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LA CRIA DE LOS MONOS AOTUS PARA LAS INVESTIGACIONES
SOBRE LA MALARIA EN EL HOMBRE!

Karl H. Rieckmann,2 John E. K. Mrema,* Peggy H. Marshall*

y Diane M. Hafner*

El mono dormilén (Aotus) es un importante huésped experi-
mental de la malaria, pero en la actualidad se cuenta con
muy pocos ejemplares de ese tipo de simios. Esta escasez 0bs-
taculiza las investigaciones para elaborar fdrmacos y vacu-
nas contra la malaria. Este articulo describe los resultados
de la cria de una pequefia colonia de monos Aotus que, re-
alizada en gran escala, podria resolver en parte el problema
que representa la escasez de esos primates.

Introduccion

Los monos dormilones (Aotus trivirga-
tus) de Ameérica del Sur han resultado mo-
delos qtiles para estudiar una serie de en-
fermedades del hombre (1-6). El 4otus tre-
wrgatus grisetmembra, que se encuentra
principalmente en el norte de Colombia
(7). es por lo general considerado el mejor
huésped experimental de la malaria malig-
na, provocada por el Plasmodium falcipa-
rum (8). Como resultado de la creciente
preocupacion ante la disminucioén de los si-
mios en sus hébitat, se estd dando ahora
mayor importancia a la conservacién y ad-
ministracién de este recurso natural reno-
vable (9, 10); con el fin de satisfacer las ne-
cesidades de las investigaciones biomédicas
en lo que concierne a la disponibilidad de
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estos monos, sin duda sera preciso comple-
mentar el control de la extraccién de los
animales de su medio natural con la cria
de primates en cautiverio (11).

Este articulo describe los resultados que
obtuvimos en la cria de una pequeiia colo-
nia de monos dormilones durante un
periodo de tres afios y medio. Se selec-
cionaron al azar parejas, cada una forma-
da por un macho y una hembra, que se
alojaron en jaulas individuales; solo se se-
pararon las parejas en los casos de incom-
patibilidad de comportamiento o de enfer-
medad. Se tomd en cuenta la opinién de
que los indices bajos de nacimientos obser-
vados entre los monos dormilones en cauti-
verio podrian elevarse si se apareaban mo-
nos con el mismo cariotipo (12, 13) y se es-
tablecié en forma retrospectiva si el mode-
lo cromos6mico de las parejas de monos de
la colonia tenia alguna relaci6n con los re-
sultados de la reproduccién.

Materiales y métodos

La mayoria de los monos dormilones
adultos de nuestra colonia son A. ¢. gri-
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Una pareja de monos dormilones colombianos (A. t. griseimembra) con su cria. (Foto: J. M. Evans.)
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sermembra (14, 15), con pelaje fenotipico
B (16), capturados en Colombia y trasla-
dados posteriormente a nuestras instala-
ciones para simios durante 1973 y 1974. Se
utiliz6 la mayoria de ellos en experimentos
de investigaciones sobre la malaria que
incluian una o mas exposiciones a infec-
ciones por Plasmodium falciparum, de ca-
racter subletal y eliminadas mediante la
administracion de farmacos. Durante los
dos o tres primeros afios de cautiverio, los
simios estuvieron en grupos de tres o
cuatro por jaula, sometidos a condiciones y
a una dieta similares a las descritas con an-
terioridad (8); en este periodo se reprodu-
jeron solo algunas veces.

En julio de 1976, cuando se dispuso de
mas jaulas, se aparearon algo arbitraria-
mente cuatro machos y cuatro hembras,
sobre la base de la compatibilidad de su
comportamiento; se colocoé cada pareja en
una jaula separada. Durante los 18 meses
siguientes se formaron 12 parejas mas que
se alojaron en sus respectivas jaulas (cua-
dro 1). Este apareamiento incluyd otros
dos A.t. grisesmembra de Colombia, utili-
zados antes en otro lugar para investiga-
ciones oftalmologicas, y dos monos Aotus
machos de Bolivia, con fenotipos distintos
de los simios colombianos. Se vigilo cuida-
dosamente el comportamiento de las pare-
jas para asegurarse de que no existia in-
compatibilidad y, cuando se observo que
luchaban entre si, se separaron los in-
tegrantes de la pareja y, si era posible, se
les asigné un nuevo compaifiero mas afin.
Asi, en el curso del estudio se cambiaron
los integrantes de cuatro parejas. En nin-
gln momento se intentd aparear los monos
segiin la afinidad de sus cariotipos. Las
crias permanecian en la jaula de sus padres
hasta llegar aproximadamente al afio de
edad. Luego se las separaba de los padres
para colocarlas con otros monos compa-
tibles nacidos en cautiverio.

