en la Figura N° 13.

D.3. Material:

-1 Tubo cdnico para coleccitn de sangre.

-1 Tubo estéril de 3 ml para lavado nasal.

-1 Caja de Petri estéril para coleccidn de higado y ciego.

~-50 ml Formalina alcohélica

~1 Jeringa estéril con aguja de tuberculina del N° 20, llena de
Solucién Fosfatada Buferada (SFB) estéril con una antigiedad
maxima de una semana para lavado nasal.

-1 Paquete gquirdargico por semana que consiste en:
pares de tijeras Mayo de 7 pulgadas.

par de tijeras Metzembaum de 5 3/4 pulgadas.
pares de pinzas Atzon de 5 pulgadas.

par de pinza dientes de iratén de & pulgadac.
par de pinzas de hemostasis.

gasas de 4 X 4 pulgadas.

gasas de 2 X 2 pulgadas.

agujas de aluminio.

lampara de alcohol.

mechero

portacbjetos limpios.

U
Ok = B OO = - (A4 (4

—

D.&. Procedimiento:

1. Llenar la primera parte del registro que incluye datos

generales e identificacidn, historia clinica e inspeccidn externa.
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2. Anestesiar al animal con pentobarbital sodico.

3.. Colectar sangre para examen seroldgico, parasitoldgico vy

hematoldgico.

4. Examen estereoscopico de ectoparasitos.

5. Obtencidn de lavado nasal con SFB , se inocula (5 ml en rata

y 1 ml en ratdn) en la cavidad nasal y se recupera.

6. Sacrificio del Animal.

7. Necropsia:

a. Colocar al animal en dec@Gbito dorsal sobre una tabla.

b. Desinfectar 1la superficie ventral del animal con

alcohol o cloruro de benzalconio.

c. Incidir la piel ventral desde el cuello hasta la regidn

genital.

d. Fijar la piel a la tabla.

"e. Incidir la  cavidad toracica y la region  cervical,

revisar la localizacién de los dérganos.
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f. Retirar los pulmones g insuflarleos con formol al 10 %

(5 ml en ratédn y 10 ml en rata).

g. Incidir cavidad abdominal vy revisar los arganos

digestivos, genito-urinarios y vasculares.

h. Flamear tijeras y pinzas para extraer higado y ciego

y colocarlos en una caja de Petri estéril.

i. Revisar corazon, conductos vasculares Yy cadena

ganglionar.
j. Revisar médula 6sea y articulacidn femprotibiorotuliana.
k. Revisar bulla timpéanica.

1. Incidir cavidad craneana y revisar masa encefdlica.

8. Organos Muestreados.

a. Muestreo Histopatolégico de Rutina: Pulmdn higado,

bazo, rindn, glandulas adrenales y corazon.

b. Muestreo de Organos para Examen Microbioldgico: Higado

y ciegqgo.

c. Muestreo para Examen Parasitoldqgico: Se obtiene bolos

fecales directo de recto o parasitos gastrointestinales.
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9. Registro de los Hallazgos de 1a Necrapsia.
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V. CONSIDERACIONES ETICAS EN EL USO DE ANIMALES DESTINADOS A LA

INVESTIGACION CIENTIFICA.

A. Introduccidn:

La ética en la utilizacidén de animales en experimentacion, es
tema de debate actualmente. Un pequefo, peroc respetable grupo de
antiviviseccionistas cree que los animales no deben ser usados
bajo ninguna circunstancia. Estos adoptan la posicion de gue el
hombre no tiene derecho de infringir dolor a un animal
"indefenso" sin mas razdn que el beneficio potencial del hombre u
otros animales. Por otro lado, una gran parte del movimiento
humanitario de 1los animales (valoristas) cree que es apropiado
usar animales en la experimentacidn, pero en ocasiones se abocan
a la regulacién, que desde el punto de vista de algunos
investigadores (neodarwinistas), puede restringir severamente su
disponibilidad para mane jar experimentos gque  comprometan
animales. Muchos investigadores y aparentemente la vasta mayoria
del pGblico considera que est&d bien justificado el uso de
animales en la investigacién y en las pruebas de laboratorio, ya
que el beneficio en la salud del hombre y en los animales a
través de la historia ha sido notable, ademas de tomar en cuenta
los esfuerzos tendientes a proveer un cuidado apropiado, promover

la salud y minimizar el dolor y el sufrimiento. (40)

En los paises desarrollados se han establecido legislaciones y

regulaciones relativas al cuidado y uso de animales utilizados
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como modelos bioldgicos, estos generalmente contemplan dos
categorias; una se ocupa de la importacidn y embarque de animales
y se disefa desde un punto de vista sanitario, para proteger al
hombre y los animales domésticos o para prevenir la explotacion
de especies silvestres en peligro de extinciodn, la segunda
categoria es disedada para asequrar que los animales usados en
los laboratorios no sean maltratados y reciban el cuidado

apropiado. (48)

El especialista en animales de laboratorio como el profesional
encargado del cuidado y usc de animales de laboratorio, tiene la
responsabilidad delproveer el cuidado humanitario y evitar el
tratamiento cruel de los animales, minimizando el dolor o
sufrimiento de éstos durante el proceso experimental, por lo cual
se presentaran los criterios éticos y los métodos farmacoldgicos

de uso frecuente.

E. Principios Adaptados a1l Instituto de Investigaciones

Biomédicas UNAM para el Uso de 1los Animales de Laboratorio:

Fara abordar estas cuestiones, se particd del criterio sostenido
por Albert Schweitzer en los siguientes terminos "mientras no sea
posible excluir a los animales en las experiencias bioldgicas al
servicio de la ciencia de la salud p@Gblica, los cientificos deben
preguntarse, en cada caso, si verdaderamente existe una necesidad
real para imponer tal sacrificiao, pensando que se trata de

criaturas vivas, gue sienten y padecen como los humanos”.
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Se adoptaron los principios éticos propuestos por Russell y Buch,
1959, para regular el uso de los animales en el Instituto, estos
autores proponen que el causar dolor al animal es indeseable
tanto para los resultados .que arroja el experimento como
‘moralmente. Por lo tanto el dolor o wmalestar de 1los animales

debe ser abolido en tres formas esenciales.

1. La primera se refiere al REEMPLAZD de los animales sensibles
por otros sistemas, por ejemplo pruebas inmunolégicas altamente
sensibles y especificas, cultivos de células y tejidos, sistemas
microbioldgicos, métodos fisico-quimicos (computacidn, istdtopos y

técnicas analiticas o maniquies). (62)

2. El segundo criterio se refiere a la REDUCCION del nﬂ;ero de
animales necesarios para un propdsito dado, teniendo especial
cuidado en elegir el animal mas especifico para el trabajo o
afinando el método estadistico, con la finalidad de extraer 1la
maxima informacién del animal en cada experimento. Al final, 1la
reduccidn de animales ahorra al investigador y a la institucidn
recursos econdémicos. Ningan investigador querrd utilicar 20
animales, si el mismo resultado es obtenido al wusar 10,
Gnicamente afinando el mé&todo estadistico. 51 a esto agregamos el
conocimiento acerca de la respuesta de una cepa 6 especie animal
en particular, se reduce atn mas el nGmero de animales empleados.
Un 1laboratorio ha reportado que un cuyo de una cepa conocida y
controlada puede hacer el trabajo de 4 cuyos de origen
desconocido, pero ademas agrega gque los animales de origen

desconocido no respondieron de acuerdo a lo esperado. (41)
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3. El tercer criterio menciondado por Russell es el referente al
REFINAMIENTO de las técnicas experimentales. Ningun cientifico
podra elegir un experimento doloroso =i por nmedic de la
modificacion a la técnica puede realizarla sin dolor: por
ejemplo por la utilizacidn de analgésicos, tranquilizantes o

anesteésicos, es decir se debe procurar el uso de procedimientos

no invasivos. (41)

Todos los conceptos expuestos gue por otra parte se repiten en
publicaciones y reglamentaciones, pueden ser tomados como inicio
para llegar al Cdédigo de Etica al gue anteriormente se ha hecho
referencia, que podria ser completado con lo que el Dr. Caron
Newton ha designado como las 3 S (good science, good sense and
good sensibilities); o sea, buena ciencia, sentido comGn y buena

sensibilidad. (460)

€. Aplicacion de estos Principios al Uso de Animales dentro del

Instituto:

Fara la aplicacion practica de estos principios se deberan tomar

las siquientes acciones.

C.1. Informar a la comunidad cientifica del compromisc adoptado
al -utilizar animales dentro de sus proyectos de investigaciodn,

por medio de:
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a. Semimarios institucionales
b. Seminarios departamentales
c. Carteles, y
d. Folletos informativos.

C.2. Establecimiento de procedimientos operacicnales para llevar

a cabo la eutanasia:

C.2.1. Introduccion:

lLa eutanasia es el acto de inducir muerte sin dolor, ni
sufrimiento, especificamente, es eliminar el dolor del animal que
es sujeto a la muerte. La angustia que el ser humano puede
experimentar cuando observa la eutanasia o la muerte de alguna
forma de vida, es una respuesta emocional que depende de un
complejo funcional y un desarrollo cerebral alto, asociandose con

la muerte de un ser humano.

lL.a sensacidn de dolor se inicia debido al dafio o la estimulacidn
intensa del Sistema Nervioso en casi cualquier parte del cuerpo.
Cuando el tejido es daRado, los receptores del dolor reacionan al
estimulo liberando compuestos tales como 1la angiotensina,
histamina, serotonina, prostaglandinas, bradiquinina, ATP, iones

de H y K, las cuales modulan a los receptores del dolor.

El que reconozca un animal el dolor depende del impulso de 1la
recepcidn de éste a través de las vias nerviosas del dolor al
talamo y la corteza cerebral. Para que el dolor sea experimentado
la corteza cerebral y las estructuras subcorticales deben ser
funcionales. Un animal inconsciente no experimenta dolor debido a

que la corteza cerebral no funciona. Si interrumpimos la funcidn
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de la corteza cerebral por algunos medios como la hipoxia,
depresidn potr drogas, shock eléctrico o contusidn, el dolor no es
sperimentado, esta es la razon por la que antes de producir la
muerte del animal, durante la eutanasia, debemos producir

inconsciencia. (44}

En un animal insensible el estimulo gue evoca el dolor extra, es
una respuesta refleja manifestada por movimientos motores. Por
esta razdn los movimientos wvoluntarios e involuntarios de un
animal no son indicadores reales de percepcién del dolor
cerebral. El acido acetil-salicilico, la codeina o la morfina
actdan elevando el umbral del dolor. Parte al menos de la accidn
del aAcido acetil—-salicilico es periférica, bloguea la accidn
inductora del dolor de la bradiguinina, los analgeésicos

narcdticos, por otro lado, actdan a nivel central.

C.2.2. Personal que Ejecuta la Eutanasia:

.La mayor parte del tiempo el investigador es el encargado de
realizar el método eutanasico, va que el proyecto de
investigacion reclama la obtencidn de drganos y fluidos des  los
animales muertos. Debe de tenerse en cuenta la inocuidad del
método, de atuerdo a la naturaleza de la muestra obtenida,
procurando qgue el agente eutandsico no altere los resultados de

la experimentacion.

El Mé&dico Veterinario, ademds de instruir al investigador para

realizar la eutanasia, entrenara al personal técnico a cargo del
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cuidado de los animales para realizar el sacrificio humanitario
en animales enfermos o aquellos que no sean utilizados para fines

experimentales.

C.2.3. Consideraciones para Realizar la Eutanasia:

Antes de realizar el método eutanéasico, debemos considerar el
manejo de los animales (contencidn) como uno de los aspectos mas
relevantes durante el proceso de la eutanasia, ya gue minimiza la
intensidad y duracidn del dolory para asegurar la integridad del
personal que realiza la eutanasia y frecuentemente para proteger
otros animales y gente en el ambiente inmediato. También,
debemos tomar en cuenta, el cuarto donde se lleva a cabo el
sacrifico de los animales este se 1localizara alejado de 1los
cuartos donde se alojan animales, para evitar ruidos que los
pueden someter a tensidn, serd provisto de buena ventilacion,
debido a que una gran gama de agentes eutandsicos se presentan en
estado gaseoso, poniendo en riesgo la salud del personal
encargado de la operacién, ademds se procurarad limpieza e

iluminaciodn agradable.

