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E D I T O R I A L

¿CÓMO ALOJAR Y MANEJAR CERDOS MODIFICADOS GENÉTICAMENTE?

La Comisión y el Consejo Europeos publican, de manera periódica, informes relacionados
con el uso de animales para fines científicos y docencia. Sin embargo, si se necesita realizar com-
paraciones de uso entre los diferentes años, es necesario tener en cuenta que, por ejemplo, los
datos de 2002 hacen referencia a la “Europa de los 14”, y los del año 2005 a la “Europa de los
24”. El último informe publicado ha sido con datos de 2005 (“Fifth Report from the Commission
to the Council and the European Parliament on the Statistics on the number of animals used for
experimental and other scientific purposes in the member states of the European Union”).

En este tipo de informes, la mayoría de lo que comúnmente conocemos como grandes ani-
males se incluyen dentro del grupo de los Artio y Perissodactyla: équidos, cerdos, cabras, ovejas
y terneros. Si comparamos datos entre el año 2002 y 2005, podemos concluir que el uso de ani-
males de todas las especies para fines científicos y formación se incrementó en un 3%, básica-
mente por el aumento en el uso de roedores, aunque también hay que tener en cuenta que se ha
ampliado el número de miembros de la UE. Sin embargo, el número absoluto de animales de gran-
des especies utilizados el año 2005, disminuyó entre un 7 % y un 30 %, según la especie. Los  ter-
neros son la excepción puesto que se ha incrementado su uso, básicamente debido a la aportación
de los nuevos estados miembros (estudios de producción y mejora de la cría).

Aunque el valor absoluto de animales usados se haya incrementado y el número absoluto de
grandes especies haya disminuido, estas variaciones no han producido ningún cambio en la pro-
porción de utilización de grandes animales, ya que  desde el año 1999 se ha mantenido que el 1%
de todos los animales utilizados son équidos, cerdos, cabras, ovejas o terneros (unos 130.000 ani-
males en 2005). 

Como media de todos los estados miembros, la mitad del número de animales de estas espe-
cies se ha utilizado en estudios de biología fundamental, así como en ensayos de control de cali-
dad de productos en medicina humana y veterinaria. En España (datos de 2005), de los 60.000
animales utilizados 6.094 fueron équidos, cerdos, cabras, ovejas o terneros, por lo que se mantie-
ne la proporción como la media europea: 1% del total.  Cabe destacar que más del 70% corres-
ponde a cerdos. Aproximadamente, una tercera parte de ellos se emplean en estudios de toxicidad
o seguridad, y una cuarta parte en formación. 

La generación de animales modificados genéticamente ha sido muy exitosa en el ratón, y sig-
nificativamente más dificultosa en especies de mayor tamaño.  Recientemente, el uso de células
fetales o adultas para la producción de animales genéticamente idénticos a partir de la transfe-
rencia nuclear, ha permitido la clonación de diferentes especies: ovejas (1996) terneros (1998),
cabras (1999) o cerdos (2000). También se han generado animales por “gen targeting”: cerdos
con el gen 1,3 galactosiltransferasa anulado (“knockout”). Este gen está relacionado con el pro-
ceso de rechazo en transplante de órganos, por lo que la generación de este tipo de animales abre
la posibilidad de xenotrasplante de cerdo a la especies humana. 

>>sigue en pag siguiente
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En este sentido, el grupo de J. Gadea y cols., nos presenta en este Número una valiosa revi-
sión sobre la utilidad de los modelos en porcino y, especialmente, sobre los últimos avances en
biotecnología de la reproducción de esta especie.

Aquellos centros que dispongan de animales genéticamente modificados (cerdos, por ejem-
plo) han de cumplir la ley 178/2004 (“Reglamento general para el desarrollo y ejecución de la
Ley 9/2003, de 25 de abril, por la que se establece el régimen jurídico de la utilización confina-
da, liberación voluntaria y comercialización de organismos modificados genéticamente”), y noti-
ficar su uso. Para poder cumplir con la ley es necesario disponer de las instalaciones adecuadas
que permitan confinar a este tipo de animales y proteger a las personas que trabajan con ellos y
al medio ambiente. Por otra parte, es necesario adaptar el cuidado y manejo de este tipo de ani-
males a las nuevas necesidades tecnológicas que permita realizar una investigación de calidad. 

Una buena fuente de información relacionada con el uso de estas especies es la guía para el
uso y cuidado de las grandes especies (“Guide for the Care and Use of Agricultural Animals in
Agricultural Research and Teaching”, publicada por “The Federation of Animal Science
Societies” (FASS, 1999). Este manual está estructurado en dos partes: los primeros capítulos
abarcan temas generales, tales como: política institucional (incluyendo recomendaciones rela-
cionadas con la actividad de los comités éticos), aspectos generales para el cuidado de los ani-
males o diseño de instalaciones. La segunda parte está centrada en las características concretas
para cada especie: ternero, caballo, pollo, oveja o cerdo. Es un libro completo y útil.
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El pasado 28 de enero, la Junta de Gobierno de
la SECAL celebró una reunión por teleconferencia,
en la que se trataron los siguientes asuntos:

•Comentarios a la propuesta de nueva Di-
rectiva sobre protección de animales utili-
zados con fines científicos: tras la publica-
ción de esta propuesta, el 5 de noviembre de
2008, diversas entidades y sociedades, entre
las que se incluyen SECAL y FELASA, han
elaborado sus respectivos documentos con
comentarios y correcciones a este texto. Tal
como se apuntó en otras reuniones, se estima
que la nueva Directiva entre en vigor en un
plazo de 2-4 años.

•Discusión de documentos y propuestas de
FELASA: se valoraron los distintos grupos
de trabajo que están iniciándose y se aprobó
la designación de un representante de la SE-
CAL para cada uno de ellos. Así, se propusie-
ron las siguientes personas:

*Grupo de trabajo sobre signos clínicos:
Yolanda Saavedra.

*Grupo de trabajo sobre formación de es-
tudiantes de disciplinas biomédicas: Ro-
sario Moyano.

*Grupo de trabajo sobre severidad de
procedimietos: Xavier Manteca.

*Grupo de trabajo de “Statistical Repor-
ting”: José María Orellana.

Asimismo, se aprobó la nominación de Timo
Nevaleinen para sustituir a un miembro que fue ba-

ja en el “Accreditation Board Training and Educa-
tion LAS”. Por otra parte, se aprobaron los “térmi-
nos de referencia” del Grupo de Trabajo denomina-
do “Health Monitoring”, cuyo objetivo principal es
realizar una revisión y actualización de las reco-
mendaciones sobre controles sanitarios. Por otra
parte, se informó de que ECLAM ha elaborado un
documento en el que se solicita la comunicación de
efectos adversos producidos por fármacos de uso
veterinario, documento que estará disponible en la
web de la SECAL.

•Libro sobre “Ciencia y Tecnología del Ani-
mal de Laboratorio”: en esta reunión, se ul-
timó el procedimiento de distribución de esta
nueva publicación de la SECAL, procedi-
miento que ya ha sido difundido entre los so-
cios por diversos medios.

•X Congreso de la SECAL, Salamanca 2009:
Luis Muñoz informó a la Junta de las últimas
gestiones para la organización de este evento.
Entre ellas, se confirma la realización de un
taller sobre congelación rápida la víspera de
su inauguración. Todas las novedades se irán
incorporando a la página web propia del Con-
greso: http://fundacion.usal.es/secal2009.
Asimismo, se comenzaron a barajar ya posi-
bles opciones para el XI Congreso.

La próxima reunión de la Junta de Gobierno se-
rá presencial, el próximo 26 de marzo, en Barcelo-
na. 

1Noticias de la SECAL

RESUMEN DE LA REUNIÓN 
DE LA JUNTA DE GOBIERNO DE LA SECAL

28 DE ENERO DE 2009
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IMPORTANCIA DE LOS CERDOS
COMO MODELO EXPERIMENTAL

Los roedores, y en especial el ratón, son el mo-
delo animal más empleado en todo el mundo para
investigación biomédica, debido a su tamaño pe-
queño, fácil manejo, reducido coste de adquisición
y mantenimiento, corto intervalo entre generacio-
nes, posibilidad de obtener ratones transgénicos con
relativa facilidad técnica, etc. 

Sin embargo, en numerosos trabajos de investi-
gación es necesario complementar los estudios con
experiencias desarrolladas en animales mayores,
entre los que se encuentran el perro, el gato, la ove-
ja, el cerdo y los primates no humanos. En este sen-
tido, la especie porcina es un buen modelo para el
estudio de la fisiología humana. En algunos casos,
es un modelo mejor que los pequeños roedores, ya
que el tamaño de estos últimos es demasiado redu-
cido para medir los pequeños cambios que se pro-
ducen en los parámetros fisiológicos. Igualmente,
los cerdos son buenos modelos de ciertas enferme-
dades humanas debido a que su sistema cardiovas-
cular, digestivo e inmune, o su piel son anatómica y
fisiológicamente más similares al humano que los

roedores u otros modelos de animales mayores.
Los modelos porcinos tienen una importancia

creciente en todas las ramas de las ciencias biomédi-
cas, y en los próximos años, con el desarrollo de la
tecnología para producir cerdos transgénicos, podre-
mos disponer de un gran número de modelos porci-
nos de enfermedades humanas, de forma similar a
como ahora están disponibles para la comunidad
científica miles de modelos murinos transgénicos. 

BIOTECNOLOGÍA DE LA 
REPRODUCCIÓN

El uso del cerdo como animal de experimenta-
ción se ha visto favorecido por el importante desa-
rrollo que se ha producido en los últimos años en el
campo de la biotecnología de la reproducción de es-
ta especie. En este documento pretendemos revisar
los aspectos más relevantes del estado actual de la
biotecnología reproductiva y aportar la experiencia
de nuestro grupo de investigación en el desarrollo
de alguna de estas técnicas a lo largo de los últimos
20 años. Agruparemos los avances que se han pro-
ducido en diferentes apartados, que iremos desarro-
llando de forma breve, pues cada uno de ellos, ne-
cesitaría una atención específica.
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2ARTÍCULOS

BIOTECNOLOGÍA DE LA REPRODUCCIÓN EN
LA ESPECIE PORCINA

Joaquín Gadea
Francisco A. García-Vázquez

Carmen Matás
Raquel Romar
Salvador Ruiz

Pilar Coy 

Dpto. Fisiología, Facultad de Veterinaria, Universidad de Murcia 
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PRESERVACIÓN DE LOS GAME-
TOS MASCULINOS

Actualmente, se consigue una conservación del
semen refrigerado porcino a 15ºC de hasta 7 días
con diluyentes denominados de larga duración
(Johnson et al., 2000; Gadea, 2003). Estas condicio-
nes permitirían el intercambio de gametos masculi-
nos entre centros de todas las partes del mundo y su
aplicación se realiza con catéteres de inseminación
artificial (IA) de igual manera que se realiza en con-
diciones comerciales. 

Por otra parte, se pueden conservar los esperma-
tozoides porcinos en congelación, mediante un pro-
ceso relativamente sencillo y con un equipamiento
accesible a la mayoría de los animalarios. El uso de
semen congelado puede aportar ciertas ventajas so-
bre el semen refrigerado, como son (Gadea, 2004):

•El intercambio de material genético a larga
distancia y durante un periodo muy largo
(años). Este periodo de tiempo puede ser cru-
cial para efectuar un control sanitario o gené-
tico del semen/verraco antes de su uso. Eso es
posible hoy con el diagnóstico de enfermeda-
des infecciosas basado en el estudio de la pre-
sencia de ADN del agente infeccioso, median-
te técnicas de PCR (Reacción en Cadena de la
Polimerasa) y además, el desarrollo de marca-
dores genéticos, etc. 

• La creación de bancos genéticos. De evidente
interés para la conservación de líneas o estir-
pes de especial interés. 

• La introducción de material genético de alto
valor sin los riesgos derivados de la incorpo-
ración de nuevos animales.

La reducción en el rendimiento reproductivo ha
sido el gran limitante del uso del semen congelado
(Johnson, 1985; Waberski et al., 1994). La fertilidad
que puede obtenerse con estos espermatozoides
criopreservados está muy influida por la variabili-
dad individual. Sin embargo, en los últimos años se
ha realizado un gran esfuerzo para mejorar la ferti-
lidad del semen congelado en inseminación artifi-
cial obteniéndose resultados a nivel experimental
muy prometedores, que suponen tasas de partos por
encima del 70% y para algunos machos por encima
del 80% (Thilmant, 1998; Eriksson et al., 2002; Se-
llés et al., 2003; Roca et al., 2003; Bolarin et al.,
2006).

INSEMINACIÓN ARTIFICIAL
En la aplicación de las técnicas de IA porcina se

han realizado numerosos e importantes avances, lo
que ha permitido alcanzar una amplia difusión en
las explotaciones con unos resultados equiparables
o superiores a los obtenidos con la monta natural
(Colenbrander et al., 1993). Las tasas de fertilidad
obtenidas con el uso de la inseminación artificial
superan el 85%.

La IAcomo técnica reproductiva aporta una serie
de ventajas, entre las que se encuentran las siguien-
tes (Gadea, 2004):

• La amplia difusión del material genético del
verraco seleccionado que permite inseminar
un mayor número de hembras.

• Mejoras sanitarias, al evitar el contacto direc-
to macho-hembras, por lo que se impide la
transmisión de enfermedades por vía venérea
y por contacto.

• Evaluación continua de la producción y de la
calidad espermática lo que permite monitori-
zar la fertilidad de los verracos a lo largo del
tiempo productivo.

• Mejora del control de los resultados reproduc-
tivos. 

• La reducción en el número de verracos por
hembra, con la consiguiente reducción en cos-
tes de adquisición, alojamiento, alimentación,
etc. 

En lo que a la inseminación artificial se refiere,
además de las técnicas clásicas de inseminación con
deposición a nivel cervical, en los últimos años se
han desarrollado catéteres de inseminación intrau-
terina profunda y post-cervical (Martínez et al.,
2001; Watson y Behan, 2002). Estos son unos caté-
teres que permiten superar el cérvix uterino y depo-
sitar la dosis seminal en el cuerpo del útero o en el
interior de uno de los cuernos uterinos. La gran ven-
taja que aportan estas nuevas técnicas es la posibili-
dad de inseminar con un número menor de esper-
matozoides con unos rendimientos reproductivos
equivalentes. 

