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1. Resumen

La agresion es una conducta universal, que es desplegada cuando los
individuos de una misma especie o de distinta especie entran en conflicto por la
defensa de recursos como, la pareja o el territorio. La agresion territorial ha
sido estudiada en varias especies de mamiferos, aunque los roedores de
laboratorio han sido los modelos mas utilizados. Estos estudios han mostrado
que la castracion elimina la conducta agresiva, mientras que el reemplazo con
testosterona (T) la restituye, entonces la T es la principal hormona que regula la
conducta agresiva. Pero, dicha relacidn no siempre se cumple; en roedores
silvestres como, el ratén de California (Peromyscus californicus) y el topillo
Mandarin (Microtus mandarinus). En el ratéon de los volcanes (Neotomodon
alstoni), roedor endémico de México, en un primer estudio se evalu6 el
comportamiento agresivo inducido por el aislamiento y el apareamiento,
encontrando que este ultimo induce mayor agresion que el aislamiento, pero se
desconoce la funcién que la T desempefa en la agresion de este roedor. El
presente estudio tuvo como objetivo determinar el papel de la T en la agresién
territorial de este roedor. Se utilizaron 21 machos y 21 hembras del ratén de los
volcanes, los cuales fueron organizados en tres grupos. Los machos de cada
grupo fueron apareados por pareja (macho +hembra), después de 15 dias los
machos del Grupo 1 fueron sometidos a castracion, los del Grupo 2 recibieron
castracién + T y en los del Grupo 3 se simuld el procedimiento. Después, cada

macho fue sometido a pruebas de residente-intruso. Posteriormente, se



obtuvieron muestras sanguineas para la cuantificacion de T por ELISA. Los
machos del Grupo 1 no presentaron agresion, mientras que los machos de los
Grupos 2 y 3 presentaron agresidn. Los resultados mostraron que la agresion

territorial en el raton de los volcanes es dependiente de T.
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2. Introduccién

Durante mucho tiempo la conducta agresiva ha sido un punto de enfoque de
varios estudios, debido a que esta conducta es universal. Ademas, la conducta
agresiva esta sometida a procesos de seleccion natural, por lo que constituye
una adaptacién entre los individuos que compiten por recursos limitados
(Trainor y Marler, 2010). La agresion puede ser definida operacionalmente,
como la conducta que tiene la intencién de infligir dafio fisico a un individuo
(Trainor y Marler, 2010). La agresion también se encuentra dividida en varios
subtipos, dependiendo de las condiciones sociales en las cuales se presente;
agresion depredadora, agresion entre machos, inducida por el miedo, irritable,

maternal y agresion territorial (Moyer, 1968).

Respecto, a la ultima clasificacion de la agresion, hay varios estudios en los
cuales se menciona que hay algunas especies que utilizan territorios para
mantener acceso a recursos como alimento, parejas y espacio, utilizando la
agresion territorial para defenderlos. La agresion territorial puede ser definida,
como el conjunto de pautas conductuales que despliega un individuo para
defender el espacio en el que habita, cuando existe una amenaza de intrusién
a su territorio (Scott y Frederickson, 1951; Maher y Lott, 1994; Trainor y Marler,

2010; Miller, 2018).

Las pautas conductuales que se han observado durante pruebas de agresion
territorial en roedores son similares entre si. Tales conductas son generalmente
divididas en ofensivas o de ataque y defensivas; por ejemplo, la lucha, la
posicion vertical ofensiva, danza, piloereccién, emision de sonidos son
consideradas conductas de ataque, mientras que la posicion vertical defensiva,
los movimientos ritmicos de la cola, evasion y la posicion de sumision son

considerados conductas defensivas (Blanchard y Blanchard, 1977).
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Ademas, se ha descrito que durante la estacién reproductiva la agresion
territorial aumenta debido a que durante esa época los machos compiten por
recursos que podrian aumentar su éxito reproductivo, y se ha demostrado que
este aumento de agresion esta relacionado con elevados niveles de
testosterona (T) (Wingdfield, 1984; Gleason et al., 2009). Indicando asi que
elevados niveles de esta hormona estan relacionados con la exhibicién de la

agresion territorial.

Asi mismo, en una gran variedad de cepas de roedores de laboratorio se ha
observado que la castracion tiene un fuerte efecto reduciendo la agresion,
mientras que el reemplazamiento con T revierte este efecto (Leshner y Moyer,
1975; Albert et al.,, 1985, 1990; Trainor y Marler, 2001; Hume y Wynne-
Edwards, 2005). Por lo anteriormente expuesto, es evidente porque la T es la
principal hormona a la que se le ha atribuido el mantenimiento de la conducta
agresiva, por lo cual este esteroide ha sido el mas estudiado en los

mecanismos que regulan la agresion (Trainor y Marler, 2010).

