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RESUMEN

El Instituto de Investlgaciones Blomédicas de la Universi-
dad Nacional Auténoma de México, (UNAM), cuenta con un Bloterio de
ratones que requlere satlsfacer la alta demanda de la comunidad
cientifica. En este trabajo se aplicé el método reproductivo
poligamico intensivo y el slstema genético en linea simple en la
colo- nla de Produccién a fin de evaluar la capacidad de este
manejJo re- productive para incrementar el nimero de animales
disponibles para la Investigacién, sin afectar sus caracteristicas
genétlcas. Este manejo reproductivo se aplicé a dos cepas
endogadmicas BALB/cAnN y CS57BL/6J y a dos lineas endogamicas
congénicas resistentes: C.C3H-H—2k y C.BS—H—ZD. Los parametros
que se utllizaron para la evaluaclén del método fueron: % de
Fertilidad, Namero de partos por hembra en 25 semanas, Nimero de
Estros Post-Parto, Crias naci- das por parto, Crias destetadas por
hembra, Indice de Eficiencia Reproductiva y % de Mortalidad. De
todos ellos s6lo El IER y el ¥ de mortallidad se sometieron a un
andlisls de varianzas, ya que se considera son los parametros mas

criticos para la evaluaclén del método.

Los resultados obtenidos mostraron que el método empleado
permite lncrementar el numero de animales slendo mas eflciente en
en la cepa BALB/cAnN y menos en la cepa CS57BL/6J. Ademds, pudo
observarse que el IER tiende a incrementarse a lo largo de los 5
clclos reproductivos, slendo mis relevante esta tendencla a partir
del segundo ciclo reproductivo. El método mostrd ser sumamente
sensible a los camblos nutriclonales a los que pudiesen someterse
los animales, ya que consistentemente en todas las cepas el IER y
el % de mortalidad se vleron afectados por un deterioro

nutricional ocurrido en el cuarto clclo de estudio.

Se concluye que el método reproductivo poligémlco intensivo
es adecuado para incrementar el nuimero de ratones bajo las condi-
clones nutriclonales y amblentales al que se encuentran estos
animales en el Instituto de Investigaciones Biomédicas de la UNAM.



JINTRODUCCION

El ratén de laboratorio que desciende del ratén doméstico
comin (Mus pusculus) ha sido empleado desde la antlgliedad por
el hombre, en algunos casos para comprender su propla natura-
leza a través del conocimiento de ellos, o bien, con fines

practicos para su beneficio inmediato (19, 23, 24, 31).

Con el nacimiento de las cliencias biomédicas en el siglo
XVI1 se comenzdé a dar énfasis al empleo de estos animales
como sujetos de experimentaclén y es hasta el siglo XIX que
sU uso se extendld mas ampliamente con investigadores como L.
Pasteur, E. Behring, T. Saith, D. Bruce, Ronald, Ross, Ivan
P. Pavlov entre otros. Durante éste periodo, la blologia
abandona los limites de una clencia puramente descriptiva y
entra al campo de la experimentaclén clentifica, creindose un
hibitat nuevo y diferente para los ratones: el laboratorilo.
Es entonces cuando el hombre descubre la enorme utilidad de
estos animales como sujetos de experimentaclén, por su facll

adaptacién a dicho medio ambiente. {14, 15, 23, 24).

Paralelamente a los avances de la lnvestigacién cientifica
surgié la necesldad de selecclonar a los animales de acuerdo
al propésito de la investlgacién, lo cual conformé la identi-
dad del raton de laboratorio como un individuo selecclonado
por caracteristicas especificas, criado y mantenido en cauti-

verio. Durante este proceso los anlmales se fueron meodifican



do o condicionando, quedando sometido el criterio de selec-

cién al sistema o evento por estudiarse.

Durante el transcurso de la crianza de estos anlmales en
cautiverio se han alterado algunas de sus caracteristlicas,
de- bido a influenclias del medlo ambiente asi como al efecte

de la seleccién y métodos de crianza (11, 14, 21,)

El incremento de la actividad clentifica, ha demandado la
absoluta necesidad de disponer de material biolégico ldéneo,
lo cual ha conducido al desarrollo de miltiples cepas de ra-
tén (14,20) con una constltucion genética, un status nutricig
nal y de salud conocidos (14, 20, 34). Al respecto Clarence
Cook Little en 1907 comenzd a investigar la herencia del co-
lor del pelo en ratones y es en 1911 cuando iniclia el proceso
de consangulnidad en ratones portadores de los genes Dilute
(d), Brown, (b) y Non agouti (a) (ancestros de la actual cepa
DBA}. Asimismo Cook descubrié que cruzande en forma consan-
guinea a los animales lograba elimlnar la gran diversidad
genética de estos animales de laboratorio facillitandose nota-
blemente su trabajo formando lineas o cepas de ratones con ca

racteristicas definidas (9, 11, 25).

En el transcurso de los sigulentes 10 a 15 afios, Cook y
otros investigadores como Leonel C. Strong, E. C. MacDowell

iniclaron el desarrollo de las cepas gémicas mas cc

te empleadas en la Investlgacién cientifica biomédica.



Actualmente existe un enorme arsenal blolégico con mds de
1,250 cepas de ratones de por lo menos sels tipos genétlicos

como se muestra en la tabla 1.

TABLA 1

DIFERENTE NUMERO DE ESTIRPES, CEPAS Y VARIANTES GENETICAS
DE RATONES DISPONIBLES PARA LA INVESTIGACION CIENTIFICA

BIOMEDICA
Estifpes exogamicas 120 (mas de 20 colonias/
(variacién en el grado estirpe)
endogamia)
Cepas endogémicas 250

Cepas congénlcas y endogamlicas
segregantes en:

locl aloantigénicos 300
otros loci 300
Cepas endogdmlicas recombinantes 300 (25 establecidas)

Cepas con rearreglos numéricos y
estructurales en los cromosomas 120

Teodos los numeros son valores aproximados basados en los in-
formes de Festlng (12).

En todas estas estirpes, los ratones se someten a un proce
so de consanguinidad, es decir al apareamiento de 1individuos
interrelaclonados ancestralmente, que se cuantifica en térmi-
nos de la probabllidad de que dos genes en cualquier locus
sean 1dénticos por descendencla, es decir que sean la copla
de uno de los genes portados por uno de los ancestros, indice
que se denomina coeficlente de endogamia (F) (9,13). Asi el
coefliclente de endogamia expresa el grado de parentezco entre
los progenitores y fue definido por primera vez por Wright en

1922 como la correlaclén entre gamentos que se unen (9, 34).



Segin lo acordado en el afio de 1952 por el Comltee of
Standardlzed Genetic Nomenclature for Inbred Strains of Mice,
se requlere que una cepa de ratén tenga un minimo de 98.6% de
coeflclente de endogamia para que pueda ser designada como
cepa singénica, es decir, que en 20 generaclones de cruzas
entre hermanos carnales, el 98.6% de los genes que orlginal-
mente eran heterocigotos, ahora sean homocligotes (9, 12, 16,

23, 24, 25}.

Son varias las caracteristicas comunes a todas las cepas
endogamicas de ratén, entre las que destacan princlpalmente
la homoclgosis y la isogenicldad, Una consecuencla indesea-
ble de la consagulnidad es la depresién endogimlica, es decir
la reduccién del valor fenotipico medio, mostrado por carac-
teres asociados con la capacldad reproductiva o con la efi-
ciencla fisiolégica como por ejemplo la eficliencia reproducti
va, la velocldad de crecimiento etc.(11). Este fen6meno se de
be a que la mayoria de los genes deletereos son recesivos y
solo ejercen su efecto sobre el fenotipo en la condicién homg
cigética (9). La fuerza que puede oponer resistencia a esta
tendencla es la selecclén (23). Aan cuando el incremento sug
tancial de la homocigosls ocurre durante las primeras genera-
ciones del proceso de consangulnidad, la seleccién debe apli-
carse en todas las generaclones debido a la aparicién de muta

clones deletereas o indeseables (13).



