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RESUMEN

Una pregunta central en biologia se refiere al origen de las diferencias individuales en
fisiologia, morfologia y conducta. Teniendo en cuenta que la expresion del genotipo de
un individuo es moldeado por el ambiente en el que es expuesto.

En roedores se sabe que el sitio de implantacion estd asociado con el peso corporal de
los individuos. Los fetos y placentas implantados cerca del ovario son més pesados, en
comparacion con los implantados en la region media y la region cercana al cérvix. Se
tiene evidencia de que la porcion media del cuerno uterino posee menor numero de
vasos sanguineos. Asi una menor irrigaciéon trae como consecuencia por una parte,
menor disposicion de nutrientes y por lo tanto bajo peso de las crias y por otra parte,
menor aporte de oxigeno y en consecuencia estrés a las crias implantadas en dicha
region del cuerno uterino. Sin embargo, a pesar de que las condiciones desfavorables
que prevalecen en esta region del cuerno uterino, resulta que las placentas de estas crias
son mas eficientes.

El otro factor que explica las diferencias individuales son las hormonas gonadales del
sexo de los hermanos adyacentes (SHA). En el raton se ha reportado que los fetos
machos gestados in utero entre hembras (OM) presentan mayor concentracion de
estradiol y los fetos hembras que se encuentran entre dos machos (2M) tienen mayor
concentracion de testosterona, mayor distancia anogenital y son mas agresivas.

En nuestro laboratorio hemos encontrado en crias del conejo doméstico claras
diferencias individuales en el peso al nacimiento. Los individuos mas pesados de la
camada durante la primera semana de vida postnatal tienen un mejor desarrollo
locomotor, mayor ingestion de leche, mejor eficiencia para termorregular
conductualmente, menor concentracion de corticosterona y por lo tanto una mayor
probabilidad de sobrevivencia, en comparaciéon con sus hermanos mas ligeros. Es
posible que estas diferencias posnatales se deban al ambiente intrauterino en el que se
desarrollaron. Por lo tanto, el objetivo de este trabajo fue evaluar en el conejo doméstico
si factores prenatales tales como el sitio de implantacion y sexo de los hermanos
adyacentes estdn relacionados con fisiologia (concentraciones de testosterona,
corticosterona y peso al nacimiento), morfologia (distancia anogenital) y conducta
(competitividad en crias juveniles)

Para ello utilizamos 18 camadas de conejas de la raza Chinchilla que fueron

ovariectomizadas unilateralmente. Diez conejas fueron asignadas al grupo 1 y 8 al



grupo 2. El objetivo del grupo 1 (=10 camadas) fue determinar la relacién entre el
sitio de implantacion (SI) de las crias con la distancia anogenital y el peso al
nacimiento. Ademads, determinar la relacion entre el sexo de los hermanos adyacentes
(SHA) y las concentraciones de testosterona y corticosterona sérica de las crias a las
dos horas de nacidas. El objetivo del grupo 2 (n= 8 camadas) fue analizar la interaccion
de los dos factores (SHA y SI) sobre el crecimiento de las crias durante la primera
semana de vida y competitividad de las crias juveniles.

Encontramos que las crias mas pesadas al nacimiento estuvieron implantadas en una
posicion cercana al ovario. La distancia anogenital fue mayor en las hembras 2M. La
concentracion de testosterona a las dos horas de nacimiento de las crias no se vio
influenciada por el sexo de los hermanos adyacentes. Sin embargo, las crias mas
pesadas tuvieron mayores concentraciones de corticosterona. La competitividad de las
crias juveniles no estuvo asociada con el SHA ni con el SI.

Estos resultados sugieren que en el conejo doméstico como en otros mamiferos, que la
region uterina cercana al ovario estd provista de mayor irrigaciéon uterina la cual
favorece mejor desarrollo fetal y placental, pero sin embargo, una menor eficiencia
placentaria. Las crias hembras cuya posicion intrauterina fue 2M se masculinizan, la
cual se puede constatar por una mayor distancia anogenital, indicando asi que durante el
periodo critico de diferenciacion sexual hay transferencia de testosterona proveniente de
los machos hacia las hembras. Sin embargo, posterior a este periodo critico, la
concentracion sérica de testosterona de las crias hembras es indistinto de la posicion
intrauterina. Este hallazgo a su vez concuerda con los resultados de competitividad que

no estuvieron relacionados con el SHA.
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1. Introduccion

El origen de las diferencias individuales en fisiologia y conducta ha retomado un
especial interés en las ultimas décadas. Desde el punto de vista evolutivo, las diferencias
individuales fenotipicas son el sustrato en el que opera la seleccion natural. Ante la
ausencia de diferencias no existirian variantes favorecidas (Brodie y Russell 1998) .
Estas variaciones fenotipicas tienen un componente genético que se encuentra
modulada por factores prenatales y posnatales (Sgoifo 2005). En la etapa prenatal, se
tiene evidencias que el sitio de implantacion (SI) y el sexo de los hermanos adyacentes

(SHA) puede influir en tales variaciones.

1.1 Influencia del sitio de implantacion sobre el peso al nacimiento en mamiferos
En mamiferos, el peso al nacimiento tiene una gran importancia desde el punto de vista
médico. Aquellos individuos con bajo peso son més propensos a padecer enfermedades
(intolerancia a la glucosa asi como la diabetes tipo 2 en la etapa adulta) y tienen poca
probabilidad de sobrevivencia (Barker y Clark 1997)

El peso el nacimiento en gran medida estd determinado por las caracteristicas de la
placenta, pues a través de ésta estructura los nutrientes les llega a los fetos (Fowden y
cols. 2006b) En el ratén, el peso corporal de los fetos se ha correlacionado
positivamente con el peso de la placenta (Coan y cols. 2008). La capacidad de la
placenta para transferir nutrientes depende de factores tales como el tamafio, la
morfologia, el flujo sanguineo y la abundancia de transportadores de nutrientes
(Fowden y cols. 2006b) A pesar de que los fetos con mayor peso corporal presentan
placentas mas pesadas, las placentas mas ligeras resultan ser mds eficientes para
transferir nutrientes al feto. La eficiencia placentaria se define como los gramos de feto
producido por gramos de tejido fetal, y una manera sencilla de calcularla es dividiendo
el peso fetal entre el peso de la placenta (Wilson y cols. 1999, Fowden y cols. 2009). En
especies como la rata, raton y cerdo la eficiencia placentaria dentro de la camada puede
variar hasta un 100% o mas. Pero de manera general bajo condiciones normales en rata,
raton, cabra, cerdo e incluso en el humano, las placentas mas ligeras son mas eficientes
a diferencia de las placentas mas pesadas (Fowden y cols. 2009). Ademads, la
caracteristica intrinseca del sitio de implantacion confiere a cada feto y su placenta un