3. Testosterona y agresion

La importancia de la T en la regulacion de la agresiéon fue demostrada por
Berthold en 1849, quien al remover los testiculos de polluelos del gallo
doméstico observé que muchas de las caracteristicas tipicas de estos no se
desarrollaban al alcanzar la madurez sexual, ademas de que la conducta
sexual y agresiva desaparecian. Al reimplantar los testiculos de otros machos
en la cavidad abdominal de esos gallos castrados, noté que las caracteristicas
sexuales, asi como las conductas sexual y agresiva se desarrollaban

normalmente. Los resultados de estos experimentos evidenciaron que la T



gonadal es importante en el desarrollo de los caracteres sexuales y el

mantenimiento de la conducta agresiva (Quiring, 1944).

En una gran diversidad de especies tanto domésticas, como silvestres de
vertebrados, entre los que se encuentran reptiles, aves y mamiferos, se ha
demostrado que la conducta agresiva aumenta cuando los niveles de T son
elevados. Ademas, de que la castracion elimina la conducta agresiva en
correspondencia con muy bajos niveles periféricos de esta hormona, mientras
que el reemplazamiento con T la restituye (Sayler, 1970; Moore, 1987; Albert,

1990; Rubinow y Schmidt, 1996).

También se ha demostrado que interacciones sociales pueden causar
elevaciones de T y que estas elevaciones provocan un aumento en la
agresion. Por ejemplo, en el gorrion cantor, Melospiza melodia, encuentros
agonisticos con conspecificos, durante la estacion reproductiva, causaron una
elevacion en los niveles de T (Wingfield y Wada, 1989). Igualmente se ha
demostrado que encuentros agonisticos en Lemur catta (Ilémures de cola
anillada) pueden influir en la liberacién de T. Asi mismo, en los ratones de
California (Peromyscus californicus), también se registran elevaciones de T
después de encuentros agonisticos en correlacion con elevados niveles de
agresion. A esto se le conoce como hipotesis del reto “Challenge Hypothesis”
(Cavigelli y Pereira, 2000; Windfield, 2005; Hirschenhauser y Olivera 2005;

Trainor et al., 2003).

Por otra parte, en algunos estudios sobre estas elevaciones de T, después de
un encuentro agonistico, se ha demostrado que individuos ganadores mejoran

su habilidad para ganar encuentros futuros, hipotesis del efecto ganador



(Winner-Challenge Hypothesis). Dando asi otra posible explicacion para estas
elevaciones intermitentes de T (Oyegbile y Marler, 2005). Asi mismo, hay
evidencias de que el ambiente también puede influir en los cambios en las
concentraciones de T; en primavera-verano (estacion reproductiva) los niveles
de T son elevados, mientras que durante el otofio-invierno (estacion no
reproductiva) los niveles de esta hormona disminuyen. Esto debido
posiblemente al fotoperiodo: En el hamster de Siberia (Phodopus sungorus),
bajo un fotoperiodo 16:8 luz-oscuridad, se demostr6 que interacciones
agresivas durante la noche aumentaron los niveles de T, mientras que estas
mismas interacciones durante el dia, no tuvieron el mismo efecto (Scotti et al.,

2009).

Ademas, la T gonadal puede ser convertida a un mas potente andrégeno, la
dihidrotestosterona (50-DHT) por medio de la 5a-reductasa. Asi mismo, puede
ser convertida a estradiol, el estrégeno biolégicamente mas activo, por la

enzima aromatasa (Cellotti et al., 1992; Cornil et al., 2006).

Debido a los altos costos de niveles elevados de T, no es sorprendente
entonces, que la conducta agresiva esté estrechamente regulada por multiples
niveles de control que integren informacion acerca del ambiente fisico y social.
De igual manera parece que el mismo conjunto de pautas agresivas pueden
ser estimuladas por diferentes mecanismos neuroendocrinos, bajo diferentes

condiciones ambientales (Trainor y Marler, 2010).

Los androgenos, como la T actuan a través de su union a su receptor
androgénico. Una funcion esencial de este receptor es la modulacion de la

conducta sexual y la conducta agresiva (Zuloaga et al. 2008; Cunningham et



al., 2012). El principal mecanismo de accién de los andrégenos es entrar a la
célula, unirse al receptor androgénico presente en el citosol, esto ocasiona un
cambio conformacional que causa la disociacidon de proteinas de choque
térmico y la dimerizacion, después de este evento se transloca del citosol al
nucleo, en donde se une al DNA y recluta proteinas adicionales (coactivadores,
factores generales de transcripcion y RNA polimerasa Il), resultando en una
activacion o represion especifica de genes (Kousteni et al., 2001; Heemers y

Tindall, 2007).