Se tratd de establecer los cariotipos de
las parejas de padres y de sus crias de ma-
yor edad cuando en la colonia ya habian

nacido vivos mas de 12 simios. Se extraje-
ron aproximadamente 2 ml de sangre a
cada mono, la cual se colocd en tubos tra-
tados con heparina que contenian 2 ml
de Mezcla Nutriente F10 (GIBCO, Grand
Island, Nueva York) y se enviaron dichos
tubos a la Dra. Nancy Ma, de los labora-
torios Pathobiology, Inc., Marlboro, Mas-
sachussetts. Después de realizar el cultivo
de leucocitos de estas muestras de sangre
periférica (17), se trataron los frotis de
cromosomas de la metafase para identifi-
car las bandas G y se los fotografi6 para
analizar los cariotipos (16). No revelamos
a la Dra. Ma la identidad de las parejas y
sus crias hasta que ya nos habia remitido
los resultados.

Resultados

En la colonia de monos Aotus, que
comprendia 34 ejemplares colombianos y
dos bolivianos, nacieron vivos 47 simios y
se produjeron cuatro abortos durante un
periodo total de apareamiento de 542 me-
ses (cuadros 1 y 2). Esto representa un
promedio de alrededor de una cria nacida
viva por cada aiio que cohabitaba una pa-
reja. Tres de las crias viables fueron el re-
sultado de apareamientos entre monos
bolivianos y colombianos.

El cuadro 1 muestra que 18 de las 19
hembras parieron por lo menos una cria
viva durante el periodo de siete a 42 meses
en que convivieron las distintas parejas.
Dos de las monas tuvieron una cria viva;
ocho, dos; cuatro, tres, y cuatro monas
tuvieron cuatro o mas crias vivas. Los na-
cimientos parecieron tener una distribu-
cion aleatoria en todo el afio y el indice de
supervivencia de las crias nacidas vivas
fue del 95.7%. El periodo de gestacion,
definido segGn el intervalo mas breve
entre el apareamiento y la paricién o
entre dos pariciones sucesivas, abarcé me-
nos de 146 dias en tres de los casos.

El analisis cariotipico de 34 4. t. gri-
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CUADRO 2—Sintesis de los resultados del apareamiento de diversos grupos de monos del
género Actus, entre julio de 1976 y diciembre de 1979.

Promedio del

Totales namero de

Cariotipo Promedio de  crias nacidas
de la Periodo de tiempo de vivas durante
pareja de No. de  apareamiento No. de crias No. de apareamiento cada 12 meses
padres parejas (meses) nacidas vivas  abortos (meses) de apareamiento
Cariotipos

tdénticos 14 358 30 4 25.6 1.0

CII 6 129 13 2 21.5 1.2

CIII 6 189 18 1 31.5 0.8

Clv 2 40 4 1 20.0 1.2
Cariotipos

distintos 7 184 17 0 26.3 1.1

Total 21 542 47 4 25.8 1.0
seimembra adultos y 16 crias revelé que  pigcusion

pertenecian a uno de tres grupos carioti-
picos (C): CII (2n = 54), CIII (2n = 53)
o C IV (2n = 52). Los pares cromoso-
micos de los tres cariotipos tenian elemen-
tos homélogos, excepto el par metacéntri-
co Al del C IV, el par acrocéntrico B13 y
el par subtelocéntrico B14, ambos del C
I (16). Sin embargo, estos tres pares sin
homélogos se encuentran como cromoso-
mas nicos en el C III, lo cual indica una
hibridaci6én entre monos del grupo C I1 y
del C IV, El apareamiento de dos machos
de Bolivia (C VI), con fenotipos diferen-
tes, con dos hembras de Colombia (C II)
dio como resultado el nacimiento de mo-
nos hibridos. Estos tenian 52 cromosomas
que incluian conjuntos haploides del C VI
(2n = 49) yel CII (2n = 54).