La principal caracteristica a selecclonar para poder perpe
tuar y propagar una estirpe endogamica es la capacidad repro-
ductlva, para lo cual es indispensable evaluar continuamente
los resultados del proceso reproductive. Esto que pareceria
algo simple, resulta complejo y laborioso porque generalmente
se trata de varlias poblaciones cada una con clentos o miles
de individuos. Ademds es indispensable conocer la eflclencla
reproductiva de las cepas que se estan desarrollando y/o man-
tenerlas para programar la produccién y asi satisfacer la de-
manda de animales destinada a la experimentacién clent.lfica.
establecer programas para la adquisicién de insumos tales co-
mo alimento, equipo, etc.; definir las necesidades de espa-
clos; distribuir las funclones y asignar responsabilidades al

personal técnico y académico, etec.

En el Instituto de Investigaclones Biomédicas de la UNAM,
existen varias cepas genéticamente definidas perteneclentes a
diversos tipos genéticos (Tabla 2), y para satisfacer la de-
manda de animales de la comunidad cientifica de ésta Institu-
cién se requiere de la perpetuacién y propagacién de éstos
animales a través de métodos y sistemas reproductivos y gené-
ticos que les confleran las caracteristicas fenotipicas y ge~
notiplcas que los hacen sujetos utiles de experimentacién

cientifica.



TABLA 2
RATONES USADOS EN EXPERIMENTACION CIENTIFICA EN EL IIB-UNAM

CEPA TIPO GENETICC

BALB/cAnN Singénico
BALB/cbyJ

CS7BL/6J

C56BL/10J

C3HeB/FelJ

DBAs2J

CBAs2J

ArJ

B10,D2 H-2° Endogdmicos Congénicos

C.B6 H-zk Resistentes
C.C3 H-2

B10.A (2R)SgSnJ Endogamicos Congénicos
B10.D2 (R103)Eg Recombinantes
B10.D2 (R107)Eg

nwnu Mutantes

B6C3pJAMA Transgénicos

Hibridos F1 (varias combinaciones)
Hibridos F2 (varias comblinaciones)
Retrocruzas (varias combinaciones)
CD1 Exogdmica

C57BL/6 Y DOM Con Rearreglo Cromosémico

La hipétesls que se plantea en este trabajo es la suposi-
cién de que a través de la seleccidén de las caracteristicas

reproductivas (IER), se puedan mantener lineas endogémicas.

Para ello se ha planteado como objetivo, anallzar un método
reproductivo que, acorde con las caracteristicas bloléglcas

de la especle, optimice su rendimiento y un sistema genético



que permita desarrollar y/o mantener a través del tiempo una
constitucién genética deflnida en grandes poblaclones de anji
males, para posterlormente evaluar las bondades de su aplica-
cién en dos cepas endogimicas y dos lineas endogamicas congé-

nicas resistentes durante cinco clclos de preducclén.



MATERIAL Y METODO

Material: )

1.- Animales: Se utilizé un total de 1,278 ratones (852 hem-—
bras y 426 machos) los cuales quedaron integrados entre las
sigutentes cepas:

a) Dos cepas singénicas

{ BALB/cAnN
endogéamicas

CS7BL/6J  (B6)

b) Dos lineas endogamicas { BALB/c.CS7BL/6g-H—2b (C.Bs)

congénicas resistentes BALB/c.C3H-H-2" (C.C3H)

2.- Alojamiento: Los animales se alojaron en jaulas de poll-
carbonato, con un area de piso de 375 cm? (8), con tapa tipo
Cambridge de acero inoxldable y filtro de poliéster rigldo ti
po Kraft; el alimento se les proporcioné ad libitum, el agua
potable se flltré por 6smosis reversible y acidificé a un pH
de 2.5 (19,29,36). Las Jaulas se alojaron en cuartos conven—
cionales, con un sistema de ventilacién de extraccién forzada
del alire, control de temperatura entre 18 y 26°C (27,33) y
con control automé&tico de los clclos de luz y obscuridad; 12
y 12 horas, respectivamente (8,19).

Método:

1.- Manejo Reproductivo Poligimico intensivo: se refiere al
apareo de un macho con dos hembras cuando alcanzan su madurez
sexual (8-11 semanas segun la cepa) los que permanecerin jun-—
tos durante toda su vida reproductiva (25 semanas) (6,19)
aprovechando as{ el fenémeno del estro postparto en el que se
espera que cuando menos el 50% de los estros sean fértiles.

Las crias nacldas se retliraron a los 21 dias de edad (11,19).
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La figura 1, muestra el esquema general del sistema poligimico

Figura I: a) F
b) Sistema Monogémico no Intensivo

y el si fco no
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2.~ Sistema genétlco: Se propuso un sistema consanguineo es-
trecho en linea Unica que conduzca a la endogamia, {figura 2)
apareando individuos Interrelacionados ancestralmente, (herma
nos carnales), Todos los individuos de cualquier generaclén
provinieron de una sola pareja de no mids de S generaciones pa
ra reducir la varlacién normal y lograr la isogenicldad de

los Individuos de la misma cepa (11).

Figura 2: Sistema Consanguineo en linea dnica.
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3.~ Organlzaclén de las colonlas de Crianza: El sistema que

se empled para la crianza y mantenimlento de cepas endogdmi-
cas se realiz6 de acuerdo al esquema que se 1llustra en la fi-
gura 3,

EXPERIMENTACION
|
HIBRIDOS

I § , 1

Ce ) )= -[=]{=]

CF ’ EXPERIMENTACION

CF= Colonla de Fundaclén
CE= Colonia de Expansién
CP= Colonia de Producclién

Figura 3: Organizacién general de las colonias de crilanza.

1) La colonia de Fundacién.

La colonla de fundacién se define como el nicleo de anima-
les con caracteristicas fenotiplcas definidas, que perpetua-
ran a las sigulentes generaclones de individuos con caracte-
risticas simllares, y con una constltucién genética definida
(24,25).

Esta colonla tuvo como finalldad la de proveer animales
con las caracteristicas adecuadas para la perpetuacién de la

cepa, establecer y mantener la colonia de expansién y proveer



a los animales para la fundacién de otras colonlas en otros
lugares (10, 11, 12, 13, 16 ,19, 20, 23).

Esta colonia se establecié a partir de el wmétodo
monogadmico Intensivo, es decir un macho y una hembra se
colocaron en una sola Jaula y permanecieron Juntos durante
toda su vida reproductiva (6, 10, 11, 12, 14, 19). En
general las cruzas se iniclaron cuando los animales
alcanzaron su madurez sexual, que en términos generales tuvo
un rango de variacién de 8 a 10 semanas en el macho y 7 a 8
semanas en la hembra (6, 12, 16, 19, 20, 21). El pericdo de
gestacién se asume que es de 21 dias, con una lactancia de 21
dias y un clclo estral de 4 a S dias (17, 23, 24).

1I) Establecimlento de la colonia de expansién.