No obstante, se ha demostrado que los androgenos pueden ejercer efectos de
accién rapida, en comparacion con el modelo clasico de accidén génica, el cual
supone que los efectos de estas hormonas esteroides son de accion lenta. Por
ejemplo, se ha observado que los andrégenos pueden unirse a su receptor en
la superficie celular y causar una liberacién de calcio (Ca+?), lo que a su vez
puede ocasionar la activacion de cascadas de sefalizacion y la modulacion de
la transcripcion genética. Ademas, los androgenos pueden activar cinasas
dependientes de Ca+?, tales como ERK o Src, las cuales pueden fosforilar al
receptor de androgenos y mejorar su actividad. Esto podria estar relacionado
con la regulacion de la conducta agresiva durante las elevaciones de T

(Foradori et al., 2007).

El receptor de andrégenos se encuentra presente en areas especificas del
cerebro, en el area predptica media (MPOA), hipotdlamo ventromedial (VMH),
amigdala media (MeA), nucleo acumbens, la base del nucleo de la estria

terminalis (BNST) y el septo lateral (SL) (Owen et al., 1974; Lu et al., 1998).



De igual manera se ha mencionado que virtualmente todas las conductas
relacionadas con la reproduccion, incluyendo la copula, marcaje,
vocalizaciones ultrasénicas y agresiéon, son andrégeno-dependientes (Rubinow

y Schmidt, 1996).

Estudios recientes, han demostrado que en algunas especies estacionales, los
machos exhiben elevada conducta agresiva fuera del periodo reproductivo
(cuando el fotoperiodo es corto), a pesar de que los niveles de T son bajos o
indetectables en la circulacion sanguinea (Wingdfield, 1984; Hau et al., 2003;
Jasnow et al., 2000; Trainor et al., 2007; Scotti et al.,, 2008). Esta agresion
como se vera mas adelante parece depender de la dehidroepiandrosterona,

una prohormona sintetizada en las glandulas adrenales (Labrie et al., 2005).

En conductas sociales, como la paterna y la sexual, la T regula estas
conductas a través de su conversion a estradiol, con la participacion de la
enzima aromatasa. La participacion del estradiol en la regulaciéon de la
conducta agresiva aun no ha sido bien establecida, debido a que en algunos
estudios se menciona que esta hormona incrementa la agresion, mientras que
en otros se menciona que la disminuye (Trainor et al., 2006; Laredo et al.,

2014).

4. Estrégenos

En el raton de playa (Peromyscus polinotus), los ratones que son castrados e
implantados con T, y posteriormente tratados con fadrozol (FAD), un inhibidor
de la enzima aromatasa, fueron mas agresivos cuando se mantuvieron en dias

largos, que en dias cortos. Interesantemente, la administraciéon de estradiol



revirtid el efecto del FAD en ambas condiciones del fotoperiodo (Trainor et al.,

2007b).

Por el contrario, la administracién de FAD a machos de los gorriones cantores,
durante la estacion no reproductiva, ocasiona una disminucion en la conducta
agresiva, la cual es restablecida cuando son tratados con estradiol (Soma y
Wingfield, 2001). Asi mismo, en el raton de California la administracion de
estradiol incrementa rapidamente la agresién, cuando son mantenidos en dias
cortos, pero no en dias largos (Trainor et al., 2007). Estos resultados sugieren
que el estradiol puede estar implicado en la regulacién de la conducta agresiva
durante la estacién no reproductiva (otofo-invierno), cuando el fotoperiodo es

corto.

Se ha demostrado que en algunas especies los fotoperiodos cortos alteran la
expresion de receptores a estrégenos en el LS y en la BNST posterior,
sugiriendo que cambios en la expresion de los receptores podrian ser
importantes en la regulacion de la agresién (Laredo et al., 2014). Asi mismo,
respecto a este posible efecto del fotoperiodo, se ha demostrado que en areas
hipotalamicas y limbicas, la expresion de los receptores a estrégenos alfa es
elevada en dias cortos, mientras que la expresion de los receptores beta a

estrégenos fue elevada en dias largos (Trainor et al., 2007c).

Los efectos biologicos de los estrogenos son mediados a través de receptores
a estrdégenos receptores a estrégenos a y B. Estos receptores son miembros de
la superfamilia de receptores nucleares, actuan como factores de transcripcion
dependientes de ligando. EI mecanismo de accién clasico es la unién de los

estrégenos a sus receptores en el citoplasma, su dimerizacion y translocacion



al nucleo, en donde se unen a elementos de respuesta especificos, conocidos
como elementos de respuesta a estrogenos (Bjornstrom y Sjoberg, 2005). Esta
unién induce un cambio conformacional dentro del dominio de los receptores
unidos al ligando, lo que permite reclutar proteinas coactivadoras, dando como
resultado una expresion o represion genética (Rosenfeld y Glass, 2001).Sin
embargo, recientemente se ha descrito que los receptores estrogénicos pueden
activar otros mecanismos no implicados en la expresion genética. Estas
acciones son conocidas como acciones no genémicas, que se cree que son
mediadas a través de receptores a estrégenos o y B, asociados a la membrana

(Losel y Wheling, 2003).

