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Resumen

A lo largo de los afios el hombre ha utlizado animales de laboratorio en
experimentacion e investigacion biomédica con la finalidad de crear insumos
importantes para la salud humana y animal; para ello es necesaria la obtencion de
estos animales de un bioterio que cuente con las condiciones idoneas para producir
animales con calidad microbiologica y genética. En el presente trabajo se realizaron las
mediciones de ciertos parametros morfolégicos de ratas de la cepa Wistar/Cr
producidas en la unidad de aislamiento y bioterio de la Facultad de Estudios Superiores
Cuautitthn con la finalidad de obtener los valores referenciales que permitiran
determinar con mayor exactitud los tiempos requeridos para la produccion de ratas con
el fin de abastecer en tiempo y peso los animales necesarios para la experimentacion e
investigacion. Para esto se determinaron las siguientes medidas: ancho de la cabeza,
largo de la cabeza, longitud de la pierna, longitud total del cuerpo, ademas de obtener el
peso de los individuos, todos estos datos se tomaron tres veces a la semana los dias
lunes, miércoles y viernes durante 10 semanas. Las medidas mas relevantes fueron las
de peso corporal y longitudinal total del cuerpo, en donde se puede observar que al
comparar los pardmetros de las cepas comerciales con las obtenidas en los animales
de la Unidad de Aislamiento y Bioterio se observan diferencias en la ganancia de peso,
ademas de que es la Unica medida registrada por las cepas comerciales. Los datos
obtenidos son de alta relevancia para la Unidad de Aislamiento y Bioterio ya que todos
los pardmetros obtenidos son el reflejo de las actividades de manejo, alimentacion y
descendencia genética de esta unidad. Adicionalmente, se hace el aporte de medidas
gue no son comunmente registradas y pueden usarse como referencia en futuros

trabajos de investigacion.




Introduccion

Los establecimientos destinados a la investigacion biologica y biomédica, docencia,
desarrollo, produccién y control de medicamentos, alimentos y otros insumos
importantes para la salud humana y animal, requieren la utilizacion de animales de
laboratorio para probar y validar sus resultados. *’

La investigacion cientifica, tecnologica y de docencia, requieren necesariamente el uso
de animales estandarizados en el manejo alimenticio, genético y de los diferentes
ambientes para el desarrollo de los protocolos experimentales logrando asi resultados
reproducibles.!” Para ello es necesario contar con bioterios que brinden animales de
calidad microbiolégica y genéticamente definidos mantenidos bajo condiciones

estandarizadas y de acuerdo con normas nacionales e internacionales establecidas. *®

En general, existe entre los estudiantes y personas no familiarizados con las ciencias
biomédicas una imagen negativa y desagradable hacia los animales de laboratorio,
principalmente hacia la rata y el ratdn, pues durante mucho tiempo Unicamente han
tenido conocimiento de la actitud perjudicial de estos animales como devastadores de
granjas, cultivos agricolas y transmisién de peligrosas enfermedades para el hombre.
Este concepto unilateral hacia los roedores se ha difundido al grado de menospreciar e
ignorar el papel que éstos han tenido como animales de experimentacion en beneficio

de la salud humana. 1°

El animal de laboratorio tiene que ser respetado como ser vivo, entender que tiene
necesidades biologicas y sufre dolor, por ley es obligacion del personal que lo cuida,
mantiene y utiliza (investigador), asegurar su bienestar y confort mientras el animal viva

y esté bajo su responsabilidad. 8

Actualmente, los roedores de laboratorio (ratén, rata, hamster, gerbo y cobayo)
conforman el 85% de todos los animales usados mundialmente en la investigacion
biomédica, y la mayoria de los descubrimientos hechos en éstos han sido extrapolados
a los humanos con bastante éxito, siendo parte fundamental del acervo de la ciencia de
hoy dia.1® Razo6n por la cual la experimentacién animal es hoy una actividad basica de la

ciencia médica.




Este trabajo tiene como finalidad obtener pardmetros referenciales como peso y tamafio
de las ratas a lo largo de 9 semanas de edad para usar estos datos dentro del Bioterio
de la FES-Cuautitlan.

La obtencion de estos datos dentro de un bioterio es de gran importancia ya que esto
permite realizar célculos mas certeros con el fin de realizar cruzas programadas,
tiempos de entrega o programacion de los tiempos de entrega de animales, asi como
también garantizariamos las caracteristicas solicitadas por estudiantes, profesores e

investigadores.

En el presente trabajo, se explicard brevemente qué es un animal de laboratorio, qué
tipo de animales son los que se utilizan con mayor frecuencia, las cepas de ratas que
son mas utilizadas para trabajos de investigaciéon asi como también se describira un
poco sobre las condiciones y nutricién en las que se deben encontrar las ratas para un
buen desarrollo y, finalmente, se describiran las caracteristicas generales, reproductivas
y productivas de la Rata Wistar que es la estirpe que se produce y se utiliza en este
trabajo, con el fin de comparar los valores obtenidos con los reportados en la

bibliografia.




Justificacion

La determinacion de los parametros morfométricos mencionados para la rata Wistar/Cr
permitira conocer el desarrollo de estos animales como un reflejo de los cuidados y
suministros proporcionados en la Unidad de Aislamiento y Bioterio (UAyB) y sefialar su
semejanza a valores obtenidos en otros bioterios, lo cual nos permitird tener la
informacion necesaria para mejorar la produccion y calidad de los animales de
laboratorio producidos por la UAyB y utilizados en investigacion cientifica y docencia
dentro de la FES-Cuautitlan.

Asimismo, los valores morfométricos obtenidos quedaran como antecedentes para
trabajos posteriores 0 como material de consulta para otros bioterios ya que, a la fecha,

estos datos no se han reportado en ningun trabajo o articulo.




Objetivos

Objetivo General:

4 Determinar los parametros morfométricos vy fisiologicos referenciales en las ratas
Wistar/Cr producidas en la Unidad de Aislamiento y Bioterio con el fin de

compararlos con valores reportados en la literatura.

Objetivos Particulares:

4 Determinar los siguientes parametros morfométricos: ancho de la cabeza,
longitud de la cabeza, longitud de la pierna y longitud corporal total.

1l Determinar el parametro fisiolégico de ganancia de peso como principal indicador
de crecimiento y desarrollo de los animales.

4/ Presentar y analizar los datos obtenidos con el fin de dar validez al trabajo

desarrollado en la Unidad de Aislamiento y Bioterio de la FES-Cuautitlan.




CAPITULO 1. LA RATA DE LABORATORIO

La rata de laboratorio es uno de los animales de experimentacion mas utilizados en la
investigacion cientifica, solo por debajo de los ratones. La rata ofrece una serie de
ventajas Unicas como modelo animal para el estudio de enfermedades humanas, el
desarrollo de nuevos agentes terapéuticos y en el estudio de las respuestas a los
agentes ambientales, ya que su mayor tamafio, comparado con el del ratén, permite
realizar estudios fisiolégicos y quirdrgicos mas completos. Otras ventajas son; su facil
cuidado y mantenimiento en ambientes controlados, son facilmente adaptables a la
rutina de laboratorios y bioterios, manutencién accesible, su alta capacidad reproductiva

y un corto tiempo de generacion.5 12

1.1 Clasificacion Taxondmica de la Rata
Taxonomia de la rata de laboratorio:
Reino: Animalia, Filo: Chordata, Clase: Mammalia, Orden: Rodentia, Suborden:

Myomorpha, Familia: Muridae, Género: Rattus, Especie: norvegicus.®

1.2 Cepas mas Usadas

Entre las ratas mas utilizadas encontramos:

Long Evans: Usadas como modelos generales y para realizar estudios
comportamentales.

Sprague Dawley: Utilizadas como modelos generales y en oncologia, control de
farmacos, nutricion y obesidad.

Fischer: Empleadas en estudios de inmunologia y teratologia.

Wistar: Usadas como modelos generales, y en control de farmacos, envejecimiento e

infecciones.13 14

1.3 Rata Long Evans

La rata Long-Evans es una rata consanguinea desarrollada por los Dres. Long y Evans
en 1915 cruzando varias hembras Wistar con un macho gris salvaje. Como se observa
en la figura 1, las ratas Long Evans son blancas con una capucha negra,

ocasionalmente la capucha puede ser marrén. 28



Estos roedores tienen una cola muy larga, llegan a medir hasta 25 cm de largo y
pueden llegar a pesar hasta 800 g., son animales muy resistentes y saludables que
viven entre 3 y 4 afios en promedio. Es un animal muy tranquilo, sociable y facil de

manipular.26-

Figura 1. Imagen de Rattus norvegicus cepa Long Evans. Tomada de www.criver.com

1.4 Rata Sprague Dawley

Esta cepa fue producida por primera vez por las granjas de Sprague-Dawley v,
posteriormente, fue producida en Madison, Wisconsin en el afio de 1925 a partir de una
serie de cruzas iniciados con un macho de cabeza pigmentada y seis hembras albinas
de origen desconocido.

Como se observa en la figura 2, la rata Sprague Dawley es una raza albina de caracter
tranquilo y facil manejo. El tamafio medio de la camada es de 11.0 crias, con una
reproduccion y comportamiento maternal excelente.

Estas ratas tipicamente tienen un aumento de la relacién entre la cola y el cuerpo en

comparacion con las ratas Wistar. Tienen cabezas largas y angostas. 2"

Figura 2. Imagen de Rattus norvegicus cepa Sprague Dawley. Tomada de www.

criver.com




1.5 Rata Fischer

Esta cepa se origin6é del apareamiento de ratas compradas a un criador local, llamado
Fischer. La colonia se originé por M.R. Curtis en el Instituto de Investigacion del Cancer
de la Universidad de Columbia en septiembre de 1920. Fue la primera linea de ratas
con pedigree del instituto. Dunning inicioé el apareamiento endogamico de esta linea en
la universidad de Columbia en el mismo afio de 1920.

Es una rata consanguinea, con apareamientos mdultiples secuenciales de hermano x
hermana.

Como se observa en la figura 3, es una rata de color albino que carece de las escamas
parduscas en la piel de la region trasera, genital y la cola. Son mas grandes en
comparacién con las ratas noruegas cafés. Tiene un buen rendimiento reproductivo y
bajos de niveles de agresion en el manejo. Su peso corporal promedio de 445 g.,
alcanzando su maximo peso corporal a los 24 — 27 meses de edad. Y su vida media es

de 31 meses para los machos y 29 meses para las hembras. 2°
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Figura 3. Imagen de Rattus norvegicus cepa Fischer. Tomada de www.criver.com

1.6 Rata Wistar

Como se observa en la figura 4 es una linea albina de la rata parda. Fue desarrollada
en el Wistar Institute en 1906 para fines de investigacion biomédica y se trata de la
primera rata empleada como organismo modelo (anteriormente se trabajaba con el
raton). Hoy por hoy, la mitad de las ratas de laboratorio existentes derivan de la
poblacién generada por el fisiblogo Henry Donaldson, el administrador Milton J.

Greenman, y el genetista y embriélogo Helen Dean King. 2>
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Figura 4. Imagen de Rattus norvegicus cepa Wistar. Tomada de www.janvier-labs.com

1.6.1 Caracteristicas Generales de la Rata Wistar

La rata Wistar se caracteriza por su amplia cabeza, orejas largas y una longitud de la
cola que es siempre menor que su longitud del cuerpo. Son animales nocturnos y tienen
el sentido de la vista poco desarrollado mientras que sus sentidos del olfato, tacto y
oido estan bien desarrollados. También son animales sociales. Son omnivoras, el
aparato digestivo absorbe de forma eficiente una gran cantidad de vitaminas, minerales,
elementos traza y otros nutrientes al pasar por segunda vez el tracto gastrointestinal.
Tienen una vida media de 2-3 afos, madurez sexual a las 6-8 semanas, edad
reproductiva a las 12-16 semanas y su peso adulto es de 300-500 g en machos y 250-
300 g en hembras.®

La rata Wistar es de cruzamiento Exogamico/Outbred Stock con las siguientes
caracteristicas: Alto vigor hibrido, consanguinidad menor al 1%, alta productividad y se

debe mantener la colonia con amplia dispersion genética a lo largo de las generaciones.

1.6.2 Caracteristicas Reproductivas

Los valores son generales y varian en funcion de la cepa, colonia y/o caracteristicas del
ambiente en el que se encuentran los animales en estudio.

A) indice de primera cria: Indica la edad a la que la hembra es apta para el apareo. En
rata es de 50 a 60 dias de edad.

B) Tamafio de la camada al nacimiento: Se refiere a la cantidad promedio de crias
nacidas por parto por hembra.

Rata: 10-12 (los extremos van de 3 a 18 crias).

C) Tamafo de la camada al destete: Se refiere a la cantidad promedio de crias

destetadas por hembra.

|.



D) Tasa de mortalidad al nacimiento y al destete: Porcentaje de animales muertos
respecto de los nacidos.

E) Intervalo entre partos: Es el tiempo que media entre un parto y el siguiente.

En rata = ciclo estral: 5 dias

Gestacion: 21 dias.

Lactancia: 21 dias.

Dias abiertos: 4-5 dias.

F) indice de ultima cria: Indica la edad de la hembra a la que comienza a presentar baja
capacidad reproductiva.

Rata: 8 partos o 300 dias de edad.

1.6.3 Caracteristicas Productivas

A) Peso medio de la camada al nacimiento.

Rata:4-6g¢g

B) Peso medio de la camada al destete

Rata: 30a 55¢g

C) Curva de peso (peso expresado en gramos en funcién de la edad expresada en
dias)

D) Productividad: Es la relacion entre el numero de animales destetados en un periodo
determinado de tiempo (por semana o0 mes) y el nUmero de hembras que se encuentran

en produccién durante el mismo periodo.*




CAPITULO 2. EL AMBIENTE

La crianza de animales es un componente importante del cuidado animal. EI manejo
adecuado para llevarla a cabo incluye la vivienda, enriquecimiento, nutricion y
saneamiento de las ratas logrando asi que se cause estrés minimo a los animales,
cuidadores y personal cientifico. Otros aspectos importantes involucran el transporte de
animales y mantenimiento de registros.

La vivienda de los animales esta formada por tres ambientes que son: El microambiente
consta de elementos en la jaula de un animal o recinto primario. Los elementos en la
habitacion de un animal constituyen el macroambiente, y la instalacion general o el
edificio es el Megaambiente.®

Para una instalacion de animales de laboratorio, la vivienda adecuada, la alimentacion y
la gestion son esenciales para el bienestar de los animales, la calidad de la
investigacion y la ensefianza para la que se utilizan los animales asi como también para
la salud y la seguridad del personal.

En la investigacion con animales, muchos parametros influirdn en los resultados de un
experimento. Al lado del animal mismo (tension, salud) los estimulos externos afectaran
el resultado experimental. Por lo tanto, es de suma importancia tener en cuenta que
existen tales efectos y que pueden ser minimizados. Para reproducir los datos de la
experimentacion con animales, el mismo ambiente debe ser utilizado en diferentes
laboratorios. También es importante seguir las directrices recomendadas en base a las
leyes de bienestar animal. Los animales deben ser alojados con el objetivo de
maximizar el comportamiento especifico de la especie y minimizar los comportamientos

inducidos por el estrés.®

2.1 Macroambiente

El macroambiente es la habitacién o recinto. Hay cinco elementos de importancia con
respecto al macroambiente: temperatura, humedad, ventilacion, iluminacion y ruido. La
temperatura y la humedad se consideraran conjuntamente debido a sus efectos
sinérgicos sobre la pérdida de calor y la comodidad del animal. Estos pueden ser
medidos con la ayuda de un higrometro y termémetro digital como se observa en la

figura 5.