Esta colonla se formé a partir de los animales que se se-
leccionaron de la colonia de fundacién y fue la que se en-
cargé de proveer los animales, en cantidad suficlente y con
el menor costo posible, para el establecimliento de la colonla
de produccién. Para la formaclién de ésta colonia se empled
el método poligidmico intensivo, es decir la cruza de 2 hem~
bras y un macho lo que permanecleron Jjuntos durante toda su
vida reproductiva. Las crias se alimentaron por las hembras
en estado de lactacién y se retiraron de la colonla al ser
destetadas a los 21 dias de edad. (17, 23, 24).

Para el control genético de esta colonta los individuos
provenientes de la colonlia de fundacién y destinados a esta-

blecer la colonia de expansién, se cruzaron al azar, siempre



y cuando pertenecleran a la misma generacién. (23, 24, 25).
La selecci6én de los animales de la colonla fundadora para

el establecimiento de la colonia de expansién en general si-

gue los sigulentes lineamientos:

- Desde el punto de vista genético, la seleccién es al azar.

~ Se selecclonan indlviduos cuyos progenitores hayan tenido

indices de eflciencia reproductivos mas altos.

- Se seleccionan individuos que no manifestaron signos cli-

nicos de enfermedad y con mejor estado nutricional (11, 12,

13, 14, 16, 19, 22, 23, 25).

I11) Establecimiento de la colonia de produccién.

Esta colonia se formé a partir de animales procedentes de
la colonta de expansién y su finalidad fue la de satisfacer
la demanda de animales requerida para este estudio y otros
fines de investigacién.

El procedimiento que se ha empleado para el establecimlen-
to de esta colonia es el conocldo como "traflico en un sélo
sentido”, propuesto por el Dr. Lane Peter y se basa en iden-
tificar a los anlmales de la colonia con colores verde, amari
1lo y rojo para la primera, segunda y tercera generacién res-
pectivamente. El méximo de generaclones en produccién sera
de tres y los individuos se cruzan al azar siempre y cuando
pertenezcan a la misma generacién (23, 24, 25).

En este sistema propuesto por Lane, las hembras se aparean
consecutivamente cada 4 semanas. En el presente trabajlo el

apareo consecutivo se realizé a partir del disefio de un calen

16



dario de numeracién progresiva, en el cual los ciclos de pro-
duccidén se enumeraron progresivamente. Cada clclo se divi-
dié a su vez en 6 grupos (a-f) cada uno con un perfodo de vi-

da reproductiva de 25 semanas aproximadamente.

Con este sistema, se puede observar que mientras un grupe
de hembras, por ejemplo las del grupo "a" del ciclo I, son se
paradas, un segundo grupo "“a" del ciclo II inician su etapa
reproductiva en la mlsma fecha en que fueron separadas las
del grupo "a" del ciclo I. Asi el numero de animales se in-
crementa y se logra satlsfacer la demanda de animales a

partir de este flujo continuo de producclén.

En este trabajo se empleo el método poligamico intenslvo
en la colonla de producclén por no mads de tres generaclones a

fin de evitar la deriva génica.

4.- Identificacién y Registro: Para la ldentificacién de los
animales se reallzaron perforaciones en el pabellén auricular
de acuerdo a un cédigo preestablecido que se llustra en la

figura 4 (23, 24, 25)

17
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Flgura 4: Cbddigo de Identificacién mediante perforacién del
pabellén aurlcular. 0.D. (oreja derecha); 0.I.(oreja
izqulerda).

El registro de los datos obtenidos de cada animal en deter
minada etapa de la produccién se realizé en tarjetas de jaula

cuyo prototipo se 1lustra en la figura S.
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Flgura 5: Tarjeta de Jaula
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La informacién que se recopild de éste estudlo, se regis-

tré y analizé siguiendo el esquema propuesto en la figura 6.

Apareo —> Observacién y ————> Registro de los eventos

,T Manipulacién de reproduccién
Crecimiento
Seleccién €— Analisis comparati- Anslisis del Rendimien-

vo del AER familiar ¢ to Reproductivo de cada

T en las sublfneas cruza (AER)
Programa de Anidlisis compara- Resumen del Rendimiento
verificacién €~ tivo de generacio- €~ Reproductivo de cada ge-
Genética, nes sucesivas. neracién o ciclo

Figura 6

Para llevar ahcabo este esquema, se desarrollaron slstemas
de captacién y analisis de-los sigulentes datos: Identifica-
cién del macho y de la hembra, Cepa, Generacidén filial, Néme-
ro de cruzas a la fecha del apareo, Numero de hembras aparea-
das y gestantes, Numero de partos, Nimero de estros post-par-
to, Crias nacldas y destetadas y vida reproductiva. Los pa~
rémetros que se utilizaron para la valoracién del método fue-
ron: % de Fertilidad, No. de partos por hembra en 25 semanas,
No. de crias naclidas por parto, No. de crias destetadas por
hembra, % de Estros post-partum fértlles (EPPF), Indice de -
Eficiencia Reproductiva, (IER) y % de Mortalldad desde el na-

cimiento al destete. Esta sistematizacién de la informacién
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procedentes de las tarjetas de jaula en los registros de pro-
duccién llamados Anallsis de la Eficiencia reproducitva (Flgu
ra 7) y Resumen del rendimiento reproductive (RRR: Figura 8)
facilité considerablemente el manejo de la informacién obte-

nida,
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ANALISIS DEI. RENDINIENTO REPRODUCTIVO

CTEPA,

COLONIA

Fecha del Andlisis

% MORT.

VR
m“z"l D '(D(as) nac-dest

PARTOS! EPPFIGI'CD

[Im l Observaciones

= Vida Reproductiva ¥ = Crf{as nacidas
ID = Identificacién del animal €D = Crias destetadas

= Indice de Eficliencia EPPF = Estros Post-Parto Fértiles
reproductiva

Figura 7: HoJa de datos para el Anilisis del Rendimiento Reproductivo
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COLONYA

RESUMEN DEL RENDIMIENTO REPRODUCTIVO

ochal PdlAPIVR,PIWZSICRN'G\DJ%H!W‘PICMVZS]Z&’PF

a2

T

Periodo
Hembras Apareadas
Vida Reproductiva

= Porcentaje de Mortalidad

Crias por Parto

Criam destetadas por
hesbra en 25 semanas

P25

% EPPF

Partos por hembra en 25 semanas
Cri{as nacidas
Crias destetadas

Porcentaje de Estros Post-Parto
Fértileg

Flgura 8: HojJa de datos para el Resumen del Rendimiento Reproductivo (RRR)




5.~ Método Reproductive: El método reproductivo fue el Indi
ce de Eflciencla Reproductiva (IER), que se define como el nu
mero de anlmales destetados por semana por hembra y se calecu-
la de la siguiente manera:

IER= Numero de animales destetados

X7
Vida reproductiva (dias)

El efecto del método reproductive adlclonado al efecto ge
nético se realizarid a través de la selecclén/generacién, de
los animales con un IER mas alto.

La vida reproductiva lndica el periodo econémicamente til
de la hembra, la cual permanece con el macho durante 25 sema-
nas aproximadamente. Este parametro se obtlene de restar la

fecha del primer apareo de la fecha del ultimo destete.