desarrollo diferencial. Por ejemplo, en algunas especies como el raton (McLaren y
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Michie, 1960; Louton y cols.1988), la rata (Neroli y Neville 1978; Vom Saal y Dhar
1992) y el cerdo (Perry y Rowell 1969; Rohde y cols. 1990; Wise y cols. 1992; 1997),
las placentas y fetos mas pesados se encuentran implantados en los extremos del cuerno
uterino, mientras que los mas ligeros se localizan en posicion intermedia. Se ha sugerido
(McLaren y Michie 1960, Vom Saal y Dhar (1992) que esta variacién en el peso se
puede explicar por la irrigacion diferencial del tutero, siendo la parte intermedia del
utero menos irrigada. Asi una menor irrigacién y consecuencia una reduccion en la
disponibilidad de oxigeno, es posible que traiga como consecuencia estrés prenatal. Al
menos en el cerdo, los lechones hembras de 3 dias de edad presentan mayores
concentraciones de cortisol en comparacion con los lechones mas pesados (Klemcke y

cols 1993).

El otro factor prenatal que se sabe tiene influencia en las diferencias individuales es la
posicion intrauterina. En especies politocas, el fenomeno de la posicion intrauterina ha
sido ampliamente estudiado. La posicidn intrauterina se refiere al lugar que ocupa un
feto dentro del cuerno uterino, con respecto a machos y hembras adyacentes. De
acuerdo a esta definiciéon, Vom Saal en 1989, determino en el ratéon 3 categorias. 2M,
los fetos que se encuentran entre dos machos. 1M, los fetos que se encuentran entre un
macho y una hembra. OM, los fetos que se encuentran entre dos hembras. Las
evidencias que se tienen del fendmeno de la posicion intrauterina en especies politocas a

continuacion se describen.

1.2. Efecto de las hormonas gonadales sobre el desarrollo del fenotipo
morfoldgico, fisiolégico y conductual
El raton fue una de las primeras especies politocas en la que se estudio el fenomeno de
la posicion intrauterina, teniendo como antecedente las observaciones en bovinos. Las
vacas que gestaban un macho y hembra, aproximadamente el 90% de los casos las
hembras eran estériles. La explicacion a este “fendmeno” fue que la testosterona
producida por las gonadas del macho se transferia a la hembra mediante la fusion de
algunos vasos sanguineos, provocando la atrofia de los genitales internos de la hembra
(Nelson 2005 ). Asi, Vom Saal (1989) condujo una serie de estudios en donde confirmé
que las hembras de raton 2M a diferencia de las hembras OM, tienen mayor
concentracion de testosterona fetal, mayor distancia anogenital y en la etapa adulta son

mas agresivas hacia otras hembras y menos atractivas sexualmente hacia los machos
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(Vom Saal y Bronson 1980; Vom Saal 1981;1982 y 1989; Ryan y Vandenbergh 2002).
Algunas de estas evidencias también se han observado en otras especies. Por ejemplo,
en el jerbo las hembras 2M en comparacion de las OM, presentan mayor concentracion
de testosterona fetal, mayor nimero de motoneuronas en la médula espinal del musculo
bulbocavernoso, cuando son adultas tienen una mayor proporcion de crias macho en la
camada. En los machos 2M a diferencia de los OM, poseen mayor tamafio testicular,
presentan un incremento en el marcaje odorifero y un mejor desempefio sexual (Clark y
cols. 1989; 1991; 1992a; 1992; 1993; Forger y cols. 1996). En el cerdo, las hembras 2M
y OM presentan concentracion de testosterona y distancia anogenital similar; en los
machos el tamafio de los testiculos también es similar entre los individuos 2M y OM
(Rohde y cols. 1990). Alternativa a la hipotesis de la posicion intrauterina se planteo la
hipotesis del macho caudal, en el que se sugiere que la testosterona van en direccion del
cérvix al ovario, por lo tanto las hembras que tienen mayor nimero de machos
adyacentes del lado cervical tienen mayor concentracion de testosterona y en
consecuencia se masculinizan. Tal es el caso de los fetos de hurén hembra que tienen
mayor concentracion de testosterona cuando tienen un numero considerable de fetos
machos del lado cervical (Krohmer y Baum 1989). Lo mismo se ha reportado en la rata
(Houtsmuller y cols. 1993).

En humanos, la gestacion simultanea de nifio y nifia no influye sobre las concentracion
de testosterona en la etapa juvenil; sin embargo, en la etapa adulta las mujeres son mas
agresivas (Cohen-Bendahan y cols. 2005) y presentan una menor adecuaciéon (Lummaa
y cols. 2007).

Las diferencias morfologicas, fisioldgicas y conductuales en las especies
anteriormente descritas, se deben a que durante el periodo prenatal la produccion de
testosterona ocurre antes que la de estrégenos, lo que conlleva a una masculinizacion en
las hembras (Block y Klein. 1971, Feldman y Bloch 1978). Por ejemplo en el raton, la
produccion inicia en el dia 12 de gestacion hasta el 5 posnatal (Vandenbergh 2004). En
el humano, ocurre aproximadamente entre la séptima y octava semana de gestacion.
Dado que la testosterona es una hormona liposoluble, atraviesa la membrana plasmatica
por difusion facilitada de las membranas fetales llegando al liquido amnidtico de los
fetos adyacentes. En rata se ha mostrado una mayor recuperacion de testosterona en el
liquido amnidtico de los fetos adyacentes que fueron implantados con capsula de

testosterona, lo cual apoya la idea anterior (Even y cols. 1992).