Por último cabe describir el uso de la insemina-
ción a nivel oviductal, que puede realizarse tanto
con abordaje quirúrgico laparoscópico como lapa-
ratómico y que permite depositar un número muy
reducido de espermatozoides (Fantinati et al., 2005;
García et al., 2007).
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NUEVAS TÉCNICAS 
DE ANÁLISIS SEMINAL

Mucho se ha avanzado en las últimas décadas en
el campo de la evaluación de la calidad seminal y
sobre el valor predictivo de la fertilidad que presen-
tan las pruebas de análisis espermático. Sin embar-
go, es una tarea aún no resuelta. En este sentido, la
calidad del eyaculado ha sido tradicionalmente eva-
luada con el espermiograma clásico, basado en la
aplicación de una serie de pruebas de una ejecución
relativamente simple y que pueden ser realizadas
con un coste moderado (Gadea, 2005). En el análi-
sis rutinario se incluye un examen macroscópico y
microscópico del eyaculado en los que se mide el
volumen, la concentración, la motilidad, el estado
del acrosoma y las morfoanomalías espermáticas.

En el trabajo diario se detectan animales que tie-
nen una fertilidad reducida pero que, al realizar un
análisis de rutina, presentan un espermiograma nor-
mal. Por ello, podemos deducir que ninguno de los
parámetros del espermiograma clásico parece ser
suficiente, por sí solo, para predecir adecuadamente
la fertilidad, aunque la información combinada de
todos ellos ofrece una buena estimación de la cali-
dad seminal (Woelders, 1991).

Para dar una solución a este problema se han de-
sarrollado nuevas técnicas que pretenden alcanzar
un mejor conocimiento de la célula espermática
(Gadea, 2005; Silva y Gadella, 2006; Rodríguez-
Martínez y Barth, 2007). Con este objetivo se pue-
de evaluar la estructura y funcionalidad del esper-
matozoide. Entre estas nuevas técnicas, el estudio
de la membrana parece ser un buen procedimiento
para evaluar la funcionalidad del gameto masculi-
no, ya que ésta interviene activamente en la mayo-
ría de las fases del proceso reproductivo. La mem-
brana puede ser estudiada desde el punto de vista
estructural mediante la utilización de tinciones, o
bien valorando su funcionalidad, para lo que se ha
aplicado y distintas técnicas con fluorocromos que
permiten evaluar otros aspectos de la funcionalidad
espermática, como son los procesos de capacitación
espermática y reacción acrosómica, la actividad mi-
tocondrial, la permeabilidad de membrana, la es-
tructura y estabilidad del núcleo y la cromatina, etc.
(Harrison y Vickers, 1990; Garner y Johnson, 1995;
Silva y Gadella, 2006).

CONSERVACIÓN DE EMBRIONES
La posibilidad de congelar y almacenar embrio-

nes porcinos permitiría guardar, en condiciones de
seguridad, material genético de alto valor y el inter-
cambio internacional. Siguiendo las recomendacio-
nes de la “International Embryo Transfer Society”
(IETS), los embriones deben ser lavados y criocon-
servados con la zona pelúcida para evitar la trans-
misión de virus y bacterias.

Los embriones porcinos son muy sensibles al
choque térmico, en parte debido a la presencia de
gran cantidad de lípidos en su citoplasma, por lo que
el rendimiento de los sistemas de congelación con-
vencional es muy poco eficiente. Por el contrario, la
aplicación de técnicas de congelación ultrarrápida
(vitrificación) permite conservar la viabilidad del
embrión y producir descendencia viable (Cuello et
al., 2005; Martinat-Botté et al., 2006; Cameron et al.,
2006). Esta técnica está en desarrollo actualmente y,
día a día, se mejoran los rendimientos como conse-
cuencia de las mejoras metodológicas. En un futuro
próximo será posible almacenar con seguridad es-
tos embriones.

FECUNDACIÓN IN VITRO E ICSI
La fecundación in vitro (FIV) en el cerdo, conti-

núa siendo una técnica de bajo rendimiento y, pese
a la disponibilidad ilimitada de ovocitos a partir de
ovarios de matadero, al excelente rendimiento del
sistema de maduración in vitro (MIV; Coy et al.,
1999; Coy et al., 2005), o al gran avance experimen-
tado en el desarrollo de los sistemas de capacitación
espermática in vitro (Matás et al., 2003), los porcen-
tajes de cigotos viables, susceptibles de dar lugar a
embriones con posibilidades de sobrevivir en un
útero materno, siguen siendo escasos (en torno a un
15%). Las principales razones de este escaso rendi-
miento de la técnica de FIV convencional son i) el
elevado porcentaje de polispermia que se obtiene
(penetración en un mismo ovocito de más de un es-
permatozoide, lo que produce la muerta prematura
del embrión) y ii) la inadecuada formulación de los
medios de cultivo para la FIV y primeros días de de-
sarrollo embrionario. Sin embargo, con la nueva in-
formación que se está generando a través de la in-
vestigación básica, en cuanto al estudio detallado de
la composición de los fluidos fisiológicos donde
tienen lugar estos eventos en condiciones naturales
(Carrasco et al., 2008; Coy et al., 2008), es muy pro-
bable que en los próximos años se solucionen estos
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problemas y el rendimiento de la FIV aumente es-
pectacularmente.

Mientras tanto, una posible alternativa para evi-
tar al menos el problema de la polispermia es el uso
de la inyección intracitoplasmática de espermato-
zoides (ICSI). La ICSI es una técnica de fecunda-
ción in vitro que consiste en la introducción de un
único espermatozoide en el interior del citoplasma
de un ovocito maduro con la ayuda de un microma-
nipulador, evitando el proceso de unión del esper-
matozoide a la zona pelúcida. Esta técnica nos per-
mite investigar acerca de aspectos fundamentales
del proceso de fecundación, como la interacción
con el espermatozoide en el interior del ovocito, y
aspectos relacionados con el desarrollo embrionario
temprano (Rho et al., 1998). Pero, sobre todo, re-
presenta un valioso potencial en los programas de
recuperación de alto valor genético, donde el núme-
ro de gametos disponibles se encuentra limitado
(Iritani et al., 1998). 

La ICSI en la especie porcina esta experimentan-
do un gran desarrollo como técnica. De este modo,
en los últimos años su utilidad se ha visto incremen-
tada en la producción de animales de granja de un
sexo determinado (Probst y Rath, 2003) y en la pro-
ducción de animales modificados genéticamente
(Garcia-Vazquez et al. 2008).

A pesar del desarrollo tecnológico de esta técni-
ca en los últimos años, la obtención de lechones via-
bles mediante este método de fecundación es toda-
vía baja y solo un número muy reducido de grupos
de investigación han obtenido nacimiento de lecho-
nes vivos (revisado por García-Roselló et al. 2009).

TRANSFERENCIA 
DE EMBRIONES

La transferencia de embriones a hembras recep-
toras puede hacerse de manera quirúrgica, deposi-
tando un número considerable de embriones (50-
100) por cerda receptora, a nivel del oviducto o
cuerpo uterino. En los últimos años se ha estudiado
el empleo de catéteres de deposición uterina simila-
res a los descritos anteriormente para la insemina-
ción artificial que permiten una transferencia no
quirúrgica (Martínez et al., 2004). Los resultados
obtenidos son muy prometedores con porcentajes
de gestación del 70% para embriones frescos. 

El desarrollo de esta técnica relativamente senci-
lla sería fundamental para la aplicación de los em-
briones obtenidos por fecundación in vitro o crio-
preservados. En cualquier caso es importante tener
en consideración la relación de las tasas de gesta-
ción obtenidos con la calidad de los embriones
transferidos y la sincronía entre la edad embrionaria
y la fase del ciclo estral de la cerda receptora.

TRANSGÉNESIS
La posibilidad de conocer y manejar el material

genético, ha abierto una nueva era en el conoci-
miento biológico y sus aplicaciones para el benefi-
cio de la humanidad. En especial, la posibilidad de
crear animales transgénicos portadores de ADN
exógeno que codifica un carácter de nuestro interés,
o anula algún carácter indeseable, puede tener una
gran repercusión en la producción animal y en el de-
sarrollo biotecnológico. La aplicación de esta tec-
nología permite, no sólo la obtención de la produc-
ción deseada más rápidamente que por la clásica
selección natural, sino también trasladar genes de
una especie a otra, es decir generar un producto pro-
pio de otra especie.

En lo que a la especie porcina se refiere, en el año
1985, dos equipos de investigación en Estados Uni-
dos y Alemania publicaron por primera vez la gene-
ración de cerdos transgénicos mediante el empleo
de técnicas de inyección pronuclear (Hammer et al.,
1985; Brem et al., 1985). Desde entonces hasta
nuestros días, se ha producido un gran avance en la
generación de animales transgénicos con el desarro-
llo de nuevas técnicas y metodologías, como el uso
de vectores virales, de los espermatozoides como
mediadores de la transferencia genética (SMGT) y
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la clonación de las células somáticas. Este desarro-
llo tecnológico ha permitido superar en parte las li-
mitaciones que presenta la inyección pronuclear
(revisado por Robl et al., 2007; Niemann et al., 2007;
Bacci, 2007).

En el ámbito biomédico, los cerdos transgénicos
se han diseñado y utilizado con diversos objetivos:
a) estudiar determinadas enfermedades humanas;
b) producir biofármacos en la leche o en otros flui-
dos corporales; y c) la generación de cerdos que
puedan ser utilizados como donantes de órganos
que puedan ser transplantados a los humanos (xe-
notransplantes), sin que se produzca rechazo.

Entre el uso de los cerdos transgénicos como
biomodelos de enfermedad humana destacan, entre
otros, los trabajos para generar un modelo porcino
de la retinitis pigmentosa (Peters et al., 1997) y fi-
brosis quística (Roger et al., 2008). Asimismo, para
estudiar el sistema cardiovascular se han producido
cerdos mini-pig que sobre-expresan la enzima oxi-
do nítrico sintetasa en las células endoteliales (Hao
et al., 2006). En los próximos años veremos un gran
número de modelos de enfermedad, tal y como aho-
ra están disponibles para la comunidad científica
miles de modelos murinos transgénicos. 

También se han producido cerdos transgénicos
que producen en su leche proteínas humanas que
podrían ser de utilidad terapéutica como es el caso
de la Proteína C o los factores VIII y IX de la coa-
gulación (Velander et al., 1992; Paleyanda et al.,
1997; Van Cott et al., 1999). Por otra parte se han
conseguido cerdos que producen hemoglobina hu-
mana (Swanson et al., 1992; O´Donell et al., 1993).
Pero sin duda, el uso de los cerdos transgénicos co-
mo potenciales donantes de órganos que pudieran
ser transplantados en los humanos (xenotransplan-
tes) es la principal aplicación de esta tecnología en
el ámbito biomédico. La importancia de esta apli-
cación se basa en la demanda creciente de trans-
plantes de órganos que no puede ser atendida ade-
cuadamente con los alotransplantes (Deschamps et
al., 2005).

Nuestra experiencia se centra en la producción
de cerdos transgénicos mediante el uso que presen-
tan los espermatozoides de captar y transportar
ADN exógeno (Lavitrano et al., 2002). Mediante la
utilización de espermatozoides incubados en pre-
sencia de ADN y, posteriormente, usando los esper-
matozoides que se han unido al ADN en un sistema
ICSI (García Vázquez et al., 2008). Para favorecer
el proceso de transgénesis activa se utiliza una re-
combinasa RecAque protege la estructura del ADN
e incrementa sustancialmente el rendimiento de la
técnica (García Vázquez et al., 2007). Los resulta-
dos obtenidos son muy prometedores, ya que de un
total de 12 hembras a las que transferimos embrio-
nes producido por este sistema ICSI-SGMT, con
espermatozoides incubados en presencia de ADN
exógeno (utilizamos el gen EGFP con dos promo-
tores citomegalovirus y telomerasa), 6 (50%) que-
daron gestantes y nacieron 22 lechones, de los cua-
les 12 (54.5%) han resultado positivos en diferentes
tejidos a la presencia del gen. Estos resultados
abren nuevas puertas para la producción de cerdos
transgénicos como modelos experimentales en el
ámbito biomédico (García Vázquez et al., 2009).

CONCLUSIONES
La biotecnología de la reproducción en la espe-

cie porcina se ha desarrollado notablemente en los
últimos años permitiendo el uso de nuevas técnicas
para la producción de embriones y animales, la mo-
dificación genética de los mismos, así como la con-
servación de gametos y embriones. En los próxi-
mos años esperamos ver la generalización en su uso
y la aplicación en el desarrollo de modelos experi-
mentales que sean de ayuda a en el campo de la bio-
medicina.
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El trabajo con grandes animales en una unidad
experimental tiene algunas peculiaridades que con-
dicionan la gestión de recursos materiales y huma-
nos. Entre ellas, podríamos destacar los alojamien-
tos especiales no estandarizados, las técnicas de
manejo, los riesgos laborales específicos y los re-
querimientos muy diferentes según las especies.

El asunto central es la no estandarización de ma-
teriales, dietas y equipamiento cuando compara-
mos con las especies denominadas como “animales
de experimentación” que se relacionan en el co-
rrespondiente anexo del RD 1201/05. Asimismo se
requiere la autorización de la Autoridad Competen-
te para poder trabajar con estas especies, precisa-
mente por no estar incluidas en el mencionado ane-
xo.

El personal técnico en los animalarios, general-
mente tiene formación y/o experiencia con las es-
pecies más comunes en los centros de experimenta-
ción, por lo que el veterinario, conocedor de las
técnicas de propedéutica clínica, ha de asumir el
papel de una formación difícil de encontrar en las
instituciones docentes.

La gran variedad de especies con las que tene-
mos que trabajar (équidos, bovinos, ovinos, cerdos,
aves y en ocasiones fauna silvestre) hace que la dis-
persión de parámetros aumente de una manera es-
pectacular. La bibliografía, los artículos científicos
y de divulgación, no siempre dan respuesta a los re-
tos planteados y las soluciones que existen en las
explotaciones de animales domésticos de abasto o
que “no existen” en la fauna silvestre, hacen difícil
y creativa la tarea de encontrar aquellas alternati-
vas más idóneas que distan mucho de ser una sim-
ple extrapolación “desde la explotación ganadera
al animalario”.

En el caso del CISA, los requerimientos de se-
guridad biológica constituyen un condicionante
más que estrecha el arco de soluciones. Desde un
alojamiento que cumpla la legislación en cuanto a

espacio disponible, hasta una dieta adecuada y
compatible con el sistema de tratamiento de resi-
duos en instalación “biocontenida”.

En la mayoría de las ocasiones, los equipamien-
tos se han diseñado mano a mano con empresas que
trabajan materiales para explotaciones ganaderas o
industrias cárnicas, sin ninguna especialización en
lo referente al alojamiento experimental en condi-
ciones de bio-contención. La experiencia, el espa-
cio disponible, las posibilidades de financiación
han sido cuellos de botella que han “modelado” las
soluciones, que por otra parte y siempre sometidas
a revisión y mejora, se han mostrado útiles para los
fines experimentales, legales y garantes del bienes-
tar y la salud de los animales objeto de uso experi-
mental.