A pesar de la evidencia descrita sobre el papel de los estrégenos en la
conducta agresiva hay algunas observaciones que muestran resultados
contradictorios. Por ejemplo, si las hormonas esteroides son importantes para
mantener la conducta agresiva, entonces, por qué durante la estacién no
reproductiva cuando los niveles de estas hormonas son casi indetectables,
algunos machos son tan agresivos, como en la estacidn reproductiva. Al
respecto, Soma y Wingfield (2000) menciona posibles hipotesis que pueden
explicar estas contradicciones. Una de ellas menciona que el cerebro produce
hormonas esteroides de novo a partir del colesterol "“hipdtesis de
neuroesteroides”’. Por ejemplo, hay estudios en los cuales se menciona que el
cerebro tiene todas las enzimas necesarias para producir T a partir de
colesterol (Labrie et al., 1992). Otra de las hipdtesis que menciona, es la
llamada “hipétesis de intracrinologia™ la cual propone que fuera del periodo

reproductivo, la secrecion de una hormona precursora proveniente de la



adrenal, la dehidroepiandrosterona es convertida en tejidos especificos en una

hormona activa como, la T o el estradiol (Soma y Wingfield, 2000).

5. Otras moléculas relacionadas con la agresion

La dehidroepiandrosterona es un precursor inactivo de esteroides que es
secretada por las glandulas adrenales y puede ser convertida a potentes
androgenos en tejidos periféricos (Labrie et al., 2005; Pradhan et al., 2010). Se
ha mencionado, que esta prohormona puede estar relacionada con la
regulacion de la conducta agresiva fuera del periodo reproductivo, lo cual es
soportado por algunos estudios en aves, en los cuales se menciona que los
niveles en plasma dehidroepiandrosterona son mas elevados que los niveles
de T, androstenediona y E, durante la estacion no reproductiva (Soma vy
Wingfield, 2001). En hamster siberiano la administracion de DHEA, no tuvo
ningun efecto en la conducta agresiva, pero interesantemente causaron
elevaciones de T. Ademas, en un estudio posterior se observoé que encuentros
agresivos en esta misma especie incrementan rapidamente la conversion de

dehidroepiandrosterona a T (Scotti et al., 2008; Scotti et al., 2009).

Otras de las hormonas relacionadas con la agresion son los corticosteroides;
por ejemplo, en los gorriones una inyeccion de hormona liberadora de las
gonadotropinas eleva los niveles de T y de corticosteroides, lo cual causa una
elevacion en la conducta agresiva, pero esta elevacion de T no esta
correlacionada con la agresion. Sin embargo, esta agresion si se correlaciona

con las concentraciones de cortisol (Davies et al., 2017).

Asi mismo, se ha demostrado que en el ratén de la cepa TO, la melatonina

puede influir en los niveles de corticosteroides, debido a que al disminuirlos



causa una elevacion en la conducta agresiva de este roedor (Paterson y

Vickers, 1981).

Cholesterol

P450scc

P450c17 P450c17
PREG ——— 170HPREG ———— DHEA
34-HSD 3B-HSD 3B-HSD
P450c17 P450c17 P450aro
PROG ——* 170HPROG — AE — E,
P450c21 P450c21 178HSD 178-HSD
11Deoxycorticosterone 11Deoxycortisol T — E,
(Doc) P450aro
P450c11 P450c11
Corticosterone Cortisol
11B-HSD 115-HSD
Dehydrocorticosterone Cortisone

Fig. 1: Diagrama simple de la sintesis de esteroides. Esteroides: PREG,
pregnenolona; 170H PREG, 17a-hidroxi-pregnenolona; DHEA,
dehidroepiandrosterona; PROG, progesterona, 170H PROG, 17a-hidroxi-
progesterone; AE, androstenediona; T, testosterona; E2, 17b-estradiol; EA1,
estrona. Enzimas: P450scc, citocromo P450 scc; P450c¢c17, citocromo P450
17a-hidroxilasa/17,20 lisasa; 3b-HSD, 3b-hidroxiesteroide
deshidrogenasal/isomerasa; 17b-HSD,17b-hidroxisteroide  deshidrogenasa;
P450aro, citocromo P450 aromatasa; P450c21, citocromo P450 21a-
hidroxilasa; P450c11, citocromo P450 11b-hidroxilase; 11b-HSD, 11b-

hidroxiesteroide deshidrogenasa (Schmidt et al., 2008).