1.2.1 Accion de las hormonas gonadales sobre la diferenciacion sexual

La diferenciacion sexual en un individuo (macho o hembra) ocurre a diferentes niveles
de organizacion del individuo. Inicia con la diferenciacion sexual cromosdmica en el
momento de la fertilizacion. En mamiferos el gameto femenino que es fertilizado por un
espermatozoide que porta el cromosoma X dard lugar a una hembra, pero si es
fertilizada por un cromosoma Y, entonces dard lugar a un macho. Posterior al sexo
cromosOmico le continua el sexo gonadal, durante esta etapa se puede distinguir la
presencia de las gonadas (testiculos u ovarios). Una vez diferenciadas las génadas, los
testiculos en el macho producen predominantemente testosterona, los ovarios en las
hembras estrogenos y progesterona, este periodo se le denomina sexo hormonal. La
accion de estas hormonas esteroides determina caracteristicas tales como el tamano, los
genitales externos, ornamentacion entre otros ocurre procesos importantes tales como la
masculinizacion y defeminizacion en el macho y feminizacion en la hembra (Figura 1).
A esta etapa se le llama sexo morfoldgico. Por ultimo se distingue el sexo conductual, la
cual se refiere a conductas especificas del sexo, es decir las hembras despliegan

conducta maternal (Nelson 2005).
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Figura 1. Diferenciacion sexual en cerebro de machos y hembras

Se tiene evidencia en algunas especies que las conductas sexualmente dimorficas se

establecen en el momento de la pubertad (Arteaga y cols. 2008), la cual estd asociado
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con la produccion de hormonas gonadales, pero se desconoce que ocurre en la etapa
juvenil. Por ello el interés de nuestro interés de buscar la relacion del fenotipo

conductual de crias juveniles con su historia temprana de desarrollo.
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2. Antecedentes

2.1 El conejo como modelo de estudio

La renombrada capacidad reproductiva que tiene la coneja, permite ver claras
diferencias en el peso de las crias ya que puede llegar a parir hasta 15 crias ( Hudson y
cols. 1999 y Martinez-Goémez y cols. 2002) .Aun tras la remocidon de un ovario el
tamafio de camada no se ve afectado. El arreglo anatomica que tiene los cuernos
uterinos con su cervix independiente permite determinar al nacimiento el sitio de
implantacion y el sexo de las crias tras la remocion de uno de los ovarios. Ademas, la
facilidad de las hembras de criar camadas que no son propias permite la utilizacion de
conejas nodrizas. Finalmente, la inusual conducta maternal que despliegan las hembras
permite manipular la camada sin alterarla.

En los ultimos afios trabajando con el conejo doméstico, tenemos evidencias claras de

las diferencias individuales.

2.2 Diferencias individuales en el conejo doméstico.

En nuestro laboratorio encontramos que hay una evidente variacion en el peso
nacimiento de los gazapos de una misma camada. La cria mas pesada tiene tres veces
mas peso corporal que su hermano mas ligero (23.2-81.6 g). Mayor peso corporal al
nacimiento les confiere mayor probabilidad de sobrevivencia durante la primera semana
de vida postnatal. Al destete conserva este mayor peso con respecto a sus hermanos mas
ligeros (Drummond y cols. 2000). Ademas, el mayor peso corporal estd asociado con un
mejor desarrollo locomotor (Mucifio y cols. 2008), mayor ingestion de leche, mayor
conversion de leche a biomasa (Bautista y cols. 2005, Rédel y cols. 2008) y una mejor

eficiencia para termorregular conductualmente (Bautista y cols. 2008).

2.1 Influencia del ambiente intrauterino

2.1.1 Infuencia del sitio de implantacion intrauterino sobre el peso al nacimiento

Se tiene evidencia de que el peso de fetos y placentas a término estd asociado con el
sitio de implantacion uterina. En conejas intactas con gestacion a término, los fetos y
sus placentas implantados cerca del ovario son significativamente mas pesados que los
implantados alejados del ovario (Roshan y Greene 1936). Argente y colaboradores
(2003) corrobora en conejas ovariectomizadas unilateralmente con gestacion a término

que, los fetos y sus placentas que se encuentran cerca del ovario asi como los que estan
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implantados cerca del cérvix son significativamente mas pesados en comparacién con
los que se encuentran en la parte intermedia del tero. Ademas, determinaron que las
placentas mas ligeras que pertenecen a los fetos mas ligeros, son mas eficientes que las

placentas mas pesadas.

2.1.2 Sexo de los hermanos adyacentes

En el conejo recientemente reportaron evidencias del efecto de los hermanos adyacente
sobre la morfologia y conducta. El estudio fue realizado en conejas ovariectomizadas
unilateralmente y determinaron al nacimiento que las crias hembras 2M presentaban una
mayor distancia anogenital en comparacion con las hembras OM. En la etapa adulta las
hembras 2M conservaron grande la distancia anogenital y mostraron una alta frecuencia
de marcaje del mentén en comparacion con las hembras OM. Estas diferencias fueron
atribuidas a la exposicion prenatal de testosterona proveniente de los hermanos
adyacentes (Banszegi y cols. 2009).

En el conejo la produccion de testosterona incrementa conforme se aproxima el
parto. En el dia 31 de gestacion los fetos machos alcanzan una concentracion de
testosterona de 361 pg/ml, mientras que las hembras de 41 pg/ml (Veyssiere y
cols.1976). Al nacimiento la concentracion de testosterona en los machos es de 279
pg/ml (Berger y cols. 1976).

Respecto a la concentracion de corticosterona, se tiene un reporte al nacimiento

tanto de 11500 pg/ml (Mulay y cols. 1973).

3. Justificacion

consideramos que la originalidad de este estudio radica en que nosotros vamos a
determinar en qué medida el ambiente intrauterino explica el desarrollo postnatal de los
productos hasta la edad juvenil. Creemos que es importante evaluar el periodo postnatal
porque en éste se consolida el fenotipo conductual, lo cual no habia sido valorado en los
anteriores estudios.

Ademas, se desconoce en el conejo doméstico si la posicién intrauterina esta
relacionada con las concentraciones de testosterona y el sitio de implantacién con las

concentraciones de corticosterona.
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4. Hipotesis
El ambiente de desarrollo intrauterino (sitio de implantacion y sexo de los hermanos
adyacentes) estd asociado a las diferencias postnatales intracamada en fisiologia y

conducta en crias del conejo doméstico.

S. Predicciones
5.1 Etapa predestete
Las crias (macho o hembra) cuyo desarrollo intrauterino ocurrié entre dos machos
tendran mayor concentracion de testosterona y mayor distancia anogenital.
Las crias (macho o hembra) y las placentas que se desarrollaron en los extremos del
cuerno uterino serdn las mdas pesadas al nacimiento, a diferencia de las que se
desarrollaron en un sitio intermedio.
Las placentas mas pesadas tendran mayor eficiencia placentaria.
Las crias (macho o hembra) que se desarrollaron en los extremos del cuerno uterino y
que ademas estuvieron entre dos machos tendran:

*  mayor supervivencia

*  mayor ingestion de leche

*  mayor crecimiento

. menor concentracion de corticosterona.

5.2 Etapa posdestete
Las crias (macho o hembra) que se desarrollaron en los extremos del cuerno uterino, y

que estuvieron entre dos machos, seran mas competitivas.