6.~ Anadlisis Estadistico: Los resultados de IER y % de Morta
lidad se anallzaron de acuerdo con el modelo que se presenta

a continuacién:

Y  =u+ Cl* C11+ (CCI)1

.
1y 3 ¥ an

donde:

Y“| es la varlable de respuesta IER y el % de mortalidad
transformado (arcosen i—p ).
es la media general
es el efecto de la i-ésima cepa (1= BALB/cAnN, CS7BL/6J,

C.B6 y C.C3)
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CI, - es el efecto del J-ésimo ciclo (4= 1, 2, 3, 4 ¥ 5
ciclos).
(CCI)” es el efecto de la interaccién entre cepa y ciclo
e, ©s el error aleatorio NID que serd evaluado por el méto-
to de cuadrados minimos (35).
Los otros parametros evaluados (% de fertilidad, No. de
crias por parto, No, de crias destetadas/hembra y % de EPP‘F)
se trataron por medio del sistema de estadistica

convencional: medlas de tendencia central y medidas de

dispersién (35).
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RESULTADOS ¥ DISCUSION

La organizacién de las colonias de crianza, segin el es-
quema propuesto por Peter Lane (23, 24, 25), consistente en el
establecimlento de una Colonia Fundadora, una Colonia de Expan-—
sién y una Colonia de Produccién, se aplicéd por igual a los
cuatro grupos de ratones estudiados: dos cepas endogdmicas
{BALB/cAnN y B6) y dos lineas endogéamicas congénlcas resisten-

tes (C.B6-H-2° y C.CaH-H-2%),
Colonia de Fundacidn.

El sistema genétlco fue el de consanguinlidad estrecha en
linea @nlca a través del apareo entre hermanos carnales y sélo
excepcionalmente entre padres e hijos, de tal manera que todos
los individuos de cualquler generaclén provenleron de ancentr;os
comunes en no mds de 5 generaclones ademas de que todos los in-
dividuos de la cepa descendieron de una sola pareja en la gene-
raclén filial 1 para asi lograr la lsogenicldad y evitar la
derlva génlca.

En la colonia de fundacién, la obtenclén de ratones se rea
11246 empleando el método monogdmico intensivo, es decir el apa-
reamlento de un macho y una hembra los que quedaron Jjuntos du-
rante toda su vida reproductiva. De esta manera no sélo se lo-
groé la perpetuacién de ésta colonia de una manera eflciente si-

no que tamblén se logré conservar su alta calidad - genotiplca
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(7)., que es la caracteristica mis lmportante a conservar en es-
ta colonia para asi poder ofrecer cepas y lineas genéticamente

definidas.

Colonia de Expansidn

La colonia de expansién se formé a partir de individuos
provenlentes de la colonla de fundacién los cuales se cruzaron
entre si siempre y cuando pertenecleran a la misma generacién
filial y no fueran hermanos carnales, para asi enmascar cual-
quier mutaclén no detectada y lograr la mayor homogeneldad fe-
notipica.

En la colonia de expansién a diferencla de la colonla de
fundacién, el método reproductivo empleado fue el poligimico 1lp
tensivo en tric, es decilr el apareamiento de un macho con dos
hembras los que tamblén permanecieron Juntos durante toda su vi
da reproductiva (en una s6la generacién). Con el manejo pollgd
mico se logré la multiplicacién de la colonia de fundaclén de
manera que se obtuvo la suficlente cantidad de animales necesa~
ria para abastecer la demanda de animales requerida para flnes
de experimentacién asi como para la formacién de la colonia de

produccién.
Colonia de Produccidn

La colonia de produccién se establecié a partir de indi-
viduos provenientes de la colonia de expansién los cuales se

cruzaron al azar, siempre y cuando pertencieran a la misma ge-
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neraclén fillal y por un maximo de hasta 3 generaciones, segun
la demanda de animales para la experimentaclén,

El método evaluado en la colonia de produccién fue el poli
gamico intensivo ya que el objetivo primordial era el lograr ip
crementar el numero de animales necesarlos para abastecer la
gran demanda que la comunidad clentifica del Instituto de Inveg
tigaciones Biomédicas exlge. Debide a que el mayor nuimero de
datos recolectados fueron los de la colonla de produccién, se
decidié aplicar el sistema de registro y evaluacién en ellos

para su anallsis,

De los reglstros recuperados durante el presente estudlo
se muestran los que corresponden al numero de hembras aparea-
das y gestantes (Cuadro 1), numero de crias nacldas (Cuadro 5),
numero de crias destetadas (Cuadro 6), numero de partos (Cuadro
10, Apéndice 1), vida reproductiva (Cuadro 11, Apéndice 1), Na-
mero de Estros Post-Partum fértiles (Cuadro 12, Apéndice 1) y
numero de crias muertas (Cuadro 13, Apéndice '1). Los parame-
metros que se estudlaron para la evaluacién del método fueron:
% de Fertllidad (Cuadro 2), Niumero de partos por hembra en 25
semanas (Cuadro 3), % de Estros Post-Parto Fértiles (Cuadro 4),
Numero de crias nacldas por partc (Cuadro 5), Nimero de crias
destetadas por hembra productiva (Cuadro 6), % de Mortalidad
(Cuadro 7) e Indice de Eficiencia Reproductiva (IER) (Cuadro

8).

Con respecto al namero de hembras apareadas se puede obser

var que los valores no mantienen ninguna relacién con el ciclo
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que le antecede o con el ciclo inmediato posterior. Esto puede
deberse a que el programa de produccién se elaboré de acuerdo a
la cantidad de animales experimentales demandados por la comunj
dad clentifica del Instituto y no en funcién del manejo del mé-
todo reproductivo empleado. Cabe sefialar, que los parametros
utilizados para la evaluacién del manelo poligamlco Intensivo,
permiten estandarizar la informacién de manera que sean indepep
dientes del niumero de animales con que se inicid el estudlo.
Esto permite que los resultados y las conclusiones que se deri-’
ven de cada una de las cepas y lineas durante los cinco clcles
no se vean afectados por diferenclas en el numero de hembras

con las que se inicla 21 trabajo.

a) X de Fertilidad (Hembras productivas)

Una comparacién entre el total de hembras apareadas y ges-
tantes (Cuadro 1) y el promedio del X de fertilidad durante los
cinco clclos reproductivos (Cuadro 9) muestra que para la linea
C.B6~ H-2" de las 125 hembras apareadas sdlo 96 quedaron ges-
tantes lo cual representa un 78.73% de fertilldad durante los
einco clclos analizados. Para la linea C.C3H-H-2* de las 129
heabras aparsadas sélo 117 quedaron gestantes rindiendo un
89.77X% de fertilidad. Para las dos cepas endogimicas los por-
centajes de fertilidad promedioc fueron para BALB/cAnN de 93.0B%
(355 hembras apareadas con 332 gestantes) y para CS7BL/6J de
83.73% (243 hembras aparesdas y 203 gestantes). Trabajos real}
zados en los laboratorios Jackson sobre rendimientos reproductj

vos, reportan para BALB/cJ un 55.2X de fertilidad de un total
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de 480 cruzas y para C57BL/6J un 75 % de fertilldad, de un to-
tal de 240 cruzas (22). Estos datos que se encuentran por deba
Jo de los obtenidos en este trabajo, y que provienen de uno de
los centros de mayor control de los manejos reproductivos, su-
gieren que el método empleado en este estudlo es bastante ade-
cuado al menos en su capacidad de incrementar el numero de hem—
bras gestantes respecto a otros métodos empleados. Un punto in
teresante a discutir es la tendencia en general que se observa
del incremento en el % de fertilidad durante los tres primeros
ciclos reproductivos y la disminucién que se genera en los mis-
mos en los dos ultimos ciclos. Cabe mencionar que durante el
cuarto clclo reproductivo, los animales tuvieron un camblo brus
co en la calldad nutricional del alimento de ahi que el decre-
mento que se observa a partir del cuarto ciclo pueda deberse a
esa nueva condicién nutricional y no al manejo reproductivo em-
pleado.