La temperatura y la humedad relativa en el microambiente pueden variar
significativamente del macroambiente, debido a factores tales como la densidad de los

animales, el tipo de cama y la frecuencia de cambio de jaulas.®

2.1.1 Temperatura

De acuerdo con la NOM-062-Z00-1999 las instalaciones de animales de laboratorio ya
sean para reproduccion o experimentacion, deben mantener una temperatura estable
dentro de los cuartos la cual oscilara entre 18-26° C para el caso de raton, rata,

hamster, jerbo y cobayo.t

2.1.2 Humedad

De acuerdo con la NOM-062-ZO0-1999 Las instalaciones que alojan animales de
laboratorio, deben proveer una humedad relativa entre el 40 y 70%.*:

La mayoria de los animales de laboratorio prefieren una humedad relativa alrededor de
50% pero pueden tolerar variaciones de 40-70% mientras sea de manera relativamente
constante.?*

Humedades mayores al 70% pueden traer como consecuencia una mayor
susceptibilidad a las enfermedades y menores a 40% pueden propiciar la presentacion
de resequedad y problemas de piel.?*

Los cambios en la temperatura y la humedad pueden tener efectos indeseables en un
experimento debido al aumento o disminucién de la actividad o del metabolismo en el
animal. Un cambio de temperatura puede inducir una influencia directa o indirecta en el
experimento, como es descrito por Fox (1984).

La regulacién de la temperatura corporal dentro del rango normal es esencial para el
bienestar de los homeotérmicos. Si las temperaturas salen de la zona termoneutral
(mas de 29°C o menos de 4°C) se induciran mecanismos adaptativos. Estos incluyen la
contraccion vascular periférica, la piloereccion o incluso la actividad metabdlica
aumentada y el comportamiento adaptativo como acurrucamiento o postura de "feto", el
jadeo, aumento o disminucién de ingesta de alimento, agua, etc. para reducir la pérdida
de calor corporal. La termorregulacion en la rata de laboratorio ha sido revisada por
Gordon (1990), quien afirma que el rango de temperatura que permite un crecimiento

Optimo en la rata es de 20-26°C.




La temperatura normal en una sala de ratas debe ser 20-24°C. Una alta temperatura y
humedad del aire influyen en la susceptibilidad a agentes infecciosos. La baja humedad
induce cambios mecanicos en las ratas. La humedad normal en una sala de ratas no

debe ser inferior al 50%. 6 21-

WAX-MIN THERMO Hygp

MRoh,  @ESEr  gNiW,  RERE

our

Figura 5. Higrometro y Termdmetro Digital. Imagen propia.

2.1.3 Ventilacion

La calidad del aire en un bioterio varia dependiendo de una serie de factores como el
namero y tipo de particulas suspendidas en él, la variacion en la proporcién de gases
qgue lo conforman, la calidad del aire en un cuarto y la calidad de éste en la caja; varian
en la concentracion de vapores y humos que lo forman, algunos incluso pueden causar
dafio al sistema respiratorio de los animales. Como el caso del amoniaco, que es
producto del metabolismo de la orina y las heces, puede ser téxico en altos niveles si no
es removido con una apropiada circulacion del aire. Los niveles de amoniaco sobre 25
ppm (partes por millon) se consideran altos para el ambiente donde viven los roedores
(medido a nivel de la caja). La falta o la poca renovacion del aire aumenta la
concentracion de amoniaco en el ambiente, pudiendo provocar alteraciones en el
epitelio de la traquea y los tejidos, causar reacciones inflamatorias, intoxicacion del

organismo, enfermedades respiratorias, etc. 21 30. 31




Las instalaciones para animales de laboratorio deben poseer un sistema de ventilacién
eficaz, que permita un recambio de aire ambiental que cubra un rango minimo de 15 a
18 recambios de aire por hora. El sistema debe funcionar ininterrumpidamente las 24
horas del dia, a fin de favorecer una definicion ambiental aceptable que no afecte
negativamente la salud animal, ni la respuesta experimental y debe ser suficiente para
el nimero de recintos primarios y otros equipos de investigacion.® &

El propdsito de la ventilacion es suministrar el oxigeno adecuado, quitar el calor termal,
ajustar temperatura y humedad. También se puede utilizar para crear una diferencia de
presion de aire entre habitaciones adyacentes. La ventilacion debe ajustarse al tamafio
de la habitacién, la disposicién de la habitacion y el nUmero de animales. Es importante
optimizar el flujo de aire para evitar el estancamiento innecesario del aire, la
recirculacion del aire contaminado en la habitacion o la induccion de corrientes de aire.
Todos estos pueden ejercer una influencia perjudicial sobre el bienestar de los
animales. Una frecuencia de 10-15 cambios de aire fresco por hora se acepta como un
estandar general.®

2.1.4 lluminacion

Las instalaciones del bioterio estaran iluminadas mediante luz artificial y debe ser lo
mas parecida a la luz natural de dia usando lamparas fluorescentes. Se puede medir
con un luxébmetro como se observa en la figura 6. La exposicién a la luz y la oscuridad
es importante para las respuestas fisiologicas de los animales por esta razon es
importante el control de los ciclos de luz que se efectuaran por medio del uso de relojes
interruptores automaticos, ajustados de acuerdo con las necesidades de los animales
en cuestion. La intensidad luminica o cantidad de luz en una habitacion o cuarto de
trabajo no debe exceder de 1,345 limenes para el desarrollo de tareas generales de
limpieza, desempefio adecuado de actividades e inspeccion de los animales,
observacién y registro. Sin embargo, debe considerarse la recomendacion de mantener
300 lumenes de intensidad luminica, para areas de alojamiento de roedores.t 2% 32

La luz puede influir en la fisiologia, morfologia y comportamiento de los animales. En
general, la iluminacibn debe difundirse a lo largo del cubiculo de animales,
proporcionando suficiente iluminacién para el bienestar animal, o que permite buenas
practicas de limpieza y condiciones de trabajo seguras. El ciclo de luz / oscuridad puede
ser normal (encendido durante el dia) o invertido (encendido durante la noche),




dependiendo de los procedimientos experimentales. Las fases de luz y hora oscura
tienen que ser de una relacion igualmente proporcional. El ciclo de luz / oscuridad
normal debe ser de 12-14 / 12-10 horas. El fotoperiodo puede tener un impacto
significativo en la reproduccion, donde 13-14 horas de luz se cree que es Optima para
las colonias de cria sin embargo si existe un fotoperiodo mas largo (constante) puede
resultar en la interrupcién del ciclo estral normal.

Las ratas experimentales son muy a menudo ratas albinas, por lo que son sensibles a
altos niveles de luz o a la exposicién cronica acumulativa de luz, como lo demuestra
Bellhorn (1980). La luz muy baja puede inducir la degeneracién de la retina. Por lo
tanto, es importante medir la calidad y cantidad de luz en los cuartos de animales y en
las jaulas, y considerar diferentes posibles locaciones de las jaulas.

El nivel de luz aceptado en la habitacién es 325-400 lux por 1 m por encima del nivel del
piso para las tareas de cuidado de rutina. En el nivel de jaula debe ser un maximo de
130 lux segun ILAR (1996) y Semple-Rowland y Dawson (1987).% &
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Figura 6. Luxémetro Digital. Imagen propia.

2.1.5 Ruido

Hay tres fuentes de ruido en una instalacion de animales: dispositivos técnicos, el
trabajo en la habitacién y los animales en si; por esta razon deben contar con
dispositivos de contencion y control de ruido en equipos rodables, carros de servicio y

en areas que generan ruidos excesivos como el de lavado. La intensidad de ruido no




debe ser mayor a 85 dB. El control anterior debe ser alcanzado mediante buenas
practicas de cuidado animal y la orientacion del personal de apoyo. Otra forma de
reducir ruido y evitar molestias es separar las zonas de animales del personal.®: 8 32

Las ratas son una de las muchas especies que tienen gran sensibilidad al ruido ya que
su audicién oscila entre 500 Hz y 60-80 kHz. Las ratas pueden presentar estrés,
alteraciones metabdlicas, disminucion de la fertilidad, interrupcion de crianza,
disminucién de consumo de alimento y/o canibalismo cuando existen excesivos niveles
de ruido (mayores a 60 dB).8 3031

No obstante, el sonido de la musica de radio habituara a los animales a la variabilidad
del sonido o del ruido.

Es importante recordar, sin embargo, que las ratas pueden escuchar sonidos de alta
frecuencia (60-80 kHz) y la ultravocalizacion juega un papel importante en las
interacciones sociales. Estos sonidos no son audibles para los seres humanos, pero
pueden ser emitidos por equipos tales como grabadoras de video y deben tenerse en
cuenta. Por el contrario, las ratas son menos sensibles que los humanos u otros
animales de laboratorio a ruidos por debajo de 1000 Hz y seran menos afectadas por

estos ruidos (por ejemplo, ruido de aire acondicionado) (Peterson, 1980).%

2.2 Microambiente

El microambiente de un animal es el ambiente fisico que lo rodea de manera inmediata
donde su limite es el medio de encierro primario es decir la jaula del animal.

El equipo para alojar a los animales debe estar diseifiado para facilitar el bienestar del
animal, satisfacer las necesidades de la investigacion y reducir o eliminar las variables
experimentales, por lo cual el equipo para confinar al animal o encierro primario debe:
Proporcionar el espacio adecuado que permita movimientos y la adopcion de las
posturas normales de la especie.

Ser seguras, cerrado a prueba de escape o el entrampamiento de sus extremidades y
proteger al animal de amenazas externas.

Ser adecuado en ventilacion e iluminacion conforme a las necesidades biolégicas de la
especie.

Ser resistente al lavado y desinfeccion frecuente.



Cubrir las necesidades fisioldgicas (alimentacion, defecacion, micciéon u otros) y de
comportamiento de la rata.

Permitir la interaccion social, el desarrollo jerarquico y las conductas de escape.

Permitir la visualizacion por el personal con un minimo de perturbacion para el animal.
Cuando esté indicado, debera favorecer la reproduccion y la crianza.

Favorecer que los animales se mantengan limpios y secos.

Deben tener bordes y aristas redondeadas.

El disefio debe facilitar la limpieza, saneamiento rutinario y también las faenas de
cambio, llenado y suministro de agua y alimento.

Los materiales para la construccion de las jaulas deben ser resistentes, durables e
impermeables.

Deben mantenerse en buenas condiciones de uso.

Se recomienda alojar a los roedores en jaulas con piso soélido y material de lecho. 8 33

2.2.1 Jaula

Los roedores deben mantenerse en algunos de los tres tipos de jaulas o cajas
existentes:

a) Cajas con pisos y paredes continuas sdlidas y con tapa removible de reja o
perforadas.

b) Jaulas enteramente hechas de malla de alambre.

c) Combinacién de los dos tipos.

Las jaulas consideradas en el inciso a) se podran utilizar para cualquier etapa de
desarrollo y experimentacion.

Las jaulas y cajas consideradas en los incisos b) y ¢) con pisos de malla de alambre
sélo podran utilizarse cuando las condiciones experimentales lo exijan y nunca para
paricién, destete o mantenimiento prolongado.*

Como se observa en la figura 7 el recinto primario debe estar construido de un material
que sea facil de limpiar y desinfectar, resistente a dafios fisicos y a la corrosion. El
acero inoxidable y los plasticos duraderos cumplen estos criterios. Los recintos
primarios plasticos pueden ser construidos de acrilico, policarbonato o polipropileno,
estos materiales también nos permiten una facil visualizacién de los animales.

La reja superior de acero inoxidable de las jaulas de plastico actia para contener a las

ratas y proporcionar una zona de alimentacion.®




Tabla 1. Espacio minimo para ratas de laboratorio mantenidas en jaula o caja.

Peso Area por animal Altura de la jaula
(gramos) (cm?) o caja (cm)

<100 110 18
100-300 187 20
300-400 258 20
400-500 387 20

>500 452 20

Basado en la NOM-062-ZO00-1999.

Figura 7. Caja de acrilico con rejilla metalica desmontable. Imagen propia.

2.2.2 Cama

Se le llama cama a los materiales que se utilizan para ocupar el piso de las cajas. Los
roedores alojados en cajas con piso solido deben tener el material de cama suficiente
que garantice la absorcién de su orina, excremento y desperdicio de agua, favorecer su
aislamiento térmico y construccién de nido.

Los materiales de cama deben seleccionarse por su suavidad, capacidad de absorcion,
carencia de rigidez, ausencia de polvo, no téxico, barato, posibilidad de ser esterilizado,
libre de contaminantes, fragmentacion y facilmente desechable, asi como por la
constancia de su calidad, neutralidad quimica, inercia nutricional y carencia de
palatabilidad.

Se cree que la fermentacién bacteriana se debe a que la humedad supera el umbral de
humedad de una cama determinada. Por encima de este umbral, las bacterias positivas
a la ureasa prosperan, dando como resultado la produccibn de amoniaco. Es



recomendable el cambio de cama con frecuencia para evitar que se acumulen
desechos amoniacales, humedad y temperatura, los cuales irritan el aparato respiratorio
del animal y predisponen al padecimiento de enfermedades. * 21

Los materiales que se pueden usar para la cama son el papel reciclado, la mazorca de
maiz molida, la celulosa y, lo mas comun, las virutas de madera (pino, alamo). Los
estudios de tipos de lecho indican que la mazorca de maiz, celulosa de eucalipto sin
blanquear y celulosa virgen mantienen los niveles mas bajos de concentracion de
amoniaco. La contaminacion previa de la madera con quimicos (pesticidas) y agentes
biologicos (aflatoxinas) pueden representar un riesgo potencial. Es por ello que todo
material que ingrese al bioterio, debe ser esterilizado a 134°C a 3 atm por 10 minutos,
independientemente de su procedencia. & 3%

Se han usado una gran variedad de materiales, de diverso origen como cama, entre
ellos se puede mencionar la viruta de maderas diversas como el pino blanco o el roble
(Fig. 8), papel en tiras o desmenuzado, olote de maiz picado, toallas de papel, etc. Sin
embargo, en la practica, se usa casi exclusivamente la viruta de madera y el papel
como cama para jaulas con piso suspendido.

Los materiales provenientes del cedro o caoba no deben ser usados como materiales
de cama, ya que pueden afectar a las enzimas hepaticas y causar problemas
respiratorios. Los materiales de cama provenientes de maderas de alta dureza o

mazorca de maiz son aceptables como materiales de cama.® 30. 3%
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Figura 8. Cama a base de viruta presentacion comercial 10 kg. de marca Bioinvert.

Imagen propia.
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CAPITULO 3. NUTRICION
La nutricién constituye uno de los pilares basicos de la produccion animal. La calidad y
uniformidad de las dietas y de la calidad del agua es factor determinante tanto a nivel

productivo como experimental.3

3.1 Alimento

El alimento debe proporcionarse a libre acceso o en forma restringida dependiendo de
las necesidades de la cepa y de los procedimientos experimentales.

Debe ser palatable, de una férmula nutricional constante y certificado en cuanto a su
composicién. En la Tabla 2 se describe la composicién general de un alimento para
roedores de laboratorio en base seca para cubrir las necesidades de crecimiento,

gestacion, lactaciéon y mantenimiento.

Tabla 2. Composicién bromatoldgica para un alimento de roedores de laboratorio.

Proteina  Grasa Fibra Cenizas  Consumo | Consumo
Cruda Cruda Cruda (%) diario de | diario de

Animal (%) (%) (%) Alimento Agua
Rata 12-24 4-11 3-6 6-8 10-20g. = 20-45 ml.

Basado en la NOM-062-Z00-1999.

Las ratas en crecimiento y reproduccion generalmente son mantenidas con dietas
comerciales que contienen un 20-25% de proteina y vienen en forma de pellets. Las
ratas consumen de 5-6 gramos por 100 gramos de peso corporal y es administrada ad

libitum. 3¢

3.1.1 Formas Alimenticias

Muchas formas dietéticas estan disponibles; sin embargo, la mas comun es la dieta en
forma de pellets. Otras formas incluyen gel y dietas liquidas.

Las dietas peletizadas ofrecen muchas ventajas sobre las otras formas con respecto a
la manipulacion, almacenamiento, uso y minimizacion de los desechos y el polvo, razén
por la cual, actualmente, las dietas se suministran homogeneizadas y moldeadas a
presion en forma de pellets. Las dietas de gel y liquido necesitan refrigeracion para
reducir el crecimiento bacteriano, sin embargo, debido a su forma, permiten la adicion

de sustancias sin preocuparse por la formacién de polvo.8 31




3.1.2 Esterilizacion de Alimento

La esterilizacién de la dieta es un requisito para animales de flora definidos (libres de
patégenos especificos y libres de gérmenes) y puede ser deseable para animales
convencionales. Uno puede esterilizar una dieta por autoclave o radiacion. La autoclave
produce tipicamente un mayor deterioro nutricional sobre la radiacion ionizante, bajo
condiciones ideales (baja humedad y envasado bajo vacio). Dado que las vitaminas son
especialmente vulnerables a los dafios durante la autoclave, las dietas que pasan por
este proceso contienen dos o cuatro veces los niveles requeridos, para compensar la

pérdida potencial. &

3.1.3 Almacenamiento del Alimento

El almacenamiento de las dietas disponibles comercialmente debe realizarse en un
area limpia, que prevenga la contaminacion de insectos y tener un ambiente controlado
para evitar extremos ambientales. Las recomendaciones son almacenar dietas
disponibles comercialmente a 21°C.

