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RESUMEN. 

8 objetivo del presente es demostrar que el primate de la especie Callithrix jacchus 

puede ser un modelo para estudios de genotoxicidad de nuevos fármacos mediante la 

prueba de micronúcleos en sangre periférica, de manera sencilla y rápida, ya que sólo 

se requiere una gota de sangre, portaobjetos y colorantes; además, esta especie está 

filogenéticamente clasificada en el mismo orden que el humano, con tamaño y peso 

menor al de una rata. fácil manejo y reproducción en cautiverio, lo cual da ventajas 

adicionales para su manutención en un bioterio. 

Para fa demostración del modelo, se trabajaron 2 grupos con 5 animales cada uno. en 

los que se probaron un grupo control y un grupo experimental, al que se le administró 

un compuesto de conocida micronucfeogenicidad. 8 grupo 1 recibió 200 fLI de agua y 

el grupo 2 recibió ciclofosfamida a dosis de 5 mg/Kg en 200 J.d de agua; fa 

administración fue cada 24 horas por 2 dlas seguidos. Las muestras se tomaron a las 

O, 24. 48. 72. 96 y 120 horas por corte de una garra para obtener una gota de 

sangre. Se contaron los eritrocitos poficromáticos (EPC) en 1,000 eritrocitos totales (El). 

eritrocitos micronucleados (EMN) en 10.000 ET y eritrocitos poficromáticos 

micronucleados (EPCMN) en 2,000 EPC. Los resultados mostraron incremento de EMN 

en el grupo de ciclofosfamida, con significancia en los EPCMN (P <0.03), mientras el 

control de agua se mantuvo sin cambios. Con lo anterior se concluye que los 

incrementos obtenidos en los resultados de los monos del grupo tratado. aún y cuando 

se utilizaron dosis muy bajas de ciclofosfamida, que esta especie puede ser un 

adecuado bíoíndícador en la evaluación de la genotoxicidad de compuestos o nuevos 

fármacos. Asimismo. se muestran las condiciones requeridas para fa manutención y 

manejo de los especímenes en el laboratorio. 



ANTECEDENTES. 

Todos Jos organismos vivos están expuestos constantemente a elementos que por sus 

propiedades físicas, químicas y/o biológicas, al ser ingeridos, inhalados, aplicados 

tópicamente o inyectados, son capaces de provocar alteraciones orgánicas, funcionales y 

aún la muerte 1.2. Tal exposición puede ser inadvertida, accidental o incluso inevitable o 

intencional. Algunos de estos elementos son "inocuos·, pero una parte de ellos pueden 

provocar reacciones biológicas de naturaleza farmacológica o tóxica. A menudo estas 

reacciones dependen de la conversión de las sustancias absorbidas en un metabolito 

activo, que puede provocar con ello fenómenos de mutagenicidad, teratogenicidad o 

carcinogenicidad 3-6 

Pruebas de genotoxicidad. 

Las pruebas para la detección de agentes que dañan al ADN son de gran importancia, 

ya que los compuestos genotóxicos tienen la capacidad de alterar el material genético 

en los organismos, incluido el hombre 7
, además pueden tener efectos teratogénicos 8

, 

causar mutaciones en células germinales 7
, inducir enfermedades cardiacas 7

·
9

, influir en 

procesos de envejecimiento 7
, e inducir mutaciones en células somáticas que pueden 

contribuir al desarrollo del cáncer 1o.12
. 

Algunas de las pruebas utilizadas para detectar daño genético son: el cariotipo, el 

estudio del Indica mitótico (IM). el intercambio de cromátides hermanas (ICH), el ensayo 

cometa, el estudio de la inducción de apoptosis, la prueba de Ames y la prueba de 

micronúcleos (MN) 13
. 

La prueba de MN se realiza en tejidos con rápida proliferación celular 14
· 
15 sin 

embargo, la manera más sencilla es utilizar una gota de sangre. cuando esto es 

factible. 

La prueba de eritrocitos micronucleados (EMN) en sangre periférica 13
·
16

· 17 ofrece 

resultados claros y contundentes. con la posibilidad de trabajarla in vivo y la necesidad 



de sólo una gota de sangre para el estudio, lo que la hace una prueba sencilla, rápida 

y económica. 

Micronúcleos. 

Los MN son fragmentos de cromosomas o cromosomas completos que quedan fuera 

del núcleo en mitosis 16.18 En hematolog!a, los MN se conocen como cuerpos de 

Howeii-Jolly cuya forma es generalmente redonda o almendrada, con un diámetro que 

varia desde 1/20 a 1/5 (0.4 a 1.6 ¡.L) .del tamaño normal de un eritrocito (6 a 8 ll 

de diámetro) 18
•
19

• Éstos se presentan de manera espontánea en sangre periférica en 

algunas especies 2o-22 e incrementan cuando el organismo se expone a genotóxicos 

23
•
24

. Su formación se basa en que en anafase, cualquier fragmento cromosómico que 

no posea centrómero no podrá integrarse a un núcleo, por carecer del elemento 

indispensable para orientarse en el huso acromático, situación que sucederá también en 

los cromosomas completos en los que el huso mitótico se dañe. Después de la 

telofase. Jos cromosomas normales darán origen a los núcleos de las células hijas. Los 

elementos rezagados quedan incluidos en el citoplasma de las células hijas y una 

proporción de éstos es transformada en uno o varios núcleos secundarios, mucho más 

pequeños que el núcleo principal. por Jo que son llamados MN (Figura 1) 18 

Rgura 1. Formación de Micronúcleos (MN en color rojo) 

r 



Agentes micronucleogénicos. 

Los agentes micronucleogénicos se clasiñcan en dos tipos. con base en su mecanismo 

de acción, los cuales pueden ser: 

o Aneuploidógenos: Agentes que bloquean la formación del huso mitótico, con lo que 

se origina rezago de cromosomas completos, que no serán incluidos en los núcleos 

de las células hijas 2
5-

27
, como por ejemplo la colchicina, taxoL vincristina y 

vinblastina. 

o Clastógenos: Agentes que rompen las hebras de ADN. Pueden ser análogos de 

base y actuar por intercalarse en el ADN, con lo cual se inhibe su síntesis y 

ocasionan posteriormente un debilitamiento de enlaces, que termina por producir 

fracturas cromosómicas 28 como por ejemplo las radiaciones y medicamentos 

antineoplásicos como la ciclofosfamida. arabinosa·c y metotrexate, entre otros. 

Prueba de MN. 

La prueba de MN in vivo permite detectar agentes con acción tanto clastogénica, que 

rompen cromosomas. como agentes aneuploidogénicos. que dañan el huso mitótico, 

mediante la identificación de fragmentos acéntricos y/o cromosomas rezagados, que al 

quedar fuera del núcleo forman éstas estructuras. Ambos efectos se diferencian por el 

tamaño de los MN 1
6-

18
·
25

'
29

·
30

• 

Dentro de las ventajas de la prueba de MN se incluyen la facilidad y rapidez del 

estudio, fa abundancia de células analizables en diferentes períodos del ciclo celular, la 

posibilidad de probar un solo químico sin otros compuestos. y el hecho de que los 

MN formados durante la división celular persisten al menos durante la siguiente interfase 

16.18.31 

La prueba de MN se puede realizar en un gran número de especies. ya que la 

condición esencial es que el tejido se divida. Esta prueba es posible aplicarla en 

humanos 26
, animales de laboratorio y fauna silvestre 18

'
2

1.
32

'
34 y en gran variedad de 



tejidos. como eritrocitos policromáticos (EPC) de médula ósea. eritrocitos de sangre 

periférica 16·
21

·34•35, linfocitos 30
•
36

, hepatocitos 14 células germinales 37 y en células 

epiteliales de mucosa bucal 36 o incluso en células de la muda del Ambystoma (Rgura 

2). En cuanto a animales de laboratorio, los más comunes son rata 39
, ratón 

30
'
40 y 

hámster 18
, y otros no tan comunes como el gato 23 y algunos primates 32

• Por lo 

tanto, utilizar organismos bioindicadores, que de manera natural puedan dar información, 

es una alternativa muy económica y de gran provecho para la salud humana . 

• 
• =OO . • ••• • 

1 

J 
Figura 2. Células Micronucleadas en Diferentes Tejidos. a} Médula ósea de ratón; b} Sangre periférica de 

delffn; e} Mucosa bucal de humano; d} Muda de Ambystoma. 

Dado que la presencia de MN se traduce en el ámbito celular como pérdida de ADN, 

esta técnica es entonces una alternativa muy eficaz para el monitoreo de genotóxicos 

de manera fácil. sencilla, rápida y con resultados contundentes. Además, la prueba de 

MN no deja duda del daño en el ADN, ya que es claro que los MN incrementan 

cuando los organismos son expuestos a genotóxicos con acción micronucleogénica 

2.23.24.41 



Ciclofosfamida. 

La ciclofosfamida es un tipo especial de alquilante clastógeno químicamente relacionada 

con la mostaza nitrogenada; está considerada como carcinogénica. mutagénica Y 

teratogénica. además la ciclofosfamida es un conocido agente micronucleogénico. por 

lo que es utilizada como control positivo en pruebas de genotoxicidad 27
·
42

-5
1

• 

Es una droga que requiere activación hepática inicial por el sistema de las oxidasas del 

citocromo P450 para adquirir propiedades citotóxicas. Su actividad antitumoral depende 

de su biotransformación en mostaza fosforamida y acroleína. Estas formas activas 

alquilan o se unen con diversas estructuras intracelulares. como los ácidos nudeicos. 

Aún cuando no se conocen detalles del proceso. su acción citotóxica final depende de 

la formación de enlaces cruzados con las cadenas de ADN y ARN. y de la inhibición 

de la síntesis de proteínas. Esto produce un desequilibrio en el crecimiento intracelular, 

lo que conduce a la muerte celular. Su acción es inespecffica sobre el ciclo celular. y 

su efecto se manifiesta cuando la célula entra en fase G2 (premitótica). En combinación 

con otras drogas es utilizada ampliamente en tratamientos contra el cáncer. además. 

tiene propiedades inmunosupresoras muy importantes; esta acción tiene aplicación clínica 

y es útil al inhibir el rechazo de órganos después del trasplante y en el tratamiento de 

padecimientos no neoplásicos asociados a trastornos inmunológicos. Un porcentaje de la 

ciclofosfamida se elimina sin cambios (25%) o en forma de metabolitos por la orina. La 

vida media plasmática varía de 4 a 6 ~ horas 49,51 

Eritrocitos. 

