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Parametros fisiologicos y metabolicos de la rata
de laboratorio (Ratus norvegicus)

Physiological and Metabolic Parameters of the Laboratory (ratus norvegicus)
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En este articulo se resumen los principales parametros fisioldgicos, bilégicos y metabdlicos de la rata de
laboratorio (Rattus norvegicus). Comenzamos con una relacion de tiempo en meses de la rata vs tiempo en afios
en el ser humano, haciendo una comparacion de las etapas de la vida de ambas especies; luego, se muestra
valores bioldgicos, tales como frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca, presion arterial, etc. También, se
incluyen indices relacionado a la reproducciéon del animal y una breve lista de los citocromos que estan
relacionadas con el metabolismo de xenobibticos y guardan gran parecido con las humanas.
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This article summarizes the main physiological, biological and metabolic parameters of the laboratory rat (Rattus
norvegicus). We start with a relationship of time in months of the rat vs time in years in the human being, making a
comparison of the life stages of both species, then biological values are presented, such as respiratory rate, heart
rate, blood pressure, etc. Also, indexes are included, related to animal reproduction and a brief list of cytochromes
that are related to xenobiotic metabolism and bear a great resemblance to human ones.
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Este artigo resume os principais parametros fisioldgicos, biol6gicos e metabdlicos do rato de laboratério (Rattus
norvegicus). Iniciamos com uma relacao de tempo em meses do rato vs tempo em anos do ser humano, fazendo
uma comparacao das fases de vida das duas espécies. A seguir, sdo apresentados os valores biolégicos como
frequéncia respiratoria, frequéncia cardiaca, pressao arterial, etc. Também, estao incluidos indices relacionados
a reprodugao animal e uma breve lista de citocromos relacionados ao metabolismo xenobibtico e que
apresentam grande semelhanga com os humanos.
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Introduccion

La rata noruega (Rattus norvegicus),
conocida también como rata marrén, ha sido
utilizada en investigacion por mas de un siglo y
es, de hecho, la primera especie de mamifero
domesticada fundamentalmente para
propositos cientificos.'

En cuanto a investigacion o niumero de
publicaciones producido, la rata de laboratorio
ocupa el segundo lugar con 1 255 263 articulos.
En esta categoria solo es superada por el ser
humano; en tercer lugar, se encuentra el raton
de laboratorio.?

Adiferencia del ratdn de laboratorio que
se usa en estudios de genética y toxicologia, la
rata de laboratorio por su mayor tamafo y
docilidad es mejor en estudios de
enfermedades oncoldgicas, estudios de
trasplantes, microcirugia y enfermedades
neurodegenerativas. Debido a la diferencia en
la esperanza de vida y metabolismo, se
considera que las ratas viven
aproximadamente 27 veces mas rapido, que
los seres humanos. Ademas, existen
diferencias anatdémicas interesantes, por
ejemplo, las ratas no poseen vesicula biliar, no
pueden vomitar y su ileon es de un tamafo
mayor que el intestino.’

Figura1
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En cuanto a su fisiologia es interesante
resaltar que se encontr6 que en condiciones de
reposo y luego en ejercicio intenso, los indices
bioquimicos se elevan y reducen de manera
unisona con los indices humanos. Por ejemplo,
la glucosa, colesterol, LDL, triglicéridos,
después del ejercicio, disminuyen en ratas al
igual que en los humanos. Por otro lado, el HDL
se mantiene igual. En cambio, la insulina,
cortisol, testosterona, se elevan después del
ejercicio. Este hecho prueba que existe gran
parecido en muchas funciones metabdlicas.’

Correlacion entre la edad de la rata vs el
humano’

En investigacion generalmente se debe
de trabajar con ratas adultas, pero definir las
etapas de desarrollo de la rata, equivalentes a
las del ser humano resulta complicado; ya que
estas etapas no se definen solo por el tiempo
sino por la fisiologia. A manera de tener una
idea aproximada de esto, se toma como 6
meses de vida, el tiempo minimo para
considerar a una rata adulta, asi que para esos
efectos se compara su tiempo en meses vs
afios del ser humano, como se observa en el
siguiente cuadro.

Correlacion entre el peso y la edad de la rata de laboratorio
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Tabla 1

Relacion de tiempo de vida de rata vs humano
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Edad de rata (afios)

Edad de humano (afos)

6 meses (0,5)
12 meses (1,0)
18 meses (1,5)
24 meses (2,0)
30 meses (2,5)
36 meses (3,0)
42 meses (3,5)
45 meses (3,75)
48 meses (4,0)

18
30
45
60
75
90
105
113
120

Fuente: (5)

Parametros biolégicos basicos

A diferencia del ser humano la rata de
laboratorio tiene indices biologicos que difieren
bastante de los humanos, como son Ila
frecuencia cardiaca, el tiempo de vida, el peso,
el numero de glandulas mamarias, ello hace

dificil usarlas en estudios de enfermedades
cardiacas. Por otro lado, guarda muchas
similitudes en cuanto a presiéon arterial,
temperatura corporal, pH de la orina, la
dificultad radica en lograr estas mediciones que
en muchos casos requiere de equipos
especializados y adaptados al animal.