Otros estudlos reportan un porcentaje de fertilidad entre
80-90% como parametro normal para cepas endogdmlcas en cada ci-
clo reproductive (1, 6, 11, 14, 23)., En ambas cepas endogami-
cas congénicas reslstentes (C.CaH-H-2¥ y C.B6-H-2°) se presenta
ron irregularidades en cuanto a que el porcentaje de fertilidad
tuvo un rango muy amplio de valores que van de un 70 a un 100%
en C.CJH-H-Z‘ y 65 a 88%4 en C.B6-H-2". Para las cepas endogami
cas, se obtuvo en BALB/cAnN un porcentaje de fertilidad siem
pre mayor al 85% llegando en el segundo ciclo al 100% de ferti-
lidad, mientras que en CS57BL/6J se observa una fuerte caida en
el ultimo ciclo reproductivo (53%) y un valor maximo de 97% en

el tercer clclo. En general los resultados derivados de este
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estudio caen dentro del rango de lo reportado. Ademas es impor
tante sefialar que la cepa BALB/cAnN es la que presentd mayor
homogeneidad en el porcentaje de fertilidad a lo largo de los
cinco ciclos a pesar de los camblos en las condiclones nutricie
nales y la que posiblemente responda mejor al manejo reproduc-

tivo,



CUADRO 1

NUMERO DE HEMBRAS APAREADAS Y HEMBRAS GESTANTES OBTENIDOS
CON EL MANEJO POLIGAMICO INTENSIVO EN LA COLONIA DE
PRODUCCION, DURANTE S CICLOS REPRODUCTIVOS

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTE
BALB/cARN C57BL/6J c.c3H-H-2* c.B6-H-Z'
H.AP H.GE H.AP H.GE H.AP H.GE H.AP H.GE
¢ b4 4 38 70 58 23 21 a0 31
I &4 64 64 as a3 34 33 32 21
LorII 94 89 36 s 26 26 18 16
. 1 72 67 a8 4 24 21 15 13
v 81 74 43 23 22 16 20 15
total 355 332 243 203 129 117 125 96

H,AP (hembras apareadas)
H.GE (hembras gestantes)
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CUADRO 2

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO INTENSIVO

EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
X DE FERTILIDAD

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN C57BL/6J . C3H-H-2* c.B6-H-2
86.36" 82.85 91.30 77.50
100,00 93.47 97.33 65.62
94.68 97.22 100.00 88.88
93.08 91.66 87.50 86.66
91.3S S3.48 72.72 75.00
“Cada valor representa el % de Fertilidad obtenido.
No. de hembras gestantes
% de Fertilidad = x 100

No. de hembras apareadas
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EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO

INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
% DE FERTILIDAD
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% DE FERTILIDAD

RS

CICLOS

CEPAS
B BALB/cAnN {71 c57BL/6J []C.C3H-H-2 N C.B6-H-2
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b) No de partos promedio/hembra en 25 semanas y Vida reproducti
va

El empleo del método poligamico intensivo utilizado en es-
te estudlo, permite asumir que del total de hembras apareadas,
al menos en el 50% de ellas se obtendrian cruzas post-parto fér
tiles, con lo cual el intervalo entre partos es de aproximada-
mente 3 semanas. Este intervalo puede prolongarse hasta por §
semanas, de acuerdo a las observaclones realizadas por variocs
autores (30,32). Asi pues, al reducir el intervalo entre par-
tos, la hembra tendra mas posibilldades de presentar un mayor
numero de partos en un periodo de vida reproductiva menor, en
comparacién con una hembra que requiere de 10 a 12 meses para
presentar 6 a 8 partos la cual a su vez corre la desventaja de
que después del quinto parto el numero de crias serd menor y la
crlanza se vuelve muy irregular (1, 6, 12, 14, 16, 19, 20, 21,
23).

La vida reproductiva que comprende un periodo de crianza
de 25 semanas aproximadadamente (175 dias) se discutlira parale-
lamente con la decisién del empleo del método intensivo.

Se decldié emplear el método intensivo a diferencia del no
intensivo, ya que ofrece la venta)a de poder obtener una canti-~
dad masiva de animales (1, 14, 17, 26), al aprovechar el feném-
neno de estro post-partum. Respecto al numero de partos prome-
dloshembra en 2S semanas que se obtuvieron en éste estudlo (Cua
dro 9) se encontraron valores de 4.84 * 0.3 para la cepa
BALB/cAnN, 4.74+ 0.38 para CS57BL/6J, 4.1+ 0.6 para C.Be-H-2" y
4.28 + 0.52 para C.C3H-H-2. Reportes de otros estudios han

sugerido que utilizando el método Intensivo es posible llegar a
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tener hasta 7 partos durante 25 semanas de prueba (aproximaclén
que surge considerando que el 100% de las cruzas post-partum
sean fértiles) en tanto que con el método discontinuo o no in-
tensivo (en el que el macho y la hembra son separarados después
de cada clclo reproductivo} la eficiencia de partos maximo para
el mismo periodo y también con un % de EPPF del 100% es tan
s6lo de 4 partos (23, 24, 25). Por otro lado los laboratorlés
Jackson reportan un promedlo de 4.7 partos por hembra en
CS7BL/6J y 4.6% en BALB/cJ para un periodo de vida reproductiva
mayor a las 25 semanas (22), mientras que otros autores (12,14,
16, 18, 19, 25) han encontrade que en un lapso de 10~12 meses
(40 a SO semanas aproximadamente) de vida reproductiva la hem-
bra podri tener entre 6 y 8 camadas. Tomando en consideracién
ésta informaclén y comparandola con los valores de partos por
hembra en 25 semanas obtenidos en éste estudlo {(Cuadro 3) pode-
mos decir que el manejo reproductive seguido, funcloné bastante
bien en cada uno de los cliclos reproductivos, ya que se obtuvie
ron mayores indices de partos por hembras estandarlzando los va
lores a 25 semanas. Otro punto a discutir lo constituye el he-
cho de que no se observaron diferenclas significatlvas en cuan-
to a la capacldad de las diferentes cepas utilizadas de respon-
der mejor al numero de partos producidos, ya que todas se en-
cuentran con valores muy simllares {Cuadro 3 y 9).

Otro hecho que se observa es que durante el primer ciclo
reproductivo, en todas las cepas, el nimero de partos produci-
dos por cada hembra fue menor y comenzé a Incrementarse a par-
tir del segundo ciclo reproductivo a partir del cual los valo-

res fueron muy similares. Ademds no se muestra un efecto impor
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tante en los partos producldos por el camblo en la calldad nu-
triclonal ocurrido durante el cuarto ciclo como ocurrld en el %

de fertilidad.

CUADRO 3

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO INTENSIVO
EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
NUMERO DE PARTOS POR HEMBRA EN 25 SEMANAS (P/H/2S)

CEPAS

ENDOGANICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/CAnN  CS7BL/6J C.CaH-H-2" C.B6-H-2
e 1 3.800.2° 3.7+0.5 3.240.3 3.140.4
ioun 5.140.5 4.950.2 4.320.7 4.140.5
L I 5.3:0.2 4.710.1 4.640.7 3.7+0.4
2 v 4903 5.240.6 3.840.7 4.840.7
v S.140.3 $.240.5 4.620.6 4.710.6

.Cada valor representa el promedio del nimero de partos por hembra
estandarizado a 25 semanas ¢ la desviacién estandar

No. promedio de partos/hembra
Partos/hembra/25 sem. = x 175
Promedio de Vida reproductiva
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EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO
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c) Estros Post-Parto

La cruza post-parto permlte que coincidan el tiempo de
gestacién y la lactanctia (1, 2, 12, 14, 19, 21, 23, 30) de mang
ra que las hembras pueden aparearse inmediatamente después del
parto. Esta cruza que se logra empleando el método intensivo
{(continuo) permite mejorar el periodo de vida reproductiva. Asi
pues los estros post-parto constlituyen otro pardmetro de
evaluacién del método.