6. Objetivo general

Determinar si las diferencias postnatales en fisiologia (concentraciones de testosterona,
corticosterona y crecimiento), morfologia (distancia anogenital) y conducta (al destete
en pruebas de competencia por agua) estan asociadas por los dos factores del ambiente
intrauterino (el sitio de implantacion en el cuerno uterino y el sexo de los hermanos

adyacentes) en el conejo doméstico.
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7. Objetivos especificos
7.1 Etapa predestete, (dia 1 -25 postnatal)

» Investigar si el sitio de implantacion intrauterina estd asociado con el peso al
nacimiento, el crecimiento, supervivencia y las concentraciones de
corticosterona.

» Investigar si el sexo de los hermanos adyacentes en la etapa intrauterina, esta
asociado con la concentracion de testosterona, distancia anogenital y éxito
competitivo en crias.

» Investigar si existe una interaccion entre el sitio de implantacion y sexo de los

hermanos adyacentes esta asociado con los valores de las variables de respuesta.

7.2 Etapa postdestete (dia 26-47 postnatal)
» Investigar si el sitio de implantacion intrauterina esta asociado con el desempefio
competitivo en pruebas de competencia por agua.
* Investigar si el sexo de los hermanos adyacentes en la etapa intrauterina esta
asociado con el desempefio competitivo en pruebas de competencia por agua.
* Investigar si los valores de las variables de respuesta estan asociadas a una

interaccion entre el sitio de implantacion y sexo de los hermanos adyacentes.

8. Metodologia

8.1 Animales

Se utilizaron 18 camadas provenientes de 18 conejas adultas de la raza chinchilla. Las
conejas fueron mantenidas en jaulas individuales de acero inoxidable de 90 x 60 x 40
cm, bajo condiciones estandar de bioterio; con un ciclo de luz-obscuridad de 16-8 h,
horario que corresponde aproximadamente a las condiciones del pico reproductivo en
verano para esta especie en Europa. Se les proporcioné alimento comercial Albapesa ®

y agua ad libitum.

8.2 Procedimiento general
A los cuatro meses de edad a las conejas se les removid quirGrgicamente el ovario
izquierdo (ovariectomia unilateral). El objetivo de la ovariectomia fue determinar la

posicion que ocuparon las crias dentro del cuerno uterino. Un mes post-ovariectomia,
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las conejas fueron apareadas con un macho sexualmente experto, dentro de una arena
circular de malla de alambre de un metro de diametro.

En el dia 30 de gestacion a las 10:00 horas, se llevd la coneja al sistema de
registro para su habituacion. El sistema consistié en un mueble de madera con un piso
una malla de alambre. La malla tenia una abertura aproximadamente de 2 cm? que
evitaba que las crias fueran retenidas en la jaula al momento del parto. Bajo la malla se
encontraba un espejo colocado a 45° que permitid observar la region ventral de la
coneja y las crias en el momento que eran expulsada del tracto vaginal (Figura 1). En el
dia 31 de gestacion a las 09:00 horas se indujo el parto aplicando intramuscularmente 5
UI de oxitocina (Syntocinon ®). Conforme las crias eran expulsadas, se limpiaron y se
les identifico individualmente con un numero en la espalda, e inmediatamente se
colocaron en una caja nido que contenia pelo de la coneja y paja (Figura 2). En todos los
casos a la primera cria que fue expulsada, asi como su placenta (gestadas cerca del
cérvix) se les designd el nimero uno, la segunda se le designd como la cria nimero 2 y

asi sucesivamente.

Figura 1. Sistema de registro de parto y obtencion de las crias.

Una vez identificadas las crias asi como sus placentas fueron pesadas en una

balanza electronica portatil (OHAUS® con sensibilidad de 0.1g). Posteriormente las
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crias fueron devueltas al nido. Si la camada pertenecia al grupo 1, las crias eran
decapitadas dos horas después del nacimiento. Sin embargo, si era asignada al grupo 2,

entonces permanecian 24 horas con la madre nodriza sin perturbacion humana.

Figura 2. Caja nido elaborado de paja y pelo de la coneja conteniendo una camada con las crias
previamente identificadas después del parto.

8.3 Grupo 1 (decapitacion al nacimiento)

El grupo estuvo constituido por 10 camadas que fueron decapitadas de manera aleatoria
a las 2 horas de vida postnatal. La decapitacion se realizé con una guillotina y la sangre
obtenida fue colectada directamente en tubos eppendorf, posteriormente fue
centrifugada (Eppendorf) a 10,000 rpm durante 15 minutos. El suero fue almacenado a -
30.7°C para la posterior cuantificacion de testosterona y corticosterona. Minutos
después del sacrificio, se procedi6 a medir la distancia anogenital (DAG) con un vernier
digital (Mitucoyo). La DAG fue considerada como el espacio que hay entre la papila
genital y el ano (Figura 3). Finalmente se identificaron las gonadas de las crias para asi
poder designar la categoria OM, 1M, 2M. La categoria 2M fue asignada cuando una cria
se encontraba entre machos, 1M para las crias que se encontraron entre un macho y una
hembra y OM para las crias que se encontraron entre dos hembras o entre una hembra y

un extremo del cuerno uterino.
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Figura 3. Medicion de la distancia anogenital, entre el punto medio de la papila genital a el punto medio
del ano.

8.4 Grupo 2 (seguimiento a largo plazo)

El grupo 2 estuvo conformado por 8 camadas que fueron criadas por conejas nodrizas
hasta el destete. Para ello las conejas a las que solo se les indujo el parto fueron
apareadas un dia después de las conejas nodrizas, con el fin de asegurarnos de que las
nodrizas tuvieran la camada el dia de la induccion del parto y asi poder intercambiarlas.
Un dia después del parto considerado como dia 1, a las 10:00 h las crias de la camada
fueron pesadas y separadas de la nodriza.

Del dia 2 al 10 posnatal, 30 minutos antes del amamantamiento a las crias se les indujo
la expulsion de orina y fueron pesadas antes y después del amamantamiento.

Del dia 10 al 25 solamente se pesaron antes y después del amamantamiento ya que para
esta edad fue dificil inducir la expulsion de orina.

En el dia 25 postnatal después del amamantamiento las crias fueron separadas y
alojadas en jaulas individuales con agua y alimento ad [libitum. A partir de este

momento fueron sexadas y se les asigno6 la categoria OM, 1M o 2M.

9. Competencia por agua

Las pruebas de competencia por agua se realizaron intracamada.

En los dias 26, 36 y 46 a las 10:00 horas cada camada fue habituada por 5 minutos a la
arena. La arena es una estructura metalica circular de un metro de didmetro rodeada de
malla de alambre. En la arena se colocd un vaso de precipitado con una capacidad de
150 ml por cada tres crias (Figura 4). A las 19:00 horas de estos mismos dias fue

retirado el bebedero, privandolos de agua por 15 horas.
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En los dias 27, 37 y 47 a las 10:00 horas se realiz6 la prueba de competencia por agua.
Esta consistio en colocar en la arena de prueba un vaso de precipitado con 100 ml de
agua por cada 3 conejos. Los conejos fueron identificadas individualmente de acuerdo
al orden de nacimiento, posteriormente fueron colocados en el centro de la arena y
videograbaron por 5 minutos con una camara (Sony?). De las videograbaciones se
obtuvo los siguientes parametros.