Los eritrocitos (glóbulos rojos o hematíes) son un elemento de la sangre periférica de 

los organismos 52
• En el hombre. la forma madura del eritrocito adulto normal es un 

disco bicóncavo. con diámetro promedio de 8 ll· espesor de 2 ll y volumen de 90 



¡l. En frotis teñidos, se observan como corpúsculos circulares con borde neto y liso 53
• 

55 

8 glóbulo rojo está formado de 60 a 70% por agua. una matriz de sustancias 

orgánicas e inorgánicas (hasta 5% del volumen del eritrocito), y aproximadamente 33% 

de su volumen consiste en hemoglobina, la cual realiza la función de transporte de 

gases (02 y C02). 8 eritrocito normal tiene una longevidad limitada en la circulación, de 

120 ± 20 días 53-55. 

8 eritrocito de los mamíferos carece de núcleo; los demás vertebrados tienen glóbulos 

rojos nucleados. Las formas de los eritrocitos, dependen de la especie y se pueden 

observar desde bicóncavos hasta effpticos 53 (Figura 3). Es normal encontrar variaciones 

en el tamaño de Jos eritrocitos ya que Jos más jóvenes son un poco más grandes y 

disminuyen ligeramente con su edad. 8 eritrocito policromático (EPC) o eritrocito con 

basofilia difusa recién ha perdido el núcleo, pero aún mantiene un tinte azulado con fa 

tinción de giemsa y wright, y es ligeramente mayor que el eritrocito maduro. Cuando 

se tiñen con un colorante supravitaf como el azul de cresif, revelan un retículo 

granulofifamentoso (polisomas y retlculo endoplásmico), por lo que se llaman reticulocitos 

19 

Por otro fado, para determinar citotoxicidad se utiliza como parámetro fa cantidad de 

EPC presentes en fa circulación sanguínea. ya que ésta proporción de células es 

constante pero suele alterarse si el individuo recibe compuestos citotóxicos (valor que 

puede disminuir hasta quedar en cero), Jo que indica mielodepresión en la médula 

ósea. 
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Figura 3. Eritrocitos en diferentes especies. a) Delffn; b) Venado; e) Uama; d) Tórtola; e) Sapo. 

Es importante tomar en cuenta que debido a que los EPC no pierden los ribosomas 

por aproximadamente 24 horas después de la enucleación. estos se tiñen de color 

azul-gris con el colorante de giemsa 17 o de color rojo o naranja con el colorante 

anaranjado de acridina, debido a su gran contenido de ARN 32
•
40

•
56 (Figura 4). lo que 

facilita su identificación cuando se pretende contarlos en pruebas de períodos cortos de 

exposición, ya que estos eritrocitos después de 24 horas se transforman en eritrocitos 

normocromáticos (ENC) por lo que una de las maneras de utilizar la prueba de MN es 

8 



mediante el conteo de eritrocitos policromáticos micronucleados (EPCMN) ya que estos 

reflejan el daño producido pocas horas antes por un compuesto 
16.22 

Figura 4. EPC de sangre periférica con diferentes tinciones. 

En la formación del eritrocito, después de que el eritroblasto expulsa su núcleo para 

convertirse en eritrocito (en mamíferos, aproximadamente cinco horas después de 

completar la última mitosis), por razones no conocidas Jos MN permanecen en el 

citoplasma de Jos eritrocitos jóvenes y es entonces cuando es posible visualizarlos 
16,16 

Sistema Reticuloendotelial. 

8 sistema reticuloendotelial es el encargado de retirar a Jos eritrocitos con alteraciones, 

incluidos los eritrocitos micronucleados (EMN), 'entre otras anormalidades presentes 20
. 8 

bazo, como parte del sistema reticuloendoteliat filtra la sangre, elimina partículas 

extrañas mediante células fagocfticas, y destruye o elimina a los eritrocitos viejos o sus 

fragmentos. Cuando Jos eritrocitos envejecen, ocurren ciertos cambios que reducen su 

flexibilidad, esto dificulta su paso por la microcirculación y en algún momento se 

produce lisis celular o fagocitosis y eliminación por el sistema reticuloendotelial. Aunque 

todas las células reticuloendoteliales participan en la destrucción de los eritrocitos viejos, 

las del bazo están situadas anatómicamente, de tal modo que son Jos detectores más 

sensibles de cualquier anormalidad eritrocftica 64
'
57

• En este sentido, existen especies que 

tienen alta eficiencia de su sistema reticuloendotelial para retirar Jos eritrocitos anormales, 



lo que hace que no se puedan observar EMN en sangre periférica, mientras que en 

otras se pueden observar estas estructuras en cualquier momento de su vida. 

En el humano, el número de EMN es prácticamente nulo, pero los podemos observar 

cuando la persona tiene un mal funcionamiento del bazo 16
·
19

·
58

·
59

, o cuando ha sido 

esplenectomizado 3
·
60 Esta última condición es como se pueden tener los datos 

precisos cuando se quiere conocer la genotoxicidad de los fármacos administrados a 

los pacientes 60
·
61

. Sin embargo, cuando el requerimiento es el de probar un nuevo 

fármaco, razones éticas obvias descartan esta posibilidad y es entonces cuando los 

bioensayos nos dan la oportunidad de probar dichos compuestos. 

Por otro lado, se ha descrito que la variabilidad en el número de EMN está 

influenciada por la edad; pacientes esplenectomizados adultos y niños, mostraron 

diferencias en el número de EMN en sangre periférica, siendo mayor en adultos con 

respecto a niños 60
•
61

• Estudios en roedores apoyan lo anterior, pues se ha encontrado 

que la frecuencia de espermátides micronucleadas es más alta en ratones y hásmters 

viejos cuando se comparan con controles jóvenes 82
•
83

• En este sentido, además han 

sido descritas diferencias en el número de EMN espontáneos debidas a la inmadurez 

del sistema reticuloendotelial en etapas juveniles, por lo que son entonces incapaces de 

retirar de la circulación estas estructuras y conforme el organismo madura se va 

haciendo más eficiente, tal que puede removerlos de la circulación hasta ser casi 

imperceptibles en su etapa adulta, como es el caso del humano y la rata 60 Por otro 

lado. hay especies que de manera espontánea presentan EMN en gran cantidad en 

todas las etapas de su vida, lo cual nos permite emplearlos como modelos 

experimentales para probar genotóxicos. debido a que al presentar EMN de manera 

natural. querrá decir que su sistema reticuloendotelial no es muy eficiente en remover 

estas estructuras y por tanto, al ser expuestos a genotóxicos micronucleogénicos estos 

valores se incrementarán por acumulación. permitiéndonos tener una apreciación más 

clara del efecto del compuesto. lo cual no sucedería con especies que presenten 

valores muy bajos de EMN. En éstos, se ha probado que aún con la inducción de MN 
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por la administración de un compuesto, el incremento no seria evidente, ya que los 

EMN formados son rápida y efectivamente capturados y destruidos por el bazo, sin 

permitimos observarlos en sangre periférica 69
, por lo que, para evaluar compuestos 

optamos por utilizar organismos que presenten de manera espontá!'1ea valores de EMN 

mayores a 6 en 10,000 ET. 

Asimismo, en la literatura se ha descrito que la sensibilidad para la inducción de MN 

respecto al sexo, puede ser atribuible a diferencias enzimáticas yjo hormonales 

encontradas entre machos y hembras 64
•
65 

Bioensayos. 

Los bioensayos ofrecen la ventaja de que un organismo vivo puede transformar un 

compuesto cualquiera a metabolitos que podrlan ser aun más tóxicos que el compuesto 

original 65 Es importante mencionar que muchas sustancias mutagénicas u oncogénicas 

deben su acción a un producto posterior a su metabolismo en el hlgado 67 

Numerosos químicos medioambientales e industriales, asl como la administración de 

fármacos, producen daño genético en animales experimentales con resultados 

consistentes, este potencial para efectos similares en el humano es obvio 18
, por lo 

que realizar estudios acerca de los efectos genotóxicos de los compuestos en animales 

es una herramienta de gran utilidad. 

Existen diversos organismos en los que se realiza la prueba de MN. los más utilizados 

son los roedores 18
'
30

'
3

1.
68

.
69 y particularmente el ratón 2.31,69 el cual ha sido 

históricamente la especie con la que más se ha trabajado. 

Con base en estudios previos nos hemos dado a la tarea de identificar a las especies 

con más EMN espontáneos, con la finalidad de proponerlas como biomonitores para 

evaluar efectos genotóxicos de los compuestos. sobre todo si estos serán de uso 

humano. A este respecto, en el transcurso de las investigaciones que hemos realizado, 

se han establecido algunos puntos: 
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o Se conoce que el humano presenta un número basal de EMN en sangre periférica 

cercano a cero y que aún cuando reciba drogas genotóxicas antineoplásicas de 

conocida micronucleogenicidad, este valor no se eleva de manera importante debido 

a la eficiencia del bazo 19·60·68 

o Algo similar se observa en el conejo, que desde un valor basal bajo, no incrementa 

sus EMN con inductores micronucleogénicos, ni con la esplenectomía e inductores 

20 

o Se han estudiado algunas aves, reptiles y anfibios con números bajos de EMN, los 

cuales nunca incrementaron sus EMN cuando fueron inducidos con~ 

micronucleogénicos conocidos 34
• 

o 8 gato con 8.4 y la ardilla gris con 9. 1 EMN, responden al estimulo con 

genotóxicos, con lo cual se incrementa su número de EMN periféricos 23•24 

o 8 ratón presenta 21.4 EMN/10,000 eritrocitos y ha sido utilizado como un 

biomonitor de genotóxicos mediante el conteo de eritrocitos policromáticos (EPC) y 

reticulocitos en pruebas de exposición aguda 31 

Asimismo, observamos que en los organismos con mayor número de EMN espontáneos, 

el sistema reticuloendotelial (encargado de retirar a los EMN) tiene un menor control 

sobre éstos y podemos observar variaciones como resultado de su acumulación, por lo 

cual hemos continuado con la identificación de dichas especies, ya que éstos, como se 

dijo antes. son los que tienen más posibilidad de ser futuros bioindicadores de 

genotóxicos micronucleogénicos 2o.22·24·34· 70. 