El cuadro 2 demuestra que los resulta-
dos del apareamiento de simios con el
mismo grupo cariotipico fueron similares
a los logrados cuando los integrantes de la
pareja tenian distintos grupos cariotipi-
cos. Los indices de nacimientos en los tres
grupos cariotipicos de monos apareados
de acuerdo al cariotipo son también se-
mejantes entre si.

Los indices de nacimientos y superviven-
cia de los 4. t. grisesmembra de nuestra
colonia han sido considerablemente mis
elevados que los comunicados con respecto
a otras colonias de Aotus (12, 13). Los re-
sultados del apareamiento en que Gnica-
mente se tomo en cuenta la compatibilidad
de comportamiento son también mucho
mejores que los observados en colonias
donde se formaron las parejas de acuerdo
con los cariotipos (13). En realidad, el ana-
lisis retrospectivo de los cariotipos paternos
efectuado en nuestra colonia revel6é que no
se habria obtenido ninguna ventaja si se
hubiera tratado de aparear simios con ca-
riotipos afines (dicho analisis también con-
firm6é nuestra capacidad para reconocer
los monos A. t. grisesmembra originarios
de Colombia por la apariencia de su piel).
Si bien son indudablemente importantes el
alojamiento adecuado, la aclimatacion, la
nutricion y los métodos de cria, considera-
mos que el cuidado personal y el trato
afectuoso brindados a estos monos han si-
do un factor fundamental del éxito logra-
do en nuestra colonia.
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La identificacién reciente de un mono
hibrido, probablemente el resultado de la
unioén de integrantes de la especie A. ¢. tr:-
wirgatus de Brasil y de la 4. ¢ gré-
seizmembra de Colombia, fue el primer in-
dicio de que monos del género 4otus con
fenotipos diferentes podian engendrar
crias viables (18). Los tres ejemplares naci-
dos vivos en nuestra colonia, después de
aparear monos de Bolivia y de Colombia
con fenotipos diferentes, indican que los
Aotus de otras regiones de América del Sur
pueden también tener crias hibridas. Sera
interesante comparar los resultados del
apareamiento de esos monos con los obte-
nidos con simios con los mismos fenotipos,
y observar la fertilidad de sus crias
hibridas.

Las distintas variedades de monos 4otus
difieren en cuanto a su susceptibilidad an-
te los parasitos que provocan la malaria en
el hombre, en particular P. falciparum (8,
19). El A. t. trivirgatus de cuello dorado
del sur de Colombia no resultd sensible a
las cepas de P. falciparum, virulentas para

A. t. grisetmembra de piel grisasea, origi-
nario de la region norte de ese pais. En

nuestra colonia, los ejemplares de 4otus de

Bolivia desarrollaron fnicamente infec-
ciones leves después de la inoculacién con
parésitos de la cepa FVO de P. falcipa-
rum; esto contrasta notablemente con las
infecciones agudas y fulminantes observa-
das en los monos 4. t. griseimembra. En
consecuencia, es importante establecer,
una vez que tengan edad suficiente para
ser inoculados, la susceptibilidad de
nuestros hibridos, productos del cruza-
miento de simios de Bolivia y Colombia.
Nuestros resultados sefialan que la cria
de monos Aotus en cautiverio se puede re-
alizar con é&xito sin recurrir a costosos ana
lisis cariotipicos de los cromosomas. Es pre-
ciso entonces intensificar los esfuerzos para
establecer grandes colonias para la cria de
Aotus, con el fin de proporcionar los hués-
pedes experimentales que se requieren con
urgencia en las investigaciones biomédi-

cas. Esas colonias son especialmente nece-
sarias para evaluar los nuevos farmacos y
vacunas contra la malaria.

Resumen

Este informe describe los resultados de
la cria de monos dormilones (Aotus) de
América del Sur, en una pequefia colonia
formada por 36 ejemplares. Se aparearon
los simios durante un periodo de siete a 42
meses; nacieron 47 crias vivas y se produje-
ron cuatro abortos. El indice de supervi-
vencia entre las crias viables fue del
95.7%. Esto representa un promedio de
aproximadamente una cria viable por ca-
da afio que convividé una pareja. Si bien 44
de las crias fueron el resultado del apare-
amiento de ejemplares de A otus trevirgatus
grisetmembra de Colombia, hubo crias
hibridas engendradas por parejas integra-
das por ejemplares de dos especies de
Aotus, de Bolivia y de Colombia, con feno-
tipos diferentes,