Latencia al recurso: Tiempo (segundos) que transcurre desde que se introduce la cria a
la arena hasta llegar al vaso de precipitado.

Acaparamiento del recurso: Tiempo (segundos) que transcurre en el que la cria
monopoliza vaso de precipitado.

Desplazamientos: Destitucion de la cria que se encuentra monopolizando el vaso de

precipitado.

Figura 4. Arena de prueba con una camada durante la prueba de competencia por agua. Los vasos de
precipitado se colocan en los extremos opuestos.

10. Cuantificacion de las hormonas
La extraccion de los esteroides totales contenidos en el suero de cada conejo se
realizaron por duplicado con éter dietilico. Una vez mezclado vigorosamente el

disolvente con el suero, la fase organica se separ6 de la fase acuosa, cada tubo
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eppendorf fue sometido a congelacion a -29°C; al congelarse la fase acuosa, la fase
organica se decant6 a otro tubo eppendorf y se evapord por sequedad. Los tubos con su
correspondiente extraccion fueron almacenados a refrigeracion 4°C hasta su ensayo con
la técnica de ELISA. Para disolver la hormona, a cada tubo conteniendo su
correspondiente extracto total de esteroide, se le agregd una solucién de salina y etanol
(5:1, v/v). La testosterona fue valorada usando un kit comercial (DSL-10-4000
ACTIVE® Testosterona) y la corticosterona fue valorada usando un kit comercial
(Assay Designs Enzyme Immunoassay Kit Corticosterona). El ensayo estandar y

muestras fueron corridos por duplicado.

11. Analisis estadistico

Para el sitio de implantacion, se determinaron tres posiciones: extremo cervical, medio y
extremo ovarico. De acuerdo al nimero de crias en cada camada, se asignaron un
numero igual de crias en las tres posiciones.

Dado que el tamafno de camada influye en el peso corporal de las crias, se opto por
obtener la diferencia porcentual. Este parametro se calculd del peso absoluto de la cria
multiplicado por 100, el valor obtenido fue dividido entre el peso promedio de la
camada y restandole 100.

El anélisis de los datos se realiz6 en el programa GraphPad Prism version 5.
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12. Resultados

12.1 Caracteristicas de las camadas al nacimiento

Se obtuvieron datos de un total de 34 camadas que fueron registradas durante todo el
experimento. El tamafio de camada estuvo en un rango de 6-11 crias y una clase modal
de 6. El peso de las crias vivas al nacimiento fue de 21.8-70 g. Esta gran variacion
estuvo asociada al tamafio de camada. Se encontr6 que al aumentar el tamafio de
camada el peso de las crias disminuia. (correlacion de Pearson r= -0.5185, p= 0.0017;

Grafica 1).
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Grafica 1. Correlacion negativa (Pearson, r=-0.5185, p=0.0017) entre el peso promedio de las crias y el
tamafio de camada. Cada punto representa el peso promedio de la cria por camada.

12.1.1 Sitio de implantacion y peso al nacimiento

Se encontraron diferencias significativas del peso de las crias la nacimiento asociado
con el sitio de implantacion. (KW= 40.03, p= 0.0001, n= 249 crias). Las crias que se
implantaron cercanas al ovario alcanzaron pocentajes superiores al promedio de la
camada, lo cual indica mayor peso corporal en comparacion con las que se implantaron

en la parte media o en el extremo cervical, como se muestra en la Gréfica 2.
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Grafica 2. Las crias implantadas en el extremo ovarico presentaron mayor peso corporal expresado en
porcentaje. Cada punto representa una cria. EC= extremo cervical, M= medio y EO= extremo ovarico.

12.1.2 Peso de la placenta y eficiencia placentaria

Los resultados obtenidos fueron de 21 camadas. El peso de las placentas mostrd un
patron similar al peso de las crias. Las placentas cercanas al ovario fueron las pesadas,
en comparacion con las que se encontraban implantadas en una posicion media o
cercana al cérvix (F(2, 125= 4.420, p= 0.0140, n= 126) (Grafica 3). Ademas, se encontro
una correlacion positiva entre el peso de las placentas y peso de las crias al nacimiento

(r=0.8026, p=0.0001). Grafica 4
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Grifica 3. Desviacion % del peso de la placenta con respecto al sitio de implantacion. Cada punto
representa una placenta. EC= extremo cervical, M= medio y EO= extremo ovarico.
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Grafica 4. Las placentas mas pesadas correspondieron a los fetos mas pesados.

La eficiencia placentaria no estuvo asociado con el sitio de implantacion en las 18
camadas registradas, es decir que tanto las placentas que se implantaron en el extremo
cervical asi como las implantadas en la parte media y en el extremo ovarico producen de
igual manera gramos de feto por placenta (KW= 5.141, p= 0.0765, n= 103/ 18 camadas)

(Grafica 5). Sin embargo, cuando se considerd solamente la eficiencia plcaentaria y el
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peso de las placentas, se encontrd una correlacién negativa; es decir que las placentas
mas ligeras produjeron mas gramos de tejido fetal que las mas pesadas. (r=-0.2681, p=

0.0062, n=103/18 camadas). Grafica 6.
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Grifica 5.No hubo una relacion entre eficiencia placentaria y sitio de implantacion en el cuerno uterino.
Cada punto representa una placenta, EC= Extremo cervical, M= Mitad y EO= Extremo ovarico.
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Grifica 6. Correlacion negativa entre eficiencia placentaria y peso de la placenta nacimiento. Cada punto
representa un individuo.

12.1.3 Concentracion de corticosterona
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La concentracion de corticosterona, expresada como desviacion porcentual en las crias a
las dos horas de nacidas no estuvo asociado con el sitio de implantacion (KW= 3.932,

p=0.1400) como se muestra en la Grafica 7.

300
- (@]
< o
= 8 200
& O
w2 o
_— 2

] (@]
<.5 100 | e © o
& X
2% o o
D (00
—~ O
- T T - S >~ -l
LT S
T 2
s £ OogBO OO ® Qoo
°§ 2 -100
=g
7 2 w900 F
=)

300 I I |
EC M EO

Grifica 7. No hubo diferencias significativas entre la concentracion de corticosterona de las crias y la
posicion intrauterina, cada punto representa una cria. EC= extremo cervical, M= medio y EO= extremo
ovarico.

