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Resumen

El uso de animales de experimentacion continta siendo indispensable para el
desarrollo de los avances cientificos, sin embargo, su uso debe ser con respe-
to y ética. Existe un principio denominado las 3 R"s (Reemplazar, Reducir y
Refinar) que sugiere el reemplazo de animales por otras alternativas, en caso
de no poder reemplazarlos, hacer uso del minimo de animales posibles, asi
como el mejoramiento de las técnicas con base en la bioética. Actualmente,
estos principios son considerados como referente en todo el mundo para llevar
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Actualmente, el uso de animales de experimentacién continGa
siendo indispensable para los avances y descubrimientos cientificos
que han logrado mejorar la calidad de vida de los seres humanos.

El uso de animales para experimentacion inicié desde el afio 350
A.C. Hipdcrates utiliz6 cerdos para distintos experimentos, mientras
que Galeno y Aristételes, por mencionar algunos, utilizaron anima-
les para realizar disecciones con el objetivo de conocer la composi-
cion de su cuerpo. Entre 1596 y 1650, René Descartes inicio una
filosofia equivoca en la que consideraba que solo el hombre era ca-
paz de sentir dolor y que los animales eran incapaces de sentirlo, por
lo anterior la diseccion de anima-les con fines experimentales y sin
el uso de anestesia se extendié por todo el mundo.

En 1959, inici6 un pensamiento en el que el bienestar de los ani-
males de experimentacion debia estar presente como parte de una
ciencia responsable y de calidad, gracias a William Russel y Rex
Burch que escribieron su libro denominado “Principios de las téc-
nicas experimentales humanas”. El objetivo del libro fue generar
conciencia sobre la garantia del bienestar animal por medio de la

1. Franco, NH.; Kerton, A.; Lewis, D. Education in laboratory animal science and

the 3Rs. Lab. Anim. 2023, 57,109-111. doi: 10.1177/00236772231162166

2. Grimm, H.; Biller-Andorno, N.; Buch, T.; Dahlhoff, M.; Davies, G.; Cederroth,
CR.; Maissen, O.; Lukas, W.; Passini, E.; Térngvist, E.; Olsson, I.; Sandstrém, J.

a cabo la experimentacién en animales.

Palabras Clave: bioética, bienestar, animales.

disminucion del sufrimiento de los animales de experimentacién,
denominado principio de las 3 R’s, haciendo referencia a los con-
ceptos de: Reemplazo, Reduccién y Refinamiento (Figura 1).

Sin embargo, no fue hasta el afio de 1990 que dichos principios
se tradujeron en politicas para regular el uso de animales de expe-
rimentacién en varios paises, como la politica europea a través de
la Directiva Europea 2010/63/UE que regula de forma estricta el
uso de animales en la investigacion.?

Actualmente, en México se cuenta con la Norma Oficial Mexicana
NOM-062-Z00-1999, que contiene las especificaciones técnicas
para la produccion, cuidado y uso de los animales de laboratorio, sin
embargo, la norma fue publicada hace 25 afios por lo que es necesa-
rio su actualizacion de acuerdo con las condiciones actuales.®

La aplicacién de las 3 R"s aporta beneficios hacia los animales y
también aporta beneficios cientificos, ya que se ha demostrado que
el dolor y el estrés alteran el comportamiento y fisiologia de los
animales, que inciden en los resultados y su reproducibilidad.

Advancing the 3Rs: innovation, implementation, ethics and society. Front. Vet.
Sci. 2023, 15, 1-13. doi: 10.3389/fvets.2023.1185706

3. NOM-062-Z00-1999. Disponible en linea en: https://www.gob.mx/se-
nasica/documentos/nom-062-z00-1999. (acceso 04/abril/2024).
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Figura 1. Representacion del principio de las 3R’s

El principio de las 3 R’s, se ha convertido en referencia ética para la
investigacion cientifica a nivel mundial ya que su objetivo es identifi-
car alternativas de experimentacion con animales (Reemplazo), obte-
ner informacion con una cantidad menor de animales (Reduccion) y
emplear métodos que disminuyan el sufrimiento (Refinar).*

Reemplazo

Se refiere a suplir el uso de animales por otras alternativas que
puedan brindar la informacién necesaria para una investigacion.
El reemplazo puede ser parcial al emplear otras especies de ani-
males que sean incapaces de sentir sufrimiento al carecer de un
sistema nervioso complejo como los invertebrados, protozoarios,
tejidos o células de animales de rastro, o un reemplazo total en
donde se excluye totalmente el uso de animales por lineas celula-
res, modelos informaticos, matematicos entre otros.®
Actualmente se cuentan con opciones de reemplazo como los sis-
temas de cultivo celular que son utilizados para evaluar la toxici-
dad de productos quimicos y que son pruebas rapidas y econémi-
cas. Otra alternativa es el uso de células madre pluripotentes que
pueden diferenciarse a todos los tipos de células con funciones

4. The 3Rs of Animal Research. Disponible en linea en: https://www.thelan-
cet.com/journals/ebiom/article/P11S2352-3964(22)00084-6/fulltext. (acceso
02/abril/2024).

