TABLA DE CONTENIDOS

CAPITULO 1: INTRODUCCION ......oovvviiriiriessiesses s 1
1.1.- DEFINICIONES Y METODOS PROPUESTOS PARA EL ESTUDIO DE LOS DATOS DE LONGEVIDAD .....1
1.1.1.- Supervivencia hasta un determinado MOMENTO............ccoeiiiriiiiiereere e 2
1.1.2.- Longitud de 1a Vida PrOQUCLIVA ..........ccuiiiiiiiieiie et 6
1.2.- ANALISIS DE SUPERVIVENCIA .....cootitiitiitiniesieetee sttt sne st sbe et se et an et as et anenne e es e 10
1.2.1.- Historia de la aplicacion del andlisis de supervivencia a la mejora genética..................... 10
1.2.2.- DefiniCIONES QENEBIAIES. ......ocuiiiiieiiie e ettt 14
O B O § U - U TP TP PP PO PP PPT VRPN 14
1.2.2.2.- Descripcion de los datos de 10Ngevidad ............cccoiiiiiiiiniinneee s 15
1.2.3.- Estimacion de las funciones que describen los datos de longevidad.........c..c.ccccovrivnininnene. 17
1.2.3.1.- MELOTOS PAFAMELIICOS ....cuvvevieeieieteieieeeter sttt sttt ettt et s e et et et e st seese st ene e ebenesbeneneenes 17
1.2.3.1.1.- Estimacion bajo modelos parameétriCoS. .........oooeirrerreririisee e 17
1.2.3.2.- MEt0dOS NO PATAMETIICOS ....vveeveieeiieienieieresesiesie e reseene e e e e ste e seeseseesesesseseseeseseesesensenessenesensen 19
1.2.3.2.1.- Estimador de Kaplan-Meier de la funcién de supervivencia y otros estimadores
(] Tot o] =T [0SR PSPPSR 19
1.2.3.2.2.-Test de hipOtesis N0 PAramMELIiCOS. .......cociivirieieiceceie e 22
I BV, oo L= (oL (I T (=1] (o] SRS 24
1.2.4.1.- Extension de los modelos de riesgos ProporCionales.............cccoveviivenerienieesese e 27
1.2.4.1.1.- ESratifiCaCION ........cocviiiiiiiiccce s 27
1.2.4.1.2.- Covariables dependientes del tIeMPO ..o 27
1.2.4.2.- Modelos de riesgos proporcionales ParameétriCoS. ........ccouvuereeririeireiereesiee s 28
1.2.4.3.- Modelos de riesgos proporcionales SemiparametriCoS ...........cccoovrerurerereeernereseeeseereseseneneens 28
A e B |V, o To (=1 [0 o [ @0 ) OSSR 29
1.2.4.3.2.- Piecewise constant hazard MOdel ..........cccoovooiiiiiiine s 31
1.2.5.- M0delos de fragilidad ...........cccvivieeiieieiise e 31
1.2.5.1.- Estimacion bajo modelos de fragilidad............ccooveiiiiiiiiieiec e 35
1.2.5.2.- ¢ Es necesario incluir un residuo en el término de fragilidad?............cccovvvviiiiiiciiccnen, 37
1.2.5.3.- Definiciones de heredabilidad ... 39
1.2.5.3.1.- Heredabilidad en la escala de 10g-frailty ..........ccccoieieiiieiiiiiii e 39
1.2.5.3.2.- Heredabilidad en la escala de 10g-g(L) ......cooeiriiiriniii s 40
1.2.5.3.3.- Heredabilidad en la escala original ... 41
1.2.5.3.4.- Heredabilidad feCtIVA..........c.coiiiiiie et 43
1.2.6.- Analisis conjunto de caracteres de supervivencia y caracteres gaussianos...........cc.c.c...... 45
1.2.6.1.- Transformacion de los datos de longevidad para poder explicarlos a través de las ecuaciones
(o T g T To <] (o o 410 (o ISR 47
1.2.6.2.- Métodos que incluyen un residuo en el término de fragilidad del modelo de supervivencia . 48
1.3.- REVISION BIBLIOGRAFICA DE LA LONGEVIDAD POR ESPECIES ......ccovruieirinrienrenniesnenneeenenneeens 50
1.3.1.- VACUNO LECNEIO.....iiiiiieccc et
IS T I W 1o g o o]  c= Vg Tod T =Yoo o] o 1 o= AP OSSOSO
1.3.1.2.- Longevidad verdadera y fUNCIONAL ..........c.ccooeiiiiiiiii e
1.3.1.3.- Pardmetros genétiCoS Y SEIECCION ......c.ociiviiiiiiiiiicece et sae s
1.3.2.- VACUNO 08 CAIMIE .....oeiviiiieieie ettt ettt ettt r s
1.3.2.1.- IMPOrtanCia BCONOIMICA .....ueiviiviieieieteiteite et e e ettt ste st e st et e e st tesbesbess e b eseeseeteabestesbe b eseaseeteabeseen
1.3.2.2.- Variabilidad, heterosis y parametros genétiCoS ..........ccccvieriirieiiiiiiiiese e
1.3.3.- PEOUEMOS FUMIANTES. ......eivitiiteitieiieie ettt sttt sb ettt et bbbttt ene e e
1,347 CRITUDS. ..ttt bbb bbb Rt bR bbb
1.3.4.1.- IMPOIrtanCia BCONOIMICA .....ueiviviverieeieieiteite et e e ese e ste st e st et e e st te s b e sbe st e b eseeseatesbestesse b eseeseetesbeseen
1.3.4.2.- Variabilidad genética y SEIECCION .........ccoceiiiiiiiiiici s
1.3.5.- ESPECIES e 1aD0FAIONI0 ... .ottt bbbt
1.3.6.- CONEJO A8 CAIIE ...ttt b ettt bbbt b bt e e e e b e bbb e e eneennennas
1.3.6.1.- Causas de eliminacion y estructura de la poblacion
1.3.6.2.- Importancia econdmica de la longevidad o de la tasa de reposiCion ...........c.ccoceceevveierveninnne. 65
1.3.6.3.- Variabilidad, pardmetros genéticos y relacion con la produccion ...........cccceceovernerennenienenn 66
1.4.- CONCLUSIONES ......cetititiaristeateesteeese st sttt be et e e bbb bbb e e e ne e ab bt bt e b e e e b e b r e bt be s e e 70
L.5.-BIBLIOGRAFTA ...ttt bbb bbb r et 72
CHAPTER 2: OBIECTIVES ...ttt se e 89