Como se mencionó. para la prueba de MN. la especie que ha sido utilizada por su 

efectividad. costo. facilidad para el manejo y accesibilidad. es el ratón. Sin embargo, 

existen especies más cercanas al hombre como aquellas que se encuentran dentro del 

Orden de los Primates. al cual pertenecemos. lo que da opciones adicionales para el 

estudio de fármacos con modelos experimentales. 
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Primates. 

8 orden de los Primates es de particular interés para el hombre. porque sus especies 

son filogenéticamente más cercanas al humano y porque sus miembros exhiben una 

fantástica variedad de adaptaciones estructurales y conductuales a sus ambientes 71
• 

Éstos. como animales de laboratorio, son muy costosos. tanto para adquirirlos como 

para su manutención y reproducción en cautiverio 72
• Aun así, durante los pasados 20 

años se han estado empleando como un potencial modelo en estudios de diversos 

campos. como biomédicos. comportamiento. neurofisiologfa. nutrición y reproducción 32
·
73

• 

74 

Primates en la investigación. 

8 uso de primates como modelos de experimentación es una realidad y cada vez es 

mayor el número de especies útiles para estos fines 73
.77-

79
• Esto conlleva a conocer 

más sobre sus hábitos 74
, procesos fisiológicos 80

, padecimientos más comunes 81
·
82 y 

su biología, con la intención de poder suministrarles las condiciones más adecuadas 

durante su estancia dentro del laboratorio 75
•
78

•
83

'
86 

En este sentido. una vez que se considere trabajar con primates en el laboratorio, hay 

tres aspectos importantes que se deben tomar en cuenta para el uso de primates en 

la investigación, que son: 

1. No utilizar un primate cuando se tiene opción de otro animal y de ser asf. 

seleccionar un primate adecuado para el trabajo. 

2. Utilizar a los primátes solamente en la última fase de la investigación. después de 

que las pruebas se hayan hecho utilizando otros animales de laboratorio y como 

estudio preliminar de la fase clínica. 

3. Brindar a todos los primates condiciones adecuadas durante el periodo de 

experimentación y mantenerlos en jaulas de laboratorio solamente en tiempos de 

experimentación. 
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Tomando en consideración .estos puntos, al valorar el potencial de la información que 

se pueda obtener de experimentar con primates, se han realizado diversos trabajos con 

diferentes enfoques y finalidades, aunque en el campo de la genotoxicidad, mediante la 

prueba de MN, los estudios se han mantenido estacionarios. aunque se puede 

encontrar una publicación de MN en linfocitos de médula ósea de macacos 
32 

y hasta 

hace poco tiempo fue que nuestro grupo describió especies de primates que presentan 

de manera espontánea EMN en sangre periférica 22
·
70

, lo que facilita los ensayos. ya 

que se pueden realizar sin necesidad de tantos requerimientos, como sería para la 

prueba con linfocitos o con médula ósea, además de que los primates sugeridos para 

estos estudios suelen ser de más fácil manutención y menor costo en todos sentidos, 

lo que hace factible trabajar con ellos la prueba de EMN y emplearlos como animales 

de laboratorio. 

Taxonomía en primates. 

A pesar de las pruebas fósiles, la interpretación sobre taxonomía y filogenia de los 

primates sigue siendo objeto de debate y cada nuevo descubrimiento en esta área 

genera más preguntas. la importancia de estudiar este Orden resulta obvia ya que las 

especies aquí clasificadas son las más cercanas al humano. las pruebas del estrecho 

parentesco entre orangutanes, gorilas, chimpancés y ser humano son abundantes. Los 

análisis de las secuencias de ADN indican que probablemente los chimpancés sean los 

organismos vivos con más similitud al humano 86 

Es indudable que las características intelectuales de los primates los separen mucho del 

resto de los mamíferos. sobre todo si nos referimos a los monos y al hombre: por 

otr~ lado, sus características morfológicas los colocan muy cerca del Orden de los 

Insectívoros. que son mamíferos muy primitivos. esta relación tan cercana se hace 

patente ya que la familia Tupidae. (grupo de posición incierta) tiene gran importancia 

como índice de relaciones filogenéticas entre los grupos 87 las semejanzas hacen 
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suponer que a partir de un grupo de los Insectívoros, similar a los tupáidos, ocurrió en 

el Paleoceno una primera radiación de los primates, representada por tres ramas 

evollrtivas principales: lémures de Madagascar, lémures o loris de Asia y de África y 

por último los T arseros. Durante el Eoceno y períodos subsiguientes se efectuó la 

segunda radiación de los primates (a partir de los grupos anteriores), que dio origen a 

los monos y al hombre, esta rama pronto se bifurcó en dos líneas, la de los monos 

del Viejo Mundo y el hombre 7
1.

89
·87 

Por otra parte, el Orden de los Primates se ha dividido en dos semiórdenes 88 o 

subórdenes 
88

: Los Strepsirhini, que incluye lémures, gálagos y loris, y el de los 

Haplorhini con los tarseros y antropoides (monos, simios y ser humano). Este esquema 

de clasificación indica que los tarseros comparten un ancestro común más reciente con 

los antropoides que con los lémures 88•
88

·
89

• 

Respecto a los Haplorhini, taxonómicamente están claramente diferenciados los Monos 

del Nuevo Mundo (Platirrinos de América del Sur y Central) y los Monos del Viejo 

Mundo (Catarrinos de África, Asia y Europa), aunque ambos grupos evolucionaron por 

separado 84.86.88,89 

Desde 1996 hemos trabajado en la identificación de especies que presenten EMN 

espontáneos 
20

, con la finalidad de seleccionarlas para proponerlas como especies que 

son potenciales bioindicadores de genotóxicos ambientales micronucleogénicos 23·24• 

Actualmente. en el laboratorio de Mutagénesis, hemos estudiado más de 150 especies 

2
o-

22
·
70 

y de estas tenemos seleccionadas 20 con un buen número de EMN 70. De 

entre las especies muestreadas hemos captado 64 muestras de 15 especies de 

primates, 7 del Nuevo Mundo y 8 del Viejo Mundo (induido el humano), de las que 

hemos obtenido sus valores de EMN espontáneos 2o-22
· 
70 y hemos determinado que los 

primates del Nuevo Mundo presentan EMN espontáneos (Figura 5). lo cual los hace 

candidatos a ser monitores naturales de genotóxicos por medio de la prueba de MN 

22
·
70

; esto resulta de importancia. ya que hasta hoy el ratón ha sido la especie que 
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por excelencia se utiliZa para la prueba de micronúcleos en estudios de genotoxicidad 

de nuevas drogas de uso humano. 8 ratón se encuentra menos emparentado con el 

hombre y los hallazgos obtenidos en el curso de nuestras investigaciones plantean la 

posibilidad de utilizar algunas de las especies de primates con EMN espontáneos para 

realizar la última prueba de genotoxicidad que debe hacerse, antes de pasar a los 

estudios en humanos, con la ventaja de que se puede realizar de una manera muy 

sencilla. 

Ancestro 
con EMN 

Super familia Homionoidea 

H. s.¡piMs (Humano) 0.4EMN 

P. troglcdyr.s (Ci"ómpancé) 2.0 EMN 

G ~ (Gori~) 0.9EMN 

P.pygma<US (Orar>¡UL!n) 0.5 EMN 

H. sp/>m(Mandnl) 1.0 EMN 

H. mul.'"• (Mono rt>esus) 2.6 EMN 
H. faskWn's (Macaco cangrejero) 0.0 EMN 
C. .etiliops (Mono '"""') 0.4EMN 

At.J<s sp. (Mono ar3Ñ) 0.7 EMN 

A. p¡IO.r. (Mono au~dor) l.O EMN 
CdJ<JS sp. (Mono capuchino) 20.5 EMN 
Saimirisp. (Mono ardilla) 12.3 EMN 
'C,Í«l>''rn(M•nnosetuomún) 18.0EMN 
C pf9m.lat (MarmOStta pigmea) 10.0 EMN 
S.Hid.lS (Tamarin) 4.0 EMN 

Figura 5. Árbol de EMN en especies de primates ( • n•l) 20-22•70 

Dentro de la selección de organismos con EMN espontáneos de primates del Nuevo 

Mundo identificamos a la Marmoseta común (Callithrix jacchus) 70 como un potencial 

bioindicador de agentes micronucleogénicos. la cual por sus características pueden 

resultar adecuados para su manutención en el laboratorio. 

La Clase de los mamiferos euterios (placentarios) se divide en Órdenes. los ratones se 

encuentran en el de los Roedores, mientras que la marmoseta pertenece ·al de los 

Primates. mismo en el que se encuentra el hombre. por tanto. desde un punto de 
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vista filogenético, la marmoseta es una de las especies descritas más cercanas al 

humano, con posibilidades de ser utilizadas como modelo bioindicador de agentes 

genotóxicos para la prueba de MN en sangre periférica. 

Marmoseta común (Callithrix jscchus). 

La especie Callíthrix jacchus pertenece a la familia Callitrichidae 72
"
88

"
90

• Sus miembros 

son animales sociales que viven típicamente en grupos familiares 71
"
84

"
90

, son monos del 

Nuevo Mundo, pequeños, adaptables. de hábitos arborícolas diurnos, sin temporada de 

crianza y comúnmente llegan a tener de 2 a 3 crías con un rango de 1 a 4, el ciclo 

de ovulación es de 28 días aproximadamente y el periodo de gestación es de 

alrededor de 144 dfas: La marmoseta puede llegar a criar toda su vida (16 años). 

pero reduce su actividad a partir de los 10 años. Los adultos pueden llegar a pesar 

entre 386-493 g en los machos y las hembras no preñadas entre 382-600 g, mientras 

que el peso de las crfas es de 25-35 g. Uegan a su madurez sexual entre los 18 y 

24 meses, pero las hembras pueden parir a partir de los 14 meses. aunque el riesgo 

de aborto es muy alto. Las pérdidas neonatales son frecuentes en las tres primeras 

semanas de vida 72
•
88

•
91

• 

A este tipo de monos, asf como a otros monos pequeños de la Familia Callitrichidae 

(marmosetas, tamarines y monos Goeldi). en general se les conoce común y 

erróneamente como monos tití, aunque en realidad los verdaderos monos tití son los 

del género Callicebus, pertenecientes a la Familia Cebidae 88
·
92 

Características generales. 