Sin embargo, considerando los valores absolutos de la concentracion de corticosterona y
peso de las crias, se encontr6 una correlacion positiva. Las crias mds pesadas al
nacimiento presentan mayor concentraciéon de corticosterona sérica (= 0.3306, p=

0.0049) (Grafica 8).
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Grifica 8. Correlacion entre el peso al nacimiento y concentracion sérica de testosterona a las dos horas
de las crias al nacimiento. Cada punto representa una cria.

12.1.4 Crecimiento y sobrevivencia de las crias al destete

Las 8 camadas del grupo 2 tuvieron 61 crias vivas al nacimiento, 10 murieron durante
los primeros 7 dias posnatales, siendo las mas ligeras de la camada al momento de su
muerte. Durante la primer semana de vida postnatal las crias implantadas en el extremo
ovarico del cuerno uterino ingirieron una mayor cantidad de leche (g), a diferencia de
las que se encontraron en el extremo cervical (Fa48)= 10.20, p= 0.0002, n= 49/8
camadas) Grafica 9. Sin embargo, no se encontraron diferencias significativas en el
indice de conversion de leche a biomasa entre las crias del extremo ovarico, medio y en

el extremo cervical (KW= 2.984, p= 0.2250, n=49) (Grafica 10).
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Grifica 9. Desviacion % de la ingesta de leche relacionado con el sitio de implantacion. Cada punto
representa a una cria. EC= extremo cervical, M= medio y EO= extremo ovarico.
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Grafica 10. Desviacion % del indice de conversion de leche a biomasa de acuerdo al sitio de

implantacion. Cada punto representa una cria. EC= extremo cervical, M= mitad y EO= extremo ovarico.
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En el dia 25 que se llevo a cabo el destete, 45 crias sobrevivieron con un peso promedio

de 256.8 g. Mediante una correlacion de Spearman se encontr6 que las crias mas

pesadas al nacimiento, fueron las crias mas pesadas al destete (= 0.3816, p= 0.0116)

(Gréafica 11).
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Grifica 10. Correlacion positiva entre el peso al nacimiento y el peso al destete, cada punto representa

una cria.

12.1.5 Competencia por agua al destete

Durante los tres dias de prueba (27, 37 y 47 posnatal) no hubo diferencias significativas

en la latencia para llegar al recurso (vaso con agua), entre las crias implantadas en el

extremo ovarico, medio y en el extremo cervical (dia 27: KW= 3.932, p= 0.1400, n= 47,

dia 37: KW= 1.069, p= 0.5859, n=43 y dia 47: KW= 3.164, p= 0.2055, n= 40) (Grafica

11).
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Grifica 11. Desviacion % de la latencia para llegar al recurso asociados con el sitio de implantacion.
Cada punto representa una cria. EC= extremo cervical, M= medio y EO= extremo ovarico.

El tiempo que las crias pasaron acaparando el recurso (vaso con agua) en los tres dias de

prueba, fue indistinto de la posicion intrauterina (dia 27: KW= 0.4418, p= 0.8018, n=

47; dia 37: F242) =
40) (Grafica 12).

1.445, p= 0.2478, n= 43 y dia 47: F2.41) = 1.3861, p= 0.6823, n=
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Grifica 12. Desviacion % del promedio del tiempo de acaparamiento de acuerdo al sitio de implantacion.
Cada punto representa una cria. EC= Extremo cervical, M= medio y EO= Extremo ovarico

12.2 Caracteristicas de las crias asociadas al sexo de los hermanos adyacentes
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Las conejas de ambos grupos parieron 18 camadas con un total de 132 crias vivas, 65
crias fueron hembras y 67 machos, es decir fue una proporcion 1:1. Se encontr6 que casi
la mitad de las crias hembras fueron gestadas entre un macho y una hembra que
corresponde a la categoria 1M, (41.5%, n=27); con un porcentaje ligeramente menor
fueron gestadas entre hembras, que corresponde a la categoria OM (35.3%, n=23) y con
el porcentaje mas bajo fueron gestadas entre machos, que corresponde a la categoria
2M (23 %, n=15).

Con respecto al peso de las crias hembras, se encontré que en promedio las mas pesadas
al nacimiento (51.4 g) fueron aquellas que se gestaron adyacentes a hembras, o
adyacentes a un macho y una hembra (50.1 g), mientras que las mas ligeras (43.4 g) se
desarrollaron entre machos (F (2,64) = 3.154, p = 0.0496) como se muestra en la Grafica
13.
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Grifica 13. Peso de las crias hembras al nacimiento de acuerdo al sexo de los hermanos adyacentes,
cada punto representa una cria. M= entre hembras, 1M= entre un macho y una hembra y 2M= entre
machos. * p<0.05.

En lo que respecta a las crias macho, al nacimiento se encontr6 que al igual que las
hembras, casi el 50% de los machos fueron gestados entre un macho y una hembra,
(49.2%, n=33), o gestados entre hembras (35.8%, n=24) y con menor porcentaje entre
machos, (14.9%, n=10). Se encontrd un patrén similar al de las hembras en el peso al
nacimiento con respecto a la posicion intrauterina. Los mas pesados fueron aquellos que

estuvieron adyacentes a hembras (51.2 g) y los mas ligeros aquellos que estuvieron
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adyacentes a un macho y una hembra (43.9 g) o entre machos (45.3g) (F @.66) = 4.710,

p =0.0123) como se muestra en la Grafica 14.
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Grifica 14. Peso de las crias macho al nacimiento de acuerdo al sexo de los hermanos adyacentes, cada
punto representa una cria. M= entre hembras, 1M= entre un macho y una hembra y 2M= entre machos. *
p<0.05.

12.2.1 Relacion entre sitio de implantacion y sobrevivencia al nacimiento

De las 143 crias de las 18 camadas, el 92.3% sobrevivid y el 7.7% muri6. La mortalidad
ocurrid en igual porcentaje en la posicion cercana al ovario (92.7%), rmedia (91.8%) y
en la cercana al cérvix (92.7%). Por otra parte, de acuerdo al sexo de los hermanos
adyacentes un niimero igual de crias muere en las tres categorias (OM=3, IM= 4 y

2M=4).