En el apartado de riesgos laborales habría que
incluir el manejo de animales pesados y el peligro
de accidentes como pisadas, astas, mordeduras, co-
ces, etc. La adecuada formación de los trabajado-
res, el uso de técnicas de contención física, tranqui-
lización con fármacos, etc. no impiden la alta
sensación de respeto y miedo de los trabajadores
menos experimentados, y no hay que despreciar el
reparo o rechazo de los mismos para trabajar con
grandes animales.
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TRABAJO CON GRANDES ANIMALES EN UN
ANIMALARIO DE INVESTIGACIÓN NCB3
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Los últimos años han sido testigos de un cambio
radical en el funcionamiento de los animalarios,
motivado por causas de muy diversa índole. Entre
ellas podemos destacar, en primer lugar, el interés
creciente en garantizar estados sanitarios conoci-
dos que eviten la interferencia con los datos experi-
mentales. Como consecuencia de ello, se han ido
desarrollando paulatinamente instalaciones más
sofisticadas con estrictos controles ambientales,
promoviendo un número creciente de barreras de
contención frente a agentes infecciosos, lo que ha
supuesto un sensible encarecimiento del espacio o,
lo que es lo mismo, una reducción del espacio útil
para alojamiento de los animales. 

Otro factor importantísimo ha sido la irrupción
de los animales modificados genéticamente, como
herramienta fundamental en los estudios biomédi-
cos, y la globalización de la investigación a nivel
mundial, promocionando el intercambio de estir-
pes mutantes no disponibles en los repositorios co-
merciales o académicos tradicionales. 

Por último, y no por ello menos importante, las
implicaciones éticas de la experimentación animal,
que impulsan el principio de sustitución de espe-
cies más desarrolladas por otras de menor capaci-
dad sensitiva, siempre que ello pueda llevarse a ca-
bo.

Como consecuencia del nuevo entorno se ha
promovido la aparición de “especies emergentes”,
como el pez cebra o el Xenopus, y la utilización de
ratones ha aumentado de forma exponencial en de-
trimento de otros mamíferos, situación que es con-
secuencia directa de la creación de miles de estir-
pes mutantes en los últimos 25 años. Esta situación
ha acarreado en muchos casos la saturación de las

instalaciones, no sólo por las estirpes generadas en
las propias instituciones, sino también por el inter-
cambio creciente de las mismas entre investigado-
res. 

Todo ello obliga a desarrollar nuevas estrategias
para gestionar el espacio disponible de forma ópti-
ma, garantizando el estado sanitario y la pureza ge-
nética de las colonias. 

La biotecnología reproductiva supone una he-
rramienta eficaz para muchos de estos requeri-
mientos. En este artículo pretendemos hacer una
revisión de algunas de ellas y su aplicación como
solución a problemas comunes de los animalarios.

INSEMINACIÓN ARTIFICIAL
Curiosamente, la tecnología reproductiva que

antes se implantó en la ganadería, tiene una aplica-
ción extremadamente limitada en animales de la-
boratorio. En el caso del ratón, la gran eficiencia de
la criopreservación y de la fecundación in vitro ha
sido posiblemente la mayor causa, unida al hecho
de que debe de realizarse de forma quirúrgica. 

En nuestra experiencia, la inseminación artifi-
cial ha supuesto una ligera mejora en la capacidad
fecundante con dosis de esperma congelado de es-
tirpe C57Bl/6, pero claramente no es el camino pa-
ra mejorar la fertilidad. Éste pasa por encontrar sis-
temas que aumenten la resistencia del esperma de
esta estirpe a los procesos de congelación y des-
congelación.

A diferencia de otros autores, ni la deposición
del esperma en la porción apical del cuerno uterino,

LA BIOTECNOLOGÍA REPRODUCTIVA EN LA
GESTIÓN DE ANIMALARIOS

RESUMEN DE LA PONENCIA DEL MISMO TÍTULO PRESENTADA 
EN LA III JORNADA CIENTÍFICA DE LA SECAL.

Belén Pintado
Centro Nacional de Biotecnología (CNB), CSIC, Madrid

Juan de Dios Hourcade
Dpto. Reproducción Animal INIA, Madrid
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ni en la bolsa ovárica, han sido tan eficaces como la
inseminación intraoviductal y en ningún caso he-
mos logrado gestaciones a partir de la insemina-
ción no quirúrgica.

TRANSFERENCIA 
DE EMBRIONES

Una de las situaciones más típicas es la necesi-
dad de incorporar una nueva línea procedente de
unas instalaciones que presentan un perfil sanitario
que supone un riesgo para la colonia receptora. Por
muy cuidadosos que sean los muestreos sanitarios,
un perfil serológico es siempre una manifestación
de un estado sanitario pasado; no garantiza que el
estado actual de los animales sea el adecuado. Alar-
gar los periodos de cuarentena en prevención de
posibles infecciones que hayan pasado inadverti-
das en la serología por encontrarse en fase de incu-
bación, da lugar a bloqueos en la incorporación de
otras líneas, con los consiguientes problemas para
los investigadores que dependen en muchos casos
de márgenes de tiempo muy cortos para realizar sus
estudios. 

En estas circunstancias, la transferencia de em-
briones es sin duda la solución de elección. La tra-
dicional rederivación por cesárea o la rederivación
por neonatos tiene un riesgo sanitario que la trans-
ferencia de embriones elimina, ya que realizada
adecuadamente siguiendo las normas publicadas
por la internacional “Embryo Transfer Society”,
adoptadas por la Oficina Internacional de Epizoo-
tias (http://www.oie.int/eng/normes/mcode/co-
de2007/en_chapitre_3.3.4.htmk), garantiza la eli-
minación de cualquier agente bacteriano,
parasitario y vírico incluido en las recomendacio-
nes de FELASA. Aunque en algunos foros se ha
cuestionado la idoneidad de este sistema, las cir-
cunstancias experimentales son tan extremas que
no suponen una situación real. Por otro lado, la ex-
periencia de muchas instalaciones en los últimos
años es que es un sistema totalmente fiable y efi-
caz.

La escasa implantación de esta metodología en
nuestros animalarios posiblemente se derive de
problemas técnicos, que revisaremos a continua-
ción. Sin embargo, es importante dejar claro que la
inversión de equipamiento necesaria para su pues-
ta a punto es mínima, y que el aprendizaje de la téc-
nica puede realizarse con relativa facilidad. Ade-

más, abre las puertas además a otras posibilidades
que compensarán con creces la inversión inicial.
Por ejemplo, disponer de personal capaz de hacer
una transferencia, posibilita la recepción de em-
briones, una opción para obtener animales de repo-
sitorios internacionales en muchos casos mas rápi-
da que la solicitud de animales vivos. 

Por otra parte, poder manejar embriones supone
una alternativa al transporte de animales vivos, ya
que la utilización de formas embrionarias supone
no comprometer el bienestar animal que siempre
entra en riesgo en un trasporte, especialmente en
trayectos largos. Además, y dado que la realización
de una evaluación de riesgos es obligatoria según la
legislación actual para el transporte de animal
transgénico, la utilización de embriones garantiza
un riesgo nulo, incluso en casos en que las fases
adultas pudieran suponer riesgos moderados. En
otras palabras, la posibilidad de una liberación in-
voluntaria al medio ambiente de un mamífero ge-
néticamente modificado cuando se transportan ga-
metos y embriones es inexistente.

La segunda fase del proceso es la propia recogi-
da de los embriones. Ésta debe de realizarse me-
diante el lavado del tracto reproductivo, que en ra-
ta y ratona supone el sacrificio de la donante. En
otras especies la recogida puede realizarse sin ne-
cesidad de sacrificio, e incluso en grandes especies
como el bovino, no es necesario realizar una inter-
vención quirúrgica. La obtención de embriones en
ratonas se realiza a partir del lavado del oviducto
para fases de una célula hasta mórula y en el útero
en fases de mórula compactada hasta blastocisto.
Todas estas fases son susceptibles de ser criopre-
servadas y muchas de ellas pueden ser transporta-
das en fresco a diferentes temperaturas sin compro-
meter excesivamente la viabilidad. Mientras que
los embriones criopreservados pueden ser conser-
vados indefinidamente siempre que se garantice el
mantenimiento de la temperatura, los embriones
transportados en fresco deben de ser reimplantados
lo mas rápidamente posible, ya que a partir de las
24 horas se aprecia una disminución marcada de la
viabilidad, incluso en aquellos que simplemente se
han cultivado in vitro incluso en condiciones ópti-
mas.

La transferencia a las receptoras se realiza fun-
damentalmente de forma quirúrgica y, por las espe-
ciales características del ciclo estral de las ratonas,
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es necesario que estas se encuentren en fase de
pseudogestación. Es decir, que el cuerpo lúteo de
ciclo haya recibido una señal nerviosa que le haga
permanecer activo hasta el día 10-11 post estro. La
inducción de la pseudogestación se realiza de for-
ma totalmente eficaz utilizando machos vasecto-
mizados. Cualquier sistema de estimulación mecá-
nico que se ha descrito en la literatura es
comparativamente muy poco fiable. 

Como norma general, los mejores resultados se
obtienen cuando el embrión y la receptora están
sincronizados, tanto en el tiempo como en el espa-
cio. En otras palabras, cuando un embrión en una
fase determinada de desarrollo es transferido a una
hembra receptora cuyo tracto genital está en la fase
específica para albergar ese estadio de desarrollo.
También es importante la sincronización en el es-
pacio: una fase de desarrollo uterina debe de ser co-
locada en el útero y una fase oviductal en el ovi-
ducto. Como ocurre muchas veces en biología, las
leyes no son totalmente estrictas y es posible obte-
ner gestaciones incluso cuando no se cumple esta
regla. Sin embargo, la asincronía debe de ser a fa-
vor del embrión. De esta forma es perfectamente
posible que un embrión en fase de blastocisto se
implante cuando se transfiere a un oviducto de una
ratona en el primer día de pseudogestación. Tam-
bién se pueden transferir fases típicamente uterinas
al oviducto de la receptora. No quiere decir que se
implantarán en el oviducto, sino que son capaces
de trasladarse al útero donde seguirán la gestación
como si hubieran sido emplazadas ahí. Esto es po-
sible porque los embriones de roedores presentan
una particularidad fisiológica que no está presente
en otras especies: son capaces de entrar en un esta-
do fisiológico llamado “diapausa”. En esta situa-
ción son capaces de retardar su metabolismo inclu-
so varios días hasta que encuentran las condiciones
idóneas para implantarse. Este fenómeno es el que
permite a las hembras de roedor alargar en ciertos
casos la gestación, especialmente cuando se ha
producido una cubrición en el estro post-parto y
que podría suponer el nacimiento de una nueva ca-
mada, cuando aun no se ha destetado la anterior.

La técnica de la transferencia de embriones es
posiblemente el mayor escollo técnico para todo el
proceso, pero solo requiere una cierta práctica, el
material quirúrgico adecuado y la disponibilidad
de un estereomicroscopio con luz incidente y trans-
mitida que permita una magnificación de unos 20
aumentos. 

Dado que la transferencia de embriones es un
paso obligado en multitud de técnicas se han reali-
zado bastantes estudios para tratar de establecer
posibles factores limitantes. En algunos casos se
han dado por buenas afirmaciones técnicas que la
experiencia científica ha demostrado que son fal-
sas, como por ejemplo la recomendación de no usar
analgésicos en las receptoras por una supuesta in-
terferencia con la implantación. De la misma ma-
nera, ambos lados son igualmente capaces de llevar
a cabo la gestación y la transferencia bilateral, aun-
que mejora ligeramente los índices de prolificidad,
no llegó a demostrar una ventaja significativa sobre
la transferencia unilateral.

ALTERNATIVAS 
A LA CRIOPRESERVACIÓN 

DE EMBRIONES 
Y ESPERMATOZOIDES: ICSI Y

CLONACIÓN

La criopreservación de esperma y de embriones
de roedores merece un artículo monográfico, que
se escapa de los objetivos de esta revisión, y es una
técnica cuya incorporación es obligada para poder
hacer una correcta gestión de las líneas murinas en
los animalarios. Sin embargo, somos conscientes
de que hoy en día no todos disponen de la misma,
aunque debería plantearse como una necesidad ur-
gente y a corto plazo en instalaciones que trabajen
con cepas no disponibles comercialmente. 

En esta sección nuestra intención es, exclusiva-
mente, destacar algunas alternativas que están al
alcance de cualquier animalario y que gracias a
avances técnicos muy recientes permiten recuperar
cepas mutantes, incluso cuando no se disponen de
gametos congelados según los protocolos de crio-
preservación desarrollados para estas especies. 

La inyección intracitoplasmática de espermato-
zoides (ICSI) ha demostrado que es posible recupe-
rar animales vivos incluso cuando se inyectan ca-
bezas de espermatozoides muertos, lo que da una
oportunidad a la recuperación de animales a partir
de espermatozoides congelados incluso sin crio-
protector. Un avance más en este sentido y recien-
temente publicado es la posibilidad de obtener un
animal viable a partir de la clonación de una célula
somática procedente de un animal muerto y conge-

14

A
N

IM
A

LE
S

D
E

LA
B

O
RA

TO
RI

O

AN IMA L ES  DE  L ABORATOR IO  42   •   SOC I EDAD  E S PAÑOLA  PARA  L AS  C I ENC IAS  DE L  AN IMA L  DE  L ABORATOR IO

  Ratas 42  6/3/09  20:28  Página 14



lado  a -20ºC durante mas de 10 años. En otras pa-
labras, el mensaje que queremos transmitir es que
la muerte sin descendencia de un animal único por
sus características genéticas no significa la pérdida
irremediable de ese patrimonio y que hoy en día la
biotecnología reproductiva tiene herramientas para
recuperarlo. Para ello es necesario que el animala-
rio actúe conservando, si es posible, el esperma y si
no manteniendo el animal o parte de sus tejidos
congelados. Por supuesto que las técnicas de recu-
peración no son asequibles nada más que para un
número muy reducido de laboratorios, pero es im-
portante saber que existe la posibilidad y que en ca-
so de necesidad puede recurrirse a la misma, aun-
que para ello es necesario conservar el material
biológico en unas condiciones que están al alcance
de cualquier instalación.

FECUNDACIÓN IN VITRO
Esta tecnología está plenamente desarrollada

hoy en día con protocolos estandarizados eficaces
y fiables y tiene unos requerimientos técnicos mí-
nimos que le hacen asequible a cualquier instala-
ción. La aplicación práctica es mucho mas limitada
que la transferencia de embriones, pero correcta-
mente aplicada puede dar una respuesta a ciertos
problemas de funcionamiento del animalario y per-
mite un ahorro de espacio para ciertas situaciones.
Es, claramente, el siguiente avance técnico que de-
berá incorporarse a los animalarios una vez lo haya
hecho la transferencia embrionaria como técnica
rutinaria. 