La marmoseta común o de orejas blancas (Callíthrix jacchus) presenta grandes 

mechones blancos vistosos que adaman sus orejas. mismos por los que recibe su 

nombre (Figura 6a.b); son plantígrados. pentadáctilos y unguiculados 87 poseen sólo 32 

dientes. presentan incisivos medios en forma de escoplo. faltándoles la última muela de 

cada serie. Tienen los dedos armados de garras salvo el primero del pie. que es muy 
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pequeño y lleva una uña plana (la mano se parece a la de una ardilla) 90 (Figura 6c), 

su cola con franías blancuzcas y oscuras (Figura 6d) no es prensil. Tienen vista muy 

aguzada, buen ofdo y buen olfato, son muy . vocales, viven en pequeños grupos 

semipromiscuos y se alimentan de frutos, insectos y exudados vegetales. Su ubicación 

geográfica es del este de Brasil 84
•
92 

a) marmoseta. b) mechones blancos, e) manos annadas con garras. d) cola con franjas. 

Enfermedades. 

Particularmente los primates, por su cercanfa filogenética con el humano puede 

compartir algunas enfermedades, por lo que los cuidados y el maneío que requieren 

son especiales y más especfficos que los que podrfan requerir otras especies. Al 

respecto, las enfermedades más comunes que se pueden presentar en este tipo de 

animales son: 
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o Osteodistrofia: los animales muestran predisposición a padecer infecciones 

secundarias, la Osteodistrofia suele atribuirse a deficiencia prolongada de calcio o de 

vitamina D o a elevada proporción de fósforo en la dieta con relación al calcio 

necesario. 

o Diarrea: los primates sometidos a estrés o los que siguen una dieta incorrecta 

pueden presentar heces líquidas. 

o Protozoos: los primates del Nuevo Mundo son especialmente sensibles a la 

toxoplasmosis, por lo que no deben alimentarse con carne cruda. 

o Colitis crónica: se desconoce la causa de la diarrea persistente asociada con 

inflamación del colon, aunque se observa con frecuencia en los monos titf y los 

tamarines. 

o Tuberculosis: Enfermedad más común en Monos del Viejo Mundo que en los del 

Nuevo Mundo, ya que los primates del Nuevo Mundo son menos sensibles. 

o Rabia: Enfermedad que puede desarrollarse en cualquier mamífero, pero que es 

poco común. 

o Herpesvirus tamBrinus {Piatyrrhinae): esta enfermedad existe subclfnicamente en 

monos ardilla y otros monos de Nuevo Mundo, pero puede ser mortal en el tití o 

monos lechuza. 

o Herpesvirus hominis o · simples: las lesiones orales {herpes labiales) pueden 

desarrollarse en las personas, pero los monos titl, los monos lechuza y los simios 

pueden desarrollar una enfermedad más grave y presentan úlceras cutáneas. 

conjuntivitis y encefalitis. 

o Sarampión: es común en la mayoría de los primates. pero puede ser asintomático. 

la mortalidad es mas frecuente en monos del Nuevo Mundo. 

o Síndrome debilitante de los tití (WMS, por sus siglas en inglés): los monos tití 

pueden perder peso por muchas razones. pero existe un síndrome caracterizado por 

pérdida de peso. debilidad, letargia y con frecuencia. anemia e hipoalbuminemia. Los 

animales presentan una elevada incidencia de cuerpos de Heinz en sus eritrocitos 93 
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En este sentido, específicamente en la especie Callithrix jacchus, existe el problema del 

raquitismo, debido a que las marmosetas tienen sólo un sexto de receptores de 

alfa,25-dihridroxicolecalciferol (deficiencia de calcio o de la vitamina D),comparados con el 

mono rhesus, por lo que en marmosetas mantenidas en cautiverio el raquitismo es una 

enfermedad común, pero que puede llevar a la muerte del mono si no es atendido a 

tiempo 49
·
51

·
82

•
94

• Este se puede presentar acompañado de infecciones secundarias, así 

como de diversas complicaciones. 8 mono puede presentar hipoactividad, 

hiporeactividad, anorexia, dolor, incapacidad para saltar, lesiones vertebrales, deformidad 

facial y mandíbula flexible, combadura y defo~ación de los huesos sometidos a fuerza 

muscular. 8 trastorno es causado por deficiencias dietéticas, deficiencia de vitamina D y 

carencia de exposición ·a la luz solar (periodos prolongados a la sombra) 49
•
52

'
8

1.
93

•
95

, 

pero con tratamiento de suplementos vitamfnicos y exposición al sol es posible revertir 

la enfermedad 98 

La gran cantidad de compuestos farmacéuticos que a diario son lanzados al mercado 

obliga a la búsqueda de nuevos métodos o modelos para su estudio 3
'
97

• Existe gran 

cantidad de pruebas para determinar la toxicidad de los compuestos, sin embargo, 

debido . a que en toxicologfa genética se requiere de más de una prueba para 

determinar el potencial genotóxico de un compuesto, poder contar con diversas 

alternativas es vital 97 La prueba de MN tiene la ventaja de ser rápida, sencilla y 

económica, además de que la interpretación de sus resultados no deja lugar a duda 

del daño producido 13
, asimismo, es ampliamente utilizada en la evaluación de la 

genotoxicidad de nuevos medicamentos. Esta prueba permite hacer estudios in vivo y 

con esto el compuesto es metabolizado, lo que da la oportunidad de observar el 

efecto de sus metabolitos. Esta prueba ha adoptado para su realización la sangre 

periférica del ratón, por sus hasta ahora inmejorables características 69
. Sin embargo. 

como se mencionó esta especie no es la más cercana al humano y en cambio un 

primate se encuentra dentro del mismo Orden. La importancia por tanto, radica en la 
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posibilidad de tener un nuevo modelo, el cual serfa más cercano al hombre 

filogenéticamente, con lo que los estudios de MN en sangre periférica en monos seria 

la prueba con animales más confiable y con la ventaja de utilizar sólo una gota de 

sangre. 

La marmoseta común Callithrix jacchus es el primate más pequeño que se ha 

empleado en investigación biomédica pues se ha utilizado en experimentación como 

modelo de enfermedades humanas. o estudios referentes básicamente a comportamiento, 

fisiología, metabolismo de drogas, toxicologla. biología de la reproducción y 

enfermedades especificas 
73

-
75

·
79

•
82

•
96

, pero no se ha evaluado como bioindicador de 

agentes genotóxicos por medio de la prueba de MN en eritrocitos de su sangre. por 

lo que la propuesta del presente es conocer su potencial para proponerlo como 

modelo en la evaluación de fármacos que serán destinados al uso humano. con la 

ventaja de que la prueba es sencilla. económica y rápida y que sólo requiere una gota 

de sangre del mono. 

Por lo anterior. nos planteamos la siguiente pregunta de investigación: 

¿La marmoseta (Callithrix jacchus) incrementará el número de EMN cuando sea expuesto 

a un genotóxico conocido. para poder proponerlo como una opción en el estudio de 

pruebas de micronúcleos? 
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HIPÓTESIS. 

La marmoseta (Callithrix jacchus) incrementa el número de EMN cuando se expone a 

ciclofosfamida. por lo que es otra opción para estudios de genotóxicos. 
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OBJETIVOS. 

Valorar a la marmoseta {Callithrix jacchus) como posible especie adecuada para estudios 

de genotoxicidad mediante la prueba de MN. 

Específicos. 

o Establecer las condiciones que se requieren para el mantenimiento de la especie en 

el laboratorio. 

o Confirmar que la especie Callithrix jacchus presenta EMN espontáneos. 

o Determinar los valores de EMN en la marmoseta ( Callithrix jacchus) después de la 

administración de un genotóxico (ciclofosfamida). 
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MATERIAL Y MÉTODOS. 

Sede. 

Este trabajo se realizó en el Laboratorio de Mutagénesis. División de Medicina Molecular 

del Centro de Investigación Biomédica de Occidente, IMSS. 

Selección de Organismos. 

Se utilizaron 10 marmosetes (Callithrix jacchus) de sexo indistinto y diferentes edades, 

adquiridos en el criadero "Exóticos la Puerta", Zapopan, Jalisco y mantenidos en el 

Laboratorio con los permisos correspondientes otorgados por la Dirección General de 

Vida Silvestre de la Secretaria del Medio Ambiente y Recursos Naturales (SEMARNA T) 99 

(Anexo A). 

Manejo de animales. 

A su llegada al laboratorio a todos los especlmenes se les tomaron datos como sexo, 

edad y peso para un registro inicial del experimento. posteriormente fueron sometidos a 

un periodo de 10 días para su adaptación. Para tal fin. se establecieron las condiciones 

para su manejo y manutención en el laboratorio, por tanto. los animales se colocaron. 

de acuerdo al sexo. en grupos de 3 o 4 animales en jaulas de acero inoxidable de 

87 x 60 x 60 cm, la cual fue adaptada para que las marmosetes tuvieran un entorno 

adecuado y estimulante (Figura 7). para lo cual fueron colocados palos de diferentes 

tamaños y grosor. asi como cuerdas. con la intención de que pudieran trepar, saltar. 

colgarse o caminar Y tuvieran fácil acceso a todos los espacios de la jaula. También 

se reguló la temperatura del sitio con un radiador para procurar que fuera cálida (entre 

22 a 32•q, y se les adaptó un nido de pájaros o un guaje (aproximadamente 25 cm 

de diámetro) como casa. en la que pudieran descansar y estuvieran córnodos (Figura 

7). Las cerraduras de la jaula se aseguraron y se revisaron continuamente para evitar 
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escapes. Además. se aseaban las jaulas diariamente y semanalmente se hacia limpieza 

general de las áreas de jaulas. 

