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RESUMEN
Las biotecnologias de reproduccion animal, representan una oportunidad para

optimizar el potencial reproductivo y productivo de los animales. El objetivo de este trabajo
es presentar una breve revision de las biotecnologias de reproduccion animal con posibilidad
futura de aplicacion para optimizar el potencial reproductivo y productivo de los animales,
tales como: fecundacion in vitro, clonacién y transgénesis.
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Transgeénesis.

ABSTRACT
Animal reproductive biotechnology, represents an opportunity to optimize the
potential reproductive and productive animals. The aim of this paper is a brief review of

biotechnology in animal reproduction with future possibility of application to optimize the
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potential reproductive and productive animals, such as in vitro fertilization, cloning and
transgenesis.
Key words: Biotechnology of animal reproduction. In vitro fertilization. Cloning.

Transgenesis

INTRODUCCION

El constante aumento en el desarrollo demografico mundial, que probablemente llegue
a los 12,000 millones de personas en las proximas décadas, es motivo de intranquilidad en la
Comunidad Cientifica Internacional, en relacion al potencial reproductivo y productivo de los
animales para transformar alimentos de alta calidad nutritiva para el consumo humano; por
otro lado, los adelantos tan espectaculares en areas como la informatica, la electronica, las
telecomunicaciones y bilogia molecular, entre otras, han motivado, en los Gltimos afios, a los
paises, tanto desarrollados como a los que estan en vias de desarrollo a interesarse cada vez
méas en biotecnologias de Reproduccion Asistida aplicadas a la Produccion Animal, con
posibilidad de aplicacion en produccion animal con el fin de aprovechar el potencial biologico
de los animales a un ritmo mucho mas rapido que lo alcanzado por la reproduccion y
produccion animal convencional (Smith y Niemann, 1999; Baldassarre, 2005; Melo et al.,
2007; Robledo et al., 2009; Ruiz et al., 2010; Vazquez, 2010) mediante aplicacion de
conocimientos actuales en fecundacion in vitro, clonacién y transgénesis, en esta revision, se

hace una breve descripcion de estas biotecnologias.

FECUNDACION IN VITRO

La fecundacion in vitro (FIV), es un instrumento valioso en el campo de la
investigacion cientifica y ofrece una nueva area de biotecnologia practica en la reproduccion
animal asistida, como prueba de fertilidad en los animales reproductores y mejor
aprovechamiento del potencial biolégico que poseen, tanto las hembras como los machos de
los animales de granja.

La Historia de la FIV en mamiferos, se remonta a 120 afios, en 1878 Schenk, fecundo
in vitro ovocitos de coneja, con espermatozoides homdlogos (Shamsuddin et al., 1996). Sin
embargo, la tecnologia actual de la FIV, se inicié hace 40 afios (1959) cuando Chang observé
a través del microscopio por primera vez este fendmeno en gametos de conejo. Desde
entonces, esta biotecnologia, ha contribuido de manera definitiva, al estudio de la

reproduccion en animales y en los seres humanos.
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La FIV, posee numerosas aplicaciones en el ambito de la produccién animal,
preservacion de especies en vias de extincion y supone un sistema modelo para el estudio de
interacciones celulares y moleculares de la fecundacion de los mamiferos (Wassarman, 1994
y 1995; Berger, 1996; Guasch et al., 2005). Ademas, puede ser aplicada para resolver
problemas de fertilidad humana.

Sin embargo, en un principio, la FIV se oriento principalmente al estudio de factores
involucrados en la fecundacion, capacitacion espermatica, maduracion del ovocito,
mecanismo intimo de la interaccion entre gametos, asi como al estudio de sefiales que
intervienen en procesos de desarrollo y diferenciacion del embriéon (Whittingham, 1968;
Edwards et al., 1969; Miyamoto y Chang, 1973; Toyoda y Chang, 1974; Niwa y Chang,
1975), los cuales en la actualidad, han tomado gran importancia, tanto en animales como en
humanos.

Hoy en dia, la FIV se aplica de forma rutinaria en casi todas especies de mamiferos,
para valorar la capacidad fecundante de los espermatozoides, lo que permite clasificar y
seleccionar a los mejores reproductores en funcion de la calidad de su material germinal
(Baker y Polge, 1976; Rath, 1991; Ocampo et al., 1994; Topfer-Peterson, 1996; Cordova,
1994; Cordova et al., 1997; Roca et al., 1997; Telfer, 1998; Cordova, 1999; Cordova et al.,
2001).

Los elementos que intervienen para el éxito de la FIV son: el espermatozoide,
capacitacion espermatica, el ovocito, cultivo in vitro de los ovocitos, volumen del medio,
tiempo de cocultivo y la valoracion de los resultados de la FIV (Cordova, 1999).