Los resultados de estro post-parto obtenidos indican un
porcentaje promedio, para los cinco clclos reproductivos, de eg
tros post-parto fértiles {(EPPF) de: 51.0 # 8.5 para C57BL/6J;
49.4 + 6 para la cepa BALB/cAnN; 39.4 + 10.7 para C.C3H H-2% y
35.3 + 10.7 para C.B6 H-2".

Al comparar el promedio de partos/hembra en CS57BL/6J
(4.74) con el numero promedlo de estros post~parto fertiles
(51%), {(Cuadro 9) se puede observar que de cada 4.7 partos se
obtuvieron 2 cruzas fértiles en el periodo de estro post-
parto. Resultados muy simllares se observaron en la cepa
BALB/cAnN al obtener 2 cruzas post-parto fértiles de cada 4.84
partos. Estas observaciones no se aplicaron para las lineas
C.C3H H-2* y C.Bs H—Zh ya que en ellas se obtuvo un promedioc de
4.1 y 4.28 partos, respectivemente, con una Incidencia de
estros post-parto fértiles menor que en las dos cepas
endogdmicas, ya que de cada 4 partos séle en 1 se aproveché el

estro post-parto (41% de EPPF para C.C3H y 38.27% para C.B6).

Como puede aprecliarse en el cuadro 4 se obtuvo un mayor

porcentaje de estos post-parto fértiles en el Gltimo ciclo en
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comparacién con el primero. Este lncremento es muy notorlo a
partir del ciclo II, aunque una disminucién se presentéd en el
cuarto clclo. Al respecto cabe menclonar que los EPPF constitu
yen uno de los parametros que dependen mds de factores genétl-~
cos, ambientales, nutriclonales, sociales. etc. Asi pues esta
baja en el cuarto ciclo puede ser deblda al cambio en la cali-
dad nutriclonal que ocurrié en este clclo. Ademas puede obser
varse que las cepas endogamicas (BALB/cAnN y CS7BL/6J) presen-
tan un mayor % de EPPF en comparacién con las lineas endogami~
cas congénicas resistentes, resultado que coincide con otros

estudios realizados (6, 24)}.
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CUADRO 4

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO INTENSIVO
EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
% DE ESTROS POST-PARTUM FERTILES (EPPF)

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN C57BL/6J C.C3H-R-2* C.B6-H-2°
24.30° 50.06 23.61 15.89
53.98 52.91 44.93 41.09
60.69 45.39 47.32 55.00
50.59 55.40 35.90 29.41
56.30 52,66 54.05 _50.00

'Cada valor corresponde al % de EPPF

No. de EPPF
#% de EPPFF = —————— x 100
No. de partos
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d) Crias nacidas/parto

La evaluaclién de las crias nacldas/parto constituye otro
parédmetro Gtil para la evaluacién del método reproductiveo em-
pleado en el presente trabajo ya que evalua la capacidad de las
hembras gestantes de poder llevar a terminar exitosamente su pe
riodo de gestacién. Los resultados obtenides muestran un prome
dio en C.B6 H-2" de 4.5 + 0.33 crias por parto y en C.C3H H-ék
de 4.3 + 0.513. En BALB/cAnN nacleron un promedic de S.2 + 0.5
mientras que en CS57BL/6J hubo 4.48 + 0.48 crias. Comparando es
tos resultados con los valores reportados en la literatura se
observa que para la cepa C57BL/6J los valores son menores. Asi
en los laboratorios Jackson se reporta un promedio de 6.7 crias
por parto para la cepa C57BL/6J y de 4.6 para la cepa BALB/cJ
(22). Esta disminuclén en C57BL/6J puede ser consecuencla del
proceso de endogamia al que puedan verse mds afectados esta ce-
pa de ratones. Asi en algunos estudios se ha reportado que una
hembra puede tener de 6 a 8 crias por parto (i, 6, 14, 15, 18
19, 25), sin embargo ésta eficlencia puede verse afectada, ya
que las crias nacldas es uno de los parémetros que se ven mis
afectados por la endogamia (4, 5, 14, 15, 19). Falconer (9) mep
ciona que el promedio del tamafio de la primera camada disminuye
a razén de 0.56 animales por cada 10% de incremento en el coefl

clente de endogamla.

Algunos- autores (6, 12, 14, 15, 19, 20, 25) mencionan que
en la mayor parte de las hembras endogimlcas, el periodo de
crianza util puede terminar cuando alcanzan entre 10 y 12 meses

edad, aunque después del quinto parto, el nimero de anlmales
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por camada disminuye haciéndose la crianza muy irregular. En
este estudlo el nimero de crias nacidas/parto en general se man
tuvo constante a lo largo de los clnco ciclos reproductivos si
blen para algunas cepas se presenté un incremento en alguno de
ellos (Cuadro 5). En el caso de BALB/cAnN se incrementé llgera
mente a partir del segundo ciclo después del cual se mantuvo en
valores constantes. Para CS7BL/6J el incremento se presenté Ien
el tercer ciclo después del cual comenzé a disminuir. Para las
dos lineas endogamicas congénicas reslistentes C.C3H y C.Bé los
mayores valores se presentaron en ¢l segundo y cuarto ciclo reg
pectivamente. Asi pues estos resultados colnciden con los estu
los previos de que durante los primeros cinco partos el numero
de crias nacidas por parto se mantlene constante. El estudlo
no se prolongd mas de los cinco clclos por lo que no podemos sa
ber sl se presentaria la disminucién en el numerc de crias con
mis de clnco partos. Otra observacién importante es que no se
registraron diferenclas notables respecto al numero de crias
nacidas por parto entre las diferentes cepas utilizadas, por lo
que podemos concluir que con el método reproductivo empleado no
se modifica éste parametro diferencialmente ni entre cepas nil

entre los primeros cinco ciclos reproductivos.
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CUADRO 5

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICC INTENSIVO
EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
CRIAS NACIDAS Y CRIAS NACIDAS POR PARTO

CEPAS

ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN C57BL/6J €. can-u-2" c.B6-H-2
c c/p c cse c c/p c cp
644  4.47 926  4.04 281  3.90 478 4.46
1701 5.01 850 4.13 711 5.15 323 4.42
2562 5.27 835 5.12 482 4.30 334 4.17
1928  5.77 1018  4.59 297  3.80 258 5.06
2160 5.5 763  4.51 335 4.52 278 4.34

C (Crias nacldas)
C/P (Crias nacldas por parto)

No. de Crias nacidas
No. de Crias/parte = ——————————————
No. de partos
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g) Crias destetadas/hembra.