Asimismo, los animales eran sacados de sus jaulas periódicamente a fin de que se 

acostumbraran al manejo y a las personas encargadas de su cuidado, para lo cual se 

utilizaron guantes de camaza suaves. Además, se les vitaminaba al término de los 

experimentos con jarabe multivitamlnico de uso pedriátrico y se les exponía a la luz 

directa del sol por periodos de aproximadamente 15 minutos al menos 4 veces por 

semana, a fin de prevenir el raquitismo. A este respecto, en el laboratorio se colocaron 

lámparas fluorescentes Vlta-üte". ya que estas lámparas asemejan más el color total del 

espectro ultravioleta benéfico de la luz solar. 

Diariamente se les proporcionó agua y alimento ad libitum (Figura 7) que consistió en 

una dieta variada, sugerida por el criador. de frutas y verduras desinfectadas y en 

crudo, como manzana. plátano. pera. uva. mango, durazno, melón. ejote. chícharo, 

zanahoria. calabacita, huevo cocido, panela, arroz cocido, croqueta especial para monos 
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(Monkey chow PURINA"'). larva de escarabajo (Tenebrio monitor) con un poco de 

salvado natural. miel y leche condensada. Asimismo. por indicaciones del criador se 

omite alimentarlos con piña o sandía pues por su experiencia estas frutas les puede 

ocasionar la muerte. La fruta, verdura, huevo y panela era partida en cuadritos de 

aproximadamente 1 cm2 para que fuera fácil manejar el alimento por los animales, Y 

era posteriormente distribuido en varios recipientes de plástico. además. en trastes por 

separado eran colocados los tenebrios y en otro el arroz cocido y la croqueta con 

miel o leche condensada. Específicamente, en el caso de la croqueta, ya que su 

presentación es en pellet de aproximadamente 5 x 2 cm y es de consistencia dura, 

ésta era machacada, para que fuera manejable por las marmosetas. 

Todos los datos de manejo y del experimento fueron registrados diariamente en una 

bitácora. a fin de llevar un control de su manejo. 

Grupos de trabajo e Inducción de Células Micronucleadas. 

Después del periodo de adaptación. las 10 marmosetes se dividieron en dos grupos 

para la inducción de células micronucleadas en sangre periférica, de la siguiente 

manera: 

o 8 grupo (control) estuvo conformado por 5 animales: 4 machos. 3 jóvenes de 

entre 4 a 8 meses de edad (de un peso promedio de 144gr) y 1 adulto de 

aproximadamente 6 años (de un peso de 305gr), asl como una hebra joven de 6 

meses de edad (de un peso de 185gr). AJ grupo 1 se le mantuvo con las mismas 

condiciones que el grupo experimental y sólo se le administró O. 2 mi de agua 

inyectable una vez al día durante 2 días. con la finalidad de manejar la variable del 

estrés en el experimento. 

o 8 grupo 11 (experimental) estuvo conformado por 5 animales: 4 machos. 2 jóvenes 

de entre 4 a 8 meses de edad (de un peso promedio de 140.5gr) y 2 adultos 

de entre 3 a 6 años (de un peso promedio de 245gr). así como una hebra joven 

de 6 meses de edad (con un peso de 186gr). AJ grupo 11 se le administró un 
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genotóxico conocido (ciclofosfamida), una vez al dfa, durante. 2 dfas a dosis de 5 

mg/kg. La dosis fue considerada de acuerdo a las dosis pediátricas utilizadas en 

humanos 49
, 

Las administraciones se realizaron por vfa intravenosa (i.v.) en la vena femoral (Rgura 

8), a un volumen total de 0.2 mi por dosis, en ambos grupos. 

Preparación y análisis de las muestras. 

La toma de muestra de sangre periférica se realizó mediante el corte de uña de la 

pata diariamente durante 6 dras a partir de la primera administración, se elaboraron 

frotis por duplicados en portaobjetos limpios y marcados, se dejaron secar al aire, se 

fijaron en etanol absoluto por 10 minutos y posteriormente se tiñeron con naranja de 

acridina 41
, para su posterior análisis mediante microscopio de fluorescencia (Oiympus 

CX31) con el objetivo de 100x para el- conteo de EMN/10,000 eritrocitos totales (El), 

eritrocitos policromáticos micronucleados (EPCMN)/2,000 EPC, y la proporción de 

EPC/1,000 ET. 

Tinción con naranja de acridina: 

La tinción de las laminillas se realizó con naranja de acridina, colorante especifico para 

ácidos nucleicos. 8 naranja de acridina emite fluorescencia y dado que el núcleo y los 
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MN están formados de ADN. ésta propiedad es aprovechada para la visualización de 

MN. los cuales. al igual que el núcleo de la célula, aparecen de color amarillo o verde 

brillante, mientras que el ARN se tiñe de rojo o naranja cuando son observados con 

microscopia de fluorescencia, mientras que el citoplasma se tiñe de verde opaco 

semitransparente. 

Se debe tomar en consideración que el naranja de acridina es un compuesto que se 

intercala entre las bases dél ADN y por lo tanto. es necesario contar con medidas de 

seguridad tales como uso de guantes. bata y cubreboca para evitar contacto Y 

aspiración durante su manejo. 

Lectura de las laminillas: 

Para la lectura de las laminillas. se toma una de la caja tapada. se le agregan una 

gotas del buffer que se separó en una jeringa, se cubre la laminilla con un 

cubreobjetos. se eliminan excesos de buffer con presión suave por ambos lados con 

una gasa y se coloca la laminilla en la platina del microscopio para su lectura con 

lámpara de fluorescencia. mediante observación con el objetivo 100X para contar los 

EMN en un total de 10,000 células. 

Se recomienda leer las laminillas en un plazo no mayor a 5 semanas posterior a la 

tinción ya que la fluorescencia se pierde con el tiempo. 

Criterios considerados para el análisis de las muestras: 

Las caracterfsticas tomadas en cuenta para considerar a una célula como normal fueron 

que presentara citoplasma intacto y relativamente homogéneo. poco o ningún empalme 

con células adyacentes; mientras que. en el caso de los EMN se tomó en cuenta que 

tuvieran las caracterfsticas de la célula normal, además de que el MN tuviera una 

forma redonda o almendrada, con un tamaño menor a un quinto del eritrocito. que 

presentaran un perfmetro liso y redondo que sugiriera membrana. así como intensidad 

de tinción, textura y plano focal similar al del núcleo de un leucocito. 
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Variables. 

o Independientes: administración del inductor micronucleogénico (ciclofosfamida). 

o Dependientes: Número de células micronucleadas. 

Criterios. 

o Inclusión: Animales sanos de la especie 

indistinta. 

Cal/ithrix jacchus. de sexo y edad 

o Exclusión: Animales que enfermen durante el tratamiento. frotis de sangre gruesos. 

contaminados yjo muestras mal teñidas. 

Ética. 

Los animales fueron tratados de acuerdo con los Requerimientos y Normas 

Institucionales gubernamentales de México e Instituciones de Salud de los Estados 

Unidos del Norte América 72·93•98 

Diseño. 

o Tipo de estudio: experimental 

o Por el tipo de captación de la información: longitudinal 

o Por la medición de fenómeno en el tiempo: prospectivo 

o Por la presencia de un grupo control: comparativo 

Análisis estadlstico. 

Las comparaciones se realizaron en cada grupo entre el valor basal o tiempo O h con 

los valores obtenidos en los siguientes muestreos (24. 48, 72, 96 y 120 h) para cada 

parámetro analizado (EMN. EPCMN. EPC). 
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Los resultados se expresaron como promedio ± desviación estándar y se evaluaron 

mediante la prueba t de Student, considerándose estadísticamente diferentes cuando el 

valor de p fue menor a 0.05. 
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DIAGRAMA DE FLWO. 

SELECCIÓN DE ANIMALES 
(Marmoseta de orejas blancas 

Cal/ithrix jacchus) 

Formación de grupos: 
(2 grupos con 5 

individuos cada uno) 

Conteo de EMN. EPCMN. EPC 
(objetivo 100x) 

Alimentación y 
Manejo 
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RESULTADOS. 

Los promedios, desviaciones estándar y la significancia de las frecuencias de los 

EMN/10,000 ET. EPCMN/2.000 EPC y EPC/1.000 ET de los diferentes grupos se 

muestran en el Cuadro l. 

Al analizar los diferentes parámetros comparando el tiempo basal o tiempo O con los 

siguientes tiempos en cada grupo, se observó incremento significativo en los EPCMN (P 

<0.03), asimismo. se observó ligero incremento da EMN en el grupo de ciclofosfamida, 

aunque no fue significativo, mientras el control de agua se mantuvo sin cambios. 

CUADRO l. Análisis de los grupos de estudio. 

Promedio :1: Desviación estilndar de EMN/10,000 ET. EPCMN/2,000 EPC V EPC/1,000 ET 

de los grupos de estudio en los diferentes tiempos. 

T~empo Control Experimental 

n=5 n-5 

EMN EPCMN EPC EMN EPCMN EPC 

oh 19.0:3.74 4.6:1.95 48.6:32.19 10.0:3.67 3.0:2.12 62.0:49.98 

24 h 17.4:2.88 3.4:2. 79 38.2:27.45 10.0:6.04 3.6:2.19 48.8:39.47 

NS NS NS NS NS NS 

48h 17.4:3.85 6.0:3.39 43.2:24.27 12.2:8.29 9.6:5.18 58.4:49.22 

NS NS NS NS ·p·, 0.02 NS 

72h 15.8:3.42 5.6:3.29 42.6:25.04 16.0:9.17 15.0:5.29 81.6ot54.01 

NS NS NS NS •p < 0.01 NS 

96 h 19.4:2.19 3.8±2.28 44.2±30.36 17.2:13.81 14.4±7.27 61.2±36.57 

NS NS NS NS ·p < 0.03 NS 

120 h 16.4:4.16 3.8±2.49 58.4±52.75 16.2:12.15 8.8:2.59 55.2±46.22 

NS NS NS NS •p < 0.01 NS 

Los datos están expresados como promedio : deslliación estándar. Las comparaciones fueron realizadas 

entre el tiempo O con los otros tiempos. en cada grupo. n: tamaño de muestra; EMN: Eritrocitos 

micronucleados; ET: Errtrocitos totales; EPCMN: Eritrocitos policromáticos micronucleados; EPC: Eritrocitos 

policromáticos; • Prueba T de Student; NS: no significativo. Todas las dosis fueron ajustadas a un volumen 

final de 200 J!l con agua inyectable. 
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GRÁFICA 1: Aná6sis de los grupos de estudio. 