6. Antecedentes

En un buen numero de estudios con roedores, se ha demostrado que la
agresion territorial esta relacionada con los niveles de T en sangre. Por
ejemplo, Anisko et al, (1973) analizaron el papel de la T en la agresion territorial
en el gerbo de Mongolia, obteniendo como resultados que los machos
castrados fueron mas agresivos, que los castrados con reemplazamiento de T.
Leshner y Moyer (1975), castraron ratones albinos de la cepa CFW y notaron
que los ratones castrados exhibieron menos agresién que los ratones del grupo
control. Asi mismo, mostraron que el reemplazamiento con T restaurd la
conducta agresiva. Recientemente, se ha demostrado que algunas especies de
roedores exhiben agresion a pesar de tener niveles bajos o indetectables de T

en plasma (Munley et al., 2018).

Debido a estas contradicciones, todavia no ha quedado bien establecido el
papel de la T en la agresidon, principalmente en especies silvestres; por
ejemplo, en el raton de California machos castrados con reemplazo de T no
mostraron diferencias en los niveles de agresion (Trainor y Marler, 2001). En
este contexto determinar si la agresion territorial en el raton de los volcanes es
dependiente de T es una contribucidn en el conocimiento de la relacién

agresion-T en especies silvestres.

El ratén de los volcanes (Neotomodon alstoni), es una especie endémica, que
habita sélo en el Eje Neovolcanico Transversal de México. Este ratén se
distribuye a lo largo de este Eje en un rango altitudinal desde los 2590 a los
4267 msnm (Davis y Follansbee, 1945). El ratén de los volcanes se adapta

facilmente al cautiverio, tiene un prolongado periodo reproductivo y es muy



décil al manejo aun en estado silvestre (Granados et at.,, 1995). Estas
caracteristicas han propiciado que este raton se haya utilizado como modelo en
diversas areas de la investigacidon; en conducta paterna (Luis et al., 2000),
ritmos circadicos (Luna-lllades, 2017), sindrome metabolico (Carmona- Alcocer
et al., 2011) etc. Granados et al, (1995) evaluaron el comportamiento agresivo
inducido por el aislamiento y por el apareamiento en el raton de los volcanes,
encontrando que el apareamiento induce mayor agresion que el aislamiento,
pero no se determind la funcion que la T desempefia en la agresion de este

roedor.

Mapa de distribucion del ratéon de los volcanes (Neotomodon alstoni), en el cual
se muestran los Estados de la Republica Mexicana en los que se han
encontrado ejemplares de este roedor; Ciudad de México, Estado de México,
Puebla, Tlaxcala, Hidalgo y Veracruz. (Tomado de la pagina electrénica:

https://www.naturalista.mx/taxa/45770-Neotomodon-alstoni)



https://www.naturalista.mx/taxa/45770-Neotomodon-alstoni

Ratdn de los volcanes: fotografias tomadas de la colonia de este roedor, en la

FES lztacala, UNAM.

7. Hipétesis

Si la agresion territorial en el ratéon de los volcanes Neotomodon alstoni es
dependiente de la T, se espera que la castracién elimine esta conducta y que el

reemplazamiento con T la restituya

8.0bjetivo

Determinar si la agresion territorial en el ratén de los volcanes Neotomodon

alstoni es dependiente de la T

9. Materiales y Métodos

9.1 Animales



Se utilizaron 21 machos y 21 hembras del ratén de los volcanes, con una edad
de 250 a 300 dias, sin experiencia sexual. Estos animales fueron obtenidos de
una colonia establecida en la FES lztacala UNAM. Los animales fueron
mantenidos por parejas del mismo sexo después del destete y hasta el inicio
del experimento, en cajas de policarbonato (33 x 45 x 18 cm). Se les
proporcioné como alimento Lab. Chow 5001 y agua ad libitum. Los ratones se
mantuvieron bajo un fotoperiodo 12:12 luz-obscuridad, a temperatura y

humedad ambiental de laboratorio.

9.2 Diseino experimental

Los animales de estudio fueron organizados en tres grupos, con siete ratones
cada uno. Los machos de cada uno de estos grupos fueron apareados,
utilizando el sistema monogamico, con hembras virgenes, debido a que el
apareamiento es uno de los factores sociales que induce agresion territorial
naturalmente, porque los machos defienden un territorio cuando en él se
establece la pareja (Albert, 1988; Hirschenhauser et al., 2003). Quince dias
después del apareamiento los machos fueron sometidos a los siguientes

tratamientos:

Grupo 1: Castracion bilateral (n = 7)

Grupo 2: Castracion bilateral + reemplazo con T (n = 7)

Grupo 3: Simulacion de la castracion + administracion de aceite de sésamo

(vehiculo) (n =7)