El numero de crias destetadas por hembra constituye uno de
los parametros mas Utiles para la evaluaclién del método ya que
Interviene directamente en la obtenci6én del indice de eficlen-
cia reproductiva (IER}. Asi pues el valor de crias destetadas
es directamente proporclonal al! IER. Los resultados obtenidos
muestran que el numero de crias destetadas por hembra presentéd
una tendencia a incrementarse a lo largo de los cinco ciclos re
productlvos, en todas las cepas evaluadas (Cuadro 6), sin embar
go fue muy notorio la baja que se apreclié en el ciclo IV, perio
do durante el cual se presenté el camblo en el alimento que se
les proporcioné a los animales, lo cual suglere que el factor
nutricional si{ es capaz de modificar la capacidad de crianza de
las hembras madres. También a partir de una observacién en el
numero promedic de crias destetadas por hembra durante los cin
co ciclos reproductivos (Cuadro 9), pueden apreciarse diferen-
clas entre las cepas endogdmlcas y 1las cepas endogamicas
congénlcas resistentes, ya que estas ultimas parecen ser menor

efectivas en la crianza.
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CUADRO 6

EVALUACION DEL WMANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO INTENSIVO
EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
CRIAS DESTETADAS Y CRIAS DESTETADAS POR HEMBRA

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN C57BL/6J C.Can-H-2* C.B6-H-2"

c CD/H €D CD/H cp co cp Co/H
s78 15,27 706 12.17 250  11.90 432 13.93
1604 25.06 931 21.65 660 20.0 299  14.23
2331 26.19 668 19.08 456  17.53 308 19.25
1531 22.85 736 16.72 276 13.14 235 18.07
1965 26.55 S82 25.30 282 17.62 266  17.73

No. de crias destetadas

No. de Crfas destetadas/hembra =
No. de hembras gestantes
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h) Indice de Eficiencia reproductiva (IER) y % de mortalidad

La evaluacién directa del método reproductivo se realiza a
través de estos dos parametros: el indice de eficliencla repro-
ductiva definido previamente en la introducclén de éste trabajo
asi como el % de mortalidad. En los cuadros 7 y 8 se presentan
los valores de % de mortalidad (desde el nacimiento hasta el
destete} y del IER obéenidos. El cuadro 14 resume la informa-
cién del andlisis estadistico al que se sometieron estos dos
parametros. Como puede observarse en estos efectos generales
se encontraron diferenclias signiflcativas entre los pardmetros
de cepa y ciclo para IER y % de mortalidad y entre las interac-
clones cepa- ciclo para el % de mortalidad. Los valores de me-
dias aritméticas + error estandar tanto para el ¥ de mortali-
dad transformade y como para el IER asi como su significancia
estadistica se resumen en el cuadro 15. De la Informacién agru
pada en los cuadros 7 y 15 puede apreciarse que la cepa
C57BL/6J se v1é seriamente afectada respecto a las otras cepas
en estudilo, ya que fue la que presenté porcentajes de mortali~-
dad significativamente mayores en todos los clclos reproducti-
vos. Para la cepa BALB/c y lineas C.Bé6 y C.C3H no se encontra
ron diferenclas significativas respecto al % de mortalidad. En
estos mismos cuadros puede apreciarse que la comparacién del %
de mortalidad entre los distintos clclos no es significativamen
te diferentes con excepclén del cuarto ciclo en que de nuevo se
manifiesta el efecto en las condlclones nutriclonales que tuvo
como consecuencla un incremento en el % de mortalidad en todas
la cepas estudladas. El andlisls estadistlico reallzado no

revelé diferencias relevantes en la interacclén cepa-cliclo, es
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declr que para una misma cepa no existen diferencias entre los
ciclos. Respecto al IER puede observarse que consistente-
mente en todas las cepas el IER fue menor en el primer ciclo
(Cuadro 8 y 15) lo cual es factible de predecir dado que es la
primera vez que la hembra comienza su vida reproductiva y el
sistema hormonal apenas comienza una funcién activa ademds de
que se sometieron a un medlo ambiente diferente del de ia
colonia de expansién. En general puede apreciarse que existe
una cierta tendencla a mantenerse constante el IER a partir del
segundo ciclo reproductivo, si bien en el cuarto clclo tamblén
se observa una cafda significativa en éste parametro. Los
datos presentados anterlormente sugleren que el método
reproductivo aplicado a estos animales permite mantener un JER
constante al menos por clnco ciclos de reproduccién. Cabe
notar que la cepa BALB/cAnN fue la que presentd el IER mas
alto, estimacién que fue muy significativa, lo cual nos permite
concluir que la cepa BALB/cAnN a diferencia de las otras tres
cepas estudiadas, es la ma&s prolifica, observacién que colnclde
con otros estudios reallizados (22). varlas interacciones
ciclo~cepa resultaron significativas para el IER cuando reallzé
el andlisis estadistico. Los efectos biolégicos mas lnteresan~
tes a discutir los constituyen las diferencias entre B6 y
BALB/cAnN y BALB/cAnN y C.C3H. En la primera puede ob-
servarse (Cuadro 16) que BALB/c presentd un IER signiflcativa-
mente mas alto que B6 a partir del segunde ciclo reproductivo.
En la segunda BALB/c de nuevo tjene el IER mias alto que C.C3H,
por lo tanto de estos resultados se deriva que BALB/c tlene un

IER global mejor que las otras tres cepas estudladas, las
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cuales tienden a mantener constante el IER durante los cinco

ciclos de manera muy homogénea entre ellas.

CUADRO 7

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGANICO INTENSIVO
EM LA COLONIA DE PRODUCCION:
X DE MORTALIDAD (DEL MACINIENTO AL DESTETE)

CEPAS .
EMDOGAMICAS ENDOGANICAS COMGENICAS RESISTENTES
BALB/CAnN CSTBL/6J C.C3H-H-2" c.ms-n-2
O ¢ 1n.4° 23.76 11.03 s.03
f: n 5.70 18.71 7.17 7.8
L I 9.02 20.0 6.68 7.78
2w 14.37 27.70 7.07 .9
v 9.03 24.12 16.72 4.6

*Cada valor corresponde al X de Mortalidad

No.de crias muertas
% de Mortalidad =

x 100
¥o. de crias nacidas

S1



EVALUACION DEL MANEJO REPRODUGTIVO POLIGAMICO

INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION.
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CUADRO 8

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVD POLIGAMICO INTENSIVO
EN LA COLONIA DE PRODUCCION:
INDICE DE EFICIENCIA REPRODUCTIVA (IER)

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN CS7BL/6J C.C3H-H-2* c.B6-H-2

0.54840.068°  0.480+0.052 0.45240.004 0.488+0.160
0.96740.168  0,698+0.084 0.828+0.144 0.66840.116
1.00740.068  0.77240.092 0.75240.224 0.74040.076
0.85040.076  0.664+0.068 0.54840. 080 0.752+0. 080
1.03240.076  0.74810.156 0.70040.132 0.744+0.220

“Cada valor representa el promedio del IER ¢ la desviacién
estandar

No. promedio de crfas destetadas/hembra
IER = x 7
Promedio de Vida reproductiva

53



vS

EVALUACION DEL MANEJO REPRODUCTIVO POLIGAMICO

INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION.
INDICE DE EFICIENCIA REPRODUCTIVA (IER)
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CUADRO 9

PROMEDIO b4 D.S. DE LOS 5 CICLOS REPRODUCTIVOS DE CADA UNO DE LOS
PARAMETROS EVALUADOS PARA LA EVALUACION DE LA EFICIENCIA DEL
MANEJO POLIGAMICO INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION

% FERTILIDAD P/H/25  CRIAS NACIDAS CRIAS NACIDAS

POR CICLO POR PARTO
BALB/CAnN 93.03+ 4.96 4.84+0.3  1799.04719.80  5.214+0.505
CSTBL/6J 83.73+ 5.90 4.74+0.38  B878.4+ 81.23  4.476+0.480
C.C3H 89.77+10.72 4.1040.6 421.2+4180.40  4.334+0.513
C.B& 78.73+ 9.40 4.2B40.52  334.2+ B6.27 4.49140.336