C.2.4. Evaluacidn del Método Eutanasico:

La respuesta conductual y fisioldgica a 1a estimulacion
inapropiada incluye vocalizacidn angustiante, forcejeo, e intento
de escapar, agresion defensiva e inmovilidad o enfriamiento.
Otras  respuestas incluyen salivacién, miccidn, defecacion,

evacuacitn de glandulas anales, dilatacién pupilar, taquicardia,
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sudoracidn y contraccién refleja del misculo esquelético causando

escalofrios, tremor u otro espasmo muscular. (46)

En animales muy Jdvenes, las reacciones reflexivas o autondmicas

son evidentes aunque las reacciones coanductuales son muy

diferentes. Al  madurar éstos desarrollan gradualmente la
percepcicon del dolor. Las reacciones del animal pueden causar
alteraciones en otros animales por via auditiva, visual u

olfativa.

C.2.5. Modo de Accidn de los Agentes Eutandsicos:

1. Hipoxia: Tienen diferentes sitios de accién y diferente
momento de iniciar 1la inconsiciencia. Con algunos agentes la
inconsciencia se presenta primero a la suspensiodn de la actividad
motora (movimiento muscular). FPor lo tanto, cuando el animal
muestra contracciones musculares, éstas no son percibidas como
dolor, por el contrariok algunos agentes relajantes producen
lascitud muscular pero el animal es consciente durante todo el
proceso de eutanasia, por ejemplo las drogas curariformes.

(Cuadira N°® 52)

2. Depresidn Directa de Neuronas Vitales: Estos directamente
afectan el tejido nervioso. Todos estos agentes deprimen las
celulas nerviosas del cerebro, blogqueando la aprehensidn y la
percepcion del dolor con consiguiente inconsciencia. Algunos de
estos agentes producen control muscular durante el primer estadio

de anestesia, dando como resultado la llamada "fase de excitacion
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o delirio”, durante la cual se puede presentar vocalizacion vy

algunas contracciones mugculares. {(Cuadro N° 353)

3. Dado Fisico: Produce inconsciencia instantanea. La
actividad muscular puede sequir inconscientemente. Cuando la
electrocucién es apropiadamente usada, la contraccion muscular se
presenta concomitantemente con pérdida de la conscienciaj; con los

otros métodos la contraccidn muscular puede ocurrir.(Cuadro N°34)

Los métodos eutandsicos recomendados para las principales
especies utilizadas como sujetos de experimentacion cientifica se

presentan en el Cuadro N°55.

C.3. Procedimientos operacionales para llevar a cabo la

anestesia y analgesia de los animales:

C.3.1. Anestesia:

Los agentes anestésicos han sido utilizados por muchos afos con
el simple propésito, de evitar la sensacidn del dolor. En esta
seccidén nos limitaremos a presentar los anestésicos generales,
los cuales se dividen principalmente en fijos e inhalados.
Ademas existen agentes que se combinan, en los cuales una droga
induce la anestesia mientras que la otra mantiene ésta, de esta
manera a las drogas con alto riesgo de toxicidad se les reduce la
dosis. La dosificacidén de estas drogas en las especies de
laboratorio comnmente utilizados se presentan en el Cuadro N°36.

Cuando los animales son sumamente agresivos, se recomienda el uso
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de +tranquilizantes (Cuadro N° 57}, si se desea facilitar la
anestesia o proteger al animal durante este proceso es indicada

la utilizacion de preanestésicos (Cuadro N°S8). (14)

C.3.2. Analgesia:

lLas drogas analgésicas alivian el dolor sin causar inconsciencia
0 suefioc como lo hace la anestesia general. Estas drogas son de
gran valor para minimizar el dolor moderado. Las sustancias qgue
con mas frecuencia son utilizadas en los animales sujetos de

experimentacidn se presentan en el Cuadro N°59. (14)
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CUADRO N° 1. Duracién de la narcosis v actividad de las enzimas
microsomales hepaticas & wuna dosis dada de hexobarbital (125
mg/ke) de ratones machos NIH mantenidos durante tres dias sobre
cama de viruta de madera dura o cedro rojo.*

MATERIAL DURACION DE HEXOBARBITAL ANILINA ETIL MORFINA
DE LA NARCOSIS OXIDASA HIDROXIDASA N - METILASA
CAMA (min)

MADERA 35.3 +/—- 5.5 0.46 +/~ 0.01 0.35 +/- 0.06 I.B +/— Q.6

DURA (12) (&) (&) (&)
CEDRO 16.0 +/~ 3.1 0.95 +/- 0,03 1.00 +/— 0.20 7.0 +/—- Q.3
ROJO (12) (&) (6) (&)

* Tada la actividad (Media +/- Desviacién Estandar) se expresan en
micromoles de sustrato metabolizado por 15 min. El namerc de
animales se da en el paréntesis. Todas las diferencias son

significativas (P < 0.0Q1).

Fuente: Vessell, E. §., et al 19764,
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CUADRO N° 2. Casos reportados de contaminacidn genética.

ARO AUTOR

PUBRBL ICACTION

1972 Festing, M. F. W.

1972 Festing. M. F. W.

1972 Acton, et al.
1974 Festing, M. F. W.
1975 Graft, et al.
1977 Green, A.

1578 Bailey, D. W.

1978 Krog, H. H. % Moutier,R.

1980 Festing, M. F. W. %
towell, D. P.

1980 Hof fmar, et al.

1981  Sharp, D. W.
1982 FPennline, et al.
1982 Kahan, et al.

1982 Foster, H. L. ¥%
Balk, M. W.

1982 Festing, M. F. W.

1983 Hoffman, H. A.

Nature, London 238: 351

The Laboratory Animal in Drug Testinag
pp: 105-113. Sth ICLAS Symposium.

G. Fischer, Stuttgart. A. Spiegel

ed.}

Nature lLondon (New Eiol.) 245: B8 - 1.
Lab. Animals B: 265.

J. Nat. Cancer Inst. 55: 1015,

l,ab. Animals 11: 209 - 214,

Origins of inbred mice (H.C. Marse ed}
pp: 197 — 215. Academic FPress. NY.

J. Hered. &%9: 66 - 70,

7th ICLAS Symposium (A. Spiegel, S.
Ericheen, H. A. Solleveld, edg). 6.
Fighar, Stuttgart. Routiene Genetic
Monitoring of Commercial and Other
Colonies in U.K. using mandible shape.
Five years of experience.

Animal @uality and Models in Biomedical
Research. (A. Spiegel. S. Ericheen,
H.A. Solleveld, eds.) pp: 307 - 317. G.
Fischer, Stuttgart.

Transplantation 313 229 -~ 230,
Transplantation 34: 70

Science 217: 379 - @1,

Science 217: 381

ILAR NEWS 25: &6 - 10.

ILAR NEWS 27: 10 - 11i.

Fuentes: Acton, R.T. et al 1973

;s Foster, H.L. y Balk, M.W., 1982;

Graff, R.J., Valeriote, F. y Medoff, G., 1975;
Hoffman, H. A., 1983 y Kahan , H.E., Auerbach, R.,
Alter, B. J. y Bach, F.H., 19B82.



CUADRO M©

Inverntario de equipo.

TIPO DE EBUIPO MATERTAL DE CONSTRUCCION ESFECIFICACIONES CANTIDAD
T.C.1.+ FOLICARBONATD 191/44 128" 38
12122 12+8°" 4
114+ 72842 20
1 e e e e e
FOLIPROR {LENG (7 zea 130
A Bia4i0eg" 143
ACRILICO W27 B 13
18 +i2¢8" 22
L 41428 37
C.P. 5.4+ ACERD IMDXIDAELE 91787 27" 40 JAULAS FOR RACH !
4
FIERRG GALVANIZADD 1287 %7 " 35 JAULAS POR RACH 3
S CLEAF,+4¢ ACERD INOXIDAELE Aft, 2" # 2ft ¥ 4t,8" B JAULAS POR RACK )
Aty ¥ 2t » 4ft,5" 4 JAULAS POR RACK 1
FIERRD Aft & 194,08 # Tit 8 JAULAS FPOR RACK [
ESTRNTES ACERD IMOXIDAELE Sft & 29t # HFt 4 NIVELES 3
FIERRC TEEET & 764,74 SEC 5 NIVELES 11
LFL, 87 & 614,9% & 5ft T NIVELES 12
14,57 £ 5ft # 5f¢,5" & NIVELES 4
1ft,4" ¢ 744,3" ¢ Sft S NIVELES 3
1f4,2° 2 Sft,E" # Sft S NJVELES &
LET,8" # 54,77 ¢ St T NIVELES 7
TAPAS ACERQ INOXIDAELE 19 /4 ¢ 12" 120
21 1422 {2 1
18 1/4 % 10" 122
FIERRD GALVANIZADO 2012 v 47" 280
18 + 12" 330
14 (/4 « 127 kil
VIR 20
. BEBEDERDS VIDRIO CAPRLIDAD IE 250 mi. 458
CAPACIDAD DE 1000 ml, 185
FIERRD GALVANIZADD CAPACIDAD DE 500 al, 93
COMEDERDS ACERD INOXIDABLE CAPACIDAD DE 1000 2. 4
FIERRO GALVANIZADD CAPACIDAD DE 00 G. 80
FILTROS POLIESTER 16 172 ¢ (9" 2

+ TIPQ CAJA DE ZAPATOS ++ CON PISD SUSFENDIDD +4+ CON PUERTAS AL FRENIE,

Fuente: Elabsratién propia,
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CUADRD N° 4. Anadlisis de la utilizacion de areas en el disedo
actual y los disefos propuestos confrontados con la proporcidn
estandard propuesta por la UFAW (44).

D I 8 E A& O S

AREA STANDAR
ACTUAL FLAN "A" FLAN "B"
A DIF* % DIF % DIF
EXPERIMENTACION 25 45.8 +20.8 41.6 +16.46 38.0 +13.0
CRIANZA 2;—_ 8.8 -16.2 16.9 -8.1 16.1 -8.9
ADMINISTRATIVA 10 3.2 -6.1 2.6 -7.4 3.9 -6.1
LAVADD 10 4.3 -5.7 14.1 +4.1 14.0 +4.0
ALMACENES 10 10.6 +0.6 10.7  +0.7 ?.7 -0.3
CORREDORES 15 26.6 +11.6 14.1 ~-0.9 19.2 +4.2
meguiNas S e —-
"NUMERO DE CUARTOS 19 19 28

#Diferencia relativa de los disefos propuestos contra la relacion
establecida como ideal.

Fuente: Elaboracidn propia.
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Cuadro N° S: Distribucién del consumo anual de ratas Wistar, por
departamento y grupo de investigacidn en el Instituto de Investigaciones
Biomeédicas, UNAM.
DEPARTAMENTO GRUPD’BE INVESTIGACION N°® ANIM'S “ % POR DPTB_
;;BQB;IA DEL ) C. CORTINAS _‘_“_—I; ....... ;j;;; ——————————————
DESARROLLO ————
L. DIAZ 57 1.185 43.703
B M. CASTARNEDA 2,032 42.22;—_
Q;DTECNDLDGIA M. DIAZ 126 2.619
FISIOLOGIA A. BAYON 85 1.7646
A. NIETO 24 0, 499
A. SALAS 294 6.110
€. CLAPP 217 4.510
C. CONTRERAS 487 10.121
 c. veLvere 11z 2.328
o F. AYALA 54 1.122 53.118
F. MENA 595 12,365
o 6. MARTINEZ 50 1.039
L. CINTRA ) 57 1.185
M. SALAS 207 4.032
P. FACHECO 371 7.710
S. DIAZ 3 0.062
INMUNOLDGIA C. LOMELI 10 0.203 o
C. RAMOS 5 0.104 0.395A
K. WILLMS 4 0.083
UGN * A. VELAZQUEZ 8 0.166 0.164
TOTAL 4,812 100. 000 100.000

# Unidad de Genética de la Nutricidn.

Fuente:

Elaboracidén propia.
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Cuadro N* &1 Fluse de Froduccion de la Colonia Wistar,

THERE T ESXIIDE

SEMANA

ol
v
-
w
[~3
E)
o
2]
=

NUMERD [E HEMBRA QUE ENTER A CRUZG:

HAREM TERCERA LRUIS CURRTA CRUCR QUINTA CRULS

1 123456712 248 ¢ 7 02 7453 7 02345 702457

z R I R T T - B S -;“;-;";’

: HAR T A O T T T T T 2 T S S S S T A A A
s PN I O - I O e - e N e
] 133456’1:?4557il-;——zi:"'lf43:72:345:7
NUMERD DE HEMBRA QUE ENTRA A CAJS FARIDERD:
HAREN FRIMER FARTD TERIEF FARTD

H LITASE T2 R85 s TLTT OV E ST ELAE T TR

2 PTLEEE 7T LD 4 EE T LT AR T AT e T T

H T O e L A T T T e A T T O
i P2X1486 7 12248 270274587123 48% 67 11234
o PIIASe 7L OTOAE s TLIOTAS e 7 DTSy T DY

SE DESTETR Y REGRESA A CRUTA:
£ TEFCER DESTETC

i 12 748467122838 27 02345 70 2T 427

N [ I T T - T SRR I - . -

' A T
. 12785871 238867 1234387123 4557

Fuente: Elaborscicn oropia.
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Cuadro N° 7: Tarjeta individual de la hembra.