Uno debe almacenar dietas en contenedores con tapas apretadas después de pasar

por el proceso de esterilizacion.®

3.1.5 Comederos

Los comederos deben ser funcionales, con una dimension acorde al tamafio de la jaula
y con un disefio adecuado que facilite el acceso del animal al alimento. Normalmente el
contenedor de comida es de plastico o metal, asegurando una mayor durabilidad, facil

limpieza y permitir su esterilizacion.?*: 30

La comida debe estar siempre disponible pero no debe ser contaminada con heces u
orina. Generalmente para el caso de ratas y ratones se usan los comederos en forma
de “V” (Fig. 12), los cuales tienen espacio para colocar una botella de agua en la misma
area. Los comederos en tipo “J” (Fig. 11) son usados para colocar pellets mas
pequeiios, funcionan dejando caer la comida por gravedad.3°

Aunque las ratas adultas pueden roer facilmente el alimento entre las rejas de acero

inoxidable, las ratas mas jovenes o debilitadas pueden ser incapaces de alimentarse de




esta manera, para solucionar esto se puede incluir la colocacion de alimento o alimento

humedecido en el fondo de la jaula.®

Figura 9.

Figura 10. Comedero tipo “V”. Imagen propia.

3.2 Agua
A menos que haya algun tipo de prohibicién en el disefio experimental, el agua debe ser
potable, libre de contaminacion y suministrarse a libre acceso durante toda la vida del

animal.l 8 Las ratas adultas beben por dia aproximadamente de 20 a 45 ml por animal.
36.

3.2.1 Esterilizaciéon del Agua
Con el fin de controlar algunas infecciones bacterianas, como Pseudomonas
aeruginosa y Pasteurella pneumotropica, puede ser necesaria una acidificacion del




agua (pH 2.3 — 2.5) o cloracion (8-12 ppm). También se puede hacer uso del método de
filtracion.

Se puede acidificar el agua afiadiendo 0.8 ml de acido clorhidrico al 25% a cada litro de
agua y verificando el pH resultante con un medidor de pH. La acidificacion a este nivel
no tiene impacto en el aumento de peso corporal, hematologia, andlisis bioquimico o
equilibrio &cido-base pero si se debe tener en cuenta el dafio a los tapones de caucho
presentes en los bebederos.

La acidificacion y la filtracion también ayudan a eliminar compuestos del agua (Por
ejemplo, para reducir los minerales). También es importante garantizar que el
tratamiento del agua no interfiera con la investigacion (por ejemplo, cuando se usa agua
acidificada en una investigacion dental ya que podria haber erosién del esmalte y la

dentina).8 18

3.2.2 Bebederos

Deben ser funcionales, con una dimension de acuerdo al tamafio de la caja y con un
disefio adecuado que facilite el acceso del animal. Los hay de disefio simple, como son
las botellas de plastico, policarbonato o de vidrio de 250, 500 y 1000 ml (8, 16 o 32
onzas) con tapén de hule o de plastico, con o sin tubo de acero o aluminio (Fig. 13).
Para su colocacion pueden requerir de un portabotellas; existen también automaticos
acoplados a la caja. Se recomienda que sean faciles de limpiar, durables y
esterilizables.?

De manera Optima, requieren limpieza regular y desinfeccion antes de volver a
llenarlas.® 30

Se deben evitar los contenedores de agua que se encuentren a nivel de piso, ya que

son constantemente contaminados con heces y orina.3%
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Figura 11. Bebedero de botella y tapa de polipropileno, con pipeta de acero inoxidable.

Imagen propia.




CAPITULO 4. GENETICA

Los aspectos relacionados con la homogeneidad y/o definicién genética de los animales
son de incuestionable importancia. No es posible utilizar en el laboratorio un animal
cuya genética no sea conocida o completamente definida, puesto que podria responder

a condiciones desconocidas por el investigador y sesgar de ese modo sus resultados.
37.

4.1 Tipos de Lineas
La posibilidad de contar con lineas de roedores de laboratorio que estén genéticamente
definidas ha sido uno de los principales avances de la ciencia de los animales de

laboratorio. 1%

4.1.1 Lineas consanguineas (inbred strains)

Una poblacién es consanguinea cuando sus progenitores comparten uno 0 varios
antecesores comunes. En otras palabras, la consanguinidad (o endocria) es el
acoplamiento entre individuos emparentados.

En los roedores, la consanguinidad es muy frecuente en el estado salvaje, debido a que
viven en territorios relativamente pequefios y las migraciones son poco frecuentes. Esto
también se presenta en poblaciones de roedores de laboratorio debido a que su
tamafio es limitado y el apareamiento entre animales emparentados es muy
frecuente.'?

La linea Fischer 344 (F344) es, sin duda, la linea consanguinea de rata mas empleada,
seguida por la linea LEW, muy usada en inmunologia.'?

4.1.2 Lineas no consanguineas (outbred stocks)

Una poblacion no consanguinea es aquella con cruzamiento entre animales no
relacionados genéticamente. Su gran popularidad se debe especialmente a que son
mucho mas baratas que las lineas consanguineas, son muy buenos reproductores y
mansos para el manejo de laboratorio. Para mantener correctamente estos grupos de
roedores no se debe sobrepasar el 1% de endocria por generacion, tratando de cruzar
siempre animales no emparentados. Existen varios sistemas de cria para mantener

animales exocriados, dependiendo del nimero de animales que se tenga en la colonia.

n
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El sistema Poiley, del tipo rotativo, se ajusta mejor para grandes colonias mientras que
el sistema Han, donde se intercalan una o dos veces las generaciones de
apareamientos, es mas apto para colonias pequefias.'*

Las ratas Wistar Hannover, Wistar Kyoto (WKY), Sprague-Dawley (SD), Long Evans

(LE) y Zucker (ZUC) son los grupos de ratas no consanguineas mas populares. %

4.2 Caracteristicas de las Lineas

Las principales caracteristicas de las lineas son: Isogenicidad, homocigosis,
individualidad, estabilidad genética a largo plazo y uniformidad fenotipica, esta ultima
para el caso de lineas consanguineas; mientras que para las lineas no consanguineas

existe la heterosis o vigor hibrido.*?

4.2.1 Isogenicidad

También conocida como igualdad genética, se refiere al hecho de que todos los
individuos pertenecientes a una linea sean idénticos genéticamente, quiere decir que
estos animales son idénticos en mas del 99% en cada uno de sus locis provenientes de

los genes que originaron la colonia original .12 38

4.2.2 Homocigosis

Se refiere a animales que poseen un par idéntico de alelos en los loci correspondientes
de cromosomas homologos para un caracter dado o para todos los caracteres.

Por lo tanto, no son equivalentes a una coleccién de gemelos idénticos (monocigéticos),
ni tampoco a un grupo de animales clonados, ya que éstos son heterocigotos en

muchos de sus loci.*? 38

4.2.3 Individualidad

La asociacion de los caracteres fijados en cada linea particular genera una
individualidad con respecto a sus cualidades y por lo tanto difieren de cualquier otra;
Estas diferencias pueden ser de gran interés al momento de elegir una linea para un
trabajo de investigacion. En este aspecto, algunos autores dividen a las lineas en
aguellas de uso general y las de uso especial (0 particular). Aunque no existe una

definicion formal de una linea de uso general, son aquellas lineas que se encuentran



ampliamente distribuidas y son usadas en diferentes disciplinas, mas que en un tipo de

estudio particular.? 38

4.2.4 Estabilidad genética a largo plazo

Se refiere a que los animales de una cepa permaneceran genéticamente constantes por
largos periodos de tiempo. El Unico cambio que puede ocurrir son las nuevas
mutaciones, mutaciones silenciosas que pueden permanecer sin ser detectadas en una

colonia por muchos afios.**

4.2.5 Uniformidad fenotipica

Dado que se trata de animales genéticamente idénticos, la uniformidad fenotipica de las
lineas consanguineas nos permite afirmar que la variabilidad en los pardmetros
experimentales se debe exclusivamente a factores no genéticos pero si ambientales o
metodoldgicos.

La eliminacién de la variacion genética generalmente conduce a una mayor uniformidad
de la mayoria de las caracteristicas dentro de una cepa endogamica. Una mayor
uniformidad significa que se necesitan menos animales consanguineos en relacién con
los animales consanguineos para lograr un nivel dado de precision estadistica.
Finalmente, la uniformidad hace posible la comparacién de resultados experimentales

entre animales de diferentes laboratorios.? 38

4.2.6 Heterosis

También es conocida como vigor hibrido o ventaja del heterocigoto, describe la mayor
fortaleza de diferentes caracteristicas en los mestizos (heterocigotos); la posibilidad de
obtener mejores individuos por la combinacion de virtudes de sus padres, mediante la
exogamia.

Se obtiene por el apareamiento o cruce entre progenitores menos relacionados entre si
por encima de los representantes promedio de la poblacion de su procedencia.

Y sirve, tanto para aumentar el vigor del animal descendiente como para uniformizar el

comportamiento zootécnico de la generacion.3?:



Tabla 3. Caracteristicas comunes de las lineas Consanguineas y no
Consanguineas

Caracteristica Lineas Consanguineas | Lineas no Consanguineas

Isogenicidad Alta Baja (Variable)

Uniformidad Alta Intermedia

Vigor hibrido Baja Variable

Tomado y adaptado de: Fernando J. Benavides y Jean-Louis Guénet, 2003.




CAPITULO 5. REPRODUCCION

Los roedores de laboratorio pueden ser considerados animales de alta produccion,
segun el sistema de apareo que se utilice. La respuesta biologica esta absolutamente
condicionada por el medio ambiente. Si no es estable la respuesta tampoco lo sera y

habra mayor margen de error en los experimentos y menor reproductividad.*

5.1 Sistema reproductivo
Para diferenciar machos y hembras se toma en cuenta la distancia ano-genital donde

los machos presentan una mayor distancia en comparacién con las hembras.®

5.1.1 Hembra

Presenta seis pares de glandulas mamarias: 3 toracicas, 1 abdominal y 2 inguinales
(Fig. 14). Su utero es bicorneo doble compuesto por dos cuernos uterinos, dos cérvix y
una vagina. La placentacion es hemocorial discoidea. Forman un tapon copulatorio a
partir de la coagulacion del semen después de la cépula. Especificamente se forma a
partir de las secreciones de las glandulas vesiculares y coagulantes, llenando el tracto
reproductivo de la vulva al cuello uterino. Permanecera durante unas horas después de
la cépula, luego disminuird en tamafio y caera. La pubertad ocurre en hembras entre los
37 y 67 dias de edad.? 3%

o, ‘ F~ r ',v—' .t ; * =
Figura 12. Imagen de la corta distancia ano-genital de una hembra y sus glandulas
mamarias, de izquierda a derecha respectivamente. Imagen propia.



5.1.2 Macho
No presenta pezones (Fig. 15), el canal inguinal permanece abierto durante toda la vida

del animal y tiene un pene 0seo. La pubertad en machos ocurre entre los 40 y 75 dias
de edad.

Y cuenta con las siguientes glandulas accesorias:

Ampolla

Vesicula seminal

Préstata

Glandulas bulbouretrales

Glandulas coagulantes

Glandulas prepuciales.? 30

Figura 13. Imagen de la gran distancia ano-genital de un macho y la ausencia de
pezones, de izquierda a derecha respectivamente. Imagen propia.
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5.2 Ciclo Estral
Las ratas son poliéstricas continuas y su ciclo estral dura entre 4-5 dias (siendo el de 4
dias él mas frecuente). Tiene 4 etapas las cuales son; proestro, estro, metaestro y

diestro.*

5.2.1 Proestro

Con una duracion de 12 hs., la vulva se observa inflamada, vagina seca con pH de 5,4.
Utero distendido y ovario con desarrollo folicular.*

En un frotis vaginal se observan células epiteliales nucleadas y leucocitos en fase
temprana.®

5.2.2 Estro

Duracion aproximada de 12 hs., la vulva se observa inflamada, vagina con paredes de
aspecto seco, blanquecino y lustroso con pH 4,2. Ovario con foliculos grandes y 6vulos
casi maduros.

En este periodo los estrdgenos son los responsables del comportamiento de la hembra.
La estimulacién digital de la region pélvica produce una lordosis refleja (test de Blandau
o de respuesta copulatoria).*

En un frotis vaginal se observan células: 75% nucleadas y 25% cornificadas. Las
células cornificadas predominan a medida que el estro progresa.®

5.2.3 Metaestro

Metaestro I: Con una duracién aproximada de 15 hs. Se observa vulva inflamada,
vagina con cumulos caseosos, fluido vaginal caseoso y abundantes células
pavimentosas.

La ovulacion multiple y espontanea ocurre en esta fase temprana debido al aumento de
la hormona luteotrofica (LH). El pico de LH determina el final de la liberacion de
estrogenos y el comienzo de secrecion de progesterona que induce el comportamiento
materno y la secrecién uterina.

Metaestro Il: Con duracién aproximada de 6 hs. Se observa vulva normal, vagina con
paredes humedas. En el frotis vaginal se observa un gran namero de leucocitos y
células cornificadas, desechos celulares grandes y células nucleadas planas

(pavimento).* &




5.2.4 Diestro
Con duracion aproximada de 57 hs. El pH vaginal es de 6,1 y la luz uterina es de 2.5
mm. 4.

En el frotis vaginal se observan principalmente leucocitos.®

5.3 Sistemas de Apareamiento

El criterio para elegir el sistema va a depender del comportamiento de los animales y de
la capacidad reproductiva de la especie.

Los sistemas de apareo se clasifican de dos maneras diferentes:

A) Segun el numero de animales utilizados (Monogamicos o Poligamicos).

B) Segun el tiempo de permanencia (Permanente o Temporales).

5.3.1 Apareo Monogéamico

El sistema monogamico consiste en aparear un macho y una hembra por el resto de su
vida util y/o permanentemente. Este sistema tiene multiples ventajas, con él, los
animales reproductores estdn mucho mas controlados, logrando asi identificaciones
detalladas. El periodo entre parto y parto no debe pasar de dos meses para aprovechar
de esta forma el celo posparto. Estos animales se colocaran en jaulas cerradas tipo
caja; en ese momento se le asignara un numero de jaula, el cual coincidira con el
namero de ficha correspondiente. En la ficha se registraran los datos correspondientes
de los padres como origen, lineas de sangre, edad de apareamiento, peso
correspondiente y/o fecha de apareo.

Este sistema es ideal para una produccién continua, permite una seleccion de los
mejores reproductores, permite llevar mejor control sanitario y detectar cualquier foco
de enfermedad con mayor facilidad.3"

Posee la desventaja de ser mas caro, por la cantidad de materiales que se utilizan
(Jaulas, bebederos, etc.) y mas laborioso ya que se debe dar capacitacion del personal
para llevar los registros. Producen a su vez un mayor desgaste de las hembras (las
cuales se retiran de la produccion luego de 7 partos consecutivos).*

Es el método de eleccién para el mantenimiento de cepas y lineas consanguineas.?*




5.3.2 Apareo Poligdmico

Consiste en tener mas de una hembra, por lo general 3 6 4 hembras con un macho en
jaulas lo suficientemente grandes.

En este sistema el control reproductivo se hace mas complicado, sin embargo es
aconsejable para colonias muy pequeiias o cuando se necesiten animales en forma
alternada.3"

Pero entre las desventajas esta que se dificultan los registros, requiere mucho trabajo y
dedicacion del personal.