CRIAS DESTETADAS CRIAS DESTETADAS. % EPPF % MORTALIDAD

POR CICLO POR HEMBRA
BALB/CAnN 1601.0+655.14 23.18+44.65 49.17+14.38  9.90+3.22
CS7BL/6J 724.6+113.46 18.98+3.90 51.2B+ 4.16 22.86+3.92
C.C3H 384.8+174.20 16.04+3.39 41.16+11.26 9.7344.29
C.B6 308.0¢ 75.08 16.64+2.41 38.28415.85  7.73#1.95
IER

BALB/CAnN 0.88840.0912

CS7BL/6J 0.67240.090

C.C3H . 0.65640.1168

C.B6 0.67840.130
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CUADRO 14

ANALISIS ESTADISTICO

Clase

Ciclo
Cepa

X DE KORTALIDAD TRANSFORMADA

Fuente de varlaclén

(SAs)

Niveles Valores
I1,II,II1,1V,V

5
4 BALB/cAnN, CS57BL/6J
C.C3H-H-2k y C.B6-H-2b

% de Significancla

Ciclo-Ciclo
Cepa-Cepa
Ciclo-Cepa

INDICE DE EFICIENCIA REPRODUCTIVA (IER)

Fuente de variaclén

99.9836+
99,9999
99.7679

% de Significancia

Cicle-Cicle
Cepa-Cepa
Ciclo~Cepa

* Valores significativos

99,9999+
99.9999¢
99,9815+
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CUADRO 15

MEDIAS MININO CUADRATICAS + ERROR ESTANDAR DE IER Y

X DE NORTALIDAD TRAMSFORMADO:
CICLO ¥ CEPA

ciao X DE MORTALIDAD
1 0.279630.0201ap
1 0.261140.0196s
It 0.251050. 02080
w 0,3243+0. 02220
v 0.3175+0.0239%
cEPA X DE MORTALIDAD
CSTBL/60M 0.4310+0. 01564
BALR/cARN, 0.2643+0. 13040
C.CIm-N-2, 0.,205120.02400
c.B6 -R-2 0.2305+0.0218:

a,b,c1 1iteraies diferentes n columnas denotan diferencias

significatives (p<0.01)
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0.518320.0234e
0.760820. 0228
0.842020. 0241¢
0.692820, 0258
0.803120. 0278,

0.6553+0.0181a
0.886020. 01515
0.7035+0.0278.
0.6487+0.0253%



CICLO

I1I

v

CEPA

B6

C.C3H

C.c3d

C.C3H

C.C3H

IER

0.6516+0.0403

0.771040.0447

0.6664+0,0363

0.718040. 0460

0.7864+0.0460

0.7692+0.0518

0.5366+0.0577

0.7012+0.0682

CUADRO 18

MEDIAS MINIMO CUADRATICAS + ERROR ESTANDAR DE LAS
INTERACCIONES SIGNIFICATIVAS CEPA-CICLO PARA EL IER
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CEPA

BALB/c

BALB/c

BALB/c

BALB/c

BALB/c

BALB/c

BALB/c

IER

0.9571+0.0333

0.9952+0. 0280

0.8516+0.0323

1.0406+0.0307

0.9571+0.0333

0.9952+0.0280

0.8516+0.0323

1.0406%0.0307



ESTR TESIS M@ DEBE
SALR DE LA BIBLIOTECA

Condiciones Amblentales y efecto sobre el método

Como puede apreclarse en este trabajJo, no todas las
hembras gestantes parleron ni llevaron a término su camada. Las
causas que pueden relaclonarse con estos fenémenos pueden ser
de tipo nutricional (3) exposicién a infecclones, condicio- nes
amblentales no adecuadas, principalmente (28,33). En este
estudio se trat6é de tener cada uno de éstos factores controla-
dos, y al menos en lo que se reflere a la ausencia de Infeccle
nes mortales asi como a las condiclones ambientales se pudo te-
ner un buen control. El Bioterlo del Instituto de Investlgacip
nes Bliomédicas, donde se alojan los animales de estudio cuenta
con un sistema de aislamiento, control de temperatura y control
de los ciclos luz-obscuridad, que permiten mantener a los anima
les en un ambiente 6ptimo. Durante todo el estudlo los anima-
les recibieron agua de buena calidad. Sin embargo en lo que se
reflere al factor nutricional y como se fue mencionando a lo
largo de la presentacién y discusién de cada uno de los parame-
tros evaluados, hubo un cambio nutricional en el cuarto clclo

que si alteré el curso de este estudlo.
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CONCLUSIONES .

El método repruductl?o poligdmico intensivo aplicado en ia
colonla de produccién permitid incrementar el numero de anima-

les satisfactoriamente.

Se encuentran diferencias notables de respuesta al método
entre las diferentes cepas sometidas a este estudio: asi
BALB/cAnN es la que presenté mayores indices de Efliclencia
reproductiva y el menor porcentaje de mortalidad, mientras que
C57BL/6J presenté uno de los menores IER y el mayor % de morta-
lidad.

En general para todas las cepas estudladas, el IER tiende
a lncrementarse conforme avanzan los ciclos reproductivos

alcanzando su mé&ximo en el quinto clclo.

El método resulté ser muy sensible a los cambios nutriclo-

nales a los que se someten los animales de estudio.

Las condiclones ambientales que provee el bloterlo del Ing
tituto de Investigaclones Biomédicas de la UNAM a los animales,
ne modifican aparentemente la capacidad de estos para responder

dal método poligémico intensivo.
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APENDICE

CUADRO 10

NUMERO DE PARTOS GENERADOS CON EL MANEJO POLIGAMICO
INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION,
DURANTE 5 CICLOS REPRODUCTIVOS

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN CS7BL/6J C.C3H-H~2% c.B6-H-2"
144 229 72 107
339 206 138 73
486 163 112 80
344 222 78 51
389 169 74 64
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CUADRO 11

VIDA REPRODUCTIVA DE LAS HEMBRAS SOMETIDAS AL MANEJO
POLIGAMICO INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION,
DURANTE § CICLOS REPRODUCTIVOS

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN CS7BL/6J C.CaH-H~2* c.Bs-H-2

173.1426.3" 184.9+15.4 185.8+15.6 207.2162.1
185.5417.2 170.9+21.6 173,5+33.9 150.7+19.4
182.0+26.7 173.7+24.7 168.1+28.9 179.9+36.6
188.0419.7 176.7+29.3 170.°430. 4 155.2439.4
179.8+21.9 169.1+20.4 167.9+39.9 155.5443.9

.Cada valor representa el promedio de la vida reproductiva
de las hembras correspondiente a cada ciclo reproductive
+ la desviacién estandar

62



wmoerno=n

Iz
j324
v

CUADRO 12

NUMERO DE ESTROS POST-PARTUM FERTILES PRODUCIDOS CON EL
MANEJO POLIGAHICO INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION,
DURANTE 5 CICLOS REPRODUCTIVOS

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN CS7BL/6J c.can-n-2* C.B&-H-2"
35 116 17 17
183 109 62 30
295 74 53 44
169 123 28 15
219 89 40 32
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CUADRO 13

TOTAL DE CRIAS MUERTAS RESULTANTES DEL
MANEJO POLIGAMICO INTENSIVO EN LA COLONIA DE PRODUCCION,
DURANTE 5 CICLOS REPRODUCTIVOS

CEPAS
ENDOGAMICAS ENDOGAMICAS CONGENICAS RESISTENTES
BALB/cAnN C57BL/6J C.C3H~H-2% c. pe-1-2"
66 220 31 47
97 159 51 24
23 167 32 26
277 282 21 23
195 184 56 13
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