Promedio :t Desviación estándar de EMN/10,000 ET, EPCMN/2,000 EPC y EPC/1,000 ET 

de los grupos de estudio en los diferentes tiempos. 

Gráfica A 

Gráfica B. 
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DISCUSIÓN. 

En el manejo y cuidado de estos primates se debe tener en cuenta que se está 

trabajando con animales que son susceptibles a múltiples enfermedades de las cuales 

existe un alto porcentaje que se pueden transmitir al hombre y viceversa. por lo que 

hay que seguir prácticas higiénicas estrictas. como evitar la presencia de personas con 

síntomas de enfermedades infecciosas y utilizar siempre guantes de goma o carnaza 

para el manejo de los primates o sus te¡idos. si bien. es importante recordar que los 

animales fueron obtenidos de un criadero y no del medio silvestre. con lo que la 

posibilidad de que tengan algún tipo de enfermedad exótica se reduce, además de que 

los ejemplares no tienen posibilidades de salir a la calle y contaminarse con organismos 

que se encuentren en el amhiente. 

8 presente trabajo es parte de un proyecto, el cual tiene como objetivo demostrar que 

la marmoseta Calfithrix jacchus puede ser un bioindicador de genotóxicos y la manera 

como se valida esto es probando compuestos de conocida genotoxicidad y 

micronucleogenicidad. para que no exista duda del efecto del compuesto administrado y 

obtengamos la respuesta del modelo a dicho compuesto. 

En un estudio previo de MN en médula ósea de macacos. se emplearon para el 

estudio 3 animales. uno por cada grupo 32
• en este caso tuvimos la oportunidad de 

formar grupos de hasta. 5 animales y con los resultados observados hasta el momento 

se obtuvieron diferencias significativas en los EPCMN en ambos grupos tratados con los 

genotóxicos utilizados. mientras que los EMN sólo mostraron incrementos. los cuales no 

alcanzaron sig~ificancia estadística debido a las desviaciones estándar tan amplias que se 

obtuvieron. Esto pudiera deberse a que los grupos trabajados fueron de sexo y edades 

diferentes. pues. como ya se mencionó, es bien conocido que por ello puede haber 

diferencia en el número basal de EMN 22
"
24

·
34

·
62

• lo que significa que con una población 

más homogénea las variaciones pueden reducirse y la significancia manifestarse. lo cual 

se lograría si se contara con un bioterio que reprodujera marmosetas y con ello se 
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podrían controlar las variables y contar con grupos homogéneos. pero. ya que no hay 

bioterios de marmosetas. a fin de evitar la depredación de esta especie. adquirimos 

nuestros especfmenes con un criador establecido. que no se dedica exclusivamente a la 

reproducción de esta especie. por lo cual no fue posible la entrega de animales de 

edades idénticas. sino de acuerdo a la disponibilidad existente. Sin embargo. el contar 

con gr~:~pos heterogéneos no fue problemático para nuestro estudio puesto que 

esperábamos obtener diferencias amplias. a fin de que la factibilidad del modelo fuera 

evidente y. en posteriores trabajos. en el caso de contar con grupos similares. las 

diferencias fueran aún mucho más claras. 

Es importante hacer notar también que los EMN generalmente se manifiestan de manera 

más clara cuando las administraciones son por tiempos más prolongados. por los que 

éstas estructuras se acumulan con el tiempo 2 

Además. no se debe olvidar que las dosis utilizadas en el presente fueron muy bajas. 

sí tomamos en cuenta que para trabajar ratones se emplea como control positivo la 

ciclofosfamida a dosis de 50 mg/kg. lo que comparado con la dosis de 5 mg/kg 

utilizada en el presente resulta 10 veces menor. sin embargo. este dato resulta 

importante ya que el presente modelo manifestó sensibilidad a dosis muy baja. con lo 

que a su vez se produce menor daño en el individuo y menor gasto de reactivos. 

En este punto cabe aclarar que se decidieron estas dosis por ser las que se manejan 

terapéuticamente en niños y ya que se desconocfa el efecto de estos compuestos en 

esta especie, decidimos ser cautelosos y por ello. no tuvimos ningún deceso. 

Particularmente. para nuestros fines la prueba funcionó extraordinariamente a estas dosis 

mediante el conteo de EPC. lo que hace a la marmoseta una opción como modelo 

para pruebas de genotoxicidad para períodos cortos de exposición. 

Por otro lado. esta especie tiene características particulares que la hacen ideal para 

trabajarla en laboratorio por su tamaño. peso (menor que el de una rata adulta). su fácil 

manejo. su factibilidad para reproducirla en cautiverio (con la posibilidad de tener dos 
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camadas por año a diferencia de otros primates que sólo tienen una). la facilidad de 

tomar la gota de sangre requerida para esta prueba mediante el corte de la uña. la 

manutención y su rápida adaptabilidad al manejo. 

Es importante también comentar que esta especie es la primera del Orden de los 

Primates que se presenta 22
·
70 y se prueba de esta manera para proponerla como 

bioindicador. como resultado de una de las líneas de Investigación del laboratorio. en la 

cual tenemos seleccionadas aproximadamente 20 especies de mas de 150 estudiadas 2o. 

22
·
70

• que pueden llegar a ser bioindicadores naturales. si bien los primates pueden ser 

los más adecuados dentro de este grupo para probar medicamentos enfocados al uso 

humano. 

La originalidad del presente trabajo radica en que contar con un primate para llevar a 

cabo la última prueba de genotoxicidad de nuevos fármacos da ventajas adicionales a 

las pruebas que se realicen y que no se conocía antes de estos estudios. 

Además. probar la genotoxicidad de nuevos fármacos de empleo en el humano debe 

ser primordial antes de lanzarlos al mercado y como resultado de este trabajo, 

presentamos una nueva alternativa que deberá ser tomada en cuenta por que los 

resultados obtenidos son de una especie de gran cercanía al humano filogenéticamente 

y por ser la primera especie del Orden de los Primates descrita para realizar la prueba 

de MN en sangre periférica. 

En cuanto al manejo y manutención de los ejemplares. su alimentación estuvo basada 

en un listado de alimentos usuales que el criador nos indicó. procurando proporcionarles 

diariamente los mismos alimentos con la intención de que los ejemplares pudieran 

tomar los que resultaran de su agrado o apetencia. de acuerdo a su requerimiento. ya 

que a diferencia de otros animales de laboratorio. estos presentan características 

individuales particulares que. por un lado, permiten identificarlos plenamente. pero que 

ocasiona que se deba dar un trato específico a cada uno de acuerdo a sus 

necesidades. 
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Respecto al hábitat, se probaron dos tipos de jaulas. adaptadas de acuerdo a sus 

requerimientos de espacio y con opción a que pudieran ejercitarse colocándoles palos 

de madera distribuidos de manera que pudieron trepar, saltar, colgarse o caminar sobre 

ellos. asl como nidos para refugiarse y "juguetes· para que se entretuvieran. puesto 

que son animales curiosos que se aburren con facilidad y requieren retos o novedades 

para mantenerse alertas. En este sentido, para su higiene se utilizó arena de gato para 

la recolección de desperdicios, colocada como una cama de 1 cm de espesor en una 

charola bajo la jaula. la cual estaba soportada en cubos de madera de 10x10x15 

forrados con plástico, colocados dobles en las 4 esquinas de la jaula como soporte, 

con la finalidad de que la arena se mantuviera alejada del piso de la jaula. para evitar 

que los· animales no alcanzaran los desperdicios depositados en la cama de arena, 

p"uesto que usualmente estiraban los brazos para recoger alimento que se les cala. Esta 

arena era limpiada diariamente y cambiada en su totalidad cada semana. además se 

aseaban las jaulas y el piso alrededor de ellas. . pues acostumbraban orinar hacia afuera 

de su jaula. por lo cual. las jaulas se forraron con plástico transparente en dos de sus 

lados y el piso era cubierto con papel para que la recolección de desperdicios fuera 

más sencilla. 

Se procuró en todo momento que los ejemplares se encontraran cómodos. para lo cual 

el Laboratorio de Mutagénesis tuvo que ser reacomodado y reacondicionado. a fin de 

dejar espacios para situar las jaulas en lugares estratégicos de frente a la ventana. 

además de la colocación de lámparas fluorescentes especiales. Adicional a esto. para 

mantener los ciclos de luz-oscuridad de 12x 12 h. por las tardes se dejaba prendida 

una lámpara de emergencia recargable que se apagaba sola a las pocas horas (3-5 h). 

Otro punto importante fue que los fines de semana y días festivos se hacían guardias 

para la limpieza y la alimentación, así como también se dejaban luces encendidas y 
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música en los horarios acostumbrados entre semana para mantener las condiciones 

estables y los monos se adaptaran a una rutina establecida. 

La mayoría da los primates presentan uñas como los humanos, sin embargo, la 

marmosata presenta garras, muy similares a las de las ardillas arborícolas. Dicha 

característica resulta muy importante para la realización da nuestro trabajo, ya qua esto 

facilita la toma de muestra da sangre, pues permita cortar la garra de una mano lo 

más cercano posible al dado a fin da qua sangra para obtener una o dos gotas de 

sangra, qua as cantidad más qua suficiente para elaborar los frotis. Esta forma de 

tomar la muestra evita tener que puncionar alguna vana del animal, qua además, en el 

caso da las marmosetas, por su tamaño tan pequeño, resulta difícil. Además, la garra 

vuelve a crecer en aproximadamente 7 a 15 días y con asta manara de muestreo, el 

daño al animal as mínimo y no es tan agresivo como puncionarlos. 