Entre las ventajas esta el hecho de que se puede ahorrar en materiales y/o llevar un
mejor manejo de los mismos; hay un gran aprovechamiento de los machos y alta
producciéon de animales.*

Existen diferentes métodos para este sistema:

Harén, intensivo o colonias:

Pueden ser trios (1-M y 2-H), cuartetas (1-M y 3-H), etc., dependiendo del espacio
disponible.

Se mantiene un macho con dos o mas hembras juntas durante toda su vida
reproductiva por lo que se aprovecha la presencia del celo posparto, por lo que la
hembra puede estar gestante mientras amamanta a las crias recién paridas. Este
método asegura una mayor produccién en menor tiempo pero existe mayor mortalidad y
menor uniformidad de peso en las crias al destete. Las hembras se desgastan

rapidamente y el recambio de las mismas es mas frecuente.

Monta controlada o semi-intensivo

El macho se mantiene en una caja o jaula con espacio suficiente para recibir a la
hembra, la cual es llevada en la etapa de celo para ser cubierta por el macho, una vez
realizada la copula o cuando se detecta la gestacion, se separa a la hembra y se le
aloja individualmente o en grupo segun las caracteristicas de la especie y sistema de
manejo del bioterio. En este método se pierde la oportunidad del celo posparto, pero las
hembras se desgastan menos, atienden a sus crias y se tiene un facil control y registro

de la produccion.?t




5.3.3 Apareo Permanente
Es el sistema de apareo en el cual los animales permanecen juntos durante toda su

vida reproductiva.*

5.3.4 Apareo Temporal

Es cuando los animales son separados después de la cépula y segun las especies
puede ser después de detectada la prefiez.

Tiene por ventaja el mejor aprovechamiento de los machos y de las hembras
reproductoras. Y el registro de las fechas exactas de los servicios, pero tiende a ser

caro.*

5.4 Seleccion de Reproductores

La seleccidn de reproductores se basa en la seleccion de las hembras mas adecuadas
para formar la colonia reproductora, este es un aspecto fundamental en el éxito del
abastecimiento de animales y maximizacion de material, equipo y trabajo del personal
técnico. Su seleccién se basa en la productividad de la hembra.?!

Es importante dentro del régimen de control, obtener buenos pesos al destete y
camadas no menores a siete animales. Con este fin, se debe seguir una intensa
seleccion, reservando animales para ser utilizados como futuros reproductores. En
colonias con baja produccion al iniciarse este proceso de seleccion se observard una
gran variacibn en la produccion hasta los dos afios. Es importante evaluar
constantemente la capacidad reproductiva de cada pareja en todos sus parametros, ya
que con esto podremos tomar la medida de eliminarla o preservarla, ademas de tomar o
no la decisién de usar a su progenie como nuevos reproductores.3%

Todos estos esquemas se sustentan de un sistema de registros tanto en tarjetas como
en cuadernos, que nos permitirdn mantener la linea genética de la colonia y nos

garantizara la calidad de nuestra cepa.3*

5.5 Copula
El apareamiento se realiza en la etapa de celo y se ve influido por las feromonas del
macho. Estas feromonas se hallan en la orina emitida por machos intactos. Ademas de

estimular el apareamiento producen el rechazo de otros machos.




Durante la copula (Fig. 16), el semen es depositado en la porcion craneal de la vagina,
cerca del cervix. El eyaculado contiene la secrecidon de las gldndulas coagulantes que

impide, al formar un tapén vaginal, la pérdida de semen por la vulva.*

Figura 14. Copula en ratas. Tomada de www.emaze.com

5.6 Gestacion

La gestacion dura 21-23 dias. Con una placenta discoidea hemocorial. A partir del dia
13 se observa el abultamiento del abdomen (Fig. 17), dependiendo del nimero de crias.
La duracion del parto depende de la cantidad de crias, de la edad de la madre y de su
condicion fisica. Las ratas hembras presentan celo post-parto aproximadamente 20 a

24 horas después del parto y pueden tener de 6-18 crias.* 3%

Figura 15. Rata gestante en su caja individual con alimento 5008 y agua. Imagen

propia.




5.7 Lactancia

Esta etapa tiene una duracién minima de 21 dias en ratas (Fig. 18). Algunas especies,
estirpes, cepas y lineas de animales requieren un manejo especial durante los primeros
dias de vida postnatal, particularmente aquellos animales que son dificiles de criar
como hamsters, ratones desnudos, entre otros, en estos casos se recomienda no tocar
0 manipular a las crias por el personal e inclusive no realizar cambios de cama hasta

que las crias han sido totalmente aceptadas por la madre.?%:

Figura 16. Rata lactando a sus crias. Imagen propia.
5.8 Destete

Una vez transcurrido el tiempo de lactancia, se observara el estado de la camada y se
decidira si es posible efectuar el destete de las crias en el plazo de tiempo especificado,
en caso contrario se especificara el dia o parametro (peso) para que sean destetadas.
Los animales que se desteten se agruparan y alojaran en cajas de mantenimiento.?

El destete se realiza entre los 21 y 24 dias de edad (Fig. 19). Es recomendable hacer
dos destetes por semana, los lunes y los jueves por ejemplo. Los lunes destetamos
animales de 21, 22, 23 y 24 dias, o sea, animales que nacen los dias sabado a martes.
Los jueves destetamos animales de 21, 22 y 23 dias, o sea animales nacidos los dias
miércoles, jueves y viernes. De esta forma ingresamos al stock animales con edades y
pesos similares.3%

Para realizar el destete se deben considerar los siguientes aspectos:

1. Reunir las crias de fechas de nacimiento similares en cajas Unicas de destino,

intentando no mezclar crias de distintas fechas de nacimiento.




2. Registrar el numero de animales destetados, machos y hembras por caja de
lactacion.

3. Realizar una prospeccion ante posibles anomalias individuales o colectivas.

4. Pesar a los animales y realizar una posible seleccién para cruce o reemplazo a partir
de la productividad de la hembra.

5. Los animales destetados permaneceran en sus cajas de mantenimiento, en espera
de su utilizacién. El nimero de animales por caja puede ser estable hasta su uso o bien

reducirlo segun el incremento de su peso.?-

Tabla 4. Valores Reproductivos para la Rata de Laboratorio

Parametro Valor

Gestacion (dias) 21-23

Fertilidad méaxima (dias) 100-300

Ojos abiertos (dias) 10-14

Pelo (dias) 8-9

Alimentos solidos (dias) 11-13

Apertura vaginal (dias) 28-60

Tomado y adaptado de: Sharp Patrick E., 1998.



Figura 17. Destete de una camada a los 21 dias de vida y con sus respectivas tarjetas

de identificacion. Imagen propia.




Materiales

15

Se wusaron Ratas Wistar/Cr (10 Hembras reproductoras y 5 Machos
reproductores).

Cubiculo 10 de la Unidad de Aislamiento y Bioterio de la FES-Cuautitlan.
Area de Lavado.

Bodega de Implementos.

Bodega de Alimento.

Bodega de Cama.

Cajas de Polisulfonato con sus respectivas rejillas de acero inoxidable.
Bebederos de polipropileno de 1000 ml.

Mesa de acero inoxidable con ruedas.

Cinta Métrica.

Béscula digital granataria, marca OHAUS.

Vernier, marca Protul.

Alimento para roedor marca LabDiet ® dietas 5001 y 5008.

Cama de viruta de madera (certificada) marca Bioinvert estéril.

Cofia.

Guantes de nitrilo.

Cubrebocas.

Tarjetas de identificacion.

Perforadora auricular para identificar roedores.

5 Racks de acero inoxidable.



Metodologia
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Se realizaron cruzas entre 10 Hembras reproductoras y 5 Machos reproductores
de 12 semanas de edad, se realiz0 el diagndstico de gestacion con la presencia
del tapon vaginal en las hembras reproductoras las cuales, posteriormente, se
alojaron individualmente en cajas de polisulfonato.

A las crias nacidas se les tomaron las siguientes medidas; ganancia de peso,
ancho de la cabeza, longitud de la cabeza, longitud de la pierna y longitud
corporal total.

Las crias fueron medidas y pesadas desde la primera hasta la décima semana
de vida.

Para medir la longitud corporal total se usé una cinta métrica la cual se colocaba
sobre la mesa de acero inoxidable después se tomaba un animal y se colocaba
sobre la cinta para determinar la distancia que va desde la punta de la cola hasta
la punta de la nariz (Figura 22). Para pesarlas se usd una bascula digital
granataria con la cudl primero se pesaba una caja individual vacia y después se
pesaba al animal dentro de la caja (Figura 21), finalmente, para determinar el
peso del animal, sélo se obtenia la diferencia entre ambos pesos.

Se determind y se registré el numero de crias y, después del destete, se hizo la
separaciéon entre machos y hembras para alojarlos en grupos separados.

Para obtener la dimension de lo ancho de la cabeza (Figura 19), longitud de la
cabeza (Figura 18) y longitud de la pierna (Figura 20) se us6 un vernier metalico.

Para realizar las medidas de la cabeza, se sostenia a la rata con una mano
mientras que con la otra se usaba el vernier para tomar la medida de oreja a
oreja (ancho de la cabeza) y de nariz a nuca (longitud de la cabeza). Igualmente,
para determinar la longitud de la pierna se tomo a la rata en una mano y con la

otra el vernier para tomar dicha medida.

|u



Figura 18. Determinacion de la longitud de la Figura 19. Determinacién de lo ancho de la
cabeza. Imagen propia. cabeza. Imagen propia.
P

Figura 20. Medicién de la longitud de la pierna. Figura 21. Pesaje de una rata. Imagen propia.
Imagen propia.

Figura 22. Determinacion de la longitud corporal total. Imagen propia.




Condiciones de alojamiento y cuidado de los animales

Las condiciones de alojamiento para el area de experimentacion, fueron:

Ciclo de luz/oscuridad automatico (12 h x 12 h) con encendido de luces a las 7 de la

mafiana y apagado de luces a las 7 de la noche, una intensidad luminosa maxima de

200 a 250 lux. Temperatura ambiental de 20 a 22°C, una humedad relativa entre el 40

al 60% y con 18 cambios de aire.

La limpieza de jaulas se hizo de acuerdo a lo establecido en el manual de

procedimientos operativos estandarizados de la Unidad de Aislamiento y Bioterio de la

Unidad de Investigacion Multidisciplinaria.

Los cambios de cama se hicieron los dias lunes, miércoles y viernes.

El cambio consistia en lo siguiente:

¥
W

H

Se tomaba la caja con ratas de su rack y se colocaba en el carrito.

Se tomaba la caja con cama nueva y se colocaba al lado la caja que contenia a
las ratas.

Se tomaba el bebedero de la caja de las ratas, se quitaba la proteccion de metal
y después se destapaba para poder rellenarlo con el agua potable de los
garrafones que se tienen en el bioterio.

Una vez llenos los bebederos se tapaban de nuevo y se colocaba la proteccion
de metal. El bebedero lleno se quedaba al lado de las cajas.

Después se tenian que cambiar a las ratas a la cama nueva. Para esto se tenia
que abrir la caja levantando la rejilla para lo cual se tiene que hacer presion con
ambos pulgares hacia dentro de la caja mientras que los otros dedos de ambas
manos se jala hacia arriba. La rejilla se tomaba y se pasaba a la caja nueva
donde se recorria hasta atras de la caja para dejar un espacio abierto y cuidando
siempre que las tarjetas de identificacion de cada caja no quedara dentro de la
caja para que las ratas no se la coman. La rejilla cuenta con un espacio para el
bebedero y otro para colocar el alimento.

Para pasar a las ratas a su cama nueva se tienen que tomar de la base de la
cola y lo mas pegado al cuerpo que se pueda.

Una vez que se pasaban todas las ratas a la caja se tenia que cerrar la rejilla por

completo cuidando que la tarjeta de identificaciébn quede afuera de la caja.




#® Se colocaba de nuevo el bebedero y se les servia de 1 a 2 palitas llenas de
alimento segun lo requiriera cada caja de animales.

# La caja nueva con las ratas se regresaba de nuevo a su lugar en el rack.
Mientras que la caja sucia se quitaba del carrito y se ponian en una esquina del
cubiculo donde no estorbara.

# Las cajas sucias se apilaban una encima de otra en grupos de acuerdo con su

tamano.

Una vez que se terminaba de hacer esto con todas las cajas y se acomodaban a todos
los animales en sus racks se procedia a cerrar los garrafones y los botes de alimento.
Después se tomaban todas las cajas sucias y se acomodaban en los carritos para
poder llevarlas al area donde se tiran las camas sucias. Dentro de los carritos también
iban los garrafones y los botes de alimento.

Para la limpieza de cada cubiculo se contaba con escoba, recogedor, jalador, jerga y
cubeta que se usaban de manera exclusiva para dicho cubiculo.

Entonces se sacaban los carritos para comenzar con la limpieza del cubiculo, se
tomaba la cubeta y se llenaba de agua hasta la mitad, se agregaban 5 g. de jabon y 5
ml. de cloro, aproximadamente.

Ya que se habia ocupado el jabén y el cloro se colocaban de nuevo en el carrito.

El cubiculo se tenia que barrer primero para esto era necesario mover los racks ya que
atrds de estos también habia viruta que caia de las cajas de las ratas, volver a
acomodar los racks y terminar de barrer la comida que se haya caido asi como también
la viruta sucia, limpia y excremento de ratas que se haya caido. Se juntaba todo y se
recogia con la ayuda del recogedor y se tiraba en las camas sucias que estaban en los
carritos.

Se quitaba la jerga del jalador y se echaba en el agua del bote que tenia jabon y cloro,
se remojaba un rato y se exprimia para trapear todo el cubiculo asi como también se
limpiaban los racks con la jerga cuando estaban llenos de polvo, viruta y/o alimento.
Cuando el cubiculo ya estaba trapeado y limpio entonces se tenia que enjuagar la jerga
y el bote con agua limpia, el agua sucia se tira en la coladera del drenaje. La jerga
limpia se colocaba de nuevo en el jalador, la escoba, el recogedor y la cubeta se

volvian a dejar dentro del cubiculo. Se cerraba por completo el cubiculo y se salia al




pasillo para llevar los carritos con las cajas sucias al area donde se tiran las camas
sucias.

Una vez en dicha area, se metian los carritos con las camas sucias, las cajas de
alimento se dejaban de nuevo en la bodega de alimento, los garrafones se dejaban en
la bodega de Implementos, el jabon y cloro en el Area de Lavado.

En el area de lavado se tomaba la espéatula negra de plastico que se usa para facilitar la
remocion de la viruta de las cajas sucias sobre todo en aquellas cajas muy mojadas o
llenas de orina por lo que se queda pegada la viruta.

Para tirar la cama sucia se tiene que abrir el bote donde se coloca un costal vacio ya
sea de la cama sanitarita o del alimento, se tomaba una caja sucia, la espatula se
pasaba por toda la orilla de la caja y luego se hacia un barrido de la cama por toda la
caja de un lado a otro y de arriba hacia abajo para aflojar toda la cama, se volteaba
poco a poco la caja para que la viruta sucia cayera en el costal y de nuevo con la ayuda
de la espétula se barre lo que queda pegado asi también se procuraba tirar la mayor
cantidad de viruta sucia para que la caja quedara lo mas limpia posible.

Cuando se termina de tirar la viruta se barre toda la viruta sucia que se haya caido al
suelo con la escoba y el recogedor y se tira en el bote con la viruta sucia. Después se
volvian a acomodar las cajas en los carritos y se llevaban al area de Lavado.

En el Area de Lavado se llenaba una caja jumbo de agua la cual se pasaba de caja en
caja para que se remojaran y fuera mas facil su limpieza. La ultima caja llena de agua
se movia y el agua sucia se tiraba por la coladera.

Una vez que se tenian las cajas remojadas se procedia a lavarlas, se usaba la mitad de
bote para llenarlo de agua, jabon y cloro. Dentro tenia fibras para lavar las cajas. Se
tallaban por dentro y por fuera tratando de tallar méas fuerte donde habia caca pegada.
Se pasaban a enjuagar para que se le quitara todo el jabon, después se pasaba a
desinfectar y finalmente se acomodaban para que se escurrieran y se fueran secando.
Para todo el proceso hay tres tarjas diferentes que son la de lavado, enjuague y
desinfeccién (Esta dltima tarja siempre estaba llena con agua mas desinfectante
cuaternario).