9.3 Cirugias



Previamente a las cirugias los ratones fueron anestesiados con xilacina (90
mg/kg) y ketamina (10 mg/kg). Los instrumentos de cirugia fueron esterilizados
con cloruro de benzalconio, asi mismo, la regién abdominal de cada ratén fue
lavada con benzalconio antes de la cirugia. Posteriormente, se depil6 el area
ano genital, enseguida se realizé una incisién y se localizaron los testiculos.
Los conductos deferentes y las arterias testiculares fueron ligadas con “cat-gut”
(cinco ceros), y cortadas en su unién con la cabeza del epididimo, enseguida
los testiculos fueron retirados. Este procedimiento fue aplicado en los machos
de los grupos 1y 2. En los machos del tercer grupo se realizdé una castracion
simulada, la cual consisti6 en simular la manipulacién de la castraciéon. Al
término de la cirugia los tejidos internos fueron suturados con Cat-gut (3 ceros)
y los externos con seda (3 ceros). Después de la cirugia se les proporcioné

acido acetilsalicilico en el agua de beber, durante 24 h.

9.4 Administracion de Testosterona

La solucion de T se prepard segun Rosenblatt y Siegel (1975), que consiste en
una dilucién de 1 mg de T en 10 ml de aceite de sésamo (Sigma-Aldrich,
S3547-250 ml). A partir de esta solucién se tomaron 0,1 ml, que fueron
inyectados subcutaneamente en la region dorsal. La administraciéon de la T se
realizé 15 dias después de la castracion. En el caso de los machos del grupo 3
se administro el vehiculo por la misma via 15 dias después de la simulacion de
la castracion. A las 24 h siguientes a la administracion del vehiculo o solucion
de T, segun el grupo, fueron sometidos a pruebas de agresion residente-

intruso.

9.5 Pruebas de residente-intruso



Antes de iniciar las pruebas de residente-intruso la hembra de cada pareja fue
retirada de la caja de apareamiento, después de 10 min de adecuacion se
introdujo un macho intruso con un peso similar al del residente, este macho se
encontraba en cohabitacion con otros machos, en un numero de 2 a 3
individuos por jaula. Ninguno de los machos que fueron utilizados como
intrusos se usaron dos veces en el mismo dia de prueba. Aunque en la
literatura se indica que el peso del macho intruso debe ser menor, en este
estudio se utilizaron machos con un peso similar, debido a que el ratén de los
volcanes es muy agresivo con sus conspecificos. Se registré la latencia de
ataque, y los casos en los cuales no se observo agresidn, a la latencia de
ataque se le asignd el valor 300 s, que fue la duracién del periodo de
observacion (Haug et al., 1985). También se registro la frecuencia y la duracion
de los ataques. El periodo de observacién fue de 5 min, aunque este fue menor

cuando la agresion fue muy alta, para evitar dafio a los animales.

9.6 Obtencion de muestras sanguineas y cuantificacion

Se extrajeron muestras sanguineas por via retrorbital (200ul) con capilares
heparinizados, para lo cual los animales fueron anestesiados ligeramente. Las
muestras fueron centrifugadas a 5100 rpm, durante 15 min para la obtencion de
plasma. Las muestras obtenidas, fueron almacenadas a -30°C. El analisis
hormonal fue realizado por ELISA. El nivel de T fue sumado con un kit
comercial DGR (Diagnostics, Marburg, Germany) con una sensibilidad de 0.083
ng/ml. Los coeficientes de variacion del intra-ensayo y el inter-ensayo fueron de

3.9% y 4.6%, respectivamente.

9.7 Analisis estadistico



Los porcentajes de agresién de los machos castrados, castrados + T y con
castracién simulada fueron comparados usando la prueba de ji cuadrada (X?).
Los datos obtenidos de latencias y frecuencias de ataque durante las pruebas
de agresion residente-intruso fueron analizados usando la prueba Kruskal-
Wallis, debido a que no se cumplieron los criterios de una distribucién normal
en los datos. Pruebas post-hoc fueron realizadas usando la correccion de
Bonferroni. Esta misma prueba fue utilizada para contrastar las

concentraciones de testosterona de los machos de los tres grupos.

10.Resultados

En la Tabla 1, se muestra que después de la castracion solo uno de los
machos (14%) sometidos a este procedimiento exhibié agresion; 5 de los 7
machos (71%) con castracion y reemplazo hormonal desplegaron agresion;
mientras que en los machos control 6 de 7 (86%) fueron agresivos en las
pruebas de residente-intruso. El andlisis estadistico de estos porcentajes

mostrd diferencias significativas (x> = 8.167, gl = 2, P < 0.05).

Tabla 1. Efecto de la castracion y el reemplazamiento con T en la agresion

territorial del ratén de los volcanes

Machos Tratamiento Pruebas de residente-
(N) intruso

Porcentaje de agresion

7 Castrados 14% (n=1)

7 Castrados + T 71% (n = 95)

7 Castracion 86% (n =6)




simulada

Las latencias de ataque entre machos castrados + T y machos con castraciéon

simulada fueron significativamente diferentes (H = 6.27, gl =2, P > 0.05).
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Fig. 2: Machos castrados + T y con castracion simulada del raton de los
volcanes, desplegaron agresién, pero no hubo diferencias significativas en las
latencias de ataque.