Tabla 2

Indices biolégicos basicos en la rata de laboratorio

Parametros ©7) Unidades Valores
Area corporal cm? 10,5
Consumo de agua (mlI/100 g peso/dia) 10-12
Consumo de alimento (g/100 g peso/dia) 5-6
Frecuencia respiratoria Soplos/min 85-110
Glandulas mamarias (hembra) Pares 6

Oz consumido (ml/m?/g peso) 0,84

Peso especifico de orina Pe 1,04 — 1,07
Peso hembra adulta g 250 — 300
Peso macho adulto g 450 - 520
pH urinario pH 7.3-85
Presion diastolica mmHg 60 -90
Presion sistolica mmHg 75-120
Frecuencia cardiaco Latidos/min 320 — 480
Temperatura rectal °C 359-37,5
Transito gastrointestinal horas 12-24
Vida media Anos 25-3,5
Volumen urinario (ml/100 g/dia) 5,5

Fuente: Elaboracion propia.
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Valores reproductivos

La fisiologia de la reproducciéon es de
tener en cuenta para una correcta crianza de
los animales. Es importante considerar, a la
hora de programar la crianza, los especimenes
necesarios, que suelen oscilar entre 40 y 60
ratas de un solo género y en edad adulta. Las
hembras pueden comenzar a procrear a partir
de las 8 semanas de edad; sin embargo, estas
deben ser aisladas tan pronto se haga evidente
su gestacion, para no ser agredidas por los

Tabla 3

Parametros fisioldgicos y metabdlicos de la rata de laboratorio (Ratus norvegicus)

machos u otras hembras. Después del
nacimiento, es necesario asegurarse que no
falte comida ya que son animales que a falta de
comida tienden al canibalismo. A los 21 dias,
los especimenes comenzaran a comer comida
sélida por lo que podran separarse en una jaula
propia, en la etapa de la adultez solo debera
crianze como maximo 4 - 5 ratas por jaula de
30x50x35 cm aproximadamente, la jaula
debera estar hecha de rejas de metal o de
plastico suficientemente resistente a sus
mordidas.

Indices del ciclo reproductivo de la rata de laboratorio

Parametros Unidades Valores
Pubertad dias 50 +/- 10
Gestacién dias 21-23
Ciclo estrogénico dias 4-5
Fertilidad maxima dias 100 — 300
Peso en nacimiento g 5-6
Ojos abiertos dias 10-14
Oidos abiertos dias 12 -14
Pelo dias 8-9
Destete dias 21
Apertura vaginal dias 28 - 60
Camada crias 3-18
Menopausia meses 15-18
Edad de parir semanas 8-10
Tiempo de gestacion dias 21-23

Fuente: (6, 7)

Enzimas de citocromos en el metabolismo
de drogas

Los citocromos son las principales
enzimas implicadas en el metabolismo de las
drogas, en cuanto a la rata de laboratorio tiene
con el ser humano cuatro citocromos en comun,
como son el CYP (1A1 1A2, 1B1 Y 2E1). El
CYP1A1 es una enzima extra hepatica que se
producen en el intestino, el CYP1A2, se
produce en el higado y débilmente en otros
tejidos extra hepaticos, por otro lado, el
CYP1B1 se produce en el higado, cerebro,
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pulmén, placenta, rifiones, corazén y prostata;
ademas de producirse también en los
microambientes que rodean a los tumores
carcinogénicos de estos tejidos. Por ultimo, el
CYP2E1 se produce en los tejidos de la nariz,
oro faringe, pulmones e higado; también es
responsable del metabolismo del 6 % de las
drogas del mercado, y tiene un rol de proteccion
contra de otros xenobioticos. Estas similitudes
a nivel enzimatico, convierten a la rata de
laboratorio en un excelente modelo toxicolégico
extrapolable en seres humanos, en cuanto a
toxicologia hepatica.’
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Tabla 4

Citocromos presentes en la rata de laboratorio®

Familia Subfamilia Rata
CYP1 A 1A1, 1A2
B 1B1
CYP2 A 2A1, 2A2, 2A3
B 2B1, 2B2, 2B3
C 2C6, 2C7*, 2C11*, 2C12*, 2C13*, 2C22, 2C23
D 2D1, 2D2, 2D3, 2D4, 2D5, 2D18
E 2E1
CYP3 A 3A1/3A23, 3A2*, 3A9*, 3A18*, 3A62

Conclusion

Podemos concluir que, antes de
extrapolar los resultados de un ensayo
preclinico, bioensayo u otro tipo de
experimento que implique el uso de modelos
animales, se debe tener en cuenta las
diferencias fisiologicas para una interpretaciéon
de resultados, con el menor error posible en sus
conclusiones.
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