También se lavan los dos carritos primero se tallan, se enjuagan con ayuda de la mitad
de una botella de agua para llenarlo y echarle agua al carrito, se inclina el carrito para

gue escurra la mayor carga de agua que se pueda y finalmente se seca con una




franela. Una vez seco se llevaba de nuevo al cuarto de donde se sacd y lo mismo se
hace con el otro carrito.

Ya sin los carros en el area de lavado se lavan las tarjas de lavado y de enjuague. Se
tallan y se le echa el agua para quitar el jabon. Después se toman los dos jaladores del
area de lavado y se jala toda el agua del suela a las dos coladeras y al final con un
trapo seco se seca lo mejor que se pueda el suelo. De esta manera se deja limpio todas
las areas utilizadas en el dia.

Todos los lunes se tenian que lavar todos los bebederos. Para el lavado de los
bebederos se tenia un plato de plastico hondo especial para los bebederos al igual que
la fibra. Estos se lavaban en el lavabo que estaba al lado de los filtros del agua. Se
tallaban los protectores de metal, las tapas y bebederos por fuera, para lavarlos por
dentro se usaba una escobilla. Luego se enjuagaban y se pasaban a una caja llena de
agua mas desinfectante, se dejaban un ratito y se sacaban para pasarlos a otra caja de

metal para que se escurrieran ahi.

Manejo de los animales

Para la identificacion de los reproductores, cada macho se marcé con una perforadora
auricular para roedores, los machos fueron identificados como Macho 1, 2, 3,4y 5.

Al momento de hacer las cruzas se colocaban en una caja; un Macho con dos Hembras
(1:2), se dejaban juntos hasta que se observara el tapén vaginal en las hembras (24 a
72 h) con lo que se daban como Positivas a Gestacion, en caso de no observar tapén
vaginal se dejaban juntos por 5 dias.

En caso de que alguna hembra no quedara gestante se le daba una segunda cruza con
el mismo macho.

Una vez que se tenia identificado a las hembras gestantes o pasaban los cinco dias se
les quitaba el macho y las hembras eran colocadas en cajas individuales donde también
se colocaba su tarjeta de identificacion individual de hembra (Fig. 23) y fecha de
diagnéstico de copula.

Con la fecha de cruza se obtiene la fecha aproximada de parto que es de 21 + 3 dias,

esto con la finalidad de estar al pendiente del nacimiento de las crias.




Al dia siguiente del nacimiento de las crias se comenzaba con las mediciones y pesaje
de estas, siempre usando guantes y tratando de hacer un manejo rapido y cuidadoso
para evitar estrés en las crias.

Estas mediciones y pesajes se llevaron a cabo tres veces por semana, desde el primer
dia de vida hasta la décima semana de vida (66 dias) que es cuando alcanzan el peso

idoneo para ser utilizadas en trabajos de experimentacion.
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Figura 23. Tarjeta de Identificacién de una hembra reproductora. Imagen propia.




Resultados

Todas las medidas zoométricas fueron realizadas con el fin de establecer promedios
raciales de crecimiento, asimismo la ganancia de peso se utilizara con fines de control y
monitoreo de la colonia para mantener un estdndar comparativo con datos reportados
en la literatura.

Se debe tener en cuenta que las ratas comen cantidades variables de alimento
dependiendo de su origen genético. Las cepas mas grandes comeran entre 15-30

gramos por dia. Las cepas mas pequefias comeran entre 12-15 gramos por dia.

Peso Corporal

Para la obtencion de la ganancia de peso, cada animal se pes6 de manera individual,
desde el dia 1 de nacidos (primer evento), posteriormente se pesaron tres veces por
semana (Lunes, Miércoles y Viernes) hasta el dia 66 (Ultimo evento). Al inicio se decidié
s6lo considerar a 15 animales por sexo de tal manera que esos 30 animales (hembras y
machos) fueron tomados al azar de un grupo total de 90 animales. Sin embargo debido
a la venta de los animales, ya que hacia las Ultimas semanas (82, 92 y 10® semana)
muchos animales alcanzaban el peso de venta y fueron comercializados de tal forma
gue en las dltimas semanas solo se pesaron entre 12 y 15 animales por lote (hembras y
machos). Posteriormente se obtuvo el promedio y la desviacién estandar de los valores
obtenidos por grupos de acuerdo al sexo de los animales. Los valores obtenidos se
enlistan en las tablas 1 y 2, y con el fin de mostrar de manera mas ilustrativa estos
datos se realizaron las gréficas 1, 2y 3.

Respecto a la desviacién estandar se puede sefialar que la mayoria de los valores se
encuentra muy cerca del promedio lo que nos dice que no hay demasiada variacion en

los datos obtenidos a lo largo de los dias.




Tabla 1. Peso corporal de las Hembras.

Tabla 2. Peso corporal de los Machos.

Semana Edad en Peso Desviacion Semana Edad en Peso Desviacion
dias Promedio | Estandar dias Promedio | Estandar
1 9.05 1.54 1 9.61 1.67
1 3 12.71 2.52 1 3 13.33 2.43
5 16.33 4.06 5 16.09 2.20
8 23.58 2.47 8 22.13 4.06
2 10 27.42 4.72 2 10 28.71 3.30
12 31.83 4.63 12 33.07 3.45
15 37.42 4.97 15 38.60 4.90
3 17 45.25 6.44 3 17 46.07 5.97
19 54.50 8.23 19 54.64 8.96
22 66.54 7.71 22 70.14 6.62
4 24 75.00 10.04 4 24 83.43 8.07
26 87.23 8.89 26 97.95 7.98
29 99.22 9.73 29 115.69 10.65
5 31 115.75 11.61 5 31 131.14 12.03
33 132.17 10.79 33 147.07 12.66
36 134.08 10.14 36 163.21 17.05
6 38 143.75 12.88 6 38 177.43 16.18
40 156.00 11.07 40 191.43 16.68
43 162.25 12.40 43 209.43 20.30
7 45 171.17 13.08 7 45 224.07 20.04
47 179.92 11.68 47 232.29 16.01
50 183.08 14.56 50 248.79 23.82
8 52 191.33 13.03 8 52 269.00 27.30
54 195.92 10.87 54 273.36 23.65
57 202.50 14.10 57 284.07 25.58
9 59 204.83 10.67 9 59 286.14 34.48
61 210.67 15.56 61 301.50 22.10
64 219.58 17.28 64 308.43 26.95
10 66 224.50 17.12 10 66 39207 31.71
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Gréfica 1. Promedio de los pesos obtenidos en el grupo de hembras a lo largo del
periodo evaluado.

En la Grafica 1 se presenta el peso promedio de las hembras a lo largo de los 66 dias
que durd este estudio, este valor aumentd de manera continua a lo largo de este
periodo, considerando la linea de tendencia para estos valores se puede sefialar que
las hembras hacia la parte final del periodo estudiado mantienen un ritmo de

crecimiento ascendente.
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Grafica 2. Promedio de los pesos obtenidos en el grupo de machos alo largo del
periodo evaluado.
En la Grafica 2 se presenta el peso promedio de los machos a lo largo del mismo

periodo, este valor muestra un aumento continuo a lo largo del periodo evaluado, se
puede apreciar que al final de los 66 dias aun existe tendencia a aumentar de peso. La
presencia de una pendiente mayor en los machos que en las hembras es un indicativo

de que los machos tienen un ritmo de crecimiento mayor.
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Grafica 3. Peso promedio comparativo de hembras y machos durante el periodo
de estudio.
En la Grafica 3 se presentan los pesos promedio de hembras y machos, se puede
apreciar el aumento de peso en ambos grupos a lo largo de los 66 dias. Aqui podemos
observar que tanto machos como hembras presentan pesos similares hasta el dia 19 de
vida (Semana 3). Sin embargo, desde el inicio, la ganancia de peso en los machos, con
respecto a las hembras es mayor y cada semana la diferencia de pesos es
significativamente mayor. Al final de la grafica (Semana 10) se observa que la diferencia
de peso es muy marcada; los machos presentan un peso promedio final de 322.07 g y
las hembras presentaron un peso promedio final de 224.50 g. Finalmente, los machos
alcanzan un peso mayor y la pendiente de su curva de crecimiento tiene una pendiente

mayor lo cual se puede interpretar como un mayor ritmo de crecimiento.

Medidas del craneo

Para obtener estas medidas, cada animal se contuvo de manera manual, siempre
procurando hacerlo de manera suave y delicada para no alterar el bienestar de los
animales; el manejo constante hizo que los animales se acostumbraran a la

manipulacion sin mostrar signos de malestar o sobrerreaccién al manejo.




Para realizar las medidas de craneo se utilizé un vernier y se midié el largo (distancia

de nariz a nuca) y el ancho del craneo (distancia entre las orejas).

Ancho de la cabeza

Para determinar el ancho de la cabeza se midi6 la distancia presente entre las orejas.
Este valor mostré un cambié minimo a lo largo del tiempo evaluado tanto en hembras
como en machos, lo cual, resulta I6gico al considerar que la cabeza es la parte corporal

gue presenta un cambio menor en su tamafo desde el nacimiento hasta la vida adulta.

Tabla 3. Promedio del ancho de la Cabeza en Tabla 4. Promedio del ancho de la Cabeza
Hembras. en Machos.
Edad Ancho del | Desviacion Edad Ancho del | Desviacion
Semana (dias) Craneo Estandar Semana (dias) Craneo Estandar
1 1.4 0.09 1 1.4 0.08
1 3 1.5 0.06 1 3 1.5 0.09
5 1.6 0.16 5 1.6 0.08
8 1.8 0.09 8 1.7 0.12
2 10 1.8 0.09 2 10 1.9 0.12
12 1.9 0.08 12 1.9 0.12
15 1.9 0.10 15 1.9 0.06
3 17 1.9 0.07 3 17 2.0 0.15
19 2.0 0.05 19 2.0 0.06
22 2.0 0.05 22 2.0 0.08
4 24 2.0 0.08 4 24 2.1 0.11
26 2.0 0.11 26 2.1 0.08
29 2.1 0.05 29 2.2 0.05
5 31 2.3 0.22 5 31 2.3 0.11
33 2.3 0.06 33 2.3 0.10
36 2.3 0.07 36 2.4 0.10
6 38 2.3 0.07 6 38 2.4 0.08
40 2.3 0.07 40 2.4 0.08
43 2.3 0.06 43 2.4 0.06
7 45 23 0.05 7 45 2.5 0.06
47 2.4 0.05 47 2.5 0.07
50 2.4 0.05 50 2.5 0.07
8 52 2.4 0.06 8 52 2.5 0.13
54 2.4 0.06 54 2.6 0.05
57 2.5 0.05 57 2.6 0.05
9 59 2.5 0.08 9 59 2.6 0.08
61 2.5 0.08 61 2.6 0.07
64 2.6 0.05 64 2.6 0.05
10 66 2.6 0.05 10 66 2.7 0.05
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Grafica 4. Promedios del ancho del crdneo de hembras a lo largo del periodo
evaluado.

En la Gréfica 4 se presenta el valor promedio del ancho de la cabeza en las hembras a
lo largo de los 66 dias que durd este estudio, este valor muestra un aumento minimo
pero continuo a lo largo del periodo evaluado y se puede apreciar que al final de los 66
dias aun existe tendencia a aumentar de valor. Aunque podemos percatarnos de que la
pendiente no es tan pronunciada y se pueden percibir dos ritmos de crecimiento. El
primero va del primero al dia 29; en el dia 10 se tiene una media de 1.8 cm., para el dia
12 hay un aumento con 1.9 cm.; después de estos dias se observa un ligero aumento
hasta el dia 29 donde este aumento alcanza los 2.1 cm. La siguiente etapa inicia en el
dia 31 (2.3 cm) y se mantiene hasta el final del estudio (2.6 cm).
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Gréafica 5. Promedios del ancho del craneo de machos alo largo del periodo
evaluado

En la Grafica 5 se presenta el valor promedio del ancho de la cabeza en los machos a
lo largo del mismo periodo, este valor muestra un aumento minimo pero continuo a lo
largo del periodo evaluado y se puede apreciar que al final de los 66 dias aun existe
tendencia a aumentar de valor. Como en otros parametros, la pendiente es superior en
los machos que en las hembras.
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Gréafica 6. Promedios comparativos del ancho del craneo de hembras y machos a
lo largo del periodo evaluado.

En la Gréfica 6 se presenta la gréafica con los valores promedio del ancho de la cabeza
de hembras y machos, se puede apreciar el aumento a lo largo de las 29 medidas.
Asimismo se observa que las hembras siempre se mantienen por debajo de los
machos. En la medida final, semana 10 de vida, se puede observar que la diferencia
entre machos y hembras es minima (1 mm) donde la hembras presentaron 2.6 cm., con
una desviacién estandar de * 0.05 y para los machos fue de 2.7 cm., con una
desviacion estandar de + 0.05.

Como se observa en la grafica anterior, los machos tienen un mayor tamafio de craneo
gue las hembras de su misma edad, siendo mas evidente esta diferencia de tamafio
después de los 12 dias de edad.




Largo de la cabeza
El largo de la cabeza se determind con un vernier y representa la distancia que existe

de la nuca a la punta de la nariz.

Tabla 5. Largo de la cabeza en hembras. Tabla 6. Largo de la cabeza en machos.
Semana | Edad Longitud Desviacion Semana | Edad Longitud Desviacién
(dias) dela Estandar (dias) dela Estandar
cabeza cabeza
1 2.2 0.16 1 2.2 0.11
1 3 2.5 0.17 1 3 2.6 0.14
5 2.6 0.18 5 2.6 0.13
8 3.1 0.13 8 3.0 0.16
2 10 3.2 0.14 2 10 3.3 0.15
12 34 0.16 12 3.4 0.10
15 3.6 0.16 15 3.6 0.17
3 17 3.8 0.14 3 17 3.8 0.15
19 3.9 0.14 19 3.9 0.12
22 3.9 0.32 22 4.0 0.25
4 24 4.1 0.12 4 24 4.2 0.17
26 4.2 0.08 26 43 0.10
29 4.5 0.15 29 4.4 0.31
5 31 4.5 0.11 5 31 4.6 0.10
33 4.7 0.16 33 4.8 0.21
36 4.8 0.23 36 5.0 0.16
6 38 4.8 0.15 6 38 5.0 0.19
40 4.8 0.17 40 5.0 0.17
43 5.1 0.21 43 5.2 0.20
7 45 5.1 0.12 7 45 5.3 0.14
47 5.2 0.15 47 5.4 0.17
50 5.2 0.11 50 5.5 0.20
8 52 5.3 0.15 8 52 5.5 0.18
54 5.4 0.12 54 5.5 0.27
57 5.4 0.15 57 5.5 0.21
9 59 5.4 0.07 9 59 5.5 0.16
61 5.4 0.13 61 5.8 0.23
64 5.5 0.14 64 5.8 0.25
10 66 5.6 0.10 10 66 5.9 0.16




6.0

) }W pppebEEET
4.0 “(
(7]
e &
@ y/l/lr/m_‘
£ 30 :
= VH/
(]
(&)
2.0
1.0
0.0

1 3 5 8 101215171922 242629 313336384043 45475052545759 616466
Edad en Dias

Gréfica 7. Largo de la cabeza en hembras a lo largo del periodo evaluado.

En la Gréafica 7 se presenta el promedio de la medida longitudinal de la cabeza en
hembras, se puede observar que a lo largo de los 66 dias existe un aumento continuo.
Es facil apreciar que la pendiente es mayor que la obtenida para el ancho de la cabeza,
esto es, la cabeza crece mas a lo largo que a lo ancho durante el periodo evaluado.
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Gréfica 8. Largo de la cabeza en machos alo largo del periodo evaluado.



En la Gréfica 8 se presenta la medida longitudinal del craneo de los machos, se
observa que a lo largo del mismo periodo existe un aumento continuo. En este caso la
pendiente observada se aproxima mucho a la observada en las hembras.
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Grafica 9. Largo de la cabeza de hembras y machos a lo largo del periodo

evaluado.