Los resultados mostraron que en los machos con castracién simulada y los
castrados + T, la frecuencia de ataque fue mayor que los machos castrados,

aunque estas diferencias no fueron significativas (H =5, gl =2, P > 0.05).
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Fig. 3: Frecuencia de ataque en pruebas de residente-intruso en el ratén de los
volcanes

Las concentraciones de T en plasma variaron significativamente entre machos
castrados, castrados + T y con simulacién de la castracién (H =12.31, gl =2,
P < 0.05). El andlisis post-hoc mostré diferencias significativas en las
concentraciones de T entre machos castrados y castrados + T (W =29, P =
.0033). Los machos con castracion simulada tuvieron concentraciones de T
significativamente mas altas que los machos castrados (W = 31.5, P = 0.008).
Sin embargo, no se encontraron diferencias significativas en las
concentraciones de T entre los machos castrados + T y esos con castracion

simulada (W =56y P =0.70). Correccién de Bonferroni (P = 0.016).

La prueba de correlaciéon de Spearman demostré que no hubo correlacion entre
la concentracion de T y la latencia de ataque en ninguno de los grupos; machos
castrados (r = 0.612 y P = 0.14), machos castrados + T (r=0.144 y P = 0.75) y

machos con castracion simulada (r =-0.41y P = 0.35).
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Fig. 4: La castraciéon en el ratén de los volcanes disminuy6 significativamente
las concentraciones de T en plasma.

En la Tabla 2, se muestran las conductas observadas durante las pruebas de

agresion residente-intruso, asi como una breve descripcion de estas conductas.

Tabla 2. Conductas observadas en el ratéon de los volcanes en las pruebas de

residente-intruso

Categorias

Descripcion

Contracciones

Conductas agresivas

directas

Lucha: El residente brinca sobre su
oponente cayendo sobre el piso de la
jaula y ruedan abrazados al mismo

tiempo que se lanzan mordiscos.

Lu

Conductas agresivas

indirectas

Posicion vertical ofensiva: El
residente frente a su oponente se
mantiene en posicion vertical apoyado
sobre sus miembros posteriores, con
los ojos abiertos y los miembros
anteriores y las orejas levantadas.

Danza: El residente rasca con los

miembros anteriores el piso, mientras

PVO

Dz




se balancea lateralmente en forma
ritmica.

Piloereccién: Al inicio de la lucha a los
oponentes se le eriza el pelo.

Emisién de sonidos: El intruso ante el
ataque o el acoso del residente emite
chillidos, aunque el residente también
emite chillidos mientras amenaza al

intruso.

Pl

Ems

Conductas defensivas

Posicion vertical defensiva: El intruso
ante la amenaza del residente, se
apoya en los miembros posteriores
pero con la cabeza hacia atras y los
miembros anteriores semi-levantados.

Movimientos ritmicos de la cola: El
intruso, ante el acoso del residente,
mueve ritmicamente la cola.

Evasién: El intruso al ser atacado por
el residente corre y se aleja, también
puede emitir chillidos mientras lo hace.
Posicion de sumision: El intruso se
recarga sobre su dorso, mostrando el
vientre, permitiendo que el residente

olfatee y lama sus genitales.

PVD

Mrc

Ev

Psum

Conductas no

agresivas

Exploraciéon: Ambos, el residente y el
intruso se olfatean mutuamente todo el
cuerpo incluyendo el area anogenital
También se pueden acicalar
mutuamente.

Montas: El residente monta al intruso

Ex




como si se tratara de una hembra. Ag
Agrupamiento: El residente y el
infruso se agrupan y se acurrucan
juntos sin que haya algun tipo de | Alm
agresion.

Alimentacion: El residente no agrede
o ignora al intruso, en vez de ello se
alimenta. También el intruso puede ser
quien se alimenta.

Salto: El intruso salta por las orillas en
busca de una salida.

Sa

11.Discusion

Los resultados mostraron, como se plante6 en la hipétesis, que la castracion
elimind la conducta agresiva, debido a que la mayoria de los ratones castrados
no desplegaron agresion a diferencia de los machos castrados +T y los machos
con castracion simulada. Estos resultados coinciden con lo sefialado por
(Sayler, 1970), quien al castrar gerbos machos observé que la agresion es
eliminada en comparacion con los machos con castracion simulada. Asi mismo,
(Simon y Whalen, 1985) sefialaron que la castracion en los ratones de la cepa
CF-1, CFW y CD-1 disminuye la agresion. De igual manera, se indica que lo

mismo ocurre en el hamster enano (Phodopus campbelli) (Hume y Wynne-



Edwards, 2005). Ademas, este mismo efecto se observa en otros vertebrados;
por ejemplo, en el pez loro rojo (Sparisoma viride) la castracion disminuye la
conducta agresiva (Cardwell y Liley, 1991). Igualmente, en lagartijas de vida

libre (Sceluporus jarrovi), la castracion disminuye la agresién (Moore, 1987).