La fecundación in vitro permite la obtención de
un numero elevado de animales de una edad deter-
minada, empleando para ello un menor espacio que
si se tuviera que recurrir a la monta natural. La
combinación de tratamientos de superovulación de
donantes con la utilización de esperma de un ma-
cho o a lo sumo dos, evita tener que mantener un
número elevado de estos con el fin de disponer de
los mismos en un periodo de tiempo muy corto pa-
ra generar cruces de monta natural. Evidentemente
es necesario disponer de hembras receptoras y ma-
chos vasectomizados, pero estos deben estar dispo-
nibles en cualquier instalación que realiza transfe-
rencia de embriones y, hay una ventaja añadida: la
prolificidad de las hembras no consanguíneas es
marcadamente mejor que la de hembras consanguí-
neas, con lo que el número de gestantes que seria
necesario generar es menor. 

La obtención de embriones mediante FIV ha pa-
sado ha ser el sistema estándar en repositorios
mundiales como el EMMA o Jackson con el fin de
obtener los embriones destinados a la criopreserva-
ción de líneas mutantes, una demostración clara de
que la eficiencia es mayor.

CONCLUSIONES 
La modernización de la gestión de animalarios

no pasa exclusivamente por la incorporación de
equipamientos complejos para garantizar la cali-
dad sanitaria de los animales alojados. De la misma
forma, es preciso incorporar nuevas técnicas expe-
rimentales que permitan una gestión más ágil y se-
gura. En este aspecto, la biotecnología reproducti-
va brinda herramientas que solucionan problemas
de transporte, espacio y gestión de colonias, que no
suponen una dificultad técnica y logística inalcan-
zable. 

La formación de al menos un técnico y la com-
pra del equipamiento necesario no supone una in-
versión inasequible en instalaciones de apoyo a la
investigación que trabajan con estirpes no disponi-
bles comercialmente y abre una serie de posibilida-
des que permiten amortizarla con creces en poco
tiempo.
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El pasado mes de noviembre, tuvo lugar en Sit-
ges (Barcelona) el VI Encuentro de Comités de Éti-
ca de Universidades y Centros de Investigación Pú-
blicos de España.

Partiendo de la base de que, como asistente, qui-
zá prestara más atención a los puntos que más inte-
resan a nuestro ámbito, yo diría que se trabajó so-
bre el papel de los comités de ética en diferentes
aspectos:

•Repercusión de la Ley 14/2007 de Investiga-
ción Biomédica y el cambio de los actuales comités
de bioética por comités de ética de la investigación.
El Comité de Ética de la Investigación debería ser
un único interlocutor, de forma que se cree una ba-
se de datos única de cada centro, el cual podría in-
cluir diferentes comisiones: de investigación con
seres humanos, de experimentación animal y de in-
vestigación con agentes biológicos y organismos
modificados genéticamente (OMG), siguiendo los
modelos de los comités de otras universidades y del
CSIC.

•Proponer una normativa, que haga preceptiva
la evaluación por parte de los comités de los proce-
dimientos utilizados en tesis doctorales y en máste-
res oficiales.

•Otro punto importante, y en el que se insistió
bastante, es la necesidad de formación en ética de
la investigación, como una responsabilidad de los
comités de ética de cada centro, que se podría in-
cluir como curso en doctorados, máster y último
curso de carreras biotecnológicas.

Personalmente, participé en el grupo de trabajo
sobre “Problemas, dificultades y conflictos en lo

comités de ética para experimentación animal. Ex-
periencias y propuestas de consenso”. El trabajo se
basó fundamentalmente en analizar los formularios
de solicitud de evaluación de procedimientos, dife-
rentes según su modalidad, si es de investigación o
de docencia. Los formularios deben ser detallados
y únicos y, en los procedimientos docentes, de una
validez de 2-3 años, para facilitar el trabajo a do-
centes e investigadores. Igualmente, se aconsejó
dar a conocer a los investigadores el Comité de Éti-
ca de la Investigación como un organismo de apo-
yo y asesoramiento. 

También se abordó el papel de los comités de
ética en el trabajo con agentes biológicos y OMG.
Se trataron aspectos como la importancia de la con-
cienciación de los investigadores del papel asesor y
colaborador de estos comités, la notificación de su
uso de estos organismos al Ministerio de Medio
Ambiente y Medio Rural y Marino y a la CC.AA.,
y la evaluación de los procedimientos experimen-
tales, pero no de los riesgos, responsabilidad del
Servicio de Prevención del Centro, y cuyo informe
debería acompañar a la solicitud presentada al Co-
mité.

Si el VI Encuentro fue intenso y muy interesan-
te, tanto en las sesiones mismas como en el inter-
cambio con los compañeros, el reencuentro con los
amigos cómo siempre fue lo más enriquecedor. 

Las conclusiones y recomendaciones de este
evento se han publicado en la página Web de
RCEUE: http://www.ub.es/rceue

3ÉTICA y legislación
VI ENCUENTRO DE COMITÉS DE ÉTICA DE

UNIVERSIDADES Y CENTROS DE
INVESTIGACIÓN PÚBLICOS DE ESPAÑA

Anamaría Madariaga O’Ryan 
Universidad de Alicante

  Ratas 42  6/3/09  20:28  Página 16



Os adjuntamos un nuevo comentario de la co-
lección de bioética de la Asociación Española de
Bioética y Ética Médica (AEBI). En este caso, se
resume una noticia aparecida en el diario ‘El País’
según la cual la Comisión Europea propone dar un
"trato humano" a los animales en los mataderos,
planteando que haya un "oficial del bienestar ani-
mal", responsable de que se tomen todas las medi-
das posibles para reducir el sufrimiento de los ani-
males. Afortunadamente, el concepto de bienestar
animal y la ética en nuestras relaciones con los ani-
males se extienden...

El País, EMILIO DE BENITO - Madrid - 18/09/2008 
Cada año, los mataderos de la UE sacrifican 250 millones

de cerdos, vacas, ovejas y cabras, sin contar con los miles de
millones de pollos, 25 millones de animales para utilizar su
piel y un número variable de cabezas de ganado enfermos. El
número no va a descender, pero la Comisión Europea propone
que el trato que se les dé sea lo más "humano" posible. Para
ello ha elaborado una propuesta que se centra en dos aspectos:
en todos los mataderos habrá un "oficial del bienestar animal",
responsable de que se tomen todas las medidas posibles para
reducir el sufrimiento de los animales al mínimo (lo que inclui-
ría la formación de todo el personal).

COMISIÓN EUROPEA
Todo el trabajo se basaría en un aspecto: garan-

tizar que los animales sean dejados inconscientes
antes de que actúen los matarifes. Una vez sean
atontados o adormecidos, habrá que realizar una
vigilancia continua para evitar que se espabilen.
También se pide a los estados que creen servicios
de vigilancia e investigación para minimizar el su-
frimiento de los animales.

"Como sociedad, tenemos la obligación de cui-
dar a los animales, lo que incluye minimizar su es-
trés y evitar el dolor durante el proceso de la ma-
tanza", ha dicho la comisaria europea de Sanidad,
Androulla Vassiliou. "Las actuales leyes de la UE
están anticuadas y necesitan revisión. Esta pro-
puesta supondrá una auténtica diferencia en la ma-
nera en que los animales son tratados durante el sa-
crificio, y promoverá la innovación", dijo
Vassiliou.
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BIENESTAR ANIMAL EN LOS MATADEROS
Jesús Martínez Palacio 

Centro de Investigaciones Energéticas, Medioambientales y Tecnológicas (CIEMAT), Madrid
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Los primates no humanos (PNHs) son animales
de gran complejidad, fundamentales en estudios de
biomedicina y, además, portadores de zoonosis de
graves consecuencias para el ser humano. Por ello,
cuando se trabaja con PNHs es fundamental garan-
tizar que el animal sufra el mínimo estrés, que el
técnico o investigador tenga una formación ade-
cuada, y que disponga de un equipamiento que le
permita manipularlos con la máxima seguridad. 

EQUIPAMIENTO 
DEL EXPERIMENTADOR

Este equipamiento tiene como función evitar al
experimentador lesiones por arañazos y mordedu-
ras, así como el contacto con secreciones corpora-

les de los PNHs, que son la principal vía de conta-
gio de zoonosis. Por ello, la protección de brazos,
manos y mucosas de la cara es fundamental. 

Este equipo consiste en:

•Traje de manga larga, de uso exclusivo en la
habitación de los PNHs.

•Doble guante de látex o de nitrilo.

•Gafas de plástico y mascarilla o una pantalla
de plástico transparente (Pulsafe, Clear-
ways®) que se ajusta a la cabeza y que cubre
por completo el rostro (Fig. 1A). 

•Calzas o patucos desechables para entrar a la
habitación de los PNHs. De esta manera, se
evita introducir suciedad/ patógenos desde el
exterior. 

4TÉCNICAS

MÉTODOS DE RESTRICCIÓN UTILIZADOS EN
PRIMATES NO HUMANOS

Mª José G-M Piedras
Marta Miró-Murillo

Mª Carmen Fernández Criado
Carmen Cavada

Universidad Autónoma de Madrid

ESTA SECCIÓN, TIENE COMO OBJETIVO DESCRIBIR DE FORMA SINTÉTICA Y

PRÁCTICA, TODO TIPO DE TÉCNICAS Y PROCEDIMIENTOS EXPERIMENTALES. 

TODOS LOS SOCIOS, ESPECIALMENTE TÉCNICOS, 
ESTÁN INVITADOS A PARTICIPAR EN ELLA

CONTACTO: MARÍA GRANADA PICAZO; mgpicazo@sescam.jccm.es
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Para manipular PNHs conscientes y bajo seda-
ción ligera, es necesario el uso de guantes de piel
gruesa (Fig. 1A) que protegen las manos y brazos de
mordeduras y arañazos. Estos guantes son útiles
para el manejo de animales de pequeño tamaño, co-
mo calitrícidos y tamarines, porque protegen efi-
cazmente frente a mordeduras; sin embargo, si se
trata de individuos de mayor tamaño, como maca-
cos y babuinos, no son seguros debido al tamaño de
los caninos de estas especies. Para manipular
PNHs grandes deben utilizarse guantes de malla
metálica, que ofrecen una mayor protección. 

MÉTODOS FÍSICOS DE SUJECIÓN
Pared retráctil: es un método muy común, se-

guro, rápido y relativamente poco estresante para
el animal, que se utiliza para exploraciones rutina-
rias y administración de fármacos.

Consiste en que la pared trasera de las jaulas se
desplaza hacia el frontal, dejando al animal en un
espacio reducido que limita sus movimientos y per-
mite al experimentador acceder a él de forma segu-
ra (Fig. 2). Para utilizar la pared retráctil se deben te-
ner en cuenta una serie de consideraciones:

•Aplicar sólo a un animal, que debe aislarse
previamente en el módulo en que se vaya a
manipular la pared retráctil.

•Antes de comenzar, retirar de la jaula ele-
mentos con los que el animal se puede golpe-
ar durante el desplazamiento de la pared (ju-
guetes, cuerdas, etc).

•Desplazar lentamente la pared hacia el fron-
tal de la jaula, evitando que el animal se en-
ganche los dedos con los barrotes y/o pared
de la jaula. 

•Permitir, mediante movimientos suaves de la
pared retráctil (Fig. 2C) hacia delante y hacia
atrás, que el animal se coloque en una posi-
ción cómoda que permita la manipulación
(Fig. 2D).  

Palos y collares: son herramientas relativamen-
te seguras que permiten mover al animal conscien-
te de un lado a otro. Se utilizan para llevar a los ani-
males a otros dispositivos de inmovilización como
sillas de primates. 

Se usan palos de dos tamaños diferentes, que ma-
nipula el experimentador, y un collar que se coloca

de forma permanente al cuello del PNH (Fig. 1B).
Los palos tienen un gancho en un extremo, por don-
de se pueden acoplar al collar, que manipula el ex-
perimentador desde el otro extremo del palo. De es-
ta manera el experimentador sujeta al PNH a
distancia, sin riesgo para él ni para el animal. Para
enganchar el palo al collar, es necesario inmovilizar
al PNH previamente mediante la pared retráctil. Es-
te sistema es seguro utilizarlo en animales de hasta
6 kg de peso y requiere cierto entrenamiento del ex-
perimentador y del animal, cuya duración es muy
variable y depende mucho del carácter del animal. 

Sillas de sujeción de PNHs: el animal queda in-
movilizado y en una posición confortable. Es un
método muy seguro. La mayoría de las sillas son
ajustables y se adaptan a los distintos tamaños de
los animales. Existen casas comerciales que las
distribuyen y se adaptan a las necesidades del ex-
perimento (Primate Products®). Son útiles para ex-
tracción de muestras (sangre, orina), exploracio-
nes, administración de fármacos (vía oral y
parenteral) y realización de pruebas experimenta-
les. 

Normalmente, los animales se trasladan a la silla
con el método de los palos y collar anteriormente
descrito. Una vez en la silla, quedan sujetos por el
cuello y por la cintura mediante piezas que el expe-
rimentador puede manipular. Es preciso entrenar a
los animales a salir de la jaula y desplazarse a la si-
lla y, luego, un periodo de adaptación a la silla, que

Figura 1. Métodos físicos de sujeción
A: Sujeción manual de un Macaco rhesus adulto. El animal está some-

tido a una sedación ligera.
B: Palos y collares. Se utilizan palos de dos tamaños diferentes y colla-

res de diferentes diámetros para los distintos tamaños de PNH. 
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también depende del carácter del animal. Aunque
se trata de un método muy seguro, los PNHs suje-
tos a la silla siempre deben estar bajo la supervisión
del experimentador. 

Sujeción manual: es un método rápido y bara-
to, pero implica riesgo para el animal, ya que es
muy estresante, y para el experimentador, que se
puede exponer a ser lesionado. El experimentador
debe proteger sus manos y brazos con guantes de
piel (Fig. 1A). Se utiliza con especies de pequeño ta-
maño (marmosetes, tamarines y monos ardilla) y
con los ejemplares más jóvenes de especies de ma-
yor tamaño. 

Los factores a tener en cuenta para llevar a cabo
este método de sujeción incluyen la especie, tama-
ño, edad, estatus sanitario (en especial en lo que res-
pecta a Herpesvirus B), tamaño de los caninos, en-
trenamiento del personal y necesidades del estudio.