CHAPTER 3: GENETIC ANALYSIS OF LONGEVITY IN RABBITS................ 93



3.1.- ANALYSIS OF FACTORS INFLUENCING LONGEVITY OF RABBIT DOES.....cccvviiiteeeeicvreeeeeveee e 93

TR I B A o L £ - Tod (PO OP PSSRSO 93
TN 11 oo [8 [od 1 o] o PSPPSRSO 93
3.1.3.- Material and MEthOdS..........cocviiiiiiie et st sre e e 95
3.1.4.- RESUILS @Nd DISCUSSION .....cuviiiiiiiiiite ettt st be et e et esra e st e s teesbeesreeeesnnesns 98
3.1.4.1.- Checking the proportional hazards assUmMPLioN ... 98
3.1.4.2.- Checking the suitability of a Weibull baseline hazard function ..............ccccocooiiiiiincinn 99
3.1.4.3.- Defining the MO .........ooiiee ettt nee s 99
3.1.4.4.- Variance components StIMAtION ........cc.coviiiiiiieiiiie e 100
3.1.4.5.- EffeCts @SIMATION .....eciiiicc et et be b e et re e b ens 101
3.1.5.- Conclusions and iMPLCALIONS .........cccoviiiiiiiiie e 104
3.1.6.- ACKNOWIEAGEMENLES .....veeviceie ettt ettt s e sn et et sresreaneeneeneneas 105
TN B A ) (=1 =Y o 0TSSR 105
3.2.- ANALYSIS OF RABBIT DOES LONGEVITY USING A SEMIPARAMETRIC LOG-NORMAL ANIMAL
FRAILTY MODEL WITH TIME-DEPENDENT COVARIATES ... uvtiiieeiiiieiieesiveesaeesineessseessneessseessnessnsesssns 109
I B Y o 1) 1 - T PSSRSO PUROR 109
I 111 oo [8 Tod 1 o] o S SSROR 109
3.2.3.-Material and Methods............ccccceeeiiiiiie i, iError! Marcador no definido.111
B T I - | - SRS 111
BB e |V 1< 1 o T LSO S PP PRPS 112
B0 2 |V o To L= OSSP 112
3.2.3.2.2.-Conditional LIiKelINOOM...........ccooiiiiiececcc e 114
3.2.3.2.3.-Prior SPECITICALION ......ocuiiiieie ettt ae s 114
3.2.3.2.4.-Fully conditional posterior distributions and implementation of the Gibbs Sampler ... 114
BB = (-1 | | SRR 117
3.2.4.1.-VarianCes COMPONENTS .....ueiuiiiierietietieteste st e seese e e stesteseeseeseaseetestesbesseseeseaseateabeseensesseseesensesseseen 117
3.2.4.2.-REQIESION PAFAMETEIS ....iviitiiiieiieit ettt e et te st et e b e b e e e st e e et e be b esbeseeseeteabeste b essereeseeteareseen 118
BT B T ol 03] o] o SRR 121
3.2.6.-ACKNOWIBAGEMENTS .....cvviiiieiieiti ettt st st te e e raesr et e sresbesteeneereeneneas 124
I = (-] (-] -] 1oL SRR 124
3.3.- GENETIC AND ENVIRONMENTAL CORRELATIONS BETWEEN LONGEVITY AND LITTER SIZE IN
Y= = [ S 127
TR 0 A = S . o2 USRS 127
3.3.2.- INTRODUCTION ...uiiiutieittieiteestessteesstesateeaaes s teeabeeateaassesateeanseeeabeeenseeesteeaseeesteeenseeesteeenneeenes 127