El hecho de que la castracion elimine la agresién territorial en el ratén de los
volcanes, denota la importancia que tiene la T en el mantenimiento de la
conducta agresiva, ademas, esto es apoyado con los resultados obtenidos de
reemplazamiento con esta hormona, debido a que un alto porcentaje de
machos castrados del ratéon de los volcanes que recibieron reemplazamiento
con T exhibieron agresion territorial. Similares resultados se han obtenido en
ratones de laboratorio, gerbos y hamsteres, en los cuales el tratamiento con T
restaurd la conducta agresiva (Sayler, 1970; Simon y Whalen, 1985; Hume y
Wynne-Edwards, 2005). Este mismo efecto se ha observado en otros
vertebrados como, aves, reptiles y mamiferos, entre los que se incluyen a los

humanos (Wingfield, 1984; Albert et al., 1985; Moore, 1987; Carré et al., 2016).

Aunque estos resultados muestran que la T mantiene la agresion territorial en
el ratén de los volcanes, no se encontré correlacion significativa entre las
concentraciones de esta hormona y las latencias de ataque, lo cual sugiere que
la T puede mantener la conducta agresiva en un rango de concentraciones
(0.01 ng/ml — 1.02 ng/ml). Lo mismo sucede con el hamster siberiano, en los
cuales machos castrados, machos castrados mas reemplazo de T y machos
con castracion simulada no presentaron diferencias significativas en las
latencias de ataque (Scotti et al., 2008). Sin embargo, en otras especies altas
concentraciones de T se correlacionaron con altos niveles de agresion; por

ejemplo, en el raton de California, machos castrados con implante de T, y que



ademas recibieron una inyeccion de T, disminuyeron su latencia de ataque

(Trainor et al., 2003).

Durante las pruebas de agresion residente-intruso se pudieron observar
claramente las conductas caracteristicas de la agresion territorial, descritas
previamente por Granados et al., (1995), demostrando asi, que el ratén de los
volcanes exhibe similares patrones de conducta agresiva, como otros roedores.
Por lo cual, la “lucha’™ que es una de las conductas agresivas mas directa, se
caracteriza por ser un ataque violento, en el que las mordidas van dirigidas
hacia los costados y no hacia la cara u hocico. Esto concuerda por lo descrito
por Blanchard y Blanchard (1989), quien menciona que durante los
enfrentamientos por defensa del territorio, los machos se muerden por los
flancos y la espalda. Asi mismo, las conductas defensivas como el “'salto”" y la

“"PVD" van dirigidas a resguardar esas areas especificas.

Los resultados que se obtuvieron de las pruebas de agresidn residente-intruso
mostraron que uno de los machos castrados presentd agresion, a pesar de que
los niveles de T en plasma apenas fueron cuantificables. Al respecto, hay
evidencia de que en los machos de algunos roedores la castracion no elimina
la conducta agresiva a pesar de que las concentraciones de T son casi
indetectables; por ejemplo, en el ratdbn de la cepa Swiss, la agresion por
experiencia reproductiva es relativamente resistente a los efectos de la
gonadectomia. Sorprendentemente, los ratones de esta cepa agresivos por
experiencia reproductiva no muestran un aumento en la agresién después de
ser tratados con T (Haug et al., 1985). Asi mismo, en el hamster de Siberia, la
castracion no tuvo efecto en la conducta agresiva, e inesperadamente, la

administracién T disminuy6 aun mas la agresién (Scotti et al., 2008).



Por otra parte, otros estudios mencionan que la agresion exhibida en ausencia
de T, después de Ila gonadectomia, podria ser mantenida por la
dihidroepiandrostenerona, una prohormona partir de la cual se puede sintetizar
T (Scaotti et al., 2009). Esto ha sido demostrado en experimentos realizados con
la rata de laboratorio, en la cual se ha registrado altos niveles de
dihidroepiandrostenerona en el cerebro, a pesar de que las concentraciones de
esta hormona en plasma sean bajas. Ademas, de que los niveles de
dihidroepiandrostenerona en el cerebro permanecen elevados aun después de

15 dias de la gonadectomia y adrenalectomia (Corpechot et al., 1981).

12.Conclusiones

Estos resultados mostraron que la agresion territorial en el raton de los
volcanes es dependiente de T, y que la agresion en este roedor puede ser

exhibida en un rango de concentraciones de esta hormona.
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