La manera correcta de sujetar a un PNH se des-
cribe a continuación:

•PNHs de pequeño tamaño (tamarines y titís):
se sujetan con una mano a la altura del tórax.
La sujeción debe ser firme pero sin dificultar
la respiración del animal. Los monos peque-
ños se estresan mucho con este tipo de mani-
pulación y pueden sufrir infartos, por lo que es
conveniente habituarles de forma paulatina.

•PNHs de mayor tamaño: con el animal de es-
paldas al experimentador, se sujetan los codos
a la altura de  la espalda, de esta manera la bo-
ca y las extremidades superiores del animal
están fuera del alcance del experimentador
(Fig. 1A). Si es necesario inmovilizar las extre-
midades inferiores, se colocan cruzadas a la
altura de las tibias y se sujetan con fuerza. De-
pendiendo del tamaño del animal, serán nece-
sarias una o dos personas para la sujeción.
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Figura 2. Pared retráctil
A y B: Desplazamiento de la pared hacia el frontal de la jaula.  C: Colocación del animal hasta su inmovilización.

D: Posición correcta del animal. Inyección intramuscular de ketamina.
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MÉTODOS QUÍMICOS 
DE SUJECIÓN

Son de elección cuando el experimento y la sa-
lud del animal lo permiten. Facilitan la manipula-
ción y disminuyen al máximo el riesgo para el ex-
perimentador. Se utilizan diferentes drogas de
administración intramuscular, la más común es la
ketamina (Ketolar®), aunque siempre se debe ele-
gir el fármaco o combinación de fármacos y su do-
sificación en función del estado clínico del animal
y del tipo de manipulación a realizar. En la Tabla 1 se
muestran algunos fármacos anestésicos que se pue-
den utilizar en PNHs y su dosificación; la duración
del efecto dependerá de la especie y la dosis emple-
ada.  

Aunque es poco frecuente que aparezcan com-
plicaciones durante una sedación, se deben contro-
lar la frecuencia cardiaca, respiratoria, pulso y co-
loración de mucosas hasta que el animal esté
recuperado y consciente en la jaula. De la misma
manera, durante la sedación y la recuperación, se
debe controlar el estado de consciencia mediante el
reflejo palpebral y el tono mandibular. Es funda-
mental para la seguridad del experimentador dis-
tinguir entre un PNH sedado y uno plácidamente
dormido, sobre todo cuando se usan fármacos
anestésicos de efecto breve. El animal sedeado no
responde a estímulos externos (por ejemplo un pe-
llizco en la oreja), el animal dormido sí.

ENTRENAMIENTO PARA 
TÉCNICAS DE RUTINA

Muchos PNHs pueden ser entrenados para parti-
cipar en procedimientos de rutina (extracción de
sangre, examen del periné, citologías vaginales,
etc). En el entrenamiento de los animales hay que
tener en cuenta estas consideraciones:

•Debe ser siempre el mismo personal el que
realice las sesiones de entrenamiento. El pro-
cedimiento se agiliza si los animales están fa-
miliarizados con el personal. 

•Las tareas complicadas se pueden dividir en
etapas hasta conseguir el objetivo deseado. 

• Se deben adaptar las sesiones de entrena-
miento al carácter del animal, ser pacientes y
usar recompensas (fruta, cacahuetes, etc).
Puede ser de gran utilidad administrar la ra-
ción diaria de fruta sólo como recompensa
durante los entrenamientos. 

CONCLUSIONES
La complejidad e importancia de los PNHs nos

obligan a elegir cuidadosamente la técnica de suje-
ción, antes de llevar a cabo cualquier procedimien-
to. La elección de la técnica se hará teniendo en
cuenta la especie, tamaño, estado sanitario y clíni-
co del animal, pericia por parte del experimentador
y objetivo del procedimiento. Debido a que son
animales potencialmente portadores de zoonosis
de graves consecuencias para el ser humano, la téc-
nica de elección debe garantizar siempre la máxi-
ma seguridad para el experimentador. 
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TABLA 1. Fármacos para inducir sedación en PNHs (Fortman et al., 2002).
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INTRODUCCIÓN 
En estos tiempos, donde la genómica y la mani-

pulación genética del ratón y la rata de laboratorio
progresan día a día, se hace imprescindible estan-
darizar los animales utilizados en investigación.
Los roedores de laboratorio deben ofrecer un nivel
de calidad determinado por las características mor-
fológicas, fisiológicas y bioquímicas que definen
su fenotipo, y éste, a su vez, es el resultado de la in-
teracción entre su genotipo y el ambiente. Dado
que el ambiente de los animalarios es muy homo-
géneo (controlado), las características de un roedor
de laboratorio derivan principalmente de su patri-
monio genético. En consecuencia, el control y la

preservación de la calidad genética del animal de
laboratorio deben ser prioritarios en un animalario. 

Dentro de los roedores de laboratorio “genética-
mente definidos”, los más utilizados son las líneas
consanguíneas y las líneas congénicas (mutantes,
transgénicos y knockouts). A continuación, veremos
un resumen de estas líneas y los controles genéticos
recomendados.

LÍNEAS CONSANGUÍNEAS
Las líneas consanguíneas son el prototipo de las

líneas genéticamente estandarizadas, debido a que
su constitución genética está fijada en forma casi
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definitiva. Una línea o cepa consanguínea (en in-
glés, inbred strain) es aquélla que resulta del acopla-
miento sistemático e ininterrumpido entre herma-
nos y hermanas, por más de 20 generaciones
(Festing, 1979; Silver, 1995; Benavides y Guénet,
2003; Fox et al., 2006). Se ha calculado, por ejem-
plo, que a partir de la sexta generación de endocría,
el 20% de los loci en estado heterocigoto pasan a ser
homocigotos en cada generación; por eso se consi-
dera que después de la generación 20, la cantidad
de loci que aún no se han fijado en el estado homo-
cigoto es menor al 1,3%. Este pequeño porcentaje
de loci heterocigotos se llama “heterocigosis resi-
dual”. Se llega así a una situación donde encontra-
mos dos fuerzas actuando en sentidos opuestos: la
práctica sistemática de los acoplamientos hermano
x hermana, disminuyendo la variabilidad dentro de
la población, y la aparición excepcional de muta-
ciones espontáneas, generando diversidad por la
introducción de alelos nuevos (Stevens et al., 2007). 

La progresión hacia la consanguinidad se acom-
paña de la fijación de un alelo único en un locus de-
terminado, lo que implica la pérdida de alelos en la
población en cuestión. Se considera que la fijación
de un alelo sobre otro sucede al azar, aunque éste
no sea siempre el caso. Debido a esta situación,
consideramos que las líneas consanguíneas son
isogénicas (genéticamente idénticas) y homoaléli-
cas (portan una única variante por locus). De esta
forma, cada línea consanguínea representa una co-
lección única de genes (alelos), imposible de repe-
tir. De estos datos podemos deducir que las líneas
consanguíneas constituyen poblaciones artificia-
les, aunque esto no les resta ningún valor como ex-
celentes modelos experimentales (Benavides y
Guénet, 2008).

La isogenicidad, o igualdad genética es, sin du-
da, la característica más importante de estas líneas.
El hecho de que todos los individuos pertenecien-
tes a una línea sean idénticos genéticamente, per-
mite el intercambio de tejidos, como las células del
sistema inmune o células tumorales (en términos
de histocompatibilidad se habla de animales singé-
nicos). 

El alto porcentaje de homocigosis (mayor del
98%) es otro rasgo particular de estos animales.
Por lo tanto, los individuos que pertenecen a una lí-
nea consanguínea no son equivalentes a una colec-
ción de gemelos idénticos (monocigóticos), ni tam-

poco a un grupo de animales clonados, ya que estos
dos últimos son heterocigotos en muchos de sus lo-
ci mientras que los primeros son homocigotos para
todos los loci en su genoma.

La asociación de los caracteres fijados en cada
línea consanguínea genera una individualidad con
respecto a sus cualidades, rasgo que habrá que te-
ner en cuenta a la hora de la elección de una línea
para un trabajo de investigación. En este aspecto,
algunos autores dividen a las líneas consanguíneas
en aquellas de uso general y las de uso especial.
Aunque no existe una definición formal de una lí-
nea de uso general, son aquéllas que se encuentran
ampliamente distribuidas y son usadas en diferen-
tes disciplinas. La sensibilidad a ciertas enfermeda-
des infecciosas, la tendencia a desarrollar enferme-
dades autoinmunes y la susceptibilidad a los
carcinógenos son sólo algunos ejemplos de la gran
utilidad de estas líneas como animales de laborato-
rio de uso especial (Festing, 1979; Silver, 1995). 

Cada línea consanguínea tiene entonces su con-
junto particular de características, incluyendo el ti-
po de tumores espontáneos, la habilidad para
aprender, la vida media, la producción de leche, la
agresividad, la susceptibilidad a los agentes infec-
ciosos, entre muchas otras. Por esto mismo, la elec-
ción de la línea más apropiada es una parte crítica
del diseño y la planificación de un experimento.
Existe un proyecto internacional conjunto abocado
a establecer en ratón una colección de datos fenotí-
picos proveniente de las líneas consanguíneas más
comunes y de aquéllas genéticamente más diver-
gentes. Este proyecto se conoce como “Mouse
Phenome Database” (MPD) (Paigen y Eppig,
2000). La consulta de las siguientes páginas webs
puede ayudar a los investigadores a elegir las líne-
as más indicadas para la elaboración de un protoco-
lo experimental:

http://www.informatics.jax.org/external/fes-
ting/search_form.cgi

http://aretha.jax.org/pub-cgi/phenome/mpdc-
gi?rtn=docs/home

Dado que se trata de animales genéticamente
idénticos, la uniformidad fenotípica de las líneas
consanguíneas es otro rasgo importante que nos
permite afirmar que la variabilidad en los paráme-
tros experimentales se debe exclusivamente a fac-
tores no genéticos (ambientales o metodológicos).
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Esta uniformidad nos permite lograr precisión esta-
dística con muchos menos animales que los nece-
sarios al trabajar con grupos no consanguíneos. Fi-
nalmente, la uniformidad hace posible la
comparación de resultados experimentales entre
animales de diferentes laboratorios y además, debi-
do a su relativa estabilidad genética, a lo largo del
tiempo. 

A pesar de la existencia de cientos de líneas con-
sanguíneas, la mayoría de los trabajos de experi-
mentación se realizan usando las diez más popula-
res; entre ellas: C57BL/6, BALB/c, FVB, 129,
C3H y DBA/2. La línea C57BL/6 fue histórica-
mente la más popular y actualmente la más usada
como fondo genético (del inglés genetic background)
en la creación de líneas congénicas (tansgénicos y
knockout). También fue la línea elegida por el “Inter-
national Mouse Sequencing Consortium” para la
secuenciación del genoma del ratón. 

La línea FVB y las distintas sublíneas de 129
han adquirido gran popularidad en las últimas dos
décadas debido a que son las más adecuadas para la
producción de ratones transgénicos y knockout, res-
pectivamente. En los últimos 25 años se han desa-
rrollado una gran variedad de líneas consanguíneas
a partir de animales capturados en estado salvaje.
Entre las más utilizadas podemos nombrar:
PWK/Ph, CAST/Ei, y SPRET/Ei (Silver, 1995;
Guénet y Bonhomme, 2003). 

En lo que respecta a la rata, entre las líneas con-
sanguíneas más populares, se encuentran las F344,
LEW, ACI, BN, WKY y PVG, entre otras. Se pue-
de acceder a la última versión de las listas de líneas
consanguíneas a través de diferentes recursos de
Internet:

“Mouse Genome Informatics” (MGI):
http://www.informatics.jax.org/

“International Mouse Strain Resources”
(IMSR): http://www.informatics.jax.org/imsr/in-
dex.jsp

“Rat Genome Database” (RGD):
http://rgd.mcw.edu/ 

Como hemos visto en párrafos anteriores, la
aparición constante de mutaciones, fenómeno que
actúa en sentido opuesto a la consanguinidad, ge-
nera diversidad genética por la introducción de

nuevos alelos. Debido a la presencia de estas muta-
ciones espontáneas y a un mínimo grado de hetero-
cigosis residual se puede generar, con el tiempo, la
divergencia de las líneas en sublíneas (subcepas).
Una línea consanguínea se considera dividida en
sublíneas cuando existen diferencias genéticas, co-
nocidas o probables, en ramas separadas de la mis-
ma, según los siguientes casos: (i) cuando una línea
se separa en ramas diferentes antes de la genera-
ción F40, por el fenómeno de heterocigosis resi-
dual; (ii) cuando la rama de una línea ha sido man-
tenida separada de otras por más de 20
generaciones, contando desde los ancestros comu-
nes; y (iii) cuando se descubren diferencias genéti-
cas con otras ramas de la misma línea, ya sea por
mutaciones o contaminación genética. 

Las diferencias acumuladas por mutaciones
pueden tener, además, consecuencias patológicas
para una línea, como ocurre en la sublínea
C3H/HeJ. La misma porta una mutación en el cro-
mosoma 4 que la hace insensible a la estimulación
por lipopolisacáridos de bacterias gram negativas.
Esta mutación se nombró como Lpsd (del inglés, de-
fective lipopolysaccharide response) y ahora se sabe que
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Figura 1. Esquema de retrocruzamientos seguido de intercruzamientos
para la creación de una cepa BALB/c congénica portando una mutación
recesiva fértil (mut). En cada generación, empezando por la F1, es nece-
sario cruzar los heterocigotos +/mut para producir ratones mut/mut, los
cuales son cruzados conr BALB/c puros.
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es una deleción en el gen toll-like receptor 4
(Tlr4Lps-d). En cambio, otras sublíneas de C3H, co-
mo la C3H/HeN, llevan el gen normal (Tlr4+), he-
cho que las hace 20 veces más susceptibles a las en-
dotoxinas bacterianas. 

Otro ejemplo lo constituyen las sublíneas
CBA/J y CBA/CaJ: la primera porta la mutación rd
(retinal degeneration, nueva nomenclatura: Pde6brd1) y
por lo tanto queda ciega dentro del primer mes de
vida, la segunda no tiene dicha mutación y por lo
tanto su visión es normal.

Aquellos interesados en los orígenes de las líne-
as consanguíneas pueden consultar los siguientes
libros y artículos: Morse, 1978; Festing, 1979; He-
drich, 1990; Atchley y Fitch, 1991; Silver, 1995;
Simpson et al.., 1997; Beck et al., 2000; Frazer et al.,
2007. 

Los interesados en la genealogía de las líneas
consanguíneas de ratones pueden descargar un
póster ilustrativo de la página web del MGI:
http://www.informatics.jax.org/mgihome/genea-
logy/. 

Finalmente, es muy importante seguir en forma
rigurosa la nomenclatura estándar para referirse a
las líneas consanguíneas, los loci y los alelos. Las
reglas de nomenclatura son acordadas por el “Inter-
national Committee on Standardized Genetic No-
menclature for Mice” y el “Rat Genome and No-
menclature Comité”, y pueden consultarse en la
siguiente dirección:

http://www.informatics.jax.org/mgihome/no-
men/strains.shtml.