En la Gréfica 9 se presentan los valores encontrados de largo de la cabeza en hembras
y machos, se aprecia que en un inicio (del dia 1 al 22) las hembras muestran valores
superiores a los obtenidos en los machos, esta situacion se invierte solo hasta la parte
final del periodo evaluado (dia 59 al 66) y, finalmente, los valores y la pendiente
determinados en ambos sexos se encuentran muy cercanos. En la medida final a los 66
dias (semana 10 de vida) podemos notar que la diferencia entre machos y hembras es
minima (3 mm), asi en las hembras se determind un promedio 5.6 £ 0.10 cm mientras
gue en los machos fue de 5.9 + 0.16 cm. En contraste con los promedios obtenidos
para el ancho de la cabeza, en donde la diferencia entre machos y hembras lleg6 a ser
de hasta 1 mm, en los valores promedio de lo largo de la cabeza la diferencia fue de 3
mm. Todo lo anterior indica que durante estas edades el tamafio de la cabeza es similar
en ambos sexos y que, sin embargo, hay una mayor diferencia de crecimiento entre
sexos; en lo largo que en lo ancho de la cabeza.




Largo de la pierna
Para obtener la longitud de la pierna, se sujet6 a los animales de manera cuidadosa, y
con un vernier se tomd esta medida, la cual va de la articulacion de la rodilla a la

articulacion del tarso.

Tabla 7. Longitud de la pierna en hembras. Tabla 8. Longitud de la pierna en machos.
Edad Longitud Desviacién Edad Longitud Desviacion
Semana (dias) de pierna Estandar Semana (dias) de pierna Estandar
1 1.4 0.10 1 1.4 0.14
1 3 1.6 0.11 1 3 1.6 0.09
5 1.6 0.15 5 1.8 0.22
) 2.1 0.08 ) 21 0.21
2 10 2.3 0.15 2 10 2.3 0.16
12 2.3 0.22 12 25 0.20
15 2.6 0.07 15 2.6 0.28
3 17 2.8 0.11 3 17 2.8 0.21
19 3.1 0.27 19 3.1 0.18
22 3.4 0.16 22 3.3 0.25
4 24 3.4 0.14 4 24 35 0.13
26 3.5 0.12 26 4.0 0.20
29 3.7 0.16 29 4.1 0.28
5 31 3.8 0.15 5 31 4.1 0.20
33 4.1 0.23 33 4.1 0.17
36 4.2 0.24 36 43 0.27
6 38 4.2 0.36 6 38 4.4 0.38
40 4.3 0.19 40 4.6 0.09
43 45 0.23 43 4.6 0.18
7 45 4.5 0.18 7 45 4.9 0.26
47 4.5 0.27 47 5.0 0.46
50 4.5 0.27 50 5.0 0.22
8 52 45 0.35 8 52 5.1 0.24
54 47 0.26 54 5.1 0.23
57 4.8 0.46 57 5.3 0.11
9 59 4.8 0.40 9 59 5.3 0.31
61 5.0 0.27 61 5.4 0.32
64 5.1 0.38 64 55 0.44
10 66 5.3 0.30 10 66 5.7 0.38
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Gréfica 10. Largo de la pierna en hembras a lo largo del periodo evaluado.

En la Gréafica 10 se presentan los valores promedio de lo largo de la pierna en hembras,
se puede observar que a lo largo de los 66 dias existe un aumento continuo. Si esta
gréfica la dividimos en dos periodos; (del dia 1 al 33) y (del 34 al 66), y determinamos la
pendiente de estos periodos de manera independiente, se puede apreciar que en el
primer periodo se encuentra una pendiente de mayor valor, lo cual corresponde con un

ritmo de crecimiento superior en este primer periodo que en el segundo.
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Grafica 11. Largo de la pierna en machos a lo largo del periodo evaluado.

En la Grafica 11 se presentan los valores promedio de lo largo de la pierna en machos,
se puede observar que a lo largo de los 66 dias existe un aumento continuo y a
diferencia de las hembras el ritmo de crecimiento parece mantenerse igual a lo largo del
periodo evaluado.

De manera especifica, se observan tres momentos importantes de mayor aumento; el
primero en los dias 24 a 26 (de 3.5 a 4.0 cm), el segundo en los dias 43 a 45 (de 4.6 a
4.9 cm) y el tercero en los dias 64 a 66 (de 5.5 a 5.7).
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Gréafica 12. Largo de la pierna de hembras y machos a lo largo del periodo

evaluado.

En la Gréfica 12 se presentan los valores promedio de lo largo de la pierna en hembras
y machos, se puede apreciar un aumento continuo a lo largo de las 29 medidas. Los
valores para el largo de la pierna en las hembras estan siempre por debajo o igual que
los machos con excepcion del valor obtenido el dia 22 (semana 4 de vida) donde las
hembras presentaron 3.4 + 0.16 cm. mientras que los machos presentan 3.3 £ 0.25 cm.
Para la medida final (semana 10 de vida) se puede observar que la diferencia entre
machos y hembras es pequefia (4 mm) ya que la hembras presentaron 5.3 £ 0.30 cm,

mientras que en los machos fue de 5.7 £ 0.38 cm.




Largo Corporal

Para determinar la medida longitudinal del cuerpo se utilizé una cinta métrica, la cual se

colocd sobre una mesa, después se tomo al animal con cuidado y se coloco sobre la

cinta métrica, se tomo la cola para estirarla y que quedara en el inicio de la cinta métrica

y con la cabeza del animal mirando hacia el frente, para determinar la longitud del

cuerpo se tomé la distancia con la cual coincidio la punta de la nariz.

Tabla 9. Largo del cuerpo en hembras.

Tabla 10. Largo del cuerpo en machos.

Semana Edad Longitud Desviacion Semana Edad Longitud Desviacién
(dias) corporal Estandar (dias) corporal Estandar
total total
1 7.9 0.77 1 8.5 1.09
L 3 10.2 1.03 ! 3 11.4 0.87
5 11.1 1.22 5 11.9 1.08
8 12.3 0.99 8 12.8 0.96
2 10 14.7 1.04 2 10 14.9 0.95
12 14.8 1.12 12 15.2 0.84
15 16.4 0.75 15 16.5 0.74
3 17 18.9 1.43 3 17 19.0 1.41
19 19.5 1.73 19 19.7 1.37
22 20.1 0.82 22 21.8 2.38
4 24 22.0 0.68 4 24 24.7 2.37
26 24.5 1.42 26 25.2 1.23
29 25.8 1.16 29 27.2 1.50
5 31 27.1 1.03 5 31 28.3 1.54
33 28.8 1.22 33 30.2 2.31
36 294 1.05 36 30.9 2.07
6 38 31.6 1.61 6 38 33.0 211
40 324 1.27 40 34.0 1.99
43 33.3 1.93 43 34.2 1.59
! 45 33.9 1.57 ! 45 354 2.19
47 35.6 1.18 47 37.3 0.97
50 35.7 1.09 50 38.0 1.56
8 52 36.0 1.21 8 52 39.1 1.35
54 36.5 0.91 54 40.9 1.60
57 37.6 0.78 57 40.9 1.96
9 59 38.6 0.98 9 59 42.7 1.39
61 39.6 1.16 61 43.2 1.90
64 40.5 0.99 64 44.0 1.29
10 66 40.5 1.08 10 66 44.2 1.23
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Grafica 13. Largo del cuerpo en hembras a lo largo del periodo evaluado.

En la Grafica 13 se presentan los valores promedio de la longitud corporal de las
hembras se puede observar que a lo largo de los 66 dias existe un aumento continuo
en estos valores. Se observa que no hay valores atipicos y que las desviaciones
estandar se mantienen cercanas lo que nos indica que los datos son homogéneos. Sin
embargo, se aprecian cuatro aumentos ligeros; el primero en los dias 8 y 10 donde el
promedio va de 12.3 a 14.7 cm, el segundo en los dias 12 y 17 donde el promedio
aumenta de 14.7 cm. a 19 cm., el tercero en los dias 22 y 26 donde el promedio pasa
de 20 cm. a 24 cm. y el cuarto en los dias 45 y 47 donde el promedio aumenta de 34

cm. a 36 cm.
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Grafica 14. Largo del cuerpo en machos a lo largo del periodo evaluado.

En la Grafica 14 se presentan los valores promedio de la longitud corporal de los
machos, se puede observar que a lo largo de los 66 dias existe un aumento continuo en
estos valores. Se observa que no hay valores atipicos y que las desviaciones estandar
se mantienen cercanas lo que nos indica que los datos son homogéneos. El ritmo de
crecimiento es muy similar al de las hembras a todo lo largo del periodo evaluado.
Aungue hacia la parte final hay una diferencia importante a favor de los machos de 4

cm.
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Gréfica 15. Largo del cuerpo en hembras y machos a lo largo del periodo

evaluado.

En la Gréfica 15 se presentan los valores promedio de la longitud corporal total, se
puede apreciar un aumento continuo a lo largo de las 29 medidas. También es factible
observar que las hembras se mantienen todo el tiempo por debajo de los machos, en
las medidas 7, 8 y 9 la diferencia entre ambos es de un rango de 1-2 mm, razén por la
cual se observan casi iguales. Pero en la medida 10 (Semana 4 de vida) se observa
una diferencia mas marcada pues las hembras presentan un promedio de 20.1 cm. y
una desviacion estandar de + 0.82 mientras que los machos presentan 21.8 cm y una
desviacion estandar de + 2.38.

La medida final, hacia la semana 10 de vida, se puede observar que la diferencia entre
machos y hembras es de casi 4 cm., pues las hembras alcanzan 40.5 cm. Mientras que

los machos 44.2 cm.




Discusion

En un Bioterio es de gran importancia contar con los parametros de crecimiento de las
ratas que se encuentran en él ya que con esto se pueden programar cruzas. El
programar cruzas es algo vital en un bioterio de produccion ya que asi se puede cumplir
con los requerimientos y cantidad de machos o hembras solicitados por los
investigadores, profesores y/o alumnos.

El peso es uno de los factores mas usados en la vida diaria de un bioterio ya que es la
base para determinar el momento 6ptimo para llevar a cabo las cruzas, por otra parte,
es un punto importante a considerar ya que al solicitar un animal casi siempre se sefiala
un peso especifico. Asimismo es el Unico parametro reportado en la bibliografia, lo cual
nos permite comparar el peso de nuestras ratas con lo que se puede sefialar una edad
aproximada de las mismas.

Considerando los resultados obtenidos en peso corporal por dias de vida se encontro
una gran similitud con los datos reportados por los laboratorios Envigo (Anteriormente
Harlan) en la cepa Wistar, estos datos pueden desempefar un papel importante y
significativo en el abasto de animales de laboratorio para investigacion y docencia en la
Facultad de Estudios Superiores Cuautittan ya que estos datos permiten optimizar y
calendarizar la producciéon de individuos ademas de garantizar que se van a encontrar
en el rango de peso solicitado.

Los valores obtenidos para peso corporal se pueden comparar con los datos reportados
por los laboratorios Envigo. Para determinar el porcentaje de diferencia entre cepas se
tomara como el 100% el peso de la semana 10 de vida.

Iniciaremos con la cepa Fischer, en la Tabla 11 y 12 se puede observar que desde la
tercera semana de vida hasta la décima sus datos son menores, el peso final reportado
en comparacion con los valores obtenidos en este trabajo son menores en 92.6 g para
los machos y de 73.2 g para las hembras lo que nos dice que hay un 29.4% de
diferencia de peso para los machos y de un 32.9% para las hembras con respecto a
nuestros registros. En la grafica 16 y 17 se aprecia que es la cepa mas alejada de
nuestros datos. Esto puede ser debido a que las ratas Fisher son una cepa

consanguinea lo que las hace tener una uniformidad genética donde estas ratas son de




menor tamafio, menor tiempo de vida y poco proliferas en comparacién con las cepas
No Consanguineas.

Para la cepa Long Evans se puede observar que en la tercera semana, en comparacion
con la cepa Charles River (Wistar/Cr), tienen un peso mayor (hembras 0.2 g y los
machos 2 g). Sin embargo, de la cuarta a la décima semana las hembras Charles River
son ligeramente mas pesadas con una diferencia final de 6.3 g, lo cual representa una
diferencia de 2.84%. En los machos, de la cuarta a la octava semana de vida, las ratas
Charles River fueron ligeramente mas pesadas pero en las dos uUltimas semanas su
peso quedo por debajo de la cepa Long Evans, para la novena semana la diferencia fue
de 5.8 g y para la décima semana la diferencia fue de 9.4 g, lo que nos da un 2.98% de
diferencia en el peso final. Asi se puede sefalar que la cepa Long Evans es una de las
mas grandes y pesadas aunque la cepa Charles River se le acerca mucho e incluso las
hembras Wistar/Cr superan a las Long Evans aunque por pocos gramos.

En la cepa Sprague Dawley se puede observar que de la tercera a la novena semana
de vida sus pesos son menores que para Wistar/Cr y en el peso final se tiene una
diferencia de 19.4 g para las hembras y de 1.7 g para los machos con una diferencia de
peso final del 8.74% para hembras y del 0.54% para machos. Esto se aprecia mas claro
en las graficas 16 y 17 donde se observa que efectivamente para el caso de los machos
esta cepa es la mas cercana a los datos obtenidos en este trabajo para la cepa
Wistar/Cr mientras que las hembras estan ligeramente alejadas de la cepa Wistar/Cr.

En la cepa Wistar se puede observar que en la primera semana de vida tanto machos
como hembras son 1 g mas pesados que la cepa Charles River y desde la segunda
hasta la décima semana de vida sus pesos son menores con una diferencia final de
31.4 g para las hembras y de 12.1 g para los machos. Lo que nos da una diferencia en
el peso final de 14.1% para hembras y de 3.8% para machos. En la grafica se puede
apreciar como esta cepa es la que se encuentra en medio de todos los datos
analizados por lo que se puede decir que la cepa Wistar corresponde a las ratas de
pesos intermedios.

De manera general se puede comentar que la cepa Wistar/Cr tiene una mayor ganancia
de peso en comparacion con las otras cepas analizadas con excepcion de la cepa Long

Evans la cual resulta ser la mas pesada.




Se puede observar en el presente trabajo que la Desviacidon Estandar aumenta hacia
las Ultimas semanas de vida (8%, 92 y 102 semana) y esto es debido a que el nUmero de
individuos fue menor ya que muchos de los animales utilizados alcanzaron su peso de
venta y fueron comercializados. También se puede apreciar en las tablas 1 y 2 que en
machos esta desviacion es mayor ya que los machos fueron los que méas se
comercializaron por lo tanto estos valores no representan los valores tipicos de la cepa.

Tabla 11. Peso corporal de machos de diferentes cepas.

\E% Fisher =oIe Slgrague Wistar | Wistar/Cr*
Semanas Evans Dawley

3 37.0 48.0 42.0 47.7 46.4
4 57.8 78.9 67.7 82.2 83.8
5 84.3 117.5 111.5 126.9 131.3
6 116.2 163.0 159.1 165.2 177.4
7 141.3 201.5 204.6 207.7 221.9
8 179.3 254.0 250.7 242.9 263.7
9 203.8 296.4 287.0 278.2 290.6
10 222.7 324.7 313.6 303.2 315.3

*En esta tabla se presentan los pesos reportados para cada cepa en la bibliografia y
para la cepa Wistar/Cr son los valores obtenidos en este trabajo.?”
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Gréfica 16. Peso promedio comparativo de Machos




En esta grafica se presentan los pesos promedios de diferentes cepas con la finalidad
de hacer una comparacién con los datos obtenidos de las ratas utilizadas en este

trabajo.

Tabla 12. Peso corporal de hembras de diferentes cepas.

Semztair:ge ~ Fisher Ié_\?;ngs S[f;\z?:ye Wistar | Wistar/Cr*
5 35.5 45.9 37.5 46.3 45.7
4 56 75.3 58.9 75.1 76.3
5 79 109.8 93.7 107.7 115.7
6 100.7 140.4 128.7 130 144.6
7 115 160.1 152.8 151.1 1711
8 130.6 185.2 173.9 166.3 190.1
9 141.6 202 189 181.6 206
10 148.8 215.7 202.6 190.6 222

*En esta tabla se presentan los pesos reportados para cada cepa en la bibliografia y
para la cepa Wistar/Cr son los valores obtenidos en este trabajo.?”