3.3.3.- Material and MELNOUS. ........cooui i sbe e et e st ste et s 128
TR T 0 A g 10 = | OSSPSR 128
3.3.3.2.-StatiStICAl IMETNOUS ........eiciiiic et e s te e re e be e re e resneenreens 129
3.3.3.3.- Calculation of “pseudo-records” and their associated weight............cccoeiiiiiiieniicinieneee. 130
3.3.4.- RESUILS aNd DISCUSSION .....c..eviiiiiieieeereeee e ste e ste e e st e e sresre e esaesa b e stesresreaneeneeneeneas 132
3.3.4.1.- Heritabilities and correlations for litter Size traitS.........cccooeiiiiiiieneice e 132
3.3.4.2.-Heritability Of [ONQEVILY .....ccoiiiieieie ettt 133
3.3.4.3.-Validation of the “pseuUdo-TeCOIAS™ ........coiiiiiiiieiiice et nes 133
3.3.4.4.-Estimation of the correlations between litter size traits and longevity .........c.ccoceveriecveeinnnn. 133
3.3.5.- ACKNOWIBAGEIMENTS .....veiiiiiieiteite ettt ettt et bbbttt se e et esbe b ebe st ane e e s 135
3.3.0.-RETBIEINCES ...t 135
CHAPTER 4: CONSTITUTION AND EVALUATION OF THE L-P LINE....... 141
4.1.- CONSTITUTION OF THE L=P LINE ..ottt ettt 141
4.2.- EXPERIMENTAL DESIGN ..uttiiutiiiutiesttiesttessteesseesssesssseessseesssessssessssesssssssssssssssssssssssssessessssessssesnes 144
4.3.- EVALUATION OF THE L=P LINE ..oiiiiiiiie ittt nnne e 149
I T R A 1)1 - T PSSR 149
e | a1 T L8 (o1 4 T ) o PSSR 149
4.3.3.- Material and MEthOUS.........ccccieiiiiiiceccce e 151
4.3.3.1. - Animal Material and Management..............ccccevvevveviesernenn. iError! Marcador no definido.151
4.3.3.2. — Traits Definition and Statistical MOGEIS ............ccoeiiriiniiiii e 152
4.3.3.2.1.- FUNCLIONAT LONGEVITY ...ttt 152
4.3.3.2.2.- PrOlTICACY THaITS.....ciuiiiiiiiieieie sttt 155
4.3.3.2.3.- CUMUIALIVE ProdUCTION ......ccuiiieiiecice et 156
4.3.3.2.4.- Interval between positive Pregnancy teSTS.........ccovriireieriri st 157
B o (=T | | SR 158
4.3.4.1.- FUNCLIONAL LONGEVILY ...vieiieiiei ettt ettt sttt et e et eneebesae e s 158
R S o 0] 1) (0% U0y Y 1 - 1) (OSSP 162

LI I O U1 o TU] FoY (AL ad 0o [0 1 To] o FO U 163



4.3.4.4.- Interval between positive PregnanCy tESTS........couviiirirerieieese e 163

4.3.5.- DiSCUSSION aN0 CONCIUSIONS......cueeiitiiiiee ittt etes sttt sa e sbe s sab e s srae e sbb e s sraeesaras 165
e =] N L] = 168
CHAPTER 5: DISCUSSION AND CONCLUSIONS.......co e 173

LN A =4 = = = =T = N =PRI 176