LÍNEAS COISOGÉNICAS Y
CONGÉNICAS 
Dos líneas que son genéticamente similares (de

la misma línea consanguínea), pero que difieren
sólo en un locus, por ejemplo a causa de una muta-
ción, se denominan coisogénicas. Esto puede suce-
der cuando la mutación (espontánea o inducida) ha
ocurrido en una línea consanguínea. Por tanto, po-
demos especular que estos animales son idénticos,
a excepción del locus mutado. 

También existe la posibilidad de generar un aná-
logo de las líneas coisogénicas transfiriendo (en in-
glés, introgressing), por medio de la reproducción se-

xual, la mutación de interés a un fondo genético de-
terminado, normalmente una línea consanguínea
estándar. Las líneas creadas por la introducción de
una región cromosómica portando el gen de interés
se denominan líneas congénicas (del inglés congenic
strains). Estas líneas se obtienen por retrocruza-
mientos repetidos de la línea donante (la que porta
la mutación o el transgén) con una línea consanguí-
nea receptora, a través de, por lo menos 10 genera-
ciones, llamadas sucesivamente N2, N3, N4 etc. En
el caso de mutaciones recesivas, estas líneas se de-
sarrollan por medio del esquema denominado cru-
ce-intercruce, donde (durante el proceso de retro-
cruzamiento) un animal homocigoto para la
mutación es siempre cruzado con un ejemplar puro
de la línea de fondo (Fig. 1). De esta forma, el gen
transferido se encuentra “sumergido” en un seg-
mento cromosómico cuyo tamaño se reduce, gene-
ración tras generación, a causa de las recombina-
ciones cromosómicas. Existe una gran variedad de
líneas coisogénicas y un número casi infinito de lí-
neas congénicas potenciales ya que cualquier alelo
puede ser introducido en un fondo genético dife-
rente.

Es importante aclarar que en cada generación de
retrocruzamiento se seleccionan, como futuros
progenitores, sólo aquellas crías que han recibido
el alelo mutado, de lo contrario corremos el riesgo
de perderlo. En cada generación de retrocruza-
miento el nivel de heterocigosis se reduce, en pro-
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Figura 2. Esquema en el que se muestra la disminución del tamaño del
segmento diferencial durante la creación de una línea cong_nica. A
medida que realizamos los retrocruzamientos con la línea receptora, el
tamaño del fragmento cromosómico introducido (rectángulo gris) es
menor, siendo de, aproximadamente, 20 cM (10 cM a cada lado) en la
generación N10 y de 5 cM (2,5 cM a cada lado) en la N20.
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medio, un 50% y aumenta en la misma proporción
el fondo genético de la línea receptora (esto se apli-
ca sólo a los cromosomas que no portan la muta-
ción). Respecto al segmento cromosómico que por-
ta el locus diferencial, existe una aproximación
estadística que indica que el mismo tendría, en pro-
medio, un tamaño de 20 cM (10 cM a cada lado del
locus diferencial) en la generación N10 y alrededor
de 5 cM si llegamos hasta N20 (Fig. 2). 

En términos prácticos, se puede estimar que el de-
sarrollo de una línea congénica llevará de 4 a 5 años.
Actualmente, es posible acortar mucho estos tiem-
pos usando un sistema de cruces asistidos por mar-
cadores genéticos conocido en inglés como speed con-
genic (Markel et al., 1997; Wakeland et al., 1997;
Visscher, 1999; Wong, 2002). Esta metodología se
basa en elegir, en cada generación de retrocruce, a
aquellos progenitores que, portando el gen de inte-
rés, tengan la mayor proporción del genoma de la lí-
nea receptora (Figura 3). Esto se realiza por medio
del uso de marcadores polimórficos (generalmente
microsatélites o SNPs), que abarcan todos los cro-
mosomas, basándose en la idea de que la proporción
del genoma de la línea de fondo sigue una distribu-
ción normal. Por ejemplo, el promedio de esa pro-
porción es del 50% en la N2, pero, en realidad, en un
grupo de 100 ratones N2 existirán individuos con
valores de 25% y otros de 75% del mismo fondo ge-
nético. Los retrocruces asistidos por marcadores
buscan identificar estos animales con mayores pro-
porciones de genoma receptor para ser usados como
progenitores en la siguiente generación (Wolfer et al.,
2002; Collins et al., 2003; Goto et al., 2005; Arms-
trong et al., 2006). Por ejemplo, realizando un geno-
tipado de alta densidad (con marcadores espaciados
cada 10 cM) a 40 ratones machos en cada genera-
ción, Wakeland y colaboradores obtuvieron un pro-
medio de 0,1% de genoma dador “contaminante” en
la generación N5. Este porcentaje subió a 0,4%
cuando usaron los marcadores espaciados cada 25
cM (Wakeland et al., 1997). 

Las líneas congénicas son esenciales para estu-
diar el efecto de las mutaciones (sean espontáneas,
inducidas o por manipulación genética), ya que
permiten comparar animales en los que se han eli-
minado las diferencias en el fondo genético. La no-
menclatura estándar para las líneas congénicas se
puede consultar en la siguiente dirección:

http://www.informatics.jax.org/mgihome/no-
men/strains.shtml#ccasis

EFECTOS DEL FONDO GENÉTICO
SOBRE EL FENOTIPO
Ya a principios de los años 1970 se publicaron ar-

tículos que mostraban una gran diferencia en el fe-
notipo diabético de las mutaciones diabetes (Leprdb) y
obese (Lepob), según estuvieran en fondo C57BL/KsJ
(nueva nomenclatura C57BLKS/J) o C57BL/6J
(Hummel et al., 1972; Coleman y Hummel, 1973). 

Más tarde, a mediados de la década de 1990, se
reportó el gran efecto que tiene el fondo genético
en el fenotipo del ratón knockout para el gen Egfr (Epi-
dermal growth factor receptor): en fondo 129/Sv
(129X1) los ratones homocigotos para la mutación
nula mueren durante la gestación, mientras que en
fondo CD-1 (grupo “exocriado”) los mutantes so-
breviven hasta la tercera semana de vida, aunque
presentan defectos en la piel, cerebro, hígado y
tracto gastrointestinal (Threadgill et al., 1995). 

Otro caso de modificación del fenotipo según la
cepa de fondo fue observado para la mutación es-
pontánea inmunodeficiente Prkdcscid, donde la ten-
dencia a producir linfocitos B y T funcionales con
la edad es muy variable: alta en BALB/c, baja en
C3H, y muy baja en NOD (Shultz et al., 1995). So-
bre la base a estos hallazgos, empezó a prestarse
más atención a la influencia que pueden tener los
distintos fondos genéticos en los fenotipos (“Ban-
bury Conference on Genetic Background in Mice”
1997; Montagutelli, 2000; Linder, 2001). 

Desde finales de la década de 1990 se han publi-
cado muchos datos sobre esta influencia, algunos
ejemplos son: (i) distinto espectro de tumores es-
pontáneos en ratones portando un alelo nulo del
gen supresor de tumores Trp53 según el fondo sea
C57BL/6 o BALB/c (Kuperwasser et al., 2000); (ii)
diferencias entre las cepas SD, F344, Wistar y ACI
en la carcinogénesis de próstata de ratas transgéni-
cas expresando el antígeno T de SV40 (Asamoto et
al., 2002); (iii) variaciones en la incidencia y el es-
pectro de tumores en ratones knockout (heteroci-
gotos) para el gen supresor de tumor Pten en diver-
sas cepas consanguíneas (Freeman et al., 2006); (iv)
diferencias en fenotipos de tumor mamario entre
ratones transgénicos C57BL/6 y FVB/N cruzados
con una línea knockout (Davie et al., 2007); y (V)
diferencias en fenotipos metabólicos entre ratones
C57BL/6, 129S2, C3H, y BALB/c (Champy et al.,
2008). Para más información sobre este tema, pue-
de solicitarse una copia gratuita del “Genetic Back-
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ground Resource Manual” editado por “The Jack-
son Laboratory” 

(http://jaxmice.jax.org/geneticquality/back-
ground.html).

CONTROLES DE CALIDAD
GENÉTICA
Por todo lo que hemos expresado en relación

con el fondo genético, es muy recomendable esta-
blecer controles en las colonias de roedores con-
sanguíneos, para que los resultados sean reproduci-
bles y tengan validez científica (Festing, 1990). A
lo largo de los últimos 30 años, se han publicado
muchos casos de líneas de ratas y ratones genética-
mente contaminadas (no auténticas), con la corres-
pondiente pérdida de tiempo y dinero (Kahan et al.,
1982; Kurtz et al., 1989). 

El control genético es un conjunto de técnicas
que nos permite verificar si los animales que esta-
mos utilizando aún conservan las características
genéticas originales de la línea a la que pertenecen,
o si han sufrido algún cambio debido a cruzamien-
tos accidentales. 

Se han usado una gran variedad de técnicas a lo
largo de los años para evaluar la calidad genética de
las líneas consanguínea (Hedrich, 1990). Todas ellas
han estado basadas en el supuesto de que cada línea
es homocigota para todos los loci del genoma, y de
que los individuos pertenecientes a la misma tienen

exactamente la misma constitución genética. En to-
dos los casos, lo esencial es definir un patrón especi-
fico para cada línea (Benavides y Guénet, 2005).
Obviamente, las mismas técnicas pueden usarse pa-
ra caracterizar el fondo genético de una línea congé-
nica. Si bien el análisis electroforético de proteínas y
enzimas con distinta carga eléctrica  (marcadores
bioquímicos) fue muy popular en las décadas de
1970 y 1980, hoy en día, la mayoría de las técnicas
de control genético de líneas se basa en la tipifica-
ción de ADN. Este tipo de análisis puede realizarse
con técnicas tales como la amplificación de microsa-
télites por PCR o la determinación de polimorfismos
SNPs (del inglés, single nucleotide polymorphism). 

Se conoce como microsatélites o SSLP (Simple
Sequence Length Polymorphisms) a las secuencias de
ADN repetitivo conteniendo un motivo de repeti-
ción de 1 a 6 nucleótidos, aunque los más comunes
son los dinucleótidos del tipo (CA)n o (TA)n (Lo-
ve et al., 1990). El número de repeticiones com-
prende un rango de entre 15 y 40, lo que facilita la
posibilidad de amplificación de estos pequeños
segmentos por medio de la técnica de PCR, usan-
do cebadores (primers) que flanquean la repetición.
El uso de los microsatélites en controles de calidad
genética presenta varias ventajas. Primera, estos
marcadores genéticos son muy polimórficos entre
las cepas de roedores de laboratorio y por lo tanto
resulta fácil la selección de un juego de microsaté-
lites para controlar un grupo de líneas. Segunda,
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Figura 3. El método Ågspeed congenicÅh intenta identificar, en cada generación, los animales con mayor proporción de genoma receptor, para ser
usados como progenitores en la siguiente generación. En los gráficos se puede ver que los animales presentan en cada generación un menor por-
centaje de heterocigosis en los marcadores analizados. Por ejemplo, en la generación N2 vemos que sólo el 30% de los animales son heterocigotos
(15% de alelos del fondo donante).
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hay más de 8.000 loci de microsatélites de los cua-
les se conoce la secuencia de los cebadores especí-
ficos para la amplificación por PCR, así como el
tamaño de los productos para las cepas más popu-
lares de rata y ratón. Por último, todos los micro-
satélites pueden ser analizados con el mismo pro-
tocolo y a partir de cantidades ínfimas de ADN.
Este método de control de calidad ha sido adopta-
do por muchos animalarios por ser fácil de reali-
zar, rápido y económico (Wood et al., 1996; Mashi-
mo et al., 2006). 

En la actualidad, la combinación de cebadores
fluorescentes con electroforesis capilar ofrece una
alternativa más rápida, aunque más costosa, y ofre-
ce, además, la posibilidad de realizar reacciones
con varios primers simultáneamente (multiplex PCR;
Bryda y Riley, 2008). 

Más allá de que los microsatélites sean o no
marcadores idóneos para el control genético, no
son los únicos disponibles para tal fin. La nueva era
en los controles de calidad genética es la utilización
de los marcadores SNPs. Los SNP’s, o “snips”, co-
mo se lo suele pronunciar en inglés, están determi-
nados por la presencia de una base variante en cual-
quier sitio del genoma y constituyen la forma más
común de polimorfismo genético (Figura 4). Los
encontramos tanto dentro de secuencias anónimas
de ADN, como en secuencias codificantes y pre-
sentan en general dos alelos. Su enorme frecuencia,
calculada empíricamente como 1 SNP por cada
500-700 pares de bases entre las líneas clásicas de
ratones, los convierte en marcadores genéticos ide-
ales para controles de calidad. En particular, esto se
ve favorecido por  la aparición de métodos de ge-

notipado automático, basados en PCR convencio-
nal, PCR en tiempo real y microchips de ADN, que
permiten analizar miles de muestras a la vez. Por
ejemplo, Petkov y colaboradores (“The Jackson
Laboratory”, Maine, Estados Unidos) describieron
recientemente la distribución alélica de 235 SNPs
en 48 líneas consanguíneas e idearon un programa
de control genético que incluye 28 de esos SNP’s
especialmente seleccionados para distinguir sus
casi 300 líneas consanguíneas clásicas, salvajes,
congénicas, consómicas, y recombinantes (Petkov
et al., 2004).

Finalmente, hay que tener presente que el con-
trol genético debe llevarse a cabo en un contexto
amplio que incluya parámetros simples, y no con-
formarse solamente con el hecho de estar usando
técnicas moleculares sofisticadas. Por ejemplo, la
observación directa de los individuos pertenecien-
tes a una línea consanguínea es siempre una fuente
importante de información, ya que el fenotipo ex-
terno de estos animales debe ser totalmente homo-
géneo. 

Como acabamos de ver, existen técnicas muy
eficaces a la hora de tener que controlar la pureza
genética de los animales. No obstante, una vez que
una colonia es reconocida como genéticamente
contaminada la situación ya es irreversible: todos
los individuos de la colonia deben ser sacrificados
y un nuevo núcleo reproductor debe ser iniciado
con animales de origen certificado. Las consecuen-
cias dramáticas de una contaminación de este tipo
nos fuerzan a tomar medidas para que no ocurra de
nuevo.

Básicamente existen dos formas de prevenirlo:
congelación de embriones y células germinales
(Glenister y Thornton, 2000; Sztein et al., 2000) y
aislamiento físico de las colonias de reproducción.
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Figura 4. Detección de un polimorfismo C/T, donde la mayor_a de las
cepas portan el alelo C (homocigotos C/C). Por otro lado, las cepas
DBA/2 y CAST llevan el alelo T (homocigotos T/T).
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6¿Y tú qué 
OPINAS?