5. Verderio, P.; Lecchi, M.; Ciniselli, C.; Shishmani, B.; Apolone, G.; Manenti, G.
3Rs Principle and Legislative Decrees to Achieve High Standard of Animal Re-
search. Animals (Basel), 2023, 13, 1-14. doi: 10.3390/ani13020277

especificas que permite el estudio en células de préacticamente to-
dos los érganos.

Otra técnica empleada es la ingenieria de tejidos en la que se em-
plea andamios a base de quitosano el cual es un biopolimero de
amino polisacaridos que junto con la impresion 3D pueden formar
estructuras de drganos tridimensionales imitando su funcion.

También se cuentan con los modelos de bioinformatica que per-
miten evaluar las propiedades fisicoquimicas y estructurales de
compuestos quimicos sobre su acoplamiento molecular a recepto-
res y estudios de estructura-actividad (QSAR) que favorecen el re-
emplazo del uso de animales.®

Uno de los logros en el reemplazo de animales recientes se dio en
la industria cosmética ya que anteriormente, la mayoria de las in-
vestigaciones dermatoldgicas empleaban animales como ratones,
ratas y conejos; pero en el 2013 E.U prohibi6 el uso de animales
en las pruebas cosméticas generando el desarrollo de alternativas
como piel humana reconstruida, explantes de piel humana (piel
normal obtenida por cirugia y cultivada in vitro), piel porcina
como subproducto de los mataderos entre otros.” En 2021 en el
Diario Oficial de la Federacion (DOF) se publicaron las reformas

6. Huang, H.; Lee, Y.; Hsu, Y.; Liao, C.; Lin, Y.; Chiu, H. Current Strategies in
Assessment of Nanotoxicity: Alternatives to In Vivo Animal Testing. Int. J. Mol.
Sci. 2021, 22, 1-14. doi: 10.3390/ijms22084216

7. Nabarretti, B.H; Rigon, R.; Burga-Sanchez, J.; Leonardi, G. A review of alter-
native methods to the use of animals in safety evaluation of cosmetics. Einstein
(Sao Paulo), 2022, 20, 1-6. doi: 10.31744/einstein_journal/2022RB5578
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a diversas disposiciones de la Ley General de Salud que prohibe a
la industria cosmética experimentar con animales, para la fabrica-
cién, importacion o comercializacién de productos cosméticos cu-
yas pruebas se hayan realizado en animales.®

Reduccion

En caso de que no sea posible reemplazar el nimero de animales
por otras alternativas disponibles, se debe reducir el nimero de
animales a través de una adecuada planificacion del experimento,
una seleccion adecuada de la prueba estadistica, pruebas piloto o
resultados de trabajos previos. La reduccién también incluye el
uso de métodos que permitan recuperar la mayor informacién po-
sible por animal para un correcto analisis de los datos para reducir
el nimero de sujetos empleados.Un ejemplo de reduccion de ani-
males es la técnica de edicidn de genes para producir camadas de
un sexo especifico de acuerdo con los objetivos de la investigacion
para evitar el sacrificio de animales del sexo contrario.®

Refinacion

Todos los procesos de cuidado deben estar en mejora continua
para el bienestar animal durante su vida en cautiverio para dismi-
nuir el estrés que comprometen la calidad y reproducibilidad de
los resultados de la experimentacion; también para mejorar desa-
rrollo de técnicas experimentales para que sean menos invasivas y
se disminuyan sus malestares, angustia y otros efectos.1%!

Las manipulaciones de los animales se deben realizar por perso-
nal calificado, con experiencia y capacitacion constante, para mi-
nimizar el dolor y sufrimiento de los animales, preferentemente
deben ser el mismo investigador el que realice las manipulaciones,
para minimizar el efecto de diferentes personas sobre los resulta-
dos. Se sugiere el uso de escalas de dolor como Grimace que se
enfocan en el reconocimiento del dolor por medio de expresiones
faciales; posicionamiento de orejas, y el hocico de animales con
dolor a comparacién de aquellos sin dolor.

Desafios de las 3 R’s

Una revision documental recopilé las experiencias y percepcio-
nes de cientificos europeos sobre la implementacién de las 3 R"s
en sus investigaciones, identificando que existen complicaciones
en su aplicacidn, especialmente en el reemplazo. De acuerdo con
lo recabado en dicha revision, una de las razones para no adoptar
el reemplazo parcial o total de animales de laboratorio se debe a
los costos elevados que puede implicar la adopcion de nuevos mo-
delos, limitadas alternativas disponibles o falta de un marco legal
que permita su uso. Ademas, se identificd la presion de usar ani-
males para la publicacion en revistas prestigiosas, que, de acuerdo
con la opinion de los cientificos, se encuentran menos inclinadas
a métodos alternativos del uso de animales.'?

8. Camara de Diputados XLV Legislatura. Disponible en