12.2.2 Concentracion de testosterona en las crias a las dos horas de nacidas y su
relacion con el sexo de los hermanos adyacentes

En las 10 camadas del grupo 1, se encontr6 el mismo patron general de distribucion del
sexo de los hermanos adyacentes, en el que las crias hembra en un menor porcentaje
fueron gestadas entre machos (18.5%, n=5). Sin embargo en este grupo, casi la mitad de
las crias hembras fueron gestadas entre hembras (48.1%, n=13), a diferencia del patréon
general de distribucion del sexo de los hermanos adyacentes, en el que el mayor
porcentaje fueron gestadas entre un macho y una hembra. El porcentaje intermedio en

este grupo fueron gestadas entre un macho y una hembra, (33.3%, n=9), no asi para el
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patron general, en el que fueron gestadas entre hembras. En las crias hembras,
independientemente de la posicion intrauterina la concentracion de testosterona sérica
fue indistinta del sexo de los hermanos adyacentes siendo de 0.1938 ng/ml en las OM,
0.1165 ng/ml en las 1M y de 0.08176 ng/ml en las 2M (F2,26= 0.7988, p= 0.4615),

como se muestra en la Grafica 15.
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Grifica 15. Concentracion de testosterona sérica en crias hembras a las dos horas de nacidas y su
relacion con el sexo de los hermanos adyacentes. Cada punto representa una cria. 0M= entre hembras,
I M= entre un macho y una hembra y 2M= entre dos machos.

En las crias macho, se encontro casi el mismo patron general de distribucion del sexo de
los hermanos adyacentes. En donde el mayor porcentaje fue gestado entre un macho y
una hembra (65.3%, n= 17) y casi en igual porcentaje fueron gestados entre hembras
(19.2%, n=5) y entre machos (15.3%, n=4

Al igual que las hembras, la concentracion de testosterona no estuvo relacionada con el
sexo de los hermanos adyacentes, siendo de 0.4710 ng/ml en los OM, 0.4890 ng/ml en
los 1M, 0.4005 ng/ml y en los 2M (F226= 0.7988, p= 0.4615) como se muestra en la
Gréfica 16. Sin embargo, en promedio los machos tuvieron significativamente mayor
concentracion de testosterona que las hembras, 0.1467 + 0.1809 y 0.4846 + 0.1645
ng/ml respectivamente (U= 90.00, p< 0.0001).
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Grafica 16. Concentracion de testosterona sérica en machos de acuerdo al sexo de los hermanos
adyacentes. Cada punto representa una cria. 0M= entre hembras, ] M= entre un macho y una hembra y

2M-= entre dos machos.

12.2.3 Distancia anogenital y relacion con el sexo de los hermanos adyacentes

La distancia anogenital fue significativamente mayor en los machos (1.9 mm) que en las

hembras (1.3 mm) (t= 9.040, p= 0.0001). Sin embargo, en las hembras, la distancia

anogenital fue significativamente mayor en las 2M (1.5 mm), que en las OM (1.3 mm)

(KW= 7.697, p= 0.0213, n= 32). En los machos no hubo diferencias significativas en la

distancia anogenital con respecto a la posicion intrauterina (F2,38= 1.304, p= 0.2839, n=

39) (Grafica 17).
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Grifical7. Distancia anogenital y sexo de los hermanos adyacentes en hembras y machos al nacimiento.
Cada punto representa una cria. 0M= entre hembras, 1 M= entre un macho y una hembra y 2M= entre dos

machos.
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12.2.4 Relacion entre sexo de los hermanos adyacentes y crecimiento

No hubo diferencias significativas en el indice de conversion de leche a biomasa en
machos y en hembras en relacion al sexo de los hermanos adyacentes (hembras:

F(2,23)=1.748, p= 0.1985 y machos: KW= 4.267, p=1180.4) Grafica 18.
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Grafical8. Indice de conversion de leche a biomasa y sexo de los hermanos adyacentes en hembras y
machos al nacimiento. Cada punto representa una cria. 0M= entre hembras, ] M= entre un macho y una
hembra y 2M= entre dos machos.

12.2.5 Relacion entre sexo de los hermanos adyacente y competencia por agua

En las hembras, no se encontrd diferencias significativas en la latencia para llegar al
recurso (vaso con agua) durante los tres dias de competencia en relacion al sexo de los
hermanos adyacentes (dia 27: = 0.4093, p= 0.6863; dia 37: U= 32.50, p= 0.2685; dia
47: U= 28.00, p=0.1984) (Grafica 18).
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Grifica 19. Latencia promedio de las crias hembras para llegar al recurso en los tres dias de prueba de
acuerdo al sexo de los hermanos adyacentes. Cada punto representa una cria. 0M= entre dos hembras;
I M= entre un macho y una hembra; 2M= entre dos machos.

Para el tiempo de acaparamiento, solo durante el primer dia de competencia (dia 27
posnatal) las hembras que se gestaron adyacentes a dos hembras presentan mayor
tiempo de acaparamiento en el recurso (vaso de agua), en comparacion con las que se
gestaron adyacentes a un macho o a dos machos (U= 17.00, p= 0.0150). Sin embargo,
en los siguientes dias 37 y 47 posnatal no se encontraron diferencias significativas con
respecto al sexo de los hermanos adyacentes (37: U= 36.00, p= 0.3966 y dia 47: U=
38.50, p=0.6403) (Grafica 20.).
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Griéfica 20. Tiempo de acaparamiento promedio en las hembras durante los tres dias de acuerdo al sexo
de los hermanos adyacentes. Cada punto representa una cria. 0OM= entre dos hembras; 1M= entre un
macho y una hembra; 2M= entre dos machos.

En los machos, tampoco se encontraron diferencias significativas en la latencia para
llegar al recurso (vaso con agua) durante los tres dias de competencia con relacion al
sexo de los hermanos adyacentes (dia 27: U= 46.00, p= 0.2509; dia 37: U= 47.50, p=
0.7718; dia 47: U= 34.50, p= 0.2172) (Grafica 21).
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Grifica 21. Latencia promedio en los machos para llegar al recurso en los tres dias de prueba de acuerdo
al sexo de los hermanos adyacentes. Cada punto representa una cria. 0OM= entre dos hembras; 1M= entre

un macho y una hembra; 2M= entre dos machos.