EN ESTA SECCIÓN DESCRIBIMOS CASOS CLÍNICOS O PRÁCTICOS

“INTERACTUANDO” CON EL LECTOR. 

TODOS LOS SOCIOS ESTÁN INVITADOS A PARTICIPAR APORTANDO SUS CASOS

CONTACTO: JOSÉ LUIS MARTÍN BARRASA; jlmbarrasa@terra.es

Unos investigadores realizan un estudio sobre el
desarrollo de la fisura palatina. Para ello, utilizan pe-
rros de raza Pachón Navarro, de nariz partida, que
presentan una incidencia del 15% en la aparición de
esta patología, de forma congénita (Figura 1).

La mayoría de los cachorros que presentan esta
enfermedad fallecen tras el nacimiento, por lo que
se han ideado modificaciones en las técnicas de ali-
mentación de los cachorros.

En primer lugar, realizaron un estudio en tres ca-
chorros de una semana de raza Braco Alemán sin
fisura palatina. Estos cachorros fueron alimentados
con biberones y tetinas para la lactancia de gatos y,
aunque la alimentación fue muy laboriosa, en los
tres casos se consiguió la supervivencia de los ani-
males. 

Posteriormente, ya en perros con el paladar fisu-
rado, utilizaron biberones y tetinas para la alimen-
tación de perros normales. Con estas tetinas, el ani-
mal podía succionar, pero con muchas dificultades,
de forma que a los pocos días se produjo su falleci-
miento, presentando anorexia, debilidad y sínto-
mas de neumonía por aspiración. 

Con estos resultados, se vio necesaria la búsque-
da de otras alternativas para la alimentación de los
cachorros con fisura palatina. 

Tras el nacimiento, se les practicó una impresión
del paladar con el fin de crear una prótesis palatina
que impidiera el paso de contenido líquido a la ca-
vidad nasal. La prótesis fue fijada mediante pega-
mento utilizado para adherir las prótesis odontoló-

CASO 1
ALIMENTAR CACHORROS CON FISURA PALATINA COMPLETA

MªCruz Rodríguez Bobada
Pablo Antonio González López

Hospital Veterinario de Pequeñas Especies de la Universidad Autónoma del Estado de México

Elena Martínez Sanz
Yamila López Gordillo

Facultad de Medicina de la Universidad Complutense, Madrid
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gicas a la encía. Nuevamente los resultados no fue-
ron satisfactorios. Los animales fueron rechazados
por la madre y, utilizado tan tempranamente, la in-

gestión de restos de pegamento odontológico dio
lugar a una diarrea hemorrágica que acabó con la
vida de éstos.
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�SOLUCIÓN:
Estos animales no sobreviven con lactancia materna. Tampoco creemos adecuado alimentarlos

con sonda, puesto que se trata de un método bastante agresivo, sobre todo en estudios prolongados, y
no favorece el desarrollo de la articulación temporomandibular, ni de la musculatura que la mueve. 

Una forma más refinada y adecuada para hacerlo es utilizar tetinas diseñadas individualmente.
Para ello, se realiza una impresión del paladar del cachorro al nacimiento, a partir del cual se ob-
tiene un molde en escayola (Fig. 2). Por otra parte, partiendo de tetinas de perro estándar, se obtie-
nen moldes de silicona cuyo extremo se modela para adaptarlo perfectamente al molde de escayo-
la del paladar (Fig. 3). Seguidamente, mediante una máquina de termovacío (Fig. 4), se obtiene una
tetina de material plástico termomoldeable que reproduce exactamente el molde de silicona de la
tetina a medida (Fig. 5). La ventaja de esta tetina a medida es que durante cada movimiento de suc-
ción cierra perfectamente la fisura. 

Estas tetinas así confeccionadas se adaptan a cualquier biberón. Deben ser rehechas dos o tres
veces durante la lactancia para adaptarse al crecimiento maxilar del animal. Ésta es la mejor mane-
ra de evitar las muertes debidas a neumonía por aspiración producidas por el paso a la vía aérea de
la leche maternizada. Además, la utilización de esta tetina favorece un adecuado crecimiento cra-
neomandibular en el cachorro.

�¿Y TÚ QUÉ OPINAS?: 
1. ¿Sería adecuado alimentar a los cachorros con sonda? 
2. ¿Es adecuado alimentar a estos cachorros con lactancia materna?
3. ¿Es preciso utilizar lactancia artificial?

Figura 1. Detalles de la fisura palatina en un perro de
raza Pachón Navarro.

Figura 2. Impresión del paladar
del cachorro (izda.) y posterior
molde en escayola (dcha.)

Figura 3. Molde de silicona de la tetina. Su
extremo se modela para adaptarlo perfecta-
mente al molde en escayola del paladar.

Figura 4. Máquina de termovacío (izquier-
da), con detalle de la fabricación de la teti-
na en material plástico (derecha).

Fig. 5.: Tetinas definitivas de diferentes tamaños
según crecimiento del cachorro.
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INTERNATIONAL VETERINARY
INFORMATION SERVICE 

WWW.IVIS.ORG

Isabel Clara Rollán Delgado
Centro Nacional de Microbiología, Instituto de Salud Carlos III,  Majadahonda, Madrid

“Leading the way in providing the veterinary in-
formation”. Éste es el lema con el que se presenta el
Servicio Internacional de Información Veterinaria
(“International Veterinary Information Service”;
IVIS). 

El objetivo que se plantearon sus fundadores,
era el de mantener un espacio web donde mostrar
publicaciones relevantes, actualizadas y de manera
gratuita para todo aquel que desarrolla su actividad
en sanidad animal. Inicialmente se ideó para veteri-
narios y estudiantes, aunque también es apto para
cualquiera relacionado con esta área. Actualmente
incluye más de 1.600 documentos (entre libros, ar-
tículos, memorias de congresos, etc.).

Abarca multitud de especies: desde los tradicio-
nales “animales de laboratorio”, hasta grandes es-
pecies como equinos, bovinos, camélidos, etc. De
ahí que se incluya en el presente número de la re-
vista.

Los artículos son escritos y revisados por veteri-
narios y/o científicos, nacionales e internacionales,
de reconocido prestigio en sus distintas especiali-
dades. IVIS desarrolla una gran labor a la hora de
traducir muchos de estos manuscritos al español;
para ello, se ha organizado un grupo de trabajo. Por
parte de España, uno de los traductores es C. Gu-
tiérrez (de la Facultad de Veterinaria de las Pal-
mas). Aquellos manuscritos relevantes, también lo
traducen a otros idiomas, como el francés, italiano,
portugués alemán, ruso y sueco.

El lema del encabezamiento podría parecer pre-
tencioso y bastante comercial, pero aquel que na-
vega y profundiza en la web advierte que verdade-
ramente es así.

Aunque sus comienzos datan de 1998 (Ithaca,
Nueva York), no fue hasta el año 2000, cuando la
web de esta organización sin ánimo de lucro estuvo
disponible. A final de año ya contaba con unos
3.200 usuarios registrados. Poco a poco fueron de-
sarrollando nuevas secciones que resultaron de in-
terés general. Este proyecto ha ido creciendo, como
era de esperar, gracias al apoyo de instituciones, or-
ganismos, empresas, y de particulares que a través
de sus aportaciones (ya sean económicas o intelec-
tuales), hacen posible que IVIS siga existiendo. 

En 2007 ya contaba con más de 200.000 perso-
nas registradas y a día de hoy, continúa expandién-
dose. Anualmente, IVIS anima a sus miembros a
que realicen una aportación voluntaria (según su
actividad profesional), ya que continuar con este
trabajo, a parte de plena dedicación, acarrea una se-
rie de costes. Lo que si tienen muy claro es que van
a seguir manteniendo el acceso gratuito a su biblio-
teca “on-line”. En la web, publican una lista con los
nombres de todos aquellos que gracias a su aporta-
ción, permiten que esta página se mantenga. 

El proceso de alta como usuario es bastante sen-
cillo y rápido. Únicamente hay que especificar una
dirección de mail, su relación con el mundo de la sa-
nidad animal y aquellos temas que le resulten de in-

7Páginas
WEB
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terés dentro de una amplia lista aportada. El perfil
puede modificarse tantas veces como sea necesario.

La página principal se encuentra estructurada de
la siguiente manera:

•El marco de la derecha se reserva para anun-
ciar publicaciones recientes, próximos con-
gresos o jornadas, cursos de formación, etc.

•La parte central engloba los “puntos fuertes” de
la página y otras secciones que resultan no me-
nos curiosas, con apartados tales como la cita
del día, tiras cómicas, noticias de última hora,
imagen de la semana, tema de la semana, en la
que, centrándose en una idea, rescata citas no-
tables que tengan que ver con el tema propues-
to. La frecuencia de renovación (semanal),
también es importante, ya que es un indicio de
que hay bastante información de la que hacer
uso. En otro de los apartados presentan, uno a
uno, a aquellos autores que contribuyen con su
trabajo al mantenimiento de IVIS. El hecho de
que muchas casas comerciales elijan esta pági-
na para anunciar sus productos, da también una
idea de que es muy visitada.

•El marco de la izquierda redirige a muchos de
los apartados propuestos en la zona central,
aunque está mucho más estructurado. Como
cualquier página que se precie hace una men-
ción a sus inicios, objetivos, miembros fun-
dadores, etc. El apartado “My IVIS” facilita
enormemente la gestión de nuestro perfil co-
mo miembros de IVIS, ofreciendo por ejem-
plo herramientas tales como cambio de con-
traseña o de correo electrónico, suscripción al
boletín de noticias, e incluso gestión de bajas.
Normalmente, en otras páginas, esto se reali-
za a través de un contacto.

Como he mencionado anteriormente, en la parte
superior central se localizan las tres secciones con
más contenido de la página web: 

•El calendario de eventos.

•La biblioteca “on-line”.

•El motor de búsqueda. 

El calendario de eventos muestra congresos o
jornadas que han tenido lugar en los dos últimos
años. Al pinchar sobre el enlace, dirige a un aparta-
do con resúmenes de las distintas ponencias. Invi-
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tan a  todos los miembros a que comuniquen cual-
quier jornada de interés. Los congresos que tendrán
lugar durante el 2009, se anuncian en el apartado
“Noticias”. Ofrece la posibilidad de realizar una
búsqueda selectiva rellenando cualquiera de los si-
guientes apartados: país donde tendrá lugar el
acontecimiento, especie/s, entidad organizadora y
tipo de evento.

Lo más destacable es sin duda la biblioteca “on-
line”; verdaderamente sensacional. Posiblemente,
aquellos libros, revistas o documentos relacionados
con el ámbito veterinario que no se encuentren en
esta web, difícilmente se encontrarán en otro sitio.

Igualmente notable es la base de datos de fárma-
cos del IVIS (“Drug Database”). Muestra por cada
producto, entre otros datos, el nombre genérico,
marcas comerciales según los distintos países y un
listado de las publicaciones más relevantes donde
aparece el medicamento en cuestión.

Por otro lado, IVIS mantiene acuerdos con libre-
rías “on-line”, del tipo “Teton NewMedia” o
“Amazon”, ofreciendo a sus miembros un 10% de
descuento en cada compra. Estas librerías son, a su
vez, patrocinadores del Servicio de Información.

En cuanto al motor de búsqueda, no son necesa-
rios más comentarios: como cualquier otro, al se-
leccionar el tipo de documento y las palabras cla-
ves, aparecen las referencias buscadas.

Otra de los apartados interesantes de esta página
es la amplia oferta de cursos “on-line” que realizan;
de temática muy diversa. Estos son algunos ejem-
plos: principios de anestesiología en veterinaria,
asistencia a grandes animales, endocrinología en
perros y gatos, principios básicos en radiología,
orientación laboral, principios básicos en farmaco-
logía y otros tantos relacionados con el animal de
laboratorio. Parte de los cursos ofertados (todos
ellos homologados por la autoridad competente),
pertenecen al propio programa del IVIS, y otros,
son externos. Los temas de los cursos impartidos
por el IVIS los elabora un grupo de expertos que
conforman el denominado “VetMedTeam”. Los
cursos están dirigidos tanto a estudiantes que preci-
san una formación más específica, como para pro-
fesionales con inquietudes. Es divertida la forma
en la que los promocionan, diferente a cuando visi-
tas una página web europea; son más sensaconalis-
tas, llegando a mostrar incluso testimonios de per-

sonas que han pasado por un curso similar en una
convocatoria anterior.

¡Bravo por estas páginas tan completas y de ac-
ceso libre! Porque verdaderamente cumplen el ob-
jetivo propuesto: compartir información con profe-
sionales y estudiantes en todo el mundo. No cabe
duda de que estos proyectos tan interesantes se
mantienen porque son necesarios (aunque con gran
esfuerzo por parte de todos los que lo hacen posi-
ble, que son muchos). Es un Servicio de Informa-
ción de referencia. No es de extrañar que sus res-
ponsables, orgullosos, lo presenten cono el mayor
recurso veterinario “on-line” del mundo. 

A su nivel, hay sociedades como la SECAL, que
contribuyen a este intercambio de información, ya
sea por cualquiera de sus vías: página web, revista,
o foro SECAL-L. Sirvan estas líneas para agrade-
cer a aquellas personas que nos colman de buenos
consejos, recomendando manuales, otras fuentes
de información e incluso su propia experiencia.
Agradezco en este caso especialmente, a Ignacio
Álvarez, que fue quien me recomendó esta página.   

A
N

IM
A

LES
D

E
LA

B
O

RA
TO

RIO

35AN IMA L ES  DE  L ABORATOR IO  42   •   SOC I EDAD  E S PAÑOLA  PARA  L AS  C I ENC IAS  DE L  AN IMA L  DE  L ABORATOR IO

  Ratas 42  6/3/09  20:29  Página 35



La manipulación manual de cargas es una tarea
habitual en todo tipo de sectores, siendo una de las
causas más frecuentes de accidentes laborales (en-
tre el 20 y el 25 % del total). Así, esta actividad pue-
de ser el origen, en muchos casos, de la aparición
de fatiga física o bien de daños diversos como con-
tusiones, cortes, heridas, fracturas y lesiones mús-
culo-esqueléticas en zonas sensibles como son
hombros, brazos, manos y espalda. 

El trabajo con animales de laboratorio no está
exento de los riesgos originados   por la manipula-
ción de cargas. En laboratorios de experimentación
y animalarios es frecuente el manejo de cargas, ta-
les como jaulas, sacos de viruta o de piensos, carros
de transporte, etc.; todos ellos con pesos que van
desde 2 a 12 kilos, y alguno con formas de difícil
agarre. 