Los primates son organismos interesantes por su inteligencia y cercanía filoganética al 

humano, con riqueza da lenguaje y conductas qua pueden ser identificadas al poco 

tiempo da astarlos observando al punto da poder identificar conductas específicas. En 

este aspecto, el haber podido tener primates en al laboratorio resultó una experiencia 

qua muy pocas personas puedan compartir, debido, por un lado, al costo de cada 

ejemplar, así· como a los cuidados qua se deben da tener con y para los 

especímanes. Además, es necesario realizar trámites y solicitar permisos a la autoridades 

respectivas, como la Dirección General de Vida Silvestre de la SEMARNAT 99
, para 

cumplir con los reglamentos estipulados para la posesión de organismos da este tipo. 

En este punto, como se puede observar en el Anexo A la compra da los 

especímenes fue a un criador establecido, lo que evita que los animales sean 

depredados de su medio natural y permite además conocer todos los antecedentes 

familiares de los ejemplares. Esto tiene como único inconveniente que la entrega de los 

animales queda supeditada a la disponibilidad de los mismos por el criadero. Asimismo, 
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a la par de la adquisición de · los ejemplares se debe tramitar el permiso 

correspondiente, el cual en este caso fue de Colección Científica, por la naturaleza de 

la finalidad de la posesión. Dicho permiso se otorga por tiempo definido de acuerdo a 

la duración del estudio a realizar. Una vez terminado el experimento, los animales son 

identificados mediante la inserción subcutánea de un microchip, lo cual es notificado a 

la SEMARNAT, a fin de evitar que estos puedan ser traficados. pues los define con un 

número permanente y con el lugar al que pertenece dicho número. el cual la 

SEMMNAT difunde a fin de que cualquier animal encontrado sea identificado mediante 

ese chip y devuelto al lugar al que pertenece. 

Asimismo, al considerar todos los puntos mencionados en cuanto a manejo, permisos Y 

condiciones de manutención, queda de manifiesto que este tipo de organismos no 

deben ser adquiridos con la finalidad de servir como mascotas, puesto que tienen 

requerimientos muy especiales y necesitan · más cuidados que algún tipo de animal 

doméstico. 

Los requerimientos para la manutención de los primates están bien establecidos y hay 

mucha información descrita, pero la mayoría es para colecciones de exhibición o -de 

zoológicos. 

Los primates, salvo pocas excepciones, son animales sociables y no deben alojarse 

solos, a excepción de indicaciones médicas o requerimientos especfficos de los 

experimentos y por períodos de tiempo cortos. En el inicio de nuestro proyecto, 

alojamos a nuestros especfmenes en jaulas individuales con la intención de poderlos 

identificar fácilmente, mientras nos acostumbrábamos a ellos y aprendiéramos a 

reconocerlos, fue notorio que en el momento en el que los juntamos en una misma 

jaula, los animales se volvieron más activos, ya que la interacción entre ellos los 

mantenía más ocupados. Con esto, los animales desarrollaron conductas diferentes en 

cuanto a sus juegos y a su conducta social. tal como espulgarse. mantenerse juntos 

en el nido para dormir o establecer jerarquías. 

39 



Cuando los animales están destinados a exhibición el espacio disponible para ellos es 

evidentemente mayor. además de que será su hábitat permanente. por lo que debe 

cumplir con los requerimientos necesarios para que su desarrollo sea el adecuado, lo 

que en condiciones de laboratorio no es suficiente, si bien, en el laboratorio 

permanecen por períodos de tiempo cortos. En el caso del presente, el espacio fue 

reducido primeramente por las dimensiones del laboratorio y en segundo lugar para 

facilitar su manipulación, ya que en jaulas muy grandes la sujeción se dificulta y se 

requerirían además redes para atrapar a los especímenes, lo que les causaría mayor 

estrés. 

Finalmente, como se mencionó, la marmoseta Callithrix jacchus es el primate más 

pequeño que se ha empleado en investigación biomédica 7
3-

75
·
79

·
82

·
96 pero no se habla 

evaluado como bioindicador de agentes genotóxicos por medio de la prueba de MN en 

eritrocitos de su sangre. por lo que la propuesta del presente es dar a conocer su 

potencial como modelo en la evaluación de fármacos que serán destinados al uso 

humano, con la ventaja de que la prueba de MN es sencilla, económica y rápida y 

que sólo requiere una gota de sangre. 

40 



CONCLUSIONES. 

o La marmoseta presenta características adecuadas en cuanto a peso, tamaño, 

docilidad. adaptación. manejo y manutención que permiten tenerla como animal de 

laboratorio. 

o 8 número de EMN varía respecto a la edad, como en otras especies, si bien el 

número de EMN siempre fue adecuado para seguir considerándolo como· un buen 

modelo; por lo que, se recomienda para trabajos a futuros, emplear grupos 

homogéneos, lo que dará menos dispersión en la desviación estándar y con esto, 

la posibilidad de observar incrementos estadísticamente significativos. 

o La dosis utilizada de ciclofosfamida muestra que hubo diferencias estadísticamente 

significativas (P < 0.03) en el grupo de animales tratados, al comparar los 

promedios de los EPCMN contra los del valor basal; por lo que, la prueba de MN 

en la marmoseta puede ser realizada en EPC, para pruebas de períodos de 

exposición cortos. 

o Los resultados obtenidos en el presente sugieren que la marmoseta Ca/lithrix jacchus 

es un bioindicador opcional y que podemos continuar con la demostración del 

modelo. 
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GLOSARIO. 

Agente alquilante.· Sustancia química de síntesis, utilizada en la quimioterapia del cáncer. 

que desnaturaliza las nudeoprotelnas por combinación y provoca una alteración del núcleo 

celular y de los cromosomas. 

Anafase.. Tercera etapa de la mitosis o de la meiosis (1 o 11) durante la cual los 

cromosomas emigran hacia los polos opuestos de la célula. 

Aneuploidógeno.· Agente capaz de producir en la célula que uno o más cromosomas 

completos de · un conjunto normal falten o se presenten más de una vez. 

Antineoplásico.· Inhibe o impide la evolución de neoplasia; que restringe la maduración y la 

proliferación de células. 

Bioensayo. • Determinación del poder activo de una droga por comprobación de su efecto 

sobre un organismo vivo o un preparado aislado de órgano. 

Biomonitor. • Organismo utilizado para detectar algún tipo de contaminante. 

Carcinógeno. • Cualquier agente que produce cáncer. 

Catarrini.- Monos del antiguo mundo (antropoides y hombre). las aberturas nasales están 

dirigidas hacia abajo. Relativo a un suborden de primates que comprende los simios del 

antiguo continente, de orificios nasales muy próximos. cola no prensil y provistos de 32 

dientes (macacos y babuinos). 

Centrómero. • Pequeña masa de cromatina situada en el interior de un cromosoma y a la 

que se unen las dos cromátidas. El centrómero ocupa una posición caracterfstica en todo 

cromosoma. Es la última parte del cromosoma que se divide y por medio de la cual se fija 

al. huso. 

Clastógeno. • Agente capaz de ocasionar rupturas en el AON 

Cromosoma.· Cuerpo constituido por ADN incluido dentro de una trampa proteica; son los 

portadores de la información genética. Se hallan en el núcleo de la célula y pueden 

observarse como estructuras intensamente teñidas en forma de bastón o de J durante la 

división celular. 

Genotóxico. • Agente que afecta al AON. 

so 



Haplorrini.· Son primates superiores, tienen muchas caracterfsticas progresistas que no se 

observan entre ros miembros de los subórdenes strepsirhini. Los haplorrinos - tarseros. 

monos, titfs. simios y humanos- son los primates mejor conocidos y de mayor importancia 

en términos de diversidad taxonómica que los relativamente primitivos strepsirrinos. 

Micronúcleo.· Fragmento de un cromosoma o cromosoma completo que por alguna causa 

no puede ser integrado al núcleo y queda en el citoplasma celular. 

Micronucleogénico.- Agente formador de micronúcleos. 

Mitógeno.- Sustancia que estimula la mitosis de las células. 

Mutación.· Cambio permanente y heredable del material genético. Definido comúnmente 

como un cambio en un solo gen (mutación puntual). aún cuando el término se usa también 

para designar un cambio en el número o disposición de los cromosomas. 

Mutllgeno. • Cualquier agente que produce mutación. 

Plantígrado.· Que anda sobre la totalidad de la planta de los pies y no sobre los dedos. 

Platirrini. • Monos sudamericanos cuyas aberturas nasales tienen una orientación lateral. 

Relativo a un suborden de primates que tienan los orificios nasales separados, que cuentan 

con 36 dientes y viven en América (mono titf y mono araña) 

Primate.· Relativo a un orden de rnamfferos trepadores. de uñas planas y cerebro muy 

desarrollado al que pertenecen los lemúridos y simios. 

Prosimio.· Primates que tienen el hocico alargado. generalmente provisto de rinario; orejas 

grandes Y la cola que puede ser corta. larga o faltar, nunca es prensil. 8 segundo dedo de 

los miembros posteriores siempre se ve provisto de garra. Los incisivos de la mandlbula 

inferior están casi invariablemente hacia delante. Ningún prosimio vive en el Nuevo Mundo. 

Quimioterapia.· Tratamiento de las enfermedades por agentes químicos. 

Strepsirrini.· Primates relativamente primitivos, con visión estereoscópica. y destreza manual y 

comunicación vocal (comprende monos, grandes simios y humanos). 

Tarsero.· Mamfferos de Asia suroriental. nocturnos. de unos 15 cm de longitud sin la cola 

y con grandes ojos. Presentan caracteres especializados, como el alargamiento de la región 

del tobillo que es una adaptación para saltar a la que debe el animal su nombre. 
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Telofase.- Periodo de la división celular donde los cromosomas de las células hijas alcanzan 

los polos de la célula. 

Teratógeno.- Agente o factor que produce defectos flsicos en el embrión en desarrollo. 

Unguiculado.- Mamfferos cuyos dedos terminan en uñas. 
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ANEXO A. Mecanismo de adquisición y posesión de Jos especfmenes. 