CEPA NM FN Q15 S)e, FAD
GpaGen NH FD 10(308) e FS
NpipG|rPicNwmoR T [FoloplFBioL| 1P| oBsERY.

1

2

3

4

5

6

Dande:

CEPA: Cepa utilizada.

Bpo Gen: Grupo genético al gue pertenece.
NM: Namero de macho que le corresponde.
NH: Namero de hembra asignada al macho.
FN: Fecha de nacimiento de la hembra.

FD: Fecha de destete de la hembra.
IR{158): Indice B a las 15 semanas.
IR(30S): Indice @ a las JI0 semanas.

FAp: Fecha del primer apareo.

FS: Fecha de salida.

NF: Namero de parta.

DG: Dia del diagndsticoc de gestacidn.

FP: Fecha de parto.

CN: Crias nacidas.

CNM: Crias nacidas muertas.

MORT: Mortalidad en las tres semanas de lactacion.
FD: Fecha de destete.

CD: Crias destetadas (machos/hembras).
FD: Peso promedio de la camada al destete.
PL: Duracion de la lactacidn.

IP: Intervalo entre partos.

OBSERV: Observaciones.

Fuente: Elaboracidn propia.
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Cuadro N° 8: Tarjeta individual del macho.

R E V E R 5 0 . A NV E R S O
CEPA, FN NGP
PS FD FS

FAIPM]I DG FA | PM| DG

Doﬁde:

Donde:

CEPA: Cepa utilizada. Se identifica al macho con un

PS: Peso de separacion. namero consecutivo presediendo

FN: Fecha de nacimiento. del grupo genético, en cualquiera

FD: Fecha de destete. de las siguientes formas:

NCP: Namero de crias producidas.

FS: Fecha de salida. 1A 78 13C 19D

FA: Fechas do apareo, se marca la RA BH 14C 20D
fecha de este. 3H g 15C 21D

PM: Peso al apareo, en cada apareo -7 10B 16C 22D
se marca el peso del macho SA 11B 17C 23D

D6: Diagnéstico de gestacion, se LA 12R 18C 24D

marca el namero de hembra que
monta y su diagnostico (+ & -)
de gestacidn una vez detectado.

Fuente: Elaboracidn propia.
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Cuadro N° ©: Tarjeta de animales seleccionados:

GG | NM | NH FN FO  IDEST

GG: Grupo genético de procedencia de cada animal.

NM: Namero del macho progenitor.

NH: Numero de la hembra progenitora.

FN: Fecha de nacimiento.

FD: Fecha de destete.

DEST: Destino del animal indicado como namero de macho o
hembra gue sustituira.

Fuente: Elaboracidén praopia.
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Cuadro N° 10: Resumen de parametros a evaluar en la colonia
de ratas Wistar y su significancia estadistica.

GENERACION FILIAL 0 GENERACION FILIAL SIGNIFICANCIA ESTADISTICA
PARRMETRO A EVALUAR == o e e e e e e e e
FROMEDIC VARIANIA DESV.EST, PROMELID VARINIA OESV.EST,  MEDIASR  VARIANIASC

W@ /H/T0 SEM VER 3,269 3,262 1.806 3.567 1,200 1,095
CN/H/3G SEM VEP 32,779 404,013 20,100 350204 189.614 13.770 ¢ +
CNM/H/30 SEM VEF 0.421 0,753 0.868 0. 648 3155 1,776
MORT/H/T0 SEM VEF 4,438 20,734 4,357 S.102 27,664 5,299
MORT 1S/H/ZC SEM VEP 1,822 4,420 2,102 213 9.501 2.082

¥ORT 25/H/30 SEM VEF 1,705 ba 087 .52 1,635 4,917 a7

MORT J5/H/Z0 SEM VEF 1,094 LT3 1,932 1. 107 4,704 2,12

CD/K/30 SEM VEP 27,560 324,563 18,018 24,725 122.2%% 11,057 * +
Fo 82,276 320342 DA77 45420 aglIM 10,068 ¢ §
b8 22,405 82,093 9.061 22,871 9,535 3.088 *
1P 42,694 667,310 25,832 SL.6hT 11931 10,580 +

VEF T03 I2075.000 109,285 778.3Bp  2408.251 43,074 ¢ t

8; Pruena de hipotesis para diferencias enire dos segias iz)
O: Prueba de t pars determinar la diferencia enfre dos varianzac,

#; Diferenciss significativas entre las dos poblaciones con un PLOL05

rusnte; Danigi. W, ®.. 1577,
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Cuadro N° 11: Estimacidn de valores de algunas variables en el
calculo de &rea de piso necesarias para ratas en crianza y
crecimiento.

VARIABLE VALOR ESTIMADO
R ocennenenanss Cresseraesecns 3 - 50 ft2/ft lineal
F ourersnnenenarraneens .. (.25 cuando todos machos pero

Unicamente S50% de las hembras
son usadas o visceversa

P oereitriierenanrisasae 06 - 1.5 linea consanguineas

pares.
1.5 - 3.0 lineas no—consan—
guineas.
3.0 - 5.0 sistema poligamico.

Fuente: Adaptada de Festing, M. and Bleby, 1968.



Cuadro N° 12: Distribucidn
de ratas Wistar.

135

del equipo requerido por la colonia de produccian

DESCRIFCION uso INSTALADD CAMEBIO TOTAL
Cajas de crianza (policar—- Mantiene machos 24 24 48
bonato) (40 X 50 X 20 cm) 3% hembras en
y Tapas (acero inoxidable) cruzamiento 24 12 36
Cajas de maternidad (poli- Mantiene hembras &0 60 120
carbonato) (25 X 45 X 20cm) proximas al parto
y Tapas (acero inoxidable) y en lactacion 60 20 2Q
Cajas de crecimiento Mantiene crias 50 S0 100
(polipropileno) desde al destete
(40 X S0 X 20 cm) hasta su utiliza-

y Tapas (acero inoxidable) cidn en invest. 30 25 75
Caja para animales de Mantiene crias se- 10 10 20
reemplazo (40 X 50 X 20 cm) leccionados desde
y Tapas (acero inoxidable) el destete hasta 10 3 15
que entre a cruza
Bebederos 1000 ml (vidrio) Proporciona agua 60 20 8o
de bebida a anima-—
les en crecimiento
Bebederos 250 ml (vidrio) Proporciona agua a 84 28 92
animales en cruza
y en lactacidn
Estantes (fierro) -} 1 7
(232 X 45 X 156 cm con
5 niveles)
Tarjeteros cardex (alumi- Identificacion de ' 84 28 92
nio) cajas de crianza,
maternidad y selec.
Tarjeteros 1/2 cardex Identificacidn de 50 15 65
(aluminio) animales en creci-
miento.
Evitan el paso de 24 24 a8’

Filtros (poliester)

polvo a las cajas
de crianza

* El namero de cajas instaladas (144) se acerca al establecido por la formu-

la propuesta por Saiz, M.

Fuente: Elaboracidén propia.

.. et al 1983.



Cuadro N°® 13: Heredabilidad de varias caracterisiticas de ratas.

C ARACTEW® R 1 8 T 1 C A 7% HEREDABILIDAD

Feso corporal a las 9 semanas .c....a.. cesaaeann [ 1+

Cantidad de pelo blanco en el patrdn

de 1la CAperUZa ecvevsceannassns - 1]
Respuesta ovarica a hormona gonadotrdpica ......ov000... 35
Edad de la pubertad en hembras ......veiecsse feesaaanann 15
Actividad de corticosterasa cortical ........... AP —-

Fuente: Falconer, D. S., 1276.
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Cuadro N° 14: Otros criterios de seleccidn de progenitores en la colonia
de ratas Wistar.

CONDICION MACHOS HEMERAS

ESTADO DE SALUD Felaje uniforme y sin man-
chas o zonas alopécicas

Ausencia de estertores

Ausencia de secreciones
anormales Igual

Ausencia de desordenes
nerviosos o de la conducta

Ausencia de fracturas
Ausencia de tumoraciones

Correspondencia entre
dientes superiores g infe-

riores.
CRECIMIENTO Compatibilidad entre peso Igual
y edad
REPRODUCTIVO Ausencia de alteraciones Ausencia de lesidn vulvar

en organos reproductivos

(mono o criptorguidismo)
Namero de tetas acorde a la
especie (46 pares)

Fuente: Elaboracidn propia.
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Cuadro N° 15: Grupo de caracteres utilizados para el monitoreo genético

en poblaciones de animales de laboratoria.

CEFAS CONSANGUINESA CEFAS NO~-CONSANGUINEAS

MORFOLOGICOS ++
INMUNGOGENETICOS

A. Transplante de piel +b+

B. Serolédgica ot
BIOQUIMICA +++
DSTEOMETRICO ++
CROMOSOMAL +
FARMACOGENETICO ?

+++ Altamente recomendables
++ Recomendables
+ UUsado con limitaciones
- No usado
s Nécesita ser probado.

Fuente: Hedrich, H. J., 1983,



Cuadro N° 16: Incremento en el indice de endogamia (consanguinidad)
de la generacidn 1 hasta la namero 20.

n 1 - (1 - AF)N (%) Fn % Fn
1
1 1 - (1 - 0.0059) 0.0059 0.59
»
2 1 - (1 - 0.0059)‘ ¢.0118 1.18
3 1 - (1 - 0.0059)0 Q.0176 1.76
4 1 - - 0.0059)4 0.0234 2.34
S 1 - a - 0.0059)5 0.0292 2.92
6 I - (1 - 0.0059)6 0.0349 3. 49
7 1 - (1 - 0.0059)7 Q.04046 4.06
8 1 - (1 - 0.0059)8 0.0462 4.62
? 1 - (1 - 0.0059)9 0.0519 S.19
10 1 - (1 - 0.0059)10 0.057S $.75
11 1 - - 0.0059)11 0.0630 6.30
12 1 - (1 - 0.0059)12 0.0685 6.85
13 1 - (1 - 0.0059)13 0.0740 7.40
14 1 - (1 - 0.0059)14 0.0795 7.99
15 1 - a - 0.0059)15 0.084% 8. 49
16 1 - (1 - 0.0059)16 0.0903 ?.03
17 1 - - 0.0059)17 Q. 0957 9.57
i8 1 - 1 - 0.0059)‘8 0.1010 10.10
19 1 - (1 - 0.0059)19 0.1063 10.63
20 1~ (1 - 0.0059)20 0.1116 11.16

(¥) Férmula tomada de Falconer, D. 5., 19&0.

Fuente: Elaboracidn propia.



Cuadro N°® 17: Registreo de pesos.

A NV E R 5 0O

63 I NN I AT T I NIIHN NN He e F A

N° DE ANIMALES:

SEXD:
FECHA DE NACIMIENTO:

DESTINO:

* ¥ Kk X ¥ * k ¥ x
X K K %k k ok k %k %

3 J I K I I K I I I WKW W W N K

Fuente: Elaboracidn propia.

160

R E V E R § 0

LR R g R Sy s L e
FECHA DEL DESTETE:

DF P DF F

R LR EEE R
kok K K K K Kk K ok

3 M N I KWK I3 MK I TN KN

Donde:

DP: Dia de pesaje
P: Feso promedio.
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Cuadro N° 18: Programacion de las actividades de limpieza en
el médulo de produccidn de ratas Wistar.