Toda manipulación de cargas con un peso mayor

de 3 kilos puede ocasionar lesiones dorso-lumba-
res, estando este tipo de riesgo asociado a factores
como:

•Características de la carga: demasiado pesa-
da, voluminosa o difícil de sujetar, contenido
inestable, etc.

•Esfuerzo físico necesario: demasiado impor-
tante, necesaria la torsión o flexión del tron-
co, etc.

•Características del medio de trabajo: espacio
insuficiente, suelo irregular, inestable, resba-
ladizo o con desniveles, etc. 

• Exigencias de la actividad: esfuerzos fre-
cuentes o prolongados, ritmos de trabajo im-
puestos, reposo insuficiente, distancias gran-
des de elevación, descenso o transporte, etc. 

•Factores individuales de riesgo: falta de aptitud
física, falta de formación adecuada, existencia
previa de patologías dorso-lumbares, etc.
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Os presentamos una nueva sección, en
la que pretendemos comentar de forma
breve y aplicativa los principales temas

relacionados con la Prevención de Riesgos
Laborales en nuestro sector.

8SEGURIDAD5en
minutos

Para elaborar futuros temas contamos con vuestra participación. En este sentido hemos publicado en la
página web de SECAL una encuesta sobre satisfacción en el trabajo, para conocer, evaluar e intentar

mejorar las condiciones de trabajo en nuestro contexto profesional. 

Os animamos a rellenarla y hacérnosla llegar (jesus.martinez@ciemat.es; CIEMAT – Servicio de
Animalario – Avenida Complutense 22 Edificio 7 – 28040 Madrid; FAX 91 3466484)

Muchas gracias y esperamos que esta contribución sea de vuestro agrado.
Ricardo Vera Rodríguez – Jesús Martínez Palacio

Técnicos Superiores en Prevención de Riesgos Laborales
Responsables de la Sección

MANIPULACIÓN MANUAL DE CARGAS 
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En general, todas las cargas que se manipulen
deben tener un peso inferior a 25 kg en condiciones
ideales de manipulación y, en el caso de mujeres,
jóvenes y personas mayores, no deberán sobrepa-
sar los 15 kg. Si la postura de trabajo es sentado, el
peso máximo recomendado será de 5 kg, siempre
que sea en una zona próxima al tronco, evitando
manipular cargas al nivel del suelo o por encima
del nivel de los hombros y giros e inclinaciones del
tronco. En trabajos esporádicos de manipulación
de cargas, para un trabajador sano y entrenado, el
peso permitido puede llegar hasta los 40 kg. 

Para una correcta manipulación manual de car-
gas, recuerda:

•Examina la carga antes de manipularla.
Sigue las indicaciones que aparezcan en el
embalaje en lo relativo a inestabilidad, conte-
nido, posibles riesgos, etc. Si no aparece indi-
cación alguna, observa la carga, prestando es-
pecial atención a su forma, tamaño, posible
peso, zonas de agarre, posibles puntos peli-
grosos (aristas, puntas de clavos, etc.).  

• Si es necesario, acondiciona la carga de for-
ma que se impidan los movimientos del con-
tenido.

•Planifica el levantamiento: decide el punto
o puntos de agarre más adecuados, ruta de
transporte, dónde hay que depositar la carga,
etc. Aparta del trayecto cualquier elemento
que pueda interferir en el transporte. 

•Usa la vestimenta, el calzado y los equipos
adecuados. Los equipos de protección indi-
vidual como gafas, guantes, máscaras, etc. no
deberán interferir en la capacidad de realizar
movimientos, no impedirán la visión, ni dis-
minuirán la destreza manual.

•Sigue las cinco reglas básicas en el momen-
to de levantar la carga: separa los pies hasta
conseguir una postura estable; dobla las rodi-
llas; acerca al máximo el objeto al cuerpo; le-
vanta el peso gradualmente y sin sacudidas y
no gires el tronco mientras se está levantando
la carga (es preferible pivotar sobre los pies). 

•Solicita la ayuda de otra persona siempre
que el objeto tenga, con independencia de su
peso, al menos dos dimensiones superiores a
76 cm; cuando el peso sea superior a 30 kg y
cuando el objeto sea muy largo y no puedas
trasladarlo de forma estable. 

• Sitúa la carga en el lugar más favorable
para su posterior manipulación: cerca de ti,
enfrente y a la altura de la cadera. 

•Utiliza ayudas mecánicas, siempre que sea
posible. En los alcances a distancias impor-
tantes puedes usar ganchos o varas. Evita hi-
perextensiones del tronco colocando escale-
ras o tarimas. 

•Transporta la carga a la altura de la cade-
ra y lo más cerca posible del cuerpo. Si el
transporte se realiza con un solo brazo, evita
inclinaciones laterales de la columna. 

• Evita los trabajos que se realizan de forma
continuada en una misma postura. Se debe
promover la alternancia de tareas y la realiza-
ción de pausas,  establecidas en función de
cada persona y del esfuerzo exigido. 

Por último, recuerda que en tu trabajo es necesa-
rio aplicar las medidas de organización más idóne-
as, tener la formación e información adecuadas a
los riesgos derivados de la manipulación manual de
cargas y disponer de los medios necesarios para re-
alizar el trabajo de forma segura. 

A
N

IM
A

LES
D

E
LA

B
O

RA
TO

RIO

37AN IMA L ES  DE  L ABORATOR IO  42   •   SOC I EDAD  E S PAÑOLA  PARA  L AS  C I ENC IAS  DE L  AN IMA L  DE  L ABORATOR IO

Medios auxiliares sobrecargados pueden ser un riesgo.

Medios auxiliares sobrecargados
pueden ser un riesgo.

  Ratas 42  6/3/09  20:29  Página 37



38

A
N

IM
A

LE
S

D
E

LA
B

O
RA

TO
RI

O

AN IMA L ES  DE  L ABORATOR IO  42   •   SOC I EDAD  E S PAÑOLA  PARA  L AS  C I ENC IAS  DE L  AN IMA L  DE  L ABORATOR IO

Lugar de Trabajo:

Centro de Asistencia a la Investigación (CAI),
Animalario de la Universidad Complutense de
Madrid (UCM).

Breve descripción del cargo que ocupa:

Directora Técnica Veterinaria del CAI.

Años Experiencia:

16 años.

Sociedades en las que  participa:

SECAL, ESLAV.

Participación dentro de SECAL:

He sido miembro de la Junta de Gobierno.

¿Cómo se inició en el campo de la ciencia del
animal de laboratorio?

Durante el último año de realización de la  tesis
doctoral, fui a Barcelona para realizar el curso de
“Capacitación para el uso del animal de laborato-
rio” que impartía la Universidad Autónoma de
Barcelona. Esto, junto con la demanda del mo-
mento de personas con cierta formación específi-
ca en al campo del animal de experimentación hi-
zo que cambiara el mundo de Farmacología y
Toxicología  por el de los animales de laboratorio.

Resumen de su actividad profesional 
Mi actividad profesional la he desarrollado du-

rante todos estos años, gestionando el centro de
experimentación animal de la UCM.

¿Cuáles son los temas que más le interesan
relacionados con la ciencia del animal de labo-
ratorio?

Todo lo referente a bienestar animal y nuevos
sistemas de gestión de centros, fundamentalmente
en relación con las colonias de transgénicos.

¿Cuáles son sus objetivos para los próximos
años?

Mi objetivo para los próximos años es conse-
guir que un centro publico universitario como en
el que trabajo, y con las dificultades que ello im-
plica, logre mantenerse dentro de los sistemas de
calidad que deben exigirse y aplicarse a los ani-
malarios. 

9ENTREVISTAS
PERFILES RELACIONADOS CON LA CIENCIA
DEL ANIMAL DE LABORATORIO

PILAR BRINGAS DE LA LASTRA
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¿Que consejos daría a los que ahora se ini-
cian?

Si su trabajo es directamente en el animalario,
ya sean gestores técnicos o cuidadores, que se lle-
nen los bolsillos de entusiasmo y de paciencia,
además de autoestima, ya que desarrollan una la-
bor importantísima para todas aquellas investiga-
ciones que implican el uso del animal de laborato-
rio, aunque a veces no sea suficientemente
valorada. 

Por otro lado, a los investigadores que centran
sus objetivos en el conocimiento de cualquier as-
pecto de estos animales, que se mantengan en esta
línea, pues queda mucho por aprender y muchas
incógnitas por resolver.

Si hay gente que pertenece a los dos grupos, mi
enhorabuena, han conseguido lo más difícil.

En cualquier caso mucho ánimo a todos.

¿Qué opinión le merece la oferta de forma-
ción presente en España?

La oferta de formación en España era hasta ha-
ce poco escasa, Sin embargo, la necesidad de ad-
quirir las acreditaciones de las distintas categorías
publicadas en el  RD 1201/2005 ha disparado la
oferta de cursos encaminados a adquirir dichas ca-
tegorías. Quizás, a mi parecer, faltaría formación
complementaria a estos cursos, en el que se pudie-
ran adquirir conocimientos más específicos y/o
especializados.

Cite dos profesionales a los que sería intere-
sante poder realizar este cuestionario

José María Orellana y Luís Muñoz de la Pas-
cua.
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Lugar de Trabajo:

Laboratorio de Reproducción Asistida y Crio-
preservacion (ARTiC) de la sección de Medicina
Comparada (CMB) del Instituto Nacional de En-
fermedades Alérgicas e Infecciosas (NIAID) de
los Institutos Nacionales de la Salud de EEUU
(NIH)

Breve descripción del cargo que ocupa:

Director Asociado al programa de Medicina
Comparada, a cargo de la gestión de la reproduc-
ción asistida de las colonias de roedores y del ban-
co de embriones, como servicio a los investigado-
res del Instituto.

Años Experiencia:

Mi primera transferencia embrionaria fue en
1976, de eso ya hace más de tres décadas. Recuer-
do que estaba en segundo de Veterinaria y era vo-
luntario en un centro de investigación (IMBICE)
donde conocí y aprendí manipulación de embrio-
nes de los profesores Dra. Susana Merani y Dr.
Cesar Horgan.

Sociedades en las que  participa:

ISTT, AALAS, SECAL

Participación dentro de SECAL:

Soy miembros de SECAL desde hace unos cin-
co años; espero participar activamente en el próxi-
mo Congreso que se celebrará en noviembre en
Salamanca.

¿Cómo se inició en el campo de la ciencia del
animal de laboratorio?

Siempre me ha gustado la investigación aplicada. 

En la Facultad de Veterinaria de la Universidad
Nacional de La Plata, Argentina, donde estudie e
inicie mi camino al mundo de los ratones, había
muy pocos “ratólogos especializados”. Una era la
Dra. Aixa de Vecchi, a quien tuve el gusto de co-
nocer y fue una pionera en el tema, y luego la Dra.
Cecilia Carbone quien realmente promovió la es-
pecialidad como ciencia y fue quien juzgó mi tesis
doctoral. 

Debo mencionar que quien me ayudó muchísi-
mo en mi carrera fue el Dr. Joe Held, por ese tiem-
po Director del Centro Panamericano de Zoono-
sis, donde hice mis primeras armas como
profesional especializado en el tema. 

Luego estuve a cargo del Animalario de La
Academia Nacional de Medicina y, al irme a los
Estados Unidos de América, pasé el testigo a mi
amigo y compañero el Dr. Fernando Benavides.

Resumen de su actividad profesional 
Comencé siendo estudiante atendiendo el cria-

dero de animales de laboratorio en la Facultad,
luego en un pequeño centro de investigaciones
privado donde trabaja con ratón y meriones (“ger-
bil”). Más tarde estuve en el Centro Panamericano
de Zoonosis, donde en 1985 realicé el primer cen-
so de usuarios de animales de laboratorio. Unos
años más tarde, trabajé en el bioterio de la Acade-
mia Nacional de Medicina hasta que viajé a los
Estados Unidos. 

En los Estados Unidos comencé como post-
doctoral para hacer transgénicos. Eso fue hace ya
20 años. Al año me hice cargo de la producción de
transgénicos y de la criopreservación. Mi mentor
en congelación fue el Dr. Bill Rall y, en transgéni-
cos, como en los 90 nadie sabía mucho, nos ayuda-
mos los unos a los otros. Fue duro, pero aprendí y
logre producir la primera rata transgénica del NIH. 

ENTREVISTAS
PERFILES RELACIONADOS CON LA CIENCIA
DEL ANIMAL DE LABORATORIO

JORGE MARIO SZTEIN
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En el año 95 fui contratado por los Laborato-
rios Jackson (95-00) donde permanecí 5 años tra-
bajando solamente en el área de congelación, Du-
rante ese tiempo trabajamos mucho en la
criopreservación y colaboré en la creación del
EMMA en Roma. 

En el 2001 volví al NIH, al Instituto del Ojo
(NEI), el mismo donde había comenzado como
post-doctoral, pero esta vez a cargo del laboratorio
de Criopreservacion y Transgénesis, cargo que
mantuve hasta el año pasado en que cambie de
instituto (NIAID) dentro del mismo NIH.

¿Cuáles son los temas que más le interesan
relacionados con la ciencia del animal de labo-
ratorio?

Criopreservación y reproducción asistida.

¿Cuáles son sus objetivos para los próximos
años?

Ahora estamos trabajando en algo muy intere-
sante con los hámster enanos de Siberia (Phodo-
pus sungorus), con los que ya hemos podido ac-
tuar en la fertilización y congelación y ahora
quisiéramos hacer transgénicos con ellos. Tam-
bién extender el mismo proyecto a cobayos. 

¿Que consejos daría a los que ahora se ini-
cian?

Que la formación es la clave. 
Recuerdo cuando hice mi primer curso de di-

rección de bioterios, en el que me asignaron lim-
piar un lavabo y aparentemente lo hice mal. Tuve
que hacerlo de nuevo. Ese profesor decía que de-
bíamos exponernos y aprender cómo se hacen las
cosas para luego poder pedir a otro que las haga. 

También les diría que sean conscientes de que
lo que nos gusta no nos cuesta trabajo. Así con un
poco de esfuerzo, una pizca de perseverancia y no
dejar de sonreír… Ya que todo está ahí, solo hay
que saber buscarlo.

¿Qué opinión le merece la oferta de forma-
ción presente en España?

Todo ha cambiado en forma gigantesca en los
últimos 15 años. Pienso que ahora ofrece un cono-
cimiento más amplio de la profesión y se va to-
mando conciencia de la importancia y necesidad
de la educación y formación especializada. 

Nuestro curso de Criopreservacion auspiciado
por SECAL ya lleva 8 años…

Cite dos profesionales a los que sería intere-
sante poder realizar este cuestionario

Jordi Canto Martorell y Julia Fernández  Pon-
zano.
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