Estos resultados indican que los 4. t.
grisetmembra pueden reproducirse muy
bien en cautiverio, sin aparearlos segtin sus
caracteristicas cromosémicas. El cuidado
esmerado y afectuoso proporcionado a es-
tos primates parece ser el factor mas im-
portante para lograr el éxito. Es preciso fo-
mentar la cria en gran escala de monos del
género Aotus para satisfacer las necesida-
des de las investigaciones biomédicas, es-
pecialmente la elaboracion y evaluacion de
posibles agentes contra la malaria. n
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Breeding of Aotus monkeys for human malaria research (Summary)

This report describes the breeding perfor-
mance of a small colony of 36 owl (4otus)
monkeys from South America. The monkeys
were paired for seven to 42 months, and there
were 47 live births and four abortions. The
survival rate among viable offspring was 95.7
per cent. This represents an average of about
one viable off-spring for each year that a pair
was housed together. Although 44 of the offs-
pring resulted from the mating of Aotus tri-
virgatus grisetmembra from Colombia, three
were hybrid offspring of two phenotypically
different pairs of Aofus monkeys from Bolivia

Criacao de macacos Aotus para pesquisa

Este relatorio descreve o comportamento
da procriacdo de uma pequena coldnia de 36
macacos dorminhocos (Aotus), da América
do Sul. Macho e fémea viveram juntos, por
pares, de sete a quarenta e dois meses dando
como resultado 47 filhotes nascidos vivos e
quatro abortos. A taxa de sobrevivéncia entre
a prole viavel foi de 95,7%, o que representa
uma média de um filhote com probabilidades
de viver por cada ano que o casal de simios vi-
veu na mesma gaiola. Apesar de que 44 dos
filhotes foram resultado do acasalamento dos
Aotus trevirgatus grisetmembra da Colémbia,
trés deles eram produtos hibridos de dois pares
fenotipicamente diferentes de macacos 4otus

and Colombia.

These findings indicate that 4. ¢. grise:-
membra can breed very well in captivity
without being matched according to their
chromosomal characteristics. Considerate
and gentle handling of these primates seems
to be the most important factor contributing
to successful breeding. In order to meet
biomedical research needs for such animals,
particularly in the development and assess-
ment of potential antimalarial agents, large-
scale breeding of Aotus monkeys should be
encouraged.

da malaria nos seres humanos (Resumo)

da Bolivia e da Colémbia.

Estes achados indicam que 4. t. grises-
membra podem procriar muito bem no cati-
veiro mesmo sem estar acasalados de acordo
com suas caracteristicas cromossdmicas. Um
tratamento suave e considerado na domesti-
cacao desses primatas parece constituir a mais
importante contribuigio para o sucesso de
uma criagdo desse tipo, Para satisfazer as ne-
cessidades de pesquisa biomédica para esses
animais, particularmente no que se refere ao
desenvolvimento e contribuicio de agentes
potenciais antimalaricos, dever-se-ia encora-
jar em grande escala a criacio de macacos
Aotus.

Elevage des singes Aofus pour la recherche de la malaria chez ’lhomme (Résumé)

Ce rapport décrit les résultats de I'élevage
d’'une petite colonie de 36 singes dormeurs
(Aotus) &’ Amérique du Sud. Les singes furent
séparés par couples pendant une période de
sept a 42 mois; il y eut naissance de 47 petits
animaux vivants et quatre avortements. Le
taux de survie parmi les petits viables fut de
95,7% .Cela représente une moyenne d’envi-
ron un petit viable par année passée par un
couple logé ensemble. Quoique 44 des petits
furent le résultat de l'accouplement d’'Aotus
trivirgatus griseemembra de Colombie, trois
furent des hybrides de deux couples phénoty-

piquement différents de singes Aotus de Boli-
vie et de Colombie,

Ces résultats indiquent que Aotus trivirga-
tus grisetmembra peuvent trés bien se repro-
duire en captivité sans étre assortis selon leurs
caractéristiques chromosomiques. Traiter ces
primates avec égard et douceur semble étre le
facteur le plus important d’'un élevage bien
réussi. Il faudrait encourager I'élevage i gran-
de échelle de singes 4otus pour répondre aux
besoins de recherche biomédicale, surtout en
ce qui concerne I'élaboration et évaluation
d’agents potentiels contre la malaria.