Para la adquisición de las especies se localizó un criadero establecido a fin de no depredar 

organismos de su medio natural. asl como también para tener conocimiento del origen Y 

antecedentes familiares de los monos y contar con factura para efectos de la contabilidad del 

proyecto. dado que éstos fueron adquiridos con financiamientos otorgados tanto por el CONACYT 

como por el IMSS. 

A la par que se tramita la compra. se debe solicitar un permiso ante la Dirección General de 

Vida Silvestre de la SEMARNAT 95 en el riJbro de ·INSCRIPCIÓN O ACTUALIZACIÓN EN a 

PADRÓN DE COLECCIONES CIENTIFICAS Y MUSEOGRÁFICAS PÚBUCAS O PRIVADAS DE 

ESPECfMENES SILVESTRES·. para lo cual se llena un formato de solicitud del permiso Y se 

anexan documentos. tal como comprobante de la compra. función. tiempo de permanencia y 

destino final de los ejemplares. de acuerdo a los lineamientos establecidos por la SEMARNAT. 

tal como se observa enseguida: 

INSCRIPCIÓN Ú ACTUAUZACIÓN EN EL PADRÓN DE COLECCIONES CIENTfACAS Y 

MUSEOGRÁACAS PÚBUCAS O PRIVADAS DE ESPECfMENES SILVESTRES. 

1. FUNDAMENTACIÓN JURIDICA: 

1. 1 Articulo 32 bis de la Ley Orgánica de la Administración Pública Federal, publicada en el Diario 

Oficial de la Federación el 29 de diciembre de 1976 y sus reformas. 

1.2 Articulo 31. fracciones V. Vl y XXII del Reglamento Interior de la Secretaria de Med1o Ambiente y 

Recursos Naturales. publicado en el Diario Oficial de la Federación el 21 de enero de 2003. 

1.3 Articulo 87 de la Ley General del Equilibrio Ecológico y la Protección al Ambiente. publicada en el 

Diario Oficial de la Federación el 28 de enero de 1988 y sus reformas publicadas el 13 de 

diciembre de 1996. 

1.4 Articulas 1'. 9 tracciones X y XX. 50. 51. 78. 97 y 98 de la Ley General de Vida Silvestre. 

publicada en el Diario Oficial de la Federación el 3 de julio de 2000. 

1.5 Norma Oficial Mexicana NOM.059·ECOL-2001. publicada el 6 de marzo de 2002 en el Diario 

Oficial de la Federación. 

1. 6 Norma Oficial Mexicana NOM-126-ECOL ·2000. publicada el 20 de marzo de 2001 en el Diario 

Oficial de la Federación. 

2. CASOS EN LOS QUE DEBE O PUEDE REAUZARSE EL TRÁMITE: 

1. 1 Aplica a todas las instituciones o investigadores que cuentan con una colección de ejemplares. 

partes o derivados de especies silvestres con fines científicos que pretendan realizar intercambios a 

nivel nacional o internacional. 

2. MANERA DE PRESENTAR EL TRÁMITE (ESCRITO UBRE. FORMATO U OTRA): 

2. 1 Formato de solicitud. 

3. REQUISITOS: 
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3. 1. 1 Curriculum vitae del responsable de la colección. y 

3.1.2 Constancias foliadas de préstamo o donativo del material biológico 

4. TIEMPO DE RESPUESTA: 

4. 1 PLAZO MÁXIMO: 

4. 1. 1 La resolución es inmediata. la clave de registro se envfa diez dlas hábiles después de haber 

recibido la solicitud de inscripción. 

4. 1. 2 Aplica la afirmativa ficta. 

5. PAGO DE DERECHOS: 

5. 1 No aplica. 

6. VIGENCIA DEL TRÁMITE: 

6. 1 Definitiva. 

7. CRITERIOS DE RESOLUCIÓN DEL TRÁMITE, EN SU CASO: 

7.1 No debe existir procedimiento administrativo instaurado por las aútoridades competentes. 

7. 2 Que la colección sea para fines académicos. didácticos y científicos. 

8. UNIDADES ADMINISTRATIVAS ANTE LAS QUE SE PUEDE PRESENTAR EL TRÁMITE: 

8. 1 Dirección General de Vida Silvestre. 

8.2 Delegaciones Federales de la SEMARNAT en los estados. 

9. INFORMACIÓN DE UTIUDAD: 

9.1 Delegación Federal de la SEMARNAT en los estados. puede recibir documentación y proporcionar 

una opinión técnica; enviándolas a oficinas centrales psra su resolución. 

9.2 Trámite parcialmente desconcentrado. 

54 



SUBSECRETARIA DE GESTIÓN 

PARA LA PROTECCIÓN AMBIENTAL 

DIRECCIÓN GENERAL DE VIDA SILVESlRE 

Fonnato de Solicitud: 

INSCRIPCIÓN O ACTUAUZACIÓN EN EL PADRÓN DE COLECCIONES CIENTfFICAS Y MUSEOGRÁACAS 

PÚBLICAS O PRIVADAS DE ESPECIMENES SILVESTRES 

Página 1 de 2 

CLAVE QUE ASIGNARÁ LA D.G.V.$. 1 

Para uso exclusivo de la Secretaria 

- DATOS DEL SOLICITANTE 

NOMBRE DEl. SOUCITAHTE:2 

INSTITIJC!ON:3 

DOMICIU0:4 

Ta.EfONo" 1 FAX 

CORREO Eucl!IONJCo1 í FEcHA EN QUE SE PRESENTA LA SOUCITU0:
7 

2 IDENTIFICACIÓN DE LA COLECCIÓN 

NOMBRE DE LA COLECCIÓN
8

: 

RESPONSABLE DE LA COI.fCCióN9: 

UBICACIÓN FfsiCA DE LA Cot.ECC!ON (DOMICILIO) 10
: 

T AXA QUE SE SOMETE A REGISl!IO 11 

PECES o ANRBIOS o REI'TIU:S o 
MAMIFEROS 0 AVES o INVERTEBRADOS (CUAI.ES): o 
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P6gina 2 de 2 

3 DATOS DE LA COLECCIÓN 

CONTeNIDO DE LA COLECCIÓN 12 

P1a-cRANeo c=J EsouBETO CJ PRESERVADOS (EN) c=J 
NIDO-HUEVO c=J PWMAS CJ OTROS (ESPECIFICAR) c=J 
TOTAL DE EJEMPLARES CATALOGADOS (Da TAXA QUE SOMETE A REGISTRO) 13 

MENCIONAR CUANTAS FAMIUAS, GéNEROS Y ESPECIES SE INCWYEN EN ESTE TOTAL 
14 

FAMIUA: GtNERo: EsPECIE: 

REPRESENTAlMDAD DE LA COLECCIÓN 15
: 

FuENTE18
: 

CARACTERisncAS DE LA CO~CCIÓN 17
: 

NACIONAL CJ REGIONAL CJ EsTATAL CJ 
EsTADOS MEJOR REPRESENTADOS DE LA COLECCIÓN 18 

OBJETIVO DE LA C~CION 18 

INVESllGACIÓN o EDUCACIÓN D DiFUSIÓN D OTRo (ESPECIACAR) 

SI LO ES11MA CONVENIENTE AGREGUE HOJAS 

NOMBRE Y FIRMA 20 
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INSTRUCTIVO PARA LLENAR LA SOUCITUD: 

LEA CUIDADOSAMENTE LA SOUCITUD, ~STA PUEDE SER LLENADA A MÁQUINA DE 

ESCRIBIR, A MANO CON LETRA DE MOLDE. UTJUZANDO BOÚGRAFO. O BIEN SI El 

ARCHIVO ES DIGITAL UTIUCE COMPUTADORA. 

1 Para uso exclusivo de la Secretaria. 
2 Escriba el nombre completo del solicitante. anotando apellido paterno. apellido materno Y 

nombre{s). 
3 Escriba el nombre completo de la Institución donde labora. mismo que será el domicilio de 

permanencia de la colección. 
4 Escriba el domicilio de la Institución donde labora. anotando calle. número exterior e interior. 

colonia. código postal. ciudad. población o localidad. delegación o municipio y estado. 
5 Anote el número telefónico y fax de la Institución. incluyendo la clave lada. 
6 Anote el correo electrónico personal del solicitante y de la institución. 
7 Anote la fecha en que se entregó esta solicitud a las oficinas correspondientes de la 

Secretaria. anotando el lugar. dfa. mes y año correspondiente. 
8 Escriba el nombre de la colección, 
9 Escriba el nombre completo del responsable de la colección. anotando apelfido paterno. 

apellido materno y nombre(s). 
10 Escriba el domicilio flsico donde permanecerá la colección. anotando calle, número exterior e 

interior. colonia. código postal. ciudad, población o localidad. delegación o municipio y 
estado. 

11 Marque el taxa al que corresponda a la colección a registrar. 
12 Marque el contenido de la colección, 
13 Anotar el número total de ejemplares que conforman la colección. según el taxa que se va 

a registrar. 
14 Anotar el número total de Familias. Géneros y Especies que conforman la colección. 
15 Indicar cual es el porcentaje de especies representadas en la colección. respecto al total 

reportado para México. del taxa que se somete a registro. 
16 Especificar la fuente bibliográfica de la cual se hizo el comparativo anterior. 
17 Marcar el rango representativo de la colección. 
18 Enlistar los estados que estén mejor representados en la colección. 
19 Marcar cual es el objetivo principal de la colección. 
20 Nombre completo (apellido paterno. materno y nombre(s)) y Firma autógrafa del solicitante. 

Si existen dudas acerca del llenado de este formato puede usted acudir a la Delegación Federal de la 
SEMARNAT más cercana o consultar directamente al: 

Módulo de Trámites de la Dirección Gef"l9ral de Vida Silvestre: 
Av. Revolución 1425. CIS .. Col. Tiacopac. San Ángel. C. P. 01040. México. D. F. 

Teléfonos: 56 24 60 02. 56 24 36 52. Fax: 56 24 35 88. 
Correo electrónico: dgvs@semarnatgob.mx. Página electrónica: www.semamat.gob.mx/vs 
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