Peso Promedio Comparativo Hembras
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Grafica 17. Peso promedio de hembras de diferentes cepas.
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Los datos de largo corporal, medidas de la cabeza (largo y ancho) y largo de la pierna
no son utilizados de manera cotidiana en un bioterio. De hecho no existen datos
bibliograficos, registros o articulos reportados previamente para realizar una
comparacion de estas medidas morfométricas. El indicativo por excelencia para el
abasto es la relacion de peso — dias de vida (Laboratorios Envigo). En relaciéon con
esto, seria muy recomendable realizar trabajos futuros con el fin de evaluar en
perspectiva los resultados obtenidos en este trabajo. Estas medidas suelen ser Uutiles,
principalmente, para determinar con exactitud la edad de los individuos que pudieran
llegar a la Unidad de Aislamiento y Bioterio por donacién, ya que cuando los animales
sufren alteraciones alimenticias, infecciosas o ambientales, los valores de peso no son
suficientes para determinar correctamente su edad. De igual manera, las medidas
morfométricas obtenidas como referencia pueden ser Uutiles para determinar el
desarrollo de patologias propias del crecimiento de los huesos.

Los parametros obtenidos a partir de las mediciones realizadas durante el desarrollo del
presente trabajo permitiran programar en tiempo y peso los animales solicitados para la
realizacion de procesos experimentales, asi como también se podra programar el
namero total de cruzas a realizar para obtener la cantidad solicitada de hembras o
machos.

El presente trabajo marca un precedente en cuanto a las caracteristicas morfométricas
de las ratas de la cepa Wistar/Cr ya que aunque es una cepa altamente utilizada en
investigacién cientifica y docencia no se tenian antecedentes de varios de estos
parametros reportados por lo que este material sirve como referencia de consulta y

comparativa con las diferentes cepas y con otros bioterios.




Conclusiones

1l Las ratas Wistar/Cr hembras alcanzan el peso de venta 3 semanas antes que las
Wistar, ya que la rata Wistar/Cr alcanza el peso de venta (200-230 gramos) en
hembras en la Novena (206 g) semana de vida mientras que las Wistar alcanzan

el peso de venta hasta la Doceava (206.8 gr).

4l Las ratas Wistar/Cr machos llegan al peso de venta una semana antes que las
Wistar, ya que los machos Wistar/Cr alcanzan el peso de venta (220-250 Q)
desde la séptima (221.9 gr) semana de vida mientras que los machos Wistar lo

alcanzan hasta la Octava (242.9).

4/ Hay una relacion entre el peso y la longitud corporal de la rata Wistar/Cr ya que
aunqgue al inicio las ratas (1-3 semana de vida), machos y hembras, presentaron
aumentos en el peso y longitud corporal, éstas no fueron tan marcadas sino
hasta que llegaron a la semana 4 de vida donde poco a poco se fueron
distanciando los machos de las hembras ya que los primeros tienden a crecer

mucho méas en comparacién con las hembras.

4l Finalmente, se puede sefialar que se cumplid con los objetivos planteados en
este trabajo ya que se determinaron los parametros morfométricos vy fisiolégicos
los cuales fueron; peso, longitud corporal, ancho de la cabeza, largo de la
cabeza y largo de la pierna; también se analizaron los datos obtenidos los cuales
fueron presentados en forma de tabla y gréficas para facilitar su comprension,
asimismo los valores obtenidos de peso corporal fue comparado con lo reportado

en la bibliografia.
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ANEXOS

ANEXO 1. BIOTERIO

1.1 Definicion

De acuerdo con la NOM-062-Z00-1999: Especificaciones técnicas para la produccion,
cuidado y uso de los animales de laboratorio, un Bioterio se define como el conjunto de
instalaciones, muebles e inmuebles destinados al alojamiento y manutencion de
animales de laboratorio durante una o varias de las fases de su ciclo vital;, esto es,
nacimiento, desarrollo, reproduccién y muerte.

Esta unidad debe tener condiciones sanitarias, cuidados y de bienestar animal dentro
de patrones establecidos, para que los animales puedan ser utilizados como reactivo o
modelo bioldgico y en docencia. Los animales alojados en este recinto deben contar

con la definicion de su estructura genética y estar libres de enfermedades zoondticas.
20.

1.2Tipos de Bioterio
Existen diferentes clases de bioterios que se pueden clasificar de la siguiente manera:
De acuerdo a su Uso:
4l Produccion: Donde se llevan a cabo la reproduccién, crianza, manutencion o
distribucion.
4 Experimentacion: Donde su principal actividad es la investigacion cientifica,
desarrollo tecnoldgico e innovacion, pruebas de laboratorio y ensefianza.

4 Mixto: Incluye la combinacion de los incisos Ay B. -

De acuerdo a sus requerimientos especificos o a la condiciébn microbiolégica de los
animales que alberga:

4 Convencionales: Cuando no estan disefladas para proporcionar aislamiento a
procedimientos y animales en experimentacion. Sin embargo, se mantienen
practicas higiénicas que reducen la probabilidad de contaminacion de los
animales como son: El personal utiliza ropa exclusiva para trabajo en el Bioterio,

El personal se lava las manos al entrar y salir de un area o sala del Bioterio, Se




realizan practicas de limpieza y mantenimiento sanitario de rutina (NOM-062-
Z00-1999). 2%

No se permiten ningin movimiento de personal y de equipo entre las salas que
alojan animales de condicion microbiana diferente, sin tomar las precauciones
apropiadas, Los animales que entran en instalaciones compartidas, tales como
los laboratorios, las salas de cirugia, de irradiacion, etc., no deben volver a la
sala de alojamiento a menos que el equipo y la sala compartida hayan sido
desinfectados entre los grupos de animales. 2%

De Barrera: Los animales gnotobidticos, las colonias libres de patdégenos
especificos (SPF), las colonias de animales utilizadas en estudios sobre el
envejecimiento, y los animales inmunodeficientes o inmunosuprimidos, requieren
un nivel mas alto de control del ambiente microbiano que el de las instalaciones
convencionales. El alojamiento bajo barreras impide la introduccion de agentes
infecciosos y evita infectar a los animales. Estas barreras se establecen tanto a
nivel de sala como, grupo de cajas o jaulas, cajas individuales o micro
aislamiento.

Los sistemas de barrera se basan en los siguientes principios: Esterilizacion
guimica o fisica del equipo, cajas y superficies de los cuartos antes de la entrada
de los animales, Todos los suministros (agua, alimento, cama) son esterilizados,
Los animales se reciben en contenedores, cajas o jaulas protegidas para
prevenir contaminacion, Los sistemas de barrera cuentan con autoclaves de
doble puerta, camaras de desinfeccion, tanques de inmersidon con germicidas,
etc., El aire que ingresa pasa por filtros de alta eficiencia (HEPA por sus siglas
en inglés) y existen sistemas de control de presién positiva y negativa en las
areas del Bioterio que garantizan un flujo unidireccional de circulacion del aire,
Es necesario que el personal se bafie antes de entrar a las areas protegidas y
vista ropa estéril que cubra, cabeza, boca, cuerpo, extremidades y usar guantes,
El personal cumple procedimientos y normatividad que evita la contaminacion

microbiol6gica de los animales y garantiza su bienestar. 2122



De acuerdo a nivel de bioseguridad:

Las instalaciones con barreras o areas protegidas de acuerdo al nivel de riesgo
bioldgico se clasifican en cuatro niveles de acuerdo a los lineamientos del Centro para
el Control de Enfermedades de Atlanta (CDC por sus siglas en inglés).

4 Nivel de bioseguridad I: Animales y estudios experimentales que no transfieren
enfermedades a los seres humanos.

4 Nivel de bioseguridad Il: Animales y estudios portadores de infecciones con
riesgo potencial bajo de transmitir enfermedades al hombre y otros animales
debido principalmente a que su via de transmision no es aeérea, Sino,
principalmente por contacto directo (oro-fecal, sexual, parenteral, etc). Asimismo,
existe un tratamiento preventivo (vacunacion), control y erradicacién para estas
enfermedades.

4 Nivel de bioseguridad Ill: Animales y estudios experimentales portadores de
infecciones con riesgo alto de transmitir enfermedades al hombre y otros
animales por su via de transmisibn aérea. Existe tratamiento preventivo
(vacunacidn), control o erradicacion para estas enfermedades.

4 Nivel de bioseguridad IV: Animales y estudios portadores de infecciones con
riesgo alto de producir enfermedades al hombre y otros animales y para las

cuales no existe tratamiento preventivo o de control. 2%




ANEXO 2. ANIMALES DE LABORATORIO

2.1 Definicion

De acuerdo con la NOM-062-Z00-1999 los animales de laboratorio se definen como
Animal usado en la investigacién cientifica, desarrollo tecnolégico e innovacioén, pruebas
de laboratorio y ensefianza.!

El Animal de laboratorio es “cualquier especie animal que se mantiene bajo condiciones
determinadas y se utiliza con fines cientificos”, lo que significa que tiene una
composicidn genético-sanitaria definida, son criados y mantenidos en ambientes
controlados que cumplen con los requerimientos especificos para cada especie y
garantizan el bienestar animal. El estado sanitario de los animales de laboratorio esta
determinado por un complejo multifactorial en el que interactian: ademas de la biologia
del animal, y el perfil genético, las condiciones ambientales del alojamiento, asi como

las practicas y manejo al que son sometidos estos animales y sus insumos. 2324

2.2 Antecedentes

El primer registro del uso de animales vivos, fue en un estudio de humores corporales
efectuado por Erasistrato, en Alejandria en el siglo tercero a. C. Después, el médico
Galeno (129 — 200 d.C.) us6 cerdos vivos para investigar las funciones de varios
nervios y también demostrar la posicion de los uréteres. En el Renacimiento surgieron
nuevos intereses en el saber médico. Dos fisidlogos franceses, Francois Magendie
(1783-1855) y su alumno Claude Bernard (1813-1878) refutaron los métodos
existentes, y postularon innovaciones, estableciendo la experimentacion y los principios
cientificos para experimentar con animales vivos, como una practica comun.?

El periodo entre 1900 y 1940, estuvo marcado por el uso continuo de animales en la
investigacion médica, particularmente en las areas de cirugia y fisiologia. Con el
incremento del uso de animales surgieron lineamientos para asegurar la apropiada
adquisicién y uso de los animales en la investigacion cientifica. Asi, en 1963, fue
publicada la primera edicién de lo que se conoce como la Guia para el Cuidado y Uso
de los Animales de Laboratorio.*

Se cree que las ratas se originaron en la zona de Asia actualmente ocupada por el sur

de Rusia y el norte de China. La Rattus rattus (rata negra) estaba bien establecida en



Europa en 1100 dC (después de las Cruzadas), con la Rattus norvegicus (Rata marron)
que se encontraba cominmente en Europa en la década de 1700. Hoy en dia, la rata
negra se restringe a las areas cerca del agua y la rata marron ha conquistado el planeta
debido a su capacidad de adaptacion climatica y capacidad de parasitar desechos
humanos. Las ratas de laboratorio de hoy son los descendientes domesticados de
Rattus norvegicus animales albinos que se utilizan como modelos de investigacion.®

A finales de 1800 y principios de 1900 las cepas distintas tuvieron sus comienzos.

Fue asi que en el siglo XIX se cred el instituto Wistar, considerado la cuna de la rata de
laboratorio. Asi fue pasando a diferentes laboratorios y universidades que fueron
desarrollando sus propias colonias y cepas y se fueron consiguiendo ratas sanas, no
expuestas a enfermedades.? 1

Aunque ha sido domesticada hace unos 100 afios, es relativamente poco si la
comparamos con otros animales. Con esta domesticacion se han seleccionado nuevos
colores y tamafios al igual que se ha logrado una disminucién de la agresividad
seleccionando a los ejemplares mas mansos.*

2.3 Utilizacion de Animales de Laboratorio

La utilizacién de los animales para la realizacion de procedimientos experimentales,
controles de actividad biolégica, estudios farmacoldgicos y la aplicacion de modelos
biolégicos en la educacién de las ciencias biolégicas, es fundamental. Los animales
ejercen un papel de modelo bioldgico pluri-potencial que nos permiten observar, medir y
conocer procesos bioldgicos a diferentes escalas.

La observacion de dichos procesos experimentales en cualquier escala, permite al
investigador cuantificar la reaccion provocada en el modelo biol6gico y bajo esta funcion
zootécnica el animal de laboratorio tiene un valor relativo a los objetivos del
investigador, pero su utilizacion debe justificarse y en lo ideal, valorizarse de manera
proporcional al objetivo del trabajo.®

También la docencia e investigacion biologica, biomédica y el desarrollo, produccion y
control de medicamentos, alimentos y otros insumos importantes para la salud humana
y animal, requieren la utilizacién de animales de laboratorio.’

En la actualidad son innegables las contribuciones que diversas investigaciones
basadas en el empleo de animales de laboratorio han dado al desarrollo de las ciencias

bioldgicas, las cuales han permitido prevenir y curar diversas enfermedades, mejorando

|ﬂ



la calidad y la expectativa de vida. Sin embargo, para que una especie animal pueda
ser utilizada en experimentacion es necesario que le sean cubiertas sus necesidades
basicas de sobrevivencia y bienestar, con la finalidad de permitirles un desarrollo y

crecimiento apropiados.®

2.3.1 Especies mas usadas para experimentacion

A continuacién se exponen algunas de las especies mas comunmente utilizadas:

Perro (Canis familiaris): Se utiliza la raza Beagle para toxicologia, cirugia y medicina
veterinaria.

Gato (Felis catus): Se usan cruces entre Abisinio y Europeo para Neurologia,
Gastroenterologia, Sistema respiratorio, Oncologia, Virologia, Parasitologia y Medicina
veterinaria.

Oveja (Ovisaries ligerensis): Las mas comunmente usadas son la Merina y la Dorset
para hematologia, endocrinologia, cardiologia y reproduccion.

Cerdo (Sus scrofa domesticus): Se usa para Cirugia por sus similitudes con el ser
humano.

Primates no humanos (Gorilla gorilla, Pan troglodytes y Pongo pygmaeus): Las
especies mas similares anatdmicamente al hombre son el gorila, el chimpancé y el
orangutan. Son ideales para llevar a cabo pruebas de seguridad de farmacos nuevos,
asi como para estudiar enfermedades infecciosas o el cerebro.

Conejo (Oryctolagus cuniculus): Usados para Inmunologia, toxicologia, reproducciéon y
farmacologia.

Jerbo (Meriones unguiculatus): Es usado en Nutricion y medicina comparada.

Hamster chino y dorado (Cricetulus griseus y Mesocricetus auratus): Estudios de la
caries dental, nutricion, genética, medicina comparada, citologia e histologia.

Cobaya (Cavia porcellus): Usado en Inmunologia, medicina comparada, investigacion
auditiva y dietética.

Ratén (Mus musculus): Usado en Toxicologia, inmunologia, oncologia, medicina
comparada y geriatria.

Rata (Rattus norvegicus): Utilizada para Toxicologia, farmacologia, medicina

comparada, microcirugia y geriatria. 1.1




ANEXO 3. Alimentos Comerciales usados en el Bioterio de la Facultad de

Estudios Superiores Cuautitlan

Por lo general se utilizan alimentos balanceados. Teniendo en cuenta no solo la
formulacion adecuada de la especie, sino también la etapa del animal. Comercialmente
existen varias dietas que son similares en su formulacién, proporcionando una dieta
equilibrada adecuada.? 3*

Dentro de la Unidad de Aislamiento y Bioterio de la Unidad de Investigacion
Multidisciplinaria de la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan se usan dos
diferentes tipos de alimento comercial de la marca LabDiet ®.

Los alimentos de la marca LabDiet ® estan estandarizados desde noviembre de 1996
con una planta de producciéon en Richmond, Indiana certificada ISO 9002 en los
EE.UU.3

3.1 Alimento 5001: Dieta de roedores de laboratorio

Descripcion

La dieta del roedor del laboratorio se recomienda para las ratas, los ratones, los
hamsteres y gerbos. Esta dieta es una dieta completa del ciclo vital. Esta se combina
con la seleccion de ingredientes de la mas alta calidad asegurando una minima
variacion biolégica en estudios a largo plazo. Este producto ha sido el estandar de la
investigacién biomédica por mas de 70 afios. Podemos observar la composicion en la
Fig. 9.