En el tiempo de acaparamiento, no se encontraron diferencias significativas durante los

tres dias (dia 27, 37 y 47 posnatal) en los machos que se gestaron adyacentes a dos

hembras y los que se gestan adyacentes a un macho y a dos machos (dia 27:t= 0.1781,

p= 0.8604; dia 37: U= 40.00, p= 0.4043 y dia 47: t= 0.2942, p= 0.7718) (Grafica 22).
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Grifica 22. Tiempo promedio de acaparamiento del recurso en los machos durante los tres dias de
prueba, de acuerdo al sexo de los hermanos adyacentes. Cada punto representa una cria. 0M= entre dos
hembras; | M= entre un macho y una hembra; 2M= entre dos machos.
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14. Discusion

Con nuestros resultados corroboramos lo que ya ha sido reportado en el raton y la rata,
que el sitio de implantacion estd asociado con en el peso de las crias y placentas
(McLaren y Michie 1960, Even y cols. 1992). Los fetos y placentas mas pesados se
localizaron en el extremo ovarico del cuerno uterino, se ha propuesto que en esta region
del cuerno uterino hay un mayor flujo sanguineo, asi como por mayor nlimero de vasos
sanguineos (Rosahn y Greene en 1936; Duncan 1969, y Argente y cols. en el 2003). La
inyeccion de colorante en el corazén de la ratona gestante, disemina primero en los
extremos del cuerno uterino (Vom Saal y Dhar 1992).Constatamos, que la inyeccion de
un colorante vegetal en el corazén de una coneja gestante tild primero el extremo
ovarico del cuerno uterino. Ademas de la irrigacién, es posible que una mayor
disponibilidad de espacio en tal sitio de implantacion favorezca el desarrollo fetal y
placental.
Sin embargo, a pesar de que las placentas mds pesadas se encuentran en sitios
favorecidos por una mayor irrigacion sanguinea, las placentas mas ligeras resultaron ser
mas eficientes. Nuestros resultados concuerdan con lo reportado en el raton (Coan y
cols. 2009) y en el conejo (Argente y cols. 2003). La eficiencia puede ser el resultado de
adaptaciones morfoldgicas o funcionales de la placenta. Ejemplo de modificaciones
morfologias de la placenta como una mayor superficie de contacto con el utero ha sido
reportado en rata, marmotas y cerdos (Coan y cols 2008, Vallet y Freking 2007, tomado
de Fowden y cols. 2009). Adaptaciones funcionales, como es la eficiencia en el
transporte de sustrato, como ha sido reportado en la oveja (Owens y cols. 1987, 1989
tomado de Fowden y cols. 2009), ademés de incremento en los transportadores de
sustrato (Regnault y cols. 2005, Jones y cols. 2007 tomado de Fowden y cols. 2009).

La ovariectomia no afecto el peso ni el numero de crias al nacimiento (Hafez
1964, Banszegi y cols. 2009). Sin embargo si el crecimiento postnatal. Durante los dias
2 al 25 posnatal, hubo una disminucién en el peso corporal de las crias de conejas
ovariectomizadas que corresponde a los dias 13 al 23 de lactancia de las conejas
nodrizas, posiblemente durante este periodo hubo una disminucién en la produccion de
leche en las conejas nodriza, ya que estas fueron apareadas entre uno y dos dias antes
que las conejas que aportaron las camadas para el estudio. No obstante, para el dia 25

posnatal las crias recuperan su peso llegando a igualarse con el de las crias de conejas
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intactas. Ademas, que en este momento las crias son menos dependientes de la leche
materna y mas dependientes del alimento solido (Hudson et al 1996)

En el conejo, el crecimiento durante la primera semana posnatal esta
determinado completamente por la ingestion de leche. La leche ingerida esta destinada
para la masa corporal. Corroboramos que las crias mas pesadas ingirieron mas leche
resultando asi en mayor peso al destete (Bautista y cols. 2008).

La sobrevivencia al destete fue menor a lo reportado por Drummond y
colaboradores en el 2000, presentandose la mayor mortalidad durante la primera semana
posnatal. Lo cual sugiere que la adopcion de la camada por las conejas nodrizas no fue
exitoso resultando en mortalidad de las crias.

La concentraciéon de corticosterona sérica a las dos horas de nacimiento fue
menor a lo reportado por Mulay y cols. (1973). Contrario a nuestras predicciones y a lo
reportado en el cerdo (Klemcke y cols. 1993), las crias mas pesadas fueron las que
presentaron mayor concentraciéon de corticosterona, lo que indica que las crias ligeras
no muestran indicio de estrés fetal. Posiblemente esto se deba a que las crias ligeras
presenten algin grado de inmadurez en la glandula adrenal y por eso no estén
secretando corticosterona en concentracion adecuadas. En humanos se ha reportado que
los bebés prematuros con bajo peso al nacimiento (menos de 1000 g) tienen bajas
concentraciones de cortisol sérico, como resultado de una inmadurez adrenocortical (Ng
2000). Sin embargo, en un estudio realizado por Maqueda (2002) en gazapos a los 8
dias posnatal, también encuentra que las crias mas pesadas son las que presentan mayor
concentracion de corticosterona.

En relacién al sexo de los hermanos adyacentes, a diferencia de lo que se habia
reportado en el cerdo y en el conejo (Rohde y cols. 1990, Banszegi y cols 2009),
nuestros resultados muestran que las crias OM fueron mas pesadas en comparacion de
las crias de las otras categorias. Esta diferencia, podria deberse a que varias de las crias
OM se encontraban en el extremo ovarico.

En cuanto a la concentraciéon de testosterona, por una parte, los machos
presentaron una mayor concentracion que las hembras, esto fue similar a lo que se ha
reportado en otras especies. Por otra parte, contrario a lo que esperdbamos y a lo que se
habia reportado en otras especies como el raton y la rata (vom Saal 1989, Clarck y cols.
1992) las hembras OM tuvieron mayor concentracion de testosterona. Posiblemente
pudo deberse a que la medicion de la hormona se realizo después del periodo critico de

diferenciacion sexual, en donde ya no existe un efecto directo de los hermanos
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adyacentes. De tal forma que en posteriores estudios en el conejo, se sugiere tomar
muestra de sangre para la cuantificacion de testosterona durante la etapa fetal. Para el
caso de los machos, ocurri6 algo similar a las hembras. A pesar de que las hembras 2M
no mostraron mayor concentracion de testosterona, si presentaron mayor distancia
anogenital, corroborando lo que ya se habia encontrado en hembras al nacimiento
(Banszegi y cols. 2009). Esto demuestra que si existié un efecto de masculinizacioén en

las hembras que se encontraron entre dos machos.
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15. Conclusiones

Las diferencias en el peso al nacimiento y el desarrollo posnatal estan asociados al sitio

de implantacion, mas que por el sexo de los hermanos adyacentes.

Las crias mas ligeras gestadas en la posicion media del cuerno no presentan estrés,

teniendo como indicador la concentracion de corticosterona.

La concentracion de testosterona al nacimiento no refleja la influencia de la presencia

de machos adyacentes durante el desarrollo fetal.
La mayor distancia anogenital al nacimiento en las hembras 2M, muestra que si hay un
efecto de la testosterona producida por los machos adyacentes durante el desarrollo

fetal.

La conducta no esta determinada por los dos factores de ambiente intrauterino,

probablemente sea el resultado de la “personalidad” de cada individuo.
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