En la actualidad, la FIV es una excelente técnica de laboratorio que puede ser utilizada
como prueba de fertilidad en machos reproductores, ya que las pruebas convencionales de
analisis seminal no muestran buena correlacion con los resultados de fertilidad obtenidos en
condiciones de campo (Martinez et al., 1996; Larsson y Rodriguez-Martinez, 2000). Ademas,
en las dos dltimas décadas, esta técnica ha puesto énfasis en la produccién de embriones de
animales de granja, estando en vanguardia el ganado bovino, ovino y porcino (Galli et al.,
2001; Gandolfi, 2001; Robledo et al., 2009) y cada vez mas en otras especies de interés
econdmico; se espera que esta biotecnologia, en un futuro no muy lejano, pueda permitir
aprovechar mejor el potencial bioldgico de los animales de importancia econdmica y de esta
manera contribuir a su aplicacion en mejora de la produccién animal internacional.

Con lo que respecta a su aplicacion en humanos, ya existen instituciones de salud

publicas y privadas en todo el mundo que ofrecen el servicio de FIV y técnicas relacionadas
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para resolver problemas de fertilidad en individuos que lo soliciten; de tal manera que la FIV,

en humanos es ya una realidad (Ménézo et al., 2000; Guasch et al., 2005).

CLONACION

La clonacidn es la obtencién de genes, poblacion celular o individuos idénticos a partir
de un solo individuo o progenitor a través de reproduccion asexual, sin la participacion de
ambos progenitores o0 gametos -femenino y masculino- realizada por el hombre en el
laboratorio, cuyos antecedentes datan de 1938. Sin embargo, es hasta la década de los 90
cuando adquiere dimensiones extraordinarias como biotecnologia de reproduccion animal
asistida en animales de granja con importancia econémica (Prather y First, 1990; Merchant-
Larios, 1998; Villalpando y Sanchez, 1998; Betthauser et al., 2000; Westhusin et al., 2001;
Chuaire et al., 2004).

En la actualidad, esta biotecnologia, esta siendo utilizada como una técnica de laboratorio
para producir principalmente animales idénticos, mediante tres métodos que a continuacion se
describen brevemente:

1. Por particién embrionaria: Es una técnica relativamente simple y sencilla, los
primeros que la realizaron fueron Sperman y Zalkember en 1919, empleando
embriones de anfibios, los cuales fueron divididos en dos con la ayuda de un
cabello humano (Merchant-Larios, 1998; Villalpando y Sanchez, 1998). En la
actualidad ha sido difundida y utilizada con embriones de animales de granja,
conocida como clonacién por biparticion de embriones.

2. Por transplante de nucleos de células embrionarias a ovocitos enucleados: La
informacidn genética del ovocito es sustituida por la del embrion. Se realiza a
partir de embriones en sus primeros estadios de desarrollo —4 a 32 células- se
separan éstas. Por otra parte, se obtienen ovocitos a los cuales se les retira el
nucleo y después se les introducen las células embrionarias y se incuban, mediante
estimulacion eléctrica, se induce la fusion celular para dar origen a cigotos con el
material genético de los embriones (clonacion embrionaria).

3. Por transplante nuclear de células somaticas adultas a ovocitos enucleados:
Los primeros intentos se hicieron empleando para ello animales no mamiferos. Fue
en hasta 1997, cuando se reportd por primera vez el nacimiento de un mamifero
producto de la clonacion a partir de células adultas, empleando células de tejido
mamario procedente de una oveja adulta; el clon o producto obtenido fue
bautizado con el nombre de Dolly en honor a una cantante Estadounidense de
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musica country que llevaba ese nombre, cuyos pechos eran extremadamente
grandes. Este hallazgo, realizado en el Instituto Roslin de Edimburgo, Escocia por
un grupo de investigadores encabezado por lan Wilmut, ha mostrado que las
células adultas poseen la capacidad de reprogramarse e iniciar el crecimiento de un
nuevo individuo (Merchant-Larios, 1998; Villalpando y Sanchez, 1998) y ha
sentado las bases de la clonacion en mamiferos empleando esta metodologia con
algunos resultados exitosos en animales de granja (Betthauser et al., 2000;
Westhusin et al., 2001).

TRANSGENESIS

La transgénesis se refiere a la obtencion de animales, cuyo material genético (ADN)
ha sido modificado, con la introduccion de uno 0 mas genes extrafios y que son capaces de
transmitir esa modificacién a su descendencia. Esta biotecnologia es uno de los Gltimos
avances de las biotecnologias de reproduccion animal asistida con posibilidad de aplicacion
en produccion animal con el fin de mejorar el potencial reproductivo y productivo de los
animales; su aplicacion esta llevandose a cabo en los siguientes tipos de animales, con
resultados alentadores, tales como conejos, bovinos, cerdos, ovinos, caprinos; incluso aves y
peces (Pintado y Gutiérrez, 1996 y 1998; Murray et al., 1999; Wall, 1999; Piedrahita, 2000;
Niemann y Kues, 2000).