Caracteristicas y Beneficios

* La formulaciéon administrada ofrece una nutricion constante ®

* Proteina animal de alta calidad afadida para crear un equilibrio superior de
aminoacidos para un rendimiento optimo.

* Formulado para multiples especies.

* Dieta estandar de roedores para la investigacion biomédica.

Formularios de producto disponibles

* Pelota ovalada de 10 mm x 16 mm x 25 mm de longitud (3/8 "x5/8" x1 ")

* Harina (pellets molturados)




Andlisis Garantizado

Proteina bruta no inferiora. .. .............. 23.0%
Grasa brutanomenosde................... 4.5%
Fibrabrutanomasde..................... 6.0%
Humedadnomasde..................... 12.0%
Ingredientes

Harina de soja descascarada, maiz molido, pulpa de remolacha seca, harina de
pescado, avena molida, harina de alfalfa deshidratada, melaza de cafa, cerveceros
secos, levadura, germen de trigo, suero de leche, grasa animal porcina conservada con
BHA vy &cido citrico, harina de trigo, harina de carne y huesos de porcino, sal, carbonato
de calcio, DL-metionina, cloruro de colina, calciferol, acido félico, acetato de vitamina A,
menadiona dimetilpirim- Bisulfito de idinol (fuente de vitamina K), hidrocloruro de
piridoxina, tiamina mononitrato, biotina, &cido nicotinico, calcio pantoten- come, acetato
de dl-alfa tocoferilo (forma de vitamina E), vitamina B 12 Suplemento, suplemento de
riboflavina, sulfato ferroso, manganoso oxido, 6xido de cinc, carbonato ferroso, sulfato
de cobre, sulfato de zinc, yodato de calcio, carbonato de cobalto, selenito de sodio.
Direcciones Alimentarias

Alimento ad libitum a los roedores. Agua fresca y limpia debe estar disponible para los
animales en todo momento.

Ratas - Todas las ratas comen cantidades variables de alimento dependiendo de su
origen genético. Las cepas mas grandes comeran hasta 30 gramos por dia. Las cepas
mas pequefias comeran hasta 15 gramos por dia. Las jaulas deberian estar disefiadas
para almacenar de dos a tres dias de alimento.

Composicion Quimica

Nutrientes 2 Valina,% ..o 1.16
Proteina, %0 .uuevevveerirenerenreneenssansansrneens 25,0 SEriNa, % ..o 1.18
AFGINING, %0 ..o 1.57 Acido aspartico, % ...........ccceeeeeeerneunnnnn... 2.81
1 R 0.39 Acido glutamico, o..........cocvewevereerereeninnnnns 474
GlCING, 0. .« 1.28 AlaNina,%0. ... 1.44

HiStidiNg, %0......cccovvveeiieeicieieee e 0.62 Prolin€,% .......ccoouiiiiiiiiiiiii 1.47
1SOIEUCING, Y0 v 1.06 TaUNG, %0 ..., 0,03
Leucinga, % .......ouuieiiiii i 1.89 Grasa (extracto etéren),% .......occoeenvnnnnnnn. 5.0
LiSiNa, % oo 1.48 Grasa (hidrélisis acida),%......cccccccvveerenanann. 6,4
MEtioNINA,%0.........uuveiiiiiieieeeeeieeee e 0.59 Colesterol, PPM....oveeiiiii e 209
Fenilalaning,%. ..........ccouceuueeiiiiiiiiil, 1.11 Acido lIN0ICICO, Yo ....evveeeeeieeeeeeeeeeae 1.05
THOSING, %0 e 0,77 Acido [IN0IENICO,% ... 0,09
TEEONMING, Y., 0.97 Acido araquiddnico, % .........c.coeeevuueeeann., 0,02
TriptOfan0, 0. . uueeeiee e 28 Acidos grasos omega-3,%........................... 0,030




Total de acidos grasos saturados,%.............. 1.48 Hierro,ppm. ........................240
ACIOS Qrasos, Y......cceveueeerieriorirereesiereenanes 1.62 Zinc,ppm. ... ... ... .85
Fibra (Crudo),%0. ..o, 53 Manganeso, ppm. . ..........ccce.... .15
Fibra Detergente Neutra 3 ,%............... 16,7 Cobre,ppm. . ............cceee..... 15
Fibra detergente acida 4 ,%........cccc...... 6.9 Cobalto, ppm. . 0 91
Extracto libre de nitrégeno Yodo, ppm. . ...0.99
(Por diferencia),%.............c.cccceeevnnnn.. 47,5 Cromo (anad|do) ppm .......... 0,01
Almidon,%. .. .......................21.0 Selenio, ppm. . ...0.41
Glucosa,%. . . .......... TP 0.19 Vitaminas

Fructosa,%. . . ..............c....... 0,27 Caroteno, ppm. . 2.3
Sacarosa,%. . ............ .3.83 Vitamina K, ppm N IR
Lactosa,%. .. ............ .2.01 Clorhidrato de tlamlna ppm ............ 16
Nutrientes digestibles totales,% .. 73,8 Riboflavina, ppm. . AT
Energia Bruta, kcal /gm . ... 4,09 Niacina, ppm........................120
Valor fisiolégico del combustible 5,0 Acido pantoténico, ppm. . . .............24
Kcal/gm................. 3,35 Cloruro de colina, ppm. ... ............. 2250
Energia Metabolizable, Acido félico, ppm. ... ................. .7.1
Kecal/gm.................. 2,91 Piridoxina, ppm. . ...........c......... .6.0
Minerales Biotina, ppm....................... . 0,030
Cenizas ...................c....... 1,0 B 12, mcg /Kg. . ....51
Calcio,%. .......................... .0.95 Vitamina A, UI/gm VT |)
Fésforo,%. . . ... Criiiininnnn..... 0,70 Vitamina D3 (anadlda) UI/gm.........4.6
Faésforo (no fitato), % .................... 0.42 Vitamina E, Ul / kg. . . .42
Potasio,%. ..................... ... . .1.28 Calorias proporcionadas por:
Magnesio,%. ........................ .0.23 Proteina,%. .. ... . 29.829
Azufre............................. .0.36 Grasa (extracto etereo) % ce. ... 13.427
Sodio,%. . ............iiiee....... .0.39 Hidratos de carbono,%. ............56.744
Cloruro,%. .. ...........ccccee........0.64

Fluorina, ppm. . ..15

*Caodigo de producto -

1. Formulacion basada en el célculo valores del altimo ingrediente,
Informacién de analisis nutrimental desde la composicion natural del ingrediente
2. Nutrientes expresados como porcentaje. El contenido de humedad es del 10,0%.

para los calculos.

3. NDF = aproximadamente celulosa, hemi-celulosa y lignina.

4. FDA = aproximadamente celulosa y lignina.

5. Valor del combustible fisiolégico
(Kcal / gm) = Suma de decimales
Fracciones de proteinas, grasas y carbohidratos (usar nitrogeno libre) x 4,9,4 kcal / g.

respectivamente.3>
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Figura 24. Imagen de informacion nutricional incluida en el Alimento 5001: Dieta de

roedores de laboratorio. Imagen propia.

3.2 Alimento 5008: Dieta de formulada

Descripcion

Esta dieta estd formulada para su uso en colonias de cria de ratas, hamsters y muchas
cepas de ratén. Esta dieta es una dieta de ciclo de vida. Esto se combina con la
seleccién de ingredientes de la mas alta calidad para asegurar una minima variacion en
los estudios a largo plazo. La alta energia y calidad la formulacion de proteinas de esta
dieta maximiza la reproduccion de ratas. Podemos observar la composicion en la Fig.
10.

Caracteristicas y Beneficios

* La formulacion administrada ofrece una nutricion constante ®

» Concentracion de nutrientes similar a 5001, con mayor contenido de energia.

* Maximiza el rendimiento reproductivo de ratas apoyando simultaneamente la

gestacién y la lactancia.




* Proteina animal de alta calidad afadida para crear un equilibrio superior de
aminoécidos para un rendimiento éptimo

* Formulado para alimentar ratas, hamsteres y muchas cepas de raton.
* Disponible en forma Irradiada o No Irradiada.

Formularios de producto disponibles

-Pastilla ovalada, 3/8 "x5 / 8" x1".

-Bolsas de papel de 50 libras no irradiadas disponibles.

-Sacos de papel no irradiados disponibles de 15 kg.

-Irradiado disponible en sacos de papel de 25 libras.

-Comidas (pellets molturados), especiales.

Analisis Garantizado

Proteina bruta no inferiora. ................ 23,0%
Grasa brutanomenosde................... 6.5%
Fibrabrutanomasde..................... 4.0%
Humedad nomésde..................... 12.0%

Ingredientes

Maiz molido, harina de soja descascarada, trigo integral, harina de pescado, grano de
trigo, grasa animal porcina conservada con BHA y &cido citrico, melaza de cafia, harina
de carne y huesos de porcino, avena, germen de trigo, levadura de cerveza secada,
harina de alfalfa deshidratada, pulpa de remolacha seca, suero de leche, carbonato de
calcio, sal, menadiona dimetilpirimidinol bisulfito (fuente de vitamina K), colina, cloruro,
colecalciferol, DL - metionina, acetato de vitamina A, clorhidrato de piridoxina, acetato
de dl-alfa-tocoferilo (forma de vitamina E), &cido folico, mononitrato de tiamina, acido
nicotinico, pantotenato de calcio, suplemento de riboflavina, vitamina B suplemento,
oxido manganoso, O0xido de zinc, carbonato ferroso, sulfato de cobre, sulfato de zinc,
yodato de calcio, carbonato de cobalto.

Direcciones Alimentarias

Debe disponerse de agua fresca y limpia a los animales en todo momento.

Las jaulas deberian estar disefiadas para almacenar de dos a tres dias de alimento.

Composicion Quimica

Proteina,% ............ .. ccceeeeenenn23,6 Histidina,%. . ...........................0.60
Argining,%. ...............ccc.........1,52 Isoleucina,%. . .........................0.97
Cisting,%. . ............................0.40 Leucina,%. . .............ccceoeeeen.. 179
Glicina,%. .............................1.26 Lisina,%. . ...............ccc.eee.n.....1.36




Metionina,%. . . . .......cceieeeeeeee.....0.43 Minerales

Fenilalanina,%. .........................1.05 Cenizas . ...............¢ieeeeeee vnnnnn0.1
Tirosina,%. ............................0,70 Calcio%. ...............................0.95
Treoning,%. . ..........cccce oenen.......0.89 Fosforo,%. . .. .. T O (0]
Triptéfano,%. ... ... ... . ccieeeeeeneee....0,27 Fosforo (no fitato), % ........................ 0.41
Valing,%. . ............................1.09 Potasio,%. .............cccceeenn......1.09
Sering,%. . ........ .. ... 115 Magnesio,%. . . ... ... iiiiienen.......0.20
AC|doaspart|co % .....2.56 Azufre. . ... .. ... . . . .eeeen........0.28
Acido glutamico, % . ceeenen.4.84 Sodio,%. .. ... .. en.......0.28
Alaning,%. . .......... ... oo 1.37 Cloruro%. . ...........ccciceeeee........0.49
Proline,%. ...............cccceeen......1.53 Fluoring, ppm. . . .....cooeeeee ... ... 15
Tauring,%. . . ... ...0,03 Hierro,ppm. ..........................210
Grasa (extracto etereo) % .....06,7 ZiNC, PPM. . .o oo i 87
Grasa (hidrélisis acida),% . .....8.1 Manganeso, ppm. . ....................7T5
Colesterol, ppm.........................233 Cobre,ppm...........................14
Acido linoleico, % .....................1.39 Cobalto, ppm. . ......0,53
Acido linolénico,%. .....................0.10 Yodo, ppm. . .........0.97
Acido araquidénico, % .................0,02 Cromo (anad|do) ppm ............... 0,01
Acidos grasos omega-3,%. . . . ..........0,03 Selenio, ppm. . ...0.37
Total de acidos grasos saturados,%.....2.13 Vitaminas

Total de monoinsaturados Caroteno, ppm. . .....0.8
Acidos grasos, % . ...2.38 Vitamina K, ppm 3.2
Fibra (Crudo),% . PR JC Clorhidrato de tlamlna ppm ............ 15
Fibra Detergente Neutra 3 % e 13.0 Riboflavina, ppm. . T PP - 1 §
Fibra detergente acida 4 ,%. .... .........4.1 Niacina, ppm..........................78
Extracto libre de nitrégeno Acido pantoténico, ppm................15
(Por diferencia),% ...........cc. ......50,3 Cloruro de colina, ppm. ... ............... 2000
Almidon,%. . .........................29.4 Acido félico, ppm. ......................2.9
Glucosa,%. . .............ccceee. .......0.21 Piridoxina, ppm........................6.0
Fructosa,%. .. ............cccce. .......0.23 Biotina, ppm. . .........................0.20
Sacarosa,%. . .. ... 2.79 B 12, mcg /Kg. . ......20
Lactosa,%. . . . .. .....0.47 Vitamina A, Ullgm ceeeenn....15
Nutrientes d|gest|bles totales % ....719,3 Vitamina D3 (anadlda) UI / gm. ce 34
Energia Bruta, kcal / gm . ......4,36 Vitamina E, Ul / kg. . PPN - 4
Valor fisiolégico del combustlble.......5.0 Calorias proporcionadas por:

Kcal /gm . ...3,56 Proteina,%. . .. .. . ...26.529
Energia Metabollzable Grasa (extracto etereo) % ce........16.970
Kcal /gm . ...3.23 Hidratos de carbono,%. .............56.501

*Cadigo de producto

1. Formulacién basada en el calculo valores del dltimo ingrediente,
Informacién de analisis nutrimental desde la composicion natural del ingrediente

2. Nutrientes expresados como porcentaje. El contenido de humedad es del 10,0%.

para los calculos.

3. NDF = aproximadamente celulosa, hemi-celulosa y lignina.

4. FDA = aproximadamente celulosa y lignina.

5. Valor del combustible fisioldgico
(Kcal / gm) = Suma de decimales

Fracciones de proteinas, grasas y carbohidratos (usar nitrégeno libre) x 4,9,4 kcal / g.

respectivamente.3>




LABDIET®
FORMULAB DIET
ALIMENTO PARA ROEDORES
PRECAUCION: UTILIZAR SOLAMENTE
SEGUIN LAS INDICACIONES

ANALISIS GARANTIZADO
QN Proteina bruta (min.) et
Grasa cruda (min.))

Z€1000

»n

3,00
. 6,50
. 4,00
8,00
2,00

B

Ceniza (max.)
b d (max.) 1

!
INGREDIENTES
Maiz molido, harina de soja 8in cascara, trigo integral, harina de
pescado, harinillas de trigo, grasa animal de cerdo conservada con
BHA y acido citrico, melaza de cafia, harina de came y huesos de
cerdo, avena molida, germen de trigo, levadura de cerveza seca,
harina de alfaifa deshidratada, pulpa de remolacha seca, suero,
carbonato de calcio, sal, bisulfito:de menadiona dimetilpirimidinol
(fuente de vitamina K), cloruro de colina, colecalciferol, vitamina A
acetato, DL-metionina, his yruro de piridoxina, acetato de DL-
alfa tocoferil (forma de vitamina: E), acido folico, mononitrato de
tiamina, acido nicotinico, p.mo de calcio, suplemento de
riboflavina, suplemento de B-12, oxido manganoso,
oxido de zinc, carbonato ), de cobre, sulfato de zinc,
yodato de caicio, carbonato cobéftico.

o
=]
4 30
% INDICACIONES
- a voluntad. un i de una

Para obtener informacion relacionada con la fecha de caducidad,
visite www.labdiet.com. ALIMENTO EXCLUSIVO PARA DIETAS
> DE ANIMALES DE LABORATORIO.
w PRECAUCION
o Almacene en un lugar seco y bien ventilado, libre de roedores
e insectos. No administre alimento mohoso o infestado con
'—" insectos a los animales, dado que esto puede provocar
des, pérdida de ren 0 muerte.

8005

PMI NUTRITION INT'L., LLC.
MO

.0. 19798, BRENTWOOD. 63144
i Peso neto 50 Ib (22,67 kg)

Figura 25. Imagen de informacién nutricional incluida en el Alimento 5008: Dieta de

roedores de laboratorio. Imagen propia.
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