DIA TE LA SEMANA PRODLCTD UTILIZAGD
ACTIVIDAD

LUNES MARTES MIERCOLES JUEVES VIERNES  NOMBRE COMERCIAL FRINCIPIO ACTIVG QSIS
CAMBID DE CARA ¢ VATNY XZAN JIEESEN
CAJA XX XRAXXXLXY XX
LAVADD DE CAJA3 FXXXX AXAXFANLX A0 Detergente 56 o/l
DESINFECCION TE XXX XEXXOKKK AKX Klorclean Hipoclorito ce Na 0.5 %
CAJA $XKXX XAAXAXXXX XRXAKRY
LAVADD DE BEBEDERD J83494 83844 Jabon Extran 5%
ESTERILIZACION DE KERAXX XXXXXX Autoclaveado 121 ¢
BEBEDERDS XX RREXX 15 1b/1%
CAMBIO DE TAFH XXXXXXXXK
LAVADD DE TAPA XN Deteroente 50 g/1
ESTERILIZACION DE XXXXXK Putoclaveado 121 L/
TAFA L0000 15 1b/15°
CAMBID DE FILTRD t VEI AL MES
LAVALO £ FILTRO 1 VEI AL MES Detergente 56 g/l
DESINFECCION DE
FILTRO 1 VEL AL MES Klorclean Hivoclorito de Na  C.5 %
ESTERILIZACICN DEL KXXXXR XX Autoclaveada 121 '€/
MATERTAL DE CAMA 358484 AXKXRLE 15 1615
LAVADD DE ESTANTES XKAXXX Detergente 50 o/l
DESINFECCIDY BE XEOKX
ESTANTES 3444 riorciean fipocloritc de N 0.5 1%

LIPIEZA DE PAREDES,

P1S0, TECHD, AS] €O~

M3 DUCTOS DE EXTRAC- 1 VEI AL MES Deverqenta 50 o/l
CI0N E INYECCION

DESINFECCION DE PA-

REDES, PISO, TECHD,

AST COMD DUCTOS DB 1 VEI AL MES Klorclean Hipoclorito deNa 0.5 %
EXTRACCION E INYEC-

CION,

Fuente: Elaboracitn propia,
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Cuadro W' 19: Dictribucion en 1a entrega de crias,

E Y oA L U s T 1 0N
A0 T I Y U D A D ANTES DE LA ENTREGA POSTERIOR A LA ENTRESA

3¢ APAREQ¥+  CSEPARACICN FARTD 1 2 - - 7 50~
PR Vi L]

PN

M T

LI FIC-H RPN R O S (R -V
I 01 S B - 1on T
s VS sz " P15 o
7 W8 2o oo 1200 "o
§  4ne 32 L S v
e oo L (.4 o
10 32 " £ " t 35 o
11 RYSE [ B (4] o
12 o A 1 2w
13 U L B 1.4 o
14 z " L . v
g 3 i . L - Y o
16 " Tt 1 650 o
17 " L (] v
ig R L Y 3 o
1€ 2 00" L A : U too
20 2 L -} o
21 2 v 900 v
2 2 L L
3 30" toRor 11000 v
M n

2% /80§ /AT I Tt e 50 o
2 &4l I/AL 32 L (VI () o
ey 77423 4442 3 v L A o
28 B/4% 5443 2 R 20 v
= 9/837 w437 32 M bR 10250 o
30 5i444  7/44% X2 ¢ A (s L
u 5/451  8/451 32

2 7455 94458 37

3 B/ac:  G/AES 3z L R 1 "o
34 9/472  &/472 32 L I () o
35 57479 7479 32 vt 20 150 v
B e e g/48s 32 " R R [ o
7 — - 9453 2 ¢ vt 2 250 Lo
B - - 5500 32 " o020 300 o
+ Semanas t* Nimero de jote/Fecha en calendario corrido
{} Nemero de hesbras apareadas 2) Nimero de hesbras gestantes

J) Parcentaje de fertilidad 4} Nimero de crias nacidas por parto

esperado ton un dia de apareo

5) Namero de animales entregados 6) Edad de los animales entregades

7) Nimero de animales acumulados 8) Nimero de crias entregadas por hembra
por grupo de edad apareada

9) Numero de crias entregadas por hembra gestante,

Fuente: Elaboracidn propia,
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Cusdre N° 203 Flujo de Produzcidn de la Colensa de Cuyos,

SEMANA 1 ZDASATEOO SIS IS 1718192078 2253 242925 27 8 09 30 71 3T 37 34 35...49

NUMERD DE HEMERA QUE ENTRG & CRUIn:

HAREY PRINERA CRUTA SEBLNDR TRUIA TERCERA (U7

! ! 2 3 i z M 1 2 p N

: ! 2 I ! 2 » i Z 1

i 1 K 3 ! : 3 1 2

H H N p { 2 I { i
IUMERD DE HEMERA GUE SALE DE CRUZA Y ENTRA A CAJA COLECTIVA DOHDE FERMANECERA DUFANTE TOGA LA GESTACION

1 { 2 N { z I i 2z

2 H Z 3 ! . K ! 2 I

7 1 2 3 1 o 3 3 2

3 { 2 3 1 N 3 i
HUNERD DE HEMBRA QUE SALE DE CAJA COLECTIVA Y ENTRR A CAJA INDIVIDUAL FARA PARTO Y LACTANCIA

H i 2z 3 1 N i 1

2 i 2 I 1 2 3 i

7 1 2 3 i 2

8 { 2 3 i 2
RMERD DE HEMBRA QUE ES DESTETADA

H 1 2 3 1 2 3

2 1 2 3 1 2 3

7 ! 2 3 t z

g 1 2 3 f 2

Fuente: Elaboracidn propia,
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Cuadro N°21 : Distribucidn del equipo requerido por la colonia de produccion

de cuyos cepa Hartley.

DESCRIFCION uso INSTALADO CAMBID TOTAL
Cajas de crianza {(policar—- Mantiene machoas 4 * 4 a8
bonato) (31 X 85 X 21 cm) y hembras en
y Tapas {(acero inoxidable) cruzamiento 4 2 &
Cajas de gestacion (poli- Mantiene hembras S * #) 10
carbonatol (31 X 55 X 2iem) durante toda 1la
y Tapas (acero inoxidable) gestacidn. S 2 7
Cajas de parto y lactacidén Mantiene a las 4 = 4 5]
(palicarbonato) hembras proximas
(31 X 55 X 21 cmw) al parta y durante
y Tapas (acero inoxidable) la lactacion 49 2 -]
Cajas de Animales de Reem— Mantiene animales I 3 [}
plaza (policarbanato) seleccionados del
(31 X S5 X 21 cm) dastete hasta su
y Tapas (acero inoxidable) cruzamiento 3 2 S
Bebederos (1000 ml) Proporciona agua
(Vidrio) de bebida 16 8 24
Estantes (232 X 45 X 56cm) Soporta las cajas
con S niveles (Fierro) 2 [¢] 2
Tarjeteros Cardex Identificacion de

animales 16 8 24

(Aluminiac)

* E1 namero de jaulas instaladas (16)

la propuesta por Baiz, M.

Fuente: Elaboracién propia.

L. et al 1983.

sg acerca al establecido por la fdrau-
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Cuadro N°® 22: Programacion de las actividades de limpiera en
el madulo de produccion de cuyos.

G4 DE LR SEMANA FROTUCTO UTILIZADD
ACTIVIDAD

LUNES MARTES MIERCOLES JUEVES VIERNES ~ NOMBRE COMERCIAL PRINCIPID ALTIVO  DOSIS
CAMRIO BE CAMA ¢ F 3441 FE34 8 Y E¥H ALY
CAJR FE39 ¢4 AN 333841
LAVADD LE CRJAS XXAXY YARXAY ALY Ty Tart-l Jabon aciue L h
DESINFECTION DE XEXXY KEXRAXEAX ANE Yiorclean Hicoclorito ge Na 0,5 %
CAJAS XXNRX XXXNRARRX AAXXAXX
LAVALO D€ BEREDERD XXRYXX [EES 11 Janon Extran 5%
ESTERILIZACION OE KXXXRY 1497934 futaclaveado 124 'L/
BEBEDERDS $8543 ARXREK 15 16/15
CAMEIG DE TAFH XEXXXANXX
LAVADD TE TAFA RNAEX Detergente @ ali
ESTERILIZACION DE XKAXRY fAutorlaveado 121 'Cr
TAFA YXXHHX 15 1b/15°
ESTERILIZACION DEL XEEXRX Autoclaveado 121 ' ¢/
MATERIAL DE CAMA 643344 15 1n/is
LAVADD DE ESTANTES [34894443 Tart-! Jaben scido 1%
LESINECCTON DE [134934541 rlorclean Hipccloritc de Na (.5 %
ESTANTES KXXXAXRRR
FLAMEADD DE ESTANTES 1 VET AL MES
LINFIEZA ¥ DESINFECCION Detergente ' 50 o/l
DE PISO. TECHG, ASI 1 VEZ AL MES
COMO PAREDES Y DUCTOS LE
EXTRACCION E INVECCION Klorclean Hipoclorito de ha 0.5 %

Fuente: Elaboracidn oropia.
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Cuadro N° 23. Requerimientos generales con relacidn al estado de salud
de los animales que ingresarén al bioterio.

C o0 ND I €C I ON

Relacidn edad:peso Proporcional de acuerdo a la
especie
Caracteristicas externas Piel libre de zonas alopésicas

Libre de abscesos o tumoraciones
Ausencia de zonas enrojecidas

Miembros Ausencia de fracturas
Sin zonas descamadas o costras en
las plantas
Sin ufas largas
Sin presencia de secreciones

Mucosas Rosadas
Humedas
Sin secrecidn purulenta
Sin vestigios de diarrea

Fuente: Elaboracion propia.
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Cuadro N° 24:; Densidad de carca en cajas de transporte para las
principales especies de laboratotrio.

NUMERD MAXIMO ESPACIO ALTURA DE

ESFECIE PESO DEL ANIMAL POR POR La
G COMPARTIMIENTD ANIMAL cm CAJA cm
cuyo 170 - 280 12 20 15
280 — 420 2 160 15
mas de 420 12 230 15
CONEJO menor a 2500 4 770 20
2500 2 970 - 1160 25
mas de 2500 1 1400 30
HAMSTER JOVEN 12 2 13
RATON 15 - 2 25 20 13
20 - 35 25 26 13
RATA S50 - 100 25 40 13
100 - 150 25 52 13
ADULTA 12 100 13

Fuente: Short, D. J. and Woodnott, D. P., 196%9.
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* Cuadro N° 25: Signos y diagndstico de los diferentes grados de deshidratacidn.

SIGNOS

GRADOS

D E

DESHIDRATACTION

o ausente

LEVE . MODERADA (%), MARCADA
APARIENCIA Notrmal Ligeramente depri- Comatosa
mida
SED Presente Extrema No-aparente
MUCOSAS Secas Muy secas Muy secas
FIEL Tibia y seca Extremidades frias Extremidades muy
y ligera perdida frias y marcada per-
de elasticidad dida de elasticidad
QJ0S Ligeramente sumidos Muy sumidos Profundamente sumidos
(cornea seca)
TONDO MUSCULAR Normal Flacidez Contractil
RESPIRACION Normal Aumentada y profun- Lenta y superficial
da
FRECUENCIA .
CARDIACA Normal Bradicardia Bradicardia
_ORINA Gasto bajo Sumamente reducida Sumamente reducida o

ausente

PERDIDA DEL
PESO CORPORAL

2.5 a5 %

S a 10 %

mas del 10 %

(#)ES UTIL TOMAR UNA MUESTRA SANGUINEA PARA DETERMINACION DEL HEMATOCRITO Y DE
HEMOGLORINA. EL GRADD AL CUAL SE ENCUENTREN AYUDARA A EVALUAR EL CASO.

Fuente:

Weisbroth,

S. H., et al,

1974.
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Cuadro N°24: Plan de medicacidn para gatos.

DIA ORJETIVO PRODUCTG FRINCIPIO ACTIVO DOSIS
2 DESPARASITACION DE GU- FAMDATO DE PI1- CLORMIDRATO DE SOmg/ka PV
SANDS REDONDOS RANTEL FIPERAZINA
7 DESFPARASITACION DE GU- NEMURAL NICLOSAMIDA amg/kg PV
SANDS PLANOS
14 INMUNIZACION CONTRA
PANLEUCOPENIA, RINO- i DOSIS
TRAQUEITIS Y CALICIVI-
RUS. (%)
16 DESFARASITACION DE GU- FAMOATO DE PI- CLORHIDRATO DE 30mg/rkg PV
SANDOS REDONDGS RANTEL PIPERAZINA
21 DESFARASITACION DE GU- NEMURAL NICLOSAMIDA 4mg/kg PY
SANDS FLANGS
1 DOSIS

25  INMUNIZACION CONTRA LA
RARIG (%%)

28 EXAMEN COPROFARASITOSCOPICO Y HEMATOLOGICO, UNA VEZ APROBADOS ESTOS
PASA A LA COLONIA DE EXPERIMENTACION, DE NO SER ASI SE ELIMINA AL ANI-

MAL.

(%) REINMUNIZAR CADA ARD
(##) REINMUNIZAR CADA DOS ARDS.

Fuente: Elaboracion propia.
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Cuadro N° 27: Plan de medicacidn para conejos.
DIA OBJETIVO PRODUCTO FRINCIFIO ACTIVO DOSIS
DESFARASITACION NEGUVON 5 GOTAS POR OREJA
i CONTRA ACAROS DE ASUNTOL. DIELDRIN DE ASUNTOL AL 1%
LAS OREJAS Y NEGUVON AL 1.35%
DESPARASITACION SULFAQUINOXALINA 0.0% 7% EN EL AGUA
Z2-16 CONTRA COCCIDIAS SULFASOX SODICA DE BERIDA.
INTESTINALES
DESPARASITACION NEGUVON
17 CONTRA ACAROS DE ASUNTOL DIELDRIN S GOTAS FPOR OREJA
LAS OREJAS. DE ASUNTOL AL 1%
. Y NEGUVON AL 1.5%
28 EXAMEN COFROFARASITOSCOPICO Y RASPADO DEL INTERIOR DEL LA DREJA

29 DESECHO 0O ACEPTACION DEL ANIMAL DEL BIOTERIO

Elaboracidn propia.

Fuente:
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Cuadro N°® 28B: Programaciodn de las actividades de limpieza
en el mdduleo de cuarentena.

DIA DE LA SEMANA PRODUCTO UTILIZACG
ACTIVIDAD

LUNES MARTES MIERCOLES JUEVES VIERNES  NOMBRE COMERCIAL FRINCIPIO ACTIVD  EGSIS
CAMEIC E CAM XXXKK XXXRXEAKE KRLXXKY
LAVADD DE BEBEDERD XXXXKX JYETEN Jabon Extran 5
ESTERILIZACION DE 394444 ALY Autoclaveado 121 'C/
BEBEDERQS XXRXX XEYXXX 15 1B/15°
ESTERILIZACION DEL ' AXXRXY Autociaveado 121 ¢/
MATERIAL DE CAMA XXXXXX 15 16715
LAVADQ DE RACK XEXXXX Tart-1 Jabon acido 1%
DESINFECCION DE XXXXXX Klorclean Hiooclorito de N3 0.5 %
RACK KUXRNY
FLAMEREO DE RCK | VEZ AL MES
LIMPIEIA Y DESINFECCION Devergente S0 o/l
DE PI50, TECHD. ASI 1 VEZ AL MES
COMG PAREDES ¥ DUCTOS DE
EXTRACCION E INYECCIDN tlorclean Hineciarito de Na 0.5 %

Fuente: Elaboracién prooia.
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Cuadro N° 29: Tarjeta de animales en experimentacidn.

A N v E R s a}

ANIMALES EN EXPERIMENTACION

INVESTIGADOR SOLICITUD
DEPARTAMENTO EXTENSION
FECHA DE INGRESO FECHA DE SALIDA
CEPA e CANTIDAD BEXO
FECHANACIM. = PESO PROM. MUERTOS

OBSERVACIONES

PARA USO DEL INVESTIGADOR

Fuente: Elaboracidn propia.
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Cuadro N° 3J0: Reporte de animales enfermos.

A I T I I T I I A I I I KN AT I I I I I I I N NI WK
I I I F IS I KN WA I I I I AW I I K eI K I I I I IR H N R F R

* %
*
* %
*3%
*¥
*H
*%
¥* %
*¥%
* 3%
¥
EX ]

REPORTE DE

ANIMALES ENFERMOS®S

FECHA: NUMERD

INVEST IGADOR:

DE CUARTOD:

EXTENSION:

IDENTIFICACION DEL ANIMAL:

ESPECIE AFECTADA:

SIGNDS CLINICOS

NUM. DE ANIMALES AFECT:

NuUM. DE FEDIDO:

ESTANTE

JAULA:

TX.

PROPUESTOD:

*H%
*¥

e

T I H T T T I I I I I I T I I I I I I I PN A I T I IE I IR
<+ T I A I I I N T F A I I I I I A I I I I F A KA I I I AT I KN N

Fuente: Elaboracion propia.
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Cuadra N° 31: Fuentes naturales de radiacion.
ORIGEN mrem/AMND TOTAL (%)
1. FUENTE NATURAL
A. EXTERNA
RAYOS COSMICOS 5G.0
ACTIVIDAD TERRESTRE 47.0
B. INTERNA 66.5
FOTASIO-40 20.0
RADIO Y PRODUCTOS DE
DESINTEGRACION, RADON
Y CARBONO 14 2.0
C. CONTAMINACION AMBIENTAL
BOMEBA ATOMICA 1.5 0.8
BASURA RADIOCACTIVA 0.0
2. FRODUCIDO FOR EL HOMDBRE
A. NO-MEDICA
OCUFPACIONAL 0.3 0.8
TELEVISION 1.0
B. MEDICA
RAYDS X 55.0 30.8
RADIONUCLIDOS DE DIAGNOSTICO 2.0 1.1
TOTAL 179.0 100.0

Fuente: Valdes, A. V., et al, 1988.
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Cuadro N°® I2: Factores correspondientes a la eficiencia bioldgica
relativa, de acuerdo al tipo de emision radioactiva.

TIFOQ DE EMISION FACTOR
RAYDS X, GAMA, ELECTRONES Y
FOSITRONES 1.0
NEUTRONES Y POSITRONES HASTA
10 MeV 10.0
FPARTICULAS ALFA NATURALES 10.0
NUCLEOQS DE RETROCESO PESADO 20.0

Fuente: Salas, V. A., et al, 1988.
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Cuadro N°33: Dosis maximas permisibles de radiacion en individuos

ocupacionalmente expuestos.

ORGANGO O ESTADIO FISIDLOGICO CUANTIFICADO

CUERFO TOTAL (INCLUYENDO CRISTALING,
GONADOS Y TEJIDO HEMATOPOYETICO)

ACUMULACION EN CUERPO TOTAL
PIEL

PIEL DE TODO EL CUERPO

MANDS, BRAZOS, PIES Y TOBILLOS
ANJTEBRAZO

O0TROS ORGANGS

EMBARAZD (CON RESPECTD AL EMBRION)

INDIVIDUOS MENORES DE 18 AfDS

LIMITE DE EXPOSICION

S REMS

N - 18 ¥ § REMS (%)

12 REMS
30 REMS
73 REMS
0 REMS
15 REMS
0.5 REMS

DURANTE LA BGESTACION

10 Z DE 1O
ARRIBA INDICADO

(#) N Sianifica la edad de la persona.

Fuente: Salas, V. A., et al, 1988,



Cuadro N' 34: Lonstantes

termicas, resviratorias v cardiacas de las principales esoecies de lacaratorio.

177

lermicaz M1DAD RETR RATON HAMSTER Cuvo PR BATD
TEMFZRATURA RECTAL °C T e It
)
RANGD DE NEUTRALIDAD 'L ® - 2~ 7z
TERMITH
Conztantes Fescirator ;; -
FRECUENCIA FESFIRATORIA  RESF/min BT - {13 34~ 104 9+ 1B 42 - 104 -t w-3
VOLUMEN TIDAL nl/ko PV 1.5 LI-53
VOLUMEN MINCTR 1t [L
DYIBEND CTILIZADS mify PV/hr 1,18 LIE - 046 B.70 - 0.83
Constantes [ardiazas
FRECUENCIA CARDIACA LATIDOS/min 200 JE - T - 25 230 - 380 s - 313 Ho - 14
PULSE FULSOS/min 12 - 182 80 - 1¥
SISTOLICA 1 147 53 o4 30
FRESION -=mmmwmmmme——n on Ha -
DIASTOLICA 30 106 97.8 e 1
BASTO CARDIACE ni/min/kg BV 5 240 -
Fuente: Bivin, 5, W., ot al, 1979 Frani, D, K., 1974; Jung, 5., 1962: Saiz, ¥, L. et al, 19850 Shord, Do U0 and

Woodrott., D. F., 1949: Simmons, M. L. anc Brick, 4. 0., 1970 Weishroth, 3. K., et al. 1974,
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Tuadro K* 35 Caracteristicas gecerains de It} Hngre, ReItrocatos, teucocitos y pardsetros de la coagulacion ge las
orincioales esoecies ge badoratzrio.

Laractiristicas oene

rales de 13 Sanore (L LAl PR WETE =htt] GO j0 I
VOULPEN QRGN R S| -;.9 -5 Sa-517
FAEDL ESPECIFICA 1.04-1. 06! 1,054
VISCOSIIRL CENTIFOSE A

2 seg-! Li- 4l
ok X 7.17 - 05 8.2
VOLUMEN MLASATICD iy Y LE - 51

VISCOSIIAD RASAHATICA CENTIRSE A 1.1 - L3
T seg-l

DARIDAD PLASHTIC,  adsaric eIk

Eritrxites

ERITRICITOS TR 44~ 0.8 N1 e/-0,2 54 e- 08 4E e/~ 05 - K
RETICWDCITS 1 LE- 42 z 4= 28 [ -1 4 ¢-1
COCENTRACHIN £ 1t 4/di LA~ 192162 /- 22 1653 4/7- 0.8 134 ¢/~ Lo 16>~ 1) §- 18 i
HRRTOCRITD b 5 - 0 4] -2 49 43,047 5.2 W3 4- L2 ¥-%
ADUPEN COFFUSCULAE * & - el 51 AELE 7 e et B, ¢f- &l ¥
L 3ie : .

CONCENTRACION YEDIR DE [ x-1 §d b 2% = 1n-n
b COFPUSCAAR

DINETRD CELLLAK wicris 6346 4L5-8 7 55 - 62
TASA DE SEDIMENTACION sa/hr 0.7- 18 1-4

VID: MEDIA [EH -7

Leacotstos

LEEDCITEe MILES ‘Wl brie LI -0 ¢ L3e-27 5E-150
(RS (63 K 2754 Bl eed e T SO l_l.= PR
EITRY 1Ldt B MY WIe-la IMEe-abe N-TE )
OO (3 L nt LY 4205 L L2 -1 L6 oo L8 1-4
ESINGF1L05 A 1-4 22467 1B w04 1-3 0.7 4/~ 0.9 2= 12
BASFILOS b3 003 6B e-07 0.5 0-3 2.5 ¢~ 20 raco
Loazulacion

PLIQETRE ALES el 500 - 4000 148 R - 38 B¢ - B 7%

TIEWD DE SHGARAIC SE¢IHI0s -1 -8 0 - 40 o

TIBFY DE EOARLACION  marutos 2.5 - 18 L5-05 654 10

TIEFD DE PROTOMBING secundos 14,4 o/~ 34

TIEE0 PARCIAL DE segquados 21,1 ¢/ 3.7
TROMBOPLASTINA
FIRRINGDND sy/dl 158 - 21

Fuente: Jung, 5. 1962 Saiz, M. L., et a}, 1963; Schalk, . ¥., 1985; Short, D, J. and Wooonott, D. P., 1949} Simans,
A, L. and Brick, J. 0., 1970; Yeisbroth, S. H., et al, 1974,
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Qusgro ' Quinica sanguines or las srincipains swoecies de Ladoratoric,

biowieice NI (209 RATDN HAESTER e e BATD

BLCOK LN -8 - e Teng T e M-

NI TROGDD LREICE w8l [LIE A AL HI- NN F-UE 0 e b8 H-y

CREATINING o [ SRR ¥ S N RUE T A R P

BILIPRE N w il sl e 00 020 by €2~ 0t

PETEING SEFICA wdi &l - Lt Lk l-CE Le -l nlesGd &= 08

:.‘UH.‘& L35 Li-%p Ai-ad 23 - 38 " L4

BLIRLIN ' LIS e Qlem Ll LTe2e LEAGE 33 e 00

LIPIOS SERICCS mel IR -2 LR )

FLSFIIPIDOS L %13 x-7 13+ 15

TRIGLICERITCE 0/} FORR TN L] 7005

LoETTERDL widl 18- LA He® ., M-4 -8 e -2t

I (RICC il peft- R MR QR nex §-0 -2

6L SR -

TREXSFERE INAE mros e T

opE SERICT sigrog ol 17 12 - 3

Electrolitos

ST e MO HL Ok IV 151 - 1%

CIALIT LE-fe 1oLt - 5. -2 L

axe [N R4 % - nt = 106 - 12

2 Ra] €l B -4t 32-5.0 n a2 5.6 127 8.5 -9

FIFIFL wall T-al PR R . LB R ¥ L5400 4450

WOESID el 2324 LE-LE XA LB- e 2-%4 b

Feriserros Acsez-Basiiz

L 33 N -4 R

HET oL € P - R

=g [ 29

Actindas Briagtica 90l Kans

FOSSATAS AN L bare-hese JORE S We X hih g 0. N0 P
trorg 7 gl .

FOSFATAL: ACU%% P 136,3¢/-14.3

FOSFATASL CREATINILA gl IO TR N 137 40 &5 19,5 /- 8,7

DESHLDROGINGA WIU‘. [211 PR T N AP R ei- 9 X4 -

T6C SERICA U ViEn 4 - 51 n-x Tt - 16 LNRTRNY 2-%

15 SERICA v 18- % °-7% N-%

Activisad horsoral del Suerc

- npEl Wl e K% 242 - X

S ngeel %~ k5

ATH pgdl 85 - Bt

] nedl I e e

JLE-R e ] w/l 170 - 28 100 - 4%

8] /el -0 3,2 2.4

Funter Frack, D. B, 1974; hng, 5. 19633 Sa1z, ML L., ot al, 1983 Suaons, W, L, enc Brick, 1. 0., 1970; SRatdrots,

§ Hy ot ol 14,
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Cusdre ¥ 37: Celulas m sedula osea or 105 orincaoales esoecins de ladoratorio.

Serie Eritracitica WD RATA 2300 HETER o oD 0]

;J;;;;!os ’ —‘_. _:..-0_:_ 2.2- 60 ] 0Z-0E  04-10

PROPUSHICITES H LT- L 1.3 [ X R

" “"‘trs BASOF 1% 1 5. 6.0 - 0.8

- S M0 LT - 161

RULILINES PO ICRIMICOS o HOCI O

YETARLEEICITOS R (3 ] ot - 203 B3 - ILD

EFITROINE TOM TR - B 2uE - e Bl [N 15,3 - 40,7

Serie Grarulocitics

NIELOECASTROS 4 Li- LS nI-E [ [ R %

PRORJELOCITOS H e Gl-hb L1-Te

KIELOCHIS MU 106 1 LR 15,7 [N
[ -6l

RIEDCIE ESING IS T e W Het T

ETRIRLOCITG NUTRFILDS 2 b6 E-ls

ETIRMITS ESINF RS 3. -3 o 28 - 19 [

FETRIREITE bSO i o

MEUTROF1L0S TLLADOS 1 T b )

HOTHE LU0 ) SEVEVRAE PR E S S X4 17 104 - He

WESTRF LD SEGENTADG 1 ERGE Y 5.3- 2.8

0SNG 1LDS ANILLATES 1 G- 4E 0.2 - 2.8
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ias orincigales escezies ne laboratoric,

aloras Urinarios UNIDAD RATA RATON HAMSTER eIt CENESC BATD
VOLUMEN LRINARIT mi L= 42 IR i3 t-1
OSMILARIDAD alsa/ky HZD 150G - 244

ORAVEDAD ESPECIFILH 1, 022-1, 050 1,003-1.036

oh 5.7 8.2

CREATININA g/ 100y PY/g 5.3

FROTEING pa/dl 34

{7 CETOESTERDIDES

meo/ 100eFY /d b4

POTASIO mEc/ g FY/d 21

EXCRECIEN DE Na mEa/100g PYsd Le '

EXCRECION DE K nEa/{00g FA/d 0.6

TASA DE FILTRACION ml/min/ 1 H0cFY L1
BLOMERLLAT

TASH OSMOTICA 8.9

ORINA-PLASHA

Fuente: Bivin, S W,
izorpth, S,

e7 ai, {97% Swmsons, B.oL and

Ko, et al, 1974,

Grich, 1. G
S T AP P 1Y

1570¢
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Luadro W' 39: Reouerio1e-tos futricionales de 148 DRINCIDdles msceCids 69 Jasoeetorio,
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b (X}
AIC RO 3 4.0
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jcSnel Y 1 (44 Le o L3
it b 0.k 1183 Ll
[§:3 H 07 i v
L att s 1 - Lt 0.4 e
"‘l\l.&-'&-}l-‘ 1 E [ I8
RSN 1 o7
AN 1 [X)
TREDK N 1 03 %] (3
WIFTFRC N v .7 [
st 1 Gt h H (%2
[RESHA . (34
M ERNCIALE 1 0.6
Mineraies
CaLll kS 6.5 Gt WE [ 3 0.4 - Gk 1
iy b i b el
G X (84
ec 33 A1 5.0 n-y © M .3
RURS w6y Lt
o 'y .2 LE 02 0.5
FlENG "l x -1 ’ 25 53
K€ /i g 64Tt on O X
WD wts % x 3 LB s
FUFIRD 1 0.4 0.5-0.7 04 [N 6.2-6% 0.8
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COX.I0 wky 0.4-03




182

Yitaminas

& Ulrkg A Dl - W 18000 b.Beg L8 2
? Uiy Wk -4 0.0dag pleid
£ 'HEY ol K-35 Sy 100w 40w 120
1A werag/ky g } 10 a2

Co- 1N iy BOG - 1 1000 150 12 306
ACII0 FOLIED ©%/hg t 0.5- LY 8 )
NN "ty x = 5% [1:3 [
(CIO FANTDTENSCD 'ty £-a0 6= 1 A H
RIECFLAVING /5y 1 5 3 16 [
THRI YN [ .2 b 18 5.5
FIRIDOIING ol ® 1oy 3 14 ] \
CIAOCOBA At 1N [H{- AT b4 -1 H3
BIOTIN I A L PR

st 517 W o

Vit {

RECIEN NCING o/ 103 0.8

¥ g 0l [3

EESTRCIN ¥ LACTACICS a/ns - P

Consuso de fgui

CO ALIVENTD VEROE sligie S~ 106

CON ALTENTD EOEENTRAIG  s/d12 A - 1000

OO0 PROMED I - U100 1T - e i it TS - M

Consuac ge Alssente o/ 10NGFy a0 H i ] 4 ) 3

Fuisaps Frani. Do W, §9745 Hameress, L B0 and xagree, Jo Eoy 1977 WE, S976: Said, MLy, e al, 3983 Shoed, D).
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Cuadre 0* 402 Parsnelros reproductivos e Loy ararciealon wscecim de lwocritorio.
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Cuadro N°41: Formato para la captura de material bhibliogréifico.

" add reterence to volume €

Velyme-1D =

1=

futhor 1> ( 1 dother § 8 ]
futhor 25 [ 1 huther b 1
puthor 35 I Author 70 L 1
futhor 4 3 [ 1 hutnor § 0 [ 1
Reference Tyce > [J1  J=journal B=ncei C=chapter of nook Feterence Tvoe » [B] J=journal Bebook (=chanter of book '
Article > [ ] fooie » ( 1
s i t }
[ ] [ oo d
4 ] ¢ 3
Year > { ) Volume » 1 Fages - { bl Year » ( 1 VYolume » { 1 Pages o+ { 1
Journal > { i
£ 1
City > f 1 Fublisher 5 { ]
Topic 1 ) ( 1 Topie 51 7 TJooic 12 d 1 Tepe 52 0 1
Topic 22> Y Tomc b i ] Topic 2> 1 1 Tooic a5 | ]
Jopic 3> L 1 Tome 7: 10 1 Tame 31 J Tomic 70 ]
Topic 42 ( J Tooac B b Tepica ot 1 Tooic B € ]
Reference Tvoe » [€1  l=journal P=pookr (=chacter of hook .
Chapter + { 1
g l ]
f 3
[ )]
Year v { 1 Volume » { 1 Fages : 1
Fook > { ]
{ 1
ity > € } Fublisher » ( 1.
Editor 1 > { 1 EBditor 35 ¢ 1
Editor 2 3 [ 1 Editor 4 2 0 3
Topic § > € 1 Topie 30 € 1
Topic 2 > € ) Tomic 6> 1 ]
Topre 20 1 Tepe 20t 1.
Tooic 4 > ( 1 Topic B > }

Fuente: Refll (Ashton Tate).‘

{-- Comment screen  USE ARROW KEYS TD MOVE ARGUND

Exit Reference Entry -=>'

$81
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Cuadro N° 42: Resumen de referencias sobre tdpicos selectos en animales
de laboratorio obtenidas hasta la fecha.

TEMA NUMERO DE CITAS A0S COMFRENDIDOS

ANATOMIA
FISIOLOGIA Y 1107 19205 ~ 1962
PSICOLOGIA

ENFERMEDADES
ANORMAL IDADES 50 1917 - 1986
LESIONES

NUTRICION (REQUERIMIENTOS

ALIMENTICIOS Y DE AGUA) 150 1935 — 1962
DIETAS (SUFPLEMENTOS Y ADI-

TIVQS) .

PROGRAMAS DE CRIANZA (DI-
SERO Y OPERACION DE CO- 200 1931 — 1962
LLONIAS DE PRODUCCION)

DISERO Y DOPERACION DE MAN-
TENIMIENTO Y USO DE LA 202 ] 1923 — 1961
COLONIA. :

ADQUISICION Y USD DE ANI-
MALES 124 1929 — 1962

TECNICAS ESPECIALES, PRE-
FARACION DE ANIMALES
PARA US0O, MANEJDO, ANES- o2
TESIA Y EUTANASIA.

1925 = 1962

4

ADMINISTRACION DE COLO-
NIAS, REGISTRO, COSTOS,
PERSONAL Y RELACIONES 43 1947 — 1947
PUBL ICAS.

PUBLICACIONES PERIODICAS
DE INTERES GENERAL 31 1931 -

Fuente: Elaboracitn propia.
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Cuadro N° 43: Solicitud de animales al bicterio.

INSTITUTO DE INVESTIGACIONES BIOMEDICAS

SOLICITUD DE ANIMALES AL BIOTERIO NO e

Departamento Solicitante Fecha

Fecha'en que debe surtirse el pedido

Proyecto Investigacién Crénica Aguds

Investigador Responsable

Ntimero de animales Sexo Especie

Cepa Edad Peso
T

Tiempo aproximado de permanencia en ¢l Bioteric

Indicaciones Especiales

Vo, Bo.

Reoitd

Jele de Grupo Nombre y Firma

Fuente: Elaboracidn propia.



Cuadro N°44: Niveles de competencia de Técnicos en Animales de Laboratorio y conocimientos que
deben manejar.

N '3

AY 1% L
CATEGORIA ELEMENTAL INTERMEDIO AVANZADO
Re querimientos Cuidado de animales de la- Regulaciones con respecto Conocimiento de las leyes
legales boratorio, métodos correc- al tratamiento de animales relacionadas con el cuida-
tos de sacrificio. de laboratorio. do de animales; registro
de experimentos y prepa-
racién de reportes.
Anatomia Exterior de los animales; Reconocimiento de 6rga- Conocimiento méis detalla-
métodos de identificacién y nos internos de roedores do de la estructura inter-
sexado, y pdéjaros; estructura his- na, correlacién de la es-
tolégica normal de los 6r- tructura con la funcibn,
ganmes apariencia post-mortem
normal de los animales de
laboratorio consunes.
Fisiologfa Reproduceién en mamife~ Funcibén de los principales

ros (periodos de gestacién
y cicle estral). Signos vi-
tales y métodos de medi~
cibn.

6rganos, especialmente el
aparato reproductivo,

Sistemas de crianza

Reconocimiento de buenos
animales destinados a la
crianza.,

Conocimiento de los siste-
mas de crianza incluyendo
consanguinidad.

Seleccién del buen stock
de crianza, promedio de pe
so al destete y a 1a madurez
sexual; planeacién y adminis
tracién de los programas de
crianza,

Nutricién

Métodas de alimentacibn y
suministro de agua; recono
cimiento de los signos de
infestacién y deterioro de
los alimentos suministrados

Dietas apropiadas para ani

males de laboratorio; cons-
titucién de dietas; almacena
miento de alimentoe; caudas
dc deterioro,

Requerimientos nutriciona~
les de los animales,

Higiene

Importanciade la rutina de
limpieza de cajas v -tensi~
lios; métodos de esteriliza-
cidn; reconocimiento de los
signos de enfermedad en
animalea.

Manejo de animales infecta~
dos y precauciones higieni-
cas; depdaito de cama sucia
vy caddveres normales e in--
fectados; prevensidn de la
difusidén de enfermedades.

Uso y propiedades fundamen
tales de desinfectantes y an-
tisépticos; factores que deter
minan 1a eleccifn del métoda
de desinfeccibén; importancia
de la rutina estricta y disci
plina; conocimiento de la
profilaxis.

Fuente: Liane Petter,

w.,

1961,

L81
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Cuadro N° 45: Orden de almacén.
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
INSTITUTD DE INVESTIGACKWES BIOMEDICAS
oEPT0 VALE AL ALMACEN K°
LABORATGRIO e LUACE
SOLKCITADD POR
CaNTIDAD {canTion T uNiDaAD VALOR PARTION  DrotaLve w
DE DESCRIPCION DEL ARTICULO
SOLICITADA} SURTIDA | MEDIOA UNITARIO | TOTAL [PRESURESIAL] PARTIOA

TOTAL

€L JEFE DE GRUPO

Fuente: Elaboracién propia.
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Cuadro N° 46: Orden de compra externa (naciomal e internacional).

UNIVERSIDAD  NACIOMAL  AUTONOMA DE  MEXICO
INBTITUTO OF MYE3TIGACIONES RIONEDICAS

ouirn (o] [YILITN o )
:uvo. NACKmAL = 2AThARIND [oma ]
= PURACION T 03D o rne.
so1 son
ag ra.
rrom Rt T 1 TSNS | 1.7 S
r -
AaT040 CANTIGAD] va0aD e Titwn FECRA [0 W
SOULITAGA Y DESTR:F/ ruN DEL 4RTICULD PovirooR | Coraacion | 1oL | petcy [RET TR Moma | 00 R
1
t —
'
- -
i
+ e
i
( I J
oestevaciouts RO —

s 4UTONIZADA TTauTomTacion T Courta

HO1es Nyl Poaeat sz @ATENAL T £OUPG B 44DTE L, PAOYELDOP USICAAtNTE CUANDD 18a KECTSA0IO 3 XD UAE L4 COLUNAAS & L4

0ay
DANECKA DE LA OEL PROYIIOON we s COLUMNA DE CANTIBAD AUTORITARA.

Fuente: Elaboracién propia.
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Cuadirro N° 47: Solicitud de servicio de mantenimiento.

SOLICITUD DE SERVICIO DE MANTENIMIENTO

Departamento: No:
Laboratorio:____.._._ — Fecha:
Reparaciones: tiectncidad () Plomeria (* ) Carpinteria { )

Especificaciones de! Servicio:

Material Requergo:

Solicitado por:

el y Frma

Recibi de Conformidad: Fecha:

Nombre y Firma

Fuente: Elaboracidn propia.
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Cuadro N°® 48: Valores termicos y humedad relativa recomendados para las
principales especies de laboratorio.

T EMP E R A T UR ACD HUMEDAD RELATIVA (%)

ESFECIE -

PROMEDIO RANGO CRITICA PROMEDIO RANGOD
RATON 22.22 ——58.00-23.33 30 S0 _——_;5—55
RATA 22.22 ~;;.33~24.;; 29 SO 45-53 )
HAMSTER 22.22 18.33-24. 00 ) 22 o 80 45-55
cuvyo 22.22 18.33-24.00 0 S0 45~-55
EDNEJD 18.33 o S0 45-55
GATO ) 17.22 S0 45-55

Fuente: Short, D. J. and Woodnott, D.P., 1969.
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Cuadro N® 49: Fresencia natural de toxinas en dietas de animales
sujetos de experimentacion cientifica.

EFECTO BIOLOGICO

ORIGEN Y SUSTANCIAS -
TOX1CO TERATOGENICO CARCINOGENICO

MICROORGANISMOS
AFLATOXINAS +
STERIGNATOCYSTIN
LUTEQSKYRIN
ISLANDITOXINAS
ACTINOMICINAS
MITOMICINA C
ALAIOMICINA
ETIONINA
PATULINA
ALCALOIDES ERGOTICOS +
PLANTAS
HIDROCARBURDOS AROMATICOS +
POLICICLICOS
ALCALOIDES PIRROLIZIDINAS + + ) +
(SENECIO)
GOITROGENGS + +
TANINOS +/ -

PO A G

Fuente: McSheehy, T., 1983.
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Cuadro N° 50: Contaminantes quimicos y microbioldgicos de los
alimentos concentrado para animales de laboratorio.

CONTAMINANTE Y ORIGEN LIMITE PERMISIELE
QUIMICO
FLUDORO 1. 000 mg/ka
NITRATOS COMO NaNO3 1.000 "
NITRATOS COMO NaND2 1.000 "
FPLOMO 0. 250 "
ARSENICO 0,200 "
CADNIO 0. 0350 "
MERCURIO 0.010 *
SELLENIO 0.020 "
PCE TOTAL 0.001 "
DDT TOTAL 0.001 "
DELDRIN 0.001 "
LINDAND .001 .
HEPTACLOR 0.001 "
MALATION . . 020 "
MICROBIOLOGICO

CUENTA TOTAL DE ORG'S VIABLES 1000/g
ESPORAS MESOFILICAS 100/g
ESPECIES DE SALMONELLA Ausente en 20 g
E. coli PERMISIBLE Ausente en 10 g
E. coli TIFO 1 Ausente en 10 g
UNIDADES FUNGALES Ausente en 10 g

Fuente: McSheehy, T., 1983.
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Cuadro N° S1: Concentracion ma:xima de contaminantes permitidos en
una muestra de viruta usada como material de cama.

CONTAMINANTE CONCENTRACION (ppm)
BIFENOLES POLICLORINADOS (FCE'S) 10.0
DDT TOTAL (DDE, DDT, TDE) 1.0
DIELDRIN 0.1
LINDAND 1.0
HEPTACLORD 1.0
MALATION 5.0 )
PENTACLOROFENDL (FCF) + ‘ 2.0

# Incluye dibenzo-p-dioxinas, dibenzofuranos y pre-dioxinas
(clorinados, hyvdroxi, difenil eter).

Fuente: NCTR Specification for Hardwood Chip, Laboratory Animal
Bedding., (49)
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CUADRO N°52. Mecanismo de accidn de los agentes eutanasicos que producen
hipoxia.

AGENTES

Monoxido de
carbono

2. Gas Cian-
hidrico

SIT10 DE ACCION

Se combina con la Hemo-—
globina de los eritro-
citos, previniendc la

combinacion con el oxi-—-

Depresidtn del transpor-
te de oiigeno a nivel
tisular.

CLASIFICACION

Hipoxia his—
totouica.

COMENTARIO

Inconsciencia rapi-
da: actividad moto-
ra persistente
postinconsciencia.

Hipoxia his-
totoxica.

.. Drogas Cura
riformes
Curare
Succinilco~
lina
Galamina
Decametonio

Actua al nivel de la
placa neuromuscular,
compitiendo con la ace-
tilcolina para acoplar—
se en los receptores
colinérgicos o acetil-
collinérgico, produ-—
ciendo paralisis mus-
cular,

Hipoxia
hipoxica e
hipercarbica.

Desarrolla incons-—
ciencia lentamente,
precedida por an-—
siedad v miedo, sin
actividad motora.

4. Descompre-—
sidn Rapi-
da

Reducida presidn par-
cial de oxigeno dispo-—
nible en sangre.

Hipoxia
hipoxica.

lLLa inconsciencia se
presenta rapidamen-
te, la actividad mo-
tora persiste des—
pues de la incons-—
ciencia.

S. Nitrogeno

Reducida presidn par-
cial de oxigenc dispo~
nible en sangre.

Hipoxia
hipoxica.

&. Electrocu-
cidn cuan-
do mno pasa

Faralisis espastica de
miasculos respiratorios
y fibrilacion ventricu-

Hipoxia
hipoxica.

t.a 1nconsciencia se
desarrolla lenta—
mente, postetrior—
mente se presenta
espasmo muscular.

a traveés lar: oxigeno no dispo-
del cere-— nible de la sangre en
bro los pulmones.

Fuente: Mc Donald, L. E., et al. 1978,



196

CUADRO N°5X. Mecanismo de accidn de los agentes eutandsicos que producen

depresion de la neurona.

AGENTES

SITIO DE ACCION

CLASIFICACION

COMENTARID

Gases Anes-
tésicos:
Eter
Cloroformo
Metoxifluo—
rane
Halotane
Oxido Ni-
troso
Enflurane

Depresicon directa de la
es-
tructura subcortical vy

corteza cerebral,

centros vitales.

Hipoxia,
la respira-
cion a causa
de la depre-
510N de los

centros vita—

les.

cesa Primero se presenta

inconsciencia; no

hay ansiedad o do-
lor; posible acti-
vidad motora invo-—
luntaria, después

de la inconscien-—

cia.

Bioxido de
carbono

Igual al anterior,

ade-
mas produce depresion
directa del miccardio.

Igual al an-
terior.

Frimero se presenta
inconsciencia,
usualmente no hay
actividad motora.

2]

Derivados
del Acido
Barbitdrico

Igual al anterior.

Igual al an-

terior.

La inconsciencia se
alcanza rapidamente
no existe ansiedad,
ni periodo de exci-
tacién motora, no
hay actividad moto-
ra; responde mejor
a la administracion
IV ¢ IC.

Hidratos de
Cloral y
sus Combi-
naciones.

Igual al anterior.

Igual al
terior.

an-

Ansiedad pasajeraj
la inconsciencia se
presenta rapidamente
no hay actividad mo-
tora.

Tb1

Igual al anterior.

Igual al an-
terior, pero
ademas paré-
lisis muscu—
lar.

Ansiedad pasajera y
puede existir for-—
cejeo después de la
inconsciencia, el
dafo tisular se
provoca cuando ne
se administra por
via IV &6 IC.

Fuente: Mc Donald, L. E.,

et al.

1978.
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Mecanismo de accicdn de los agentes eutandsicos gue producen
dano fisico.

AGENTES

SITIO DE ACCION

CLASIFICACION

COMENTARIO

1.

Electrocu-
cién a tra— cerebro.
vés del ce-—

rebro.

Depresion directa del

La causa Gl-
tima de la
muerte es la
hipoxia, cesa
la respira-
cidn debido a
la depresidn
de los cen-
tros vitales.

Se presenta con-
traccion muscular
vioclenta al mismo
tiempo gue la in-
consciencia.

Fistola de
Embolo
Oculto.

Contusion directa del
tejido cerebral.

Igual al an-
terior.

Inconsciencia ins—
tantanea; la acti-
vidad motora puede
presentarse poste-—
rior a la incons—~
ciencia.

Irradiacidn Inactivacion directas
de enzimas cerebrales.

par Micro-
ondas.,

Igual al an-
terior.

Comunmente utiliza-
da en pequedos ani-
males.

Fuente:

Mc Donald, L. E.,

et al,

1978.
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CUADRO N°55. Métodos eutanasicos recomendados para las principales
especies de laboratorio.

E S & E C I

S

M E T

Ratones

(Fequedo nimero)
(Gran namero)

Dislocacion cervical
Camara con aaentes in-
halados.

Ratas

(Fequenas)
(De gran tamaro)
(Gran namera)

Dislocacion cervical

Agentes guimicos fijos

Camara con agentes in-
halados.

Hdmster

(FegqueAo numero)
(Gran nimero)

Agentes guimicos fijos
Camara con agentes in-—
halados; en el caso
de utilizar Bioxido
de Carbono ademas se
usa la toracotomia.

Cuyos

(Grandes)

(FPeguero namero)
(Gran namero’

Contusidn o disloca-
cion.

Agentes quimicos fijos

Camara con agentes in-
halados.

Conejos

(Grandes)
(Gran namero)

Dislocacidn por golpe -

Camara con agentes in-—
halados, si son para
consumo se usa el
Bioxido de Carbono.

Agentes quimicos fijos
e inhalados.

Fuente: Mc Donald, L.

et al. 1978.
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CUADRO N°® S6. Anestesicos comunmente wtilizados en las principales especies de
laboratorio (maskg).

ANESTESICOS GATO CONEJO cuvyo HAMSTER RATA RATON

Pentobarbital Z0 IV 30 IV 30 IV 35 IF 25 1V 35 IV

Sodico 40 IP 40 IP SO IF 60 IF

Tiopental 28 1V 20 1V 20 1V 20 1V 20 1V 25 1V

Sodico 55 IP 40 IF 4¢ IF S50 IF

Tiamilal iml/Slb iml1/3lb

Sddico v v

Hidrocloruro de 11 - 44 22 - 44 22 -~ 44 @ e 22 - 44 22 - 44

etamina M M IM Im IM

Fentanil-Droperi- ——————w—- Q.22 0.66-0,88  ——————- 0.2  —mmemee—

dol (Innovar-Vet) miskg IM ml/kg IM ml/kg IM

Alfa-Cloralosa 75 IV 120 1V 55 IP 114 IP
30 1P

Uretano 1,500 IP 1000 IV 1,300 IP  ——-=——— 780 IP @ e

Hidrato de Cloral 300 1V 300 IP 400 IF

Metoxifluorane A E F E C T 0O

Halotane A E F E C T @

Fuente: McPhearson, Ch., 1974,
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CUADRDO N°S57. Tranquilizantes comunmente utilizados en las principales especies
de laboratorio (mg/kg).

TRANQUILIZANTES GATO CONEJO Cuvyo HAMSTER RATR RATON

Maleatoc de Ace- 1.1~2.21M 1 IM,8C aind

promazina. 1-3 PO .

Clorpromazina 2-4 IM 1-1.5 IM 0.5 IM 0.5 IM 0.5 I 0.5 IM
i-& PO

Hidrocloruro de 2-4 IM,PO 1-2 IM 0.5~1 IM 0.5-1 IM 0.5~1 IM 0.5-1 IM

Praomazina

Meprobamato SO FO S0~-1501IM 100 IM 100 IM 150 IM 100 IM

Fuente: McPhearson, Ch., 1974.



CUADRO N° 5B. Preanestésicos comunmente utilizados en las principales especieg
de laboratorio (ma/kg).

FREANESTES1COS GATO CONEJO Cuyao HAMSTER RATOM
Fenciclidina - - 2 IM -
Maleato de Ace- 1.1-2.2 ———m—eem —mmmeesm mmemem e e
promazina sC.

Meperidina 5-~1¢ SC  —--————— 2 5C 2 5C 2 8C
Fentanil (0.4mg) + ———————- ¢.15ml/Kg 0.08  —ee-——— 0.003
Droperidol (20mg) SC, IM. ml/kgIM ml/kg
por ml. M
Hidrocloruro de 15-20 IM * 100-200  ———e——m 44 IM
Ketamina IF
Sulfato de Atro- Q.04 IM, Q.05 IM, 0.05 8C  ———~———— 0.05 8C
pina. Iv, St M, SC. ™M IM
Hidrato de Cloral —-—— 270360 » memme——— e
,Xilazina ©.5-1/1b
Morfina S00/ka

IM
Demerol 7.5IM,5C

* 200/3.6-5.4 kg +

25 de Promazina IM. Mezcla

Hidrocloruro de Ketamina

mazinal.

Fuente: McPhearson,

Ch., 1974.

de Hidrocloruro de Fromazina e
(200 mo/8-12 1b de ketamina + 2% mg/8-12 1b de pro-



CUADRD N° 5%9. Analgésicos comunmente utilizados en

laboratorio {(mg/ka).

las pricipales especies de

ANALBGESICO GATO CONEJO cuvo HAMSTER RATA RATON
Acido Acetil-Salicilico 25 FO S00 PO 249 FO 240 1P 450 PO 400 SC
Hidrocloruro de Meperi- 5 - 10 2 IM. 2 IM 2 IM 2 M 2 IM
dina (Penthicline) De- IM.FO

merol.

Fuente: Mcfhearson, Ch., 1274,
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1 T 1 | T 1
A

T»—-
IS !
=zl
‘_’
I
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! 1 { H ] i

X Y z

Temperature —p~

FIGURA N° 1. Fosible relacion entre toxicidad de drogas vy

temperatura ampiental. Fioura 1A, Es la relacidn mas comdn. en
la cual la toricidad minima se presenta a tamperatura (Y),
usualmente situada entre la temperatura ambiental vy la

neutralidad térmica (por ejemplo: 17 a 30 °C. La toxicidad se
incrementa a temperaturas tanto bajas, como altas a este punto.
Esta relacidn es mantenida por la Cloropromazina,
Alfa-Naftil-Tiourea, Estricnina, Atropina, Glicdsidos digitAlicos
y wmuchas otras drogas. La touxicidad a temperaturas X y I puede
ser igual o cualguiera puede exceder a la otra. La relacian
mostrada =n la Figura 1B. For ejemplo: continuamente se
incrementa la toxicidad con el aumento de la temperatura, ha sido
aplicada para el Dinitrofennl, Cottisona, Efedrina, Metacolina y
otras drogas. Esta relacitn es menos comdn que la relacion
anterior. (Tomado de Fuhrman, 6. J. & Fhurman, F. A., 1961).
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Ly

CORREDOR
286

IS CUARTOS

DISTRIBUCION RECOMENDADA PLAN B 24 CUARTOS

FIBURA N° Z. Froporciones relativas de las areas funcionales del
disefo actual v los disefos propusstos (A y B) comparados con un
patron sstablecido (44). (Elaboracion propia)
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TIEMPO ESPACIO EVENTO
F_&AANAS
, Cruza IO 9
o Cruza 2¢ 9
3 Cruza 30 9
Cruza 40

Separacidn la 9

Cruza 59U
Separacion 209

Cruza 69

Separacion 39 9

Cruza 79
Separacion 4“9

’
ﬂ 3::::"10 0( Zchuzu }
i

S S NS
o |_+0]|[_+o]|[ +el|[_+o]|| +O]

L+ +@]i[ el ol +3]
S HECDHES )

Separacion 5 9

Destete 29
Cruza 2“?(2 a)
Separacion 695

[3s)
s

[

FIGURA N° 3. Esquema de produccidn de ratas Wistar. (Elaboracidn
propia)
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N® Harem Gpo Gen
|

N® Harlem Gpo Gen (:7 N Harem Gpo Gen
:

n

!

: 4 |

N® Harem Gpo Gen
H
7
18

Las Flechas indican la direccion en la cual se mueven las crias para generar los
grupos genéticos de la proxima genergcion

Gpo. Formado Padre Madre
A c D
B D A
¢ A B
D B c

FIGURA N° 4. Cruzamiento rotativo para minima consanquinidad en relacidn

a la colonia de crianza de ratas Wistar. (Tomado de Baker,

D.E.J.,

1979) .
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METODO TRIANGULAR

OREJA OREJA
DERECHAl 1o IZQUIERDA

20

@ @
4 l}vé 40
UNIDADES DECENAS

MODIFICACION

()

GPO. GENETICO +# DE HEMBRA DENTRO DE LA
DEL QUE PROVIENE UNIDAD REPRODUCTIVA.
{ Los machos no son muesqueados )

CECC 0330030

FIGURA N° 3. Identificacion de ratas por la modificacién al meétodo
triangular de muescas., (Elaboracidn propia)
L)
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ANO 1987 ANO 1987
MES JUNIO MES JULIO
DIA DIA EN CALENDARIO DIA DIA EN CALENDARIO
CORRIDO CORRIDO
) 1 N 31
r . 2 v 32
3 e . 3 I .. 33
4 i, 4 4 iiieians 34
- S 5 5 e 35
B v 6 .
T o 7 .
8 vivivriien 8 .
9 .. viees 9 .
10 cvivunn,. 10 .
5 cee 11
A Lo12
13 ..., vees 13 ANO 1990
14 vevnnnnes 14
15 viveannss 15 MES FEBRERO
16 vevevnead 106
17 vegennnss 17 DIA DIA EN CALENDARIO
18 vivinnnnn 18 CORRIDO
19 veveinn.a 19 22 viveee.. 999 Ciclo
20 tiveeeeas 20 23 (eeenn .. 000 Terminado
3 R 51 24 . 001
22 Liiiiaa.. 22 25 v.eev... 002 Iniciodel
23 ...... vea 23 26 veuvv... 003  Giclo
24 voiiia.. 24
25 viinnn .. 25
26 veviinn.. 26
27 verinnns .27
28 viiiinen. 28

Figura N° 6: Calendario corrido institufdo en el Biotedio "A" IIB-UNAM.
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TEMPO E S P A C I 0O EVENTO

(Semanas) Jaula de Machos  J. de Gestacion  Paridero

g 9 cruza ¢
2 |4 q SEPARA ©
3 |d ?

s |d P

s 4 %9 cruza §
s | ?9? SEPARA T
7 d 9

s |d ?9

s |4 P19¢% cruza §
o |4 P99 SEPARA §
n|d ®QP P |earTo §
12 |d 29 ¢

34 9 CRUZA §

FIGURA N° 7. Esquema de produccién de cuyos Hartley. (Elaboracion
propia)
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y K A M
BIOTERIO "AY INSTITUTD DE INVESTIGACIONES BIOMEDICAS

HOJA DE EXAMINACICH CLIHEC;\ DE INGRESO AL BIOGTERIOQ
Y CUARENTENA:

ESPECIE: _ .
INVESTIGADOR SOLICITANTE: — DEPTD. EXT.
PROVEEDOR: FECHA DE INGRESO:

L1DENTIFICACION:
RAZAL _____ COLOR O VARIEDAD: SEXO:

CONSTANTES FISIOLOGICAS DE INGRESO!:
PESO: TEMPERATURA: FC: e

E INGRESD:

-
o

EXPLORACION GENEBAL D
CONDICION GENERAL:

LESIONES EXTERNAS:

DENTICION:

MIEMBROS :

PALPACION:

AUSCULTACION:

REFLEJOS:

OTROS:

CUARENTENAL
PLAN DE MEDICACION:
MEDICAMENTO { PRINCIPIO ACTIVO DOSIS FECHA

OBSERVACI ONES DURANTE LA CUARENTENA:
FECHA [ MEDICACION{PESO { T"[FC| FR ! OBSERVACIONES !

S N

FIGURA N° 8. Hoja de examinacion clinica de ingreso al bioterio.
(Elaboracidn propia)
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PRECAUCION

RIESGO RIESGO
BIOLOGICO RADIOACTIVO
o 5.4
\W | ®

AGENTES INFECCIOS0S MATERIAL RADIOACTIVO
~— — ~— AREA RESTRINGIDA — — —
ENTRADA EXCLUSIVA A PERSONAL DE LABORATORIO

EN CASO DE EMERGENCIA .
COMUNICARSE A
PERSONA TELEFONO DOMICI IO

FIGURA N? 9. Simbologia universal de bioriesgos. (Modificado de
Jhons Hopkins Medical Institutions, 1988).
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|
|

FIGURA N° 10. Babinete de seguridad bioldgica, las flechas indican
el ingreso y salida del aire. (Tomado de Barkley, W.E., et al, 1978)
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VENTANA

DIVISION QUE PUEDE SER
BAJADO CUANDO
\ EL DESINFECTANTE

TAPADERA ', ES CAMBIADO

NIVEL
{3 -—4-b

AGUA

B S

DESINFECTANTE
DE LARGA ACCION

— TANQUE PLASTICO

L
DRENAJE

EXTERIOR INTERIOR

" FIGURA N° 11l. Partes constitutivas de un tanque de inmersién, la
flecha indican la direccién del equipo sujeto a desinfeccion.
(Tomado de Bleby, J., 1976)



214

| Alcohol

Max.

Min.

Mercurio

FIGURA N° 12. Diagrama de un termdmetro de minima y maxima.
{Tomado de Woodnott, D. F., 1969}
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ESQUEMA N® 2. Distribucion de los mecanismos de control ambiental.

E: EXTRACTORES
I: INYECTORES
0: ENTRADA DE DUCTOS AL INTERIOR DEL BIOTERIO
——» RECORRIDO INTERNO DE LOS DUCTOS
===== RECORRIDO EXTERNO DE LOS DUCTOS
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(Elaboracion propia)
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ESQUEMA N° 3. Organizacidn de los sistemas de drenaje (E),
suministro eléctrico (e y agua (@ ). (Elaboracidn propia)
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ESQUEMA N°
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. Plan "A" de remodelacidn. (Elaboracién propia)




=
|

|

!

Z0NA DE[< "
RETORNO [OFICIN

ZONA
LIMPIA

g

.
\

\
™

RATAS

\
\

\PRODUC.\

IS

BODEGA
ASERRIN

B Sy A R R

c@iF0  NO

UTILIZADO

BODEGA
ALIMENTO

O A Gy S S N T P

ESQUEMA N* 5.
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Zona de ccupacidn animal
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Area de descontaminacidn, pasillos y bodegas

ole
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Gr‘adiente de contaminacion bajo
Gradiente de contaminacidn medio
wiet Gradiente de contaminacidn alto.

(Elaboracion propia)
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Curva de crecimiento de ratas Wistar desde el destete hasta
la edad de utilizacidn por el investigador. (Elaboracidn propia)
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GRAFICA N°©
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20

N° HEMBRAS (frecuencia)

T X +id +2d +

GRAFICA N° 1. Distribucion de hembras de acuerdo al namero de crias
destetadas en 15 semanas de apareamiento (IQ 1S5 sem), las Areas
sombreadas indican la cantidad de crias seleccionadas para constituir
la siguiente generacion. (Elaboracién propia)l

DLas crias que provengan de estas hembras no seran seleccionadas
v o B
Seleccxon de una cria hembra o un macho

gSeleccidn de dos crias hembra o un macho.
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