Esta biotecnologia, esta siendo aplicada bésicamente mediante la utilizacion de tres
metodologias (Pintado y Gutiérrez, 1996 y 1998; Murray et al., 1999), cuya descripcion breve
se presenta a continuacion:

1. Microinyeccion al embridn: Se basa principalmente en la introduccion de genes en
el ADN de embriones en sus primeros estadios de desarrollo, su aplicacion es
fundamentalmente igual en todos los tipos de animales, con algunas particularidades
principalmente debidas al alto contenido de grasa en el citoplasma de algunos
embriones como los de cerdo, lo cual impiden la microinyeccién; sin embargo, es la
metodologia usada internacionalmente.

2. Uso de vectores virales o bacterianos: Esta basada en el uso de virus o bacterias
genéticamente modificados que sirven como transportadores para introducir a al gen
(s) en el interior del embrion. Aungue su uso puede estar limitado a ciertos tipos de
laboratorios con caracteristicas especificas en su control higiénico-sanitario, en la
actualidad, toma importancia en las industrias y organizaciones ganaderas donde la
produccion de aminoécidos es importante; ya que ciertas bacterias como la E. coli
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pueden ser capaces de elaborar ciertos aminoacidos que los mamiferos han perdido la

capacidad de producirlos (Biomédicas, 2001).

3. Utilizaciéon de lineas celulares: Esta metodologia, se basa en la utilizacion de
diferentes tipos de lineas celulares como: células embrionarias totipotentes —cuyo
potencial biolégico genético de desarrollo apenas se inicia- obtenidas de embriones
en los primeros estadios de desarrollo; células germinales primordiales;
espermatogonias y espermatozoides. Los dos primeros tipos de lineas celulares, han
sido utilizadas en produccion de animales transgénicos; las Gltimas, aln presentan
una posibilidad para el futuro (Pintado y Gutiérrez, 1998).

En la actualidad, la microinyeccion de ADN vy la transferencia nuclear son
metodologias que ya presentan una posibilidad para producir animales de granja exitosamente
(Murray et al., 1999).

El uso y aplicaciones de animales transgénicos en las ciencias bioldgicas y
especialmente en las Ciencia Veterinarias, son diversos. A continuacion se presentan algunas

de las areas en las que se ha puesto énfasis, en los Ultimos afios:
e Estudio molecular del desarrollo embrionario temprano y su regulacion.

e Aumento en la eficiencia de la produccion animal.

e Mejores estrategias en el diagnostico y tratamiento de enfermedades de animales y
humanos.

e Estudio de la funcion de genes especificos como la resistencia a enfermedades, tanto en
animales como en el hombre.

e Produccion de animales transgénicos (animales biorreactores), principalmente cerdos
capaces de ser donantes de drganos para su implante a seres humanos, actualmente
conocido como el xenotransplante, con el fin de corregir patologias que pueden presentar
organos vitales como rifiones, higado, corazén, entre otros (Pintado y Gutiérrez, 1998;
Wall, 1999; Niemann y Kues, 2000; Piedrahita, 2000).

El estado actual del arte de la produccion de animales de granja transgénicos,
relativamente no ha cambiado desde hace un poco mas de dos décadas, sin embargo, los
avances tecnologicos en el desarrollo de métodos para la maduracion in vitro de ovocitos, FIV
y subsecuente produccion de embriones podrian beneficiar al desarrollo de la biotecnologia de
la produccion de animales transgénicos de granja.

El principal factor limitante en la produccion de mamiferos transgénicos es la velocidad a la

cual el ADN microinyectado es integrado dentro del genoma receptor. A la fecha, no se ha
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investigado sobre el mecanismo responsable de tal integracién. Una vez que el mecanismo (s)
de integracion sea conocido, podra ser posible el desarrollo de técnicas para aumentar la
velocidad de incorporacion del transgen y de este modo obtener eficiencias significativas en la
velocidad a la cual los mamiferos transgénicos pueden ser producidos (Murray et al., 1999;
Kornerup et al., 2002).

A continuacion se presentan las principales limitantes cientificas que en la actualidad,
presenta la transgénesis, con el fin de mejorar la eficiencia reproductiva y productiva de los
animales de granja:

e Conocimiento referente a la base genética de los factores limitantes de los rasgos
productivos.

e Identificacion de tejido y secuencias regulatorias especificas para el uso en la construccion
de genes, expresion de vectores y genes receptores.

e Establecimientos de metodologias modelos para aumentar la eficiencia en la produccion
de animales transgénicos.

La combinacién de los avances recientes en biotecnologias de reproduccion animal
asistida, como las antes mencionadas, con los conocimientos disponibles en las areas de la
informatica, electrdnica y biologia molecular, abren un horizonte prometedor para una nueva
era en la optimizacion del potencial biolégico de los animales, en relacion al rendimiento
reproductivo y productivo de las especies de mamiferos domésticos en beneficio de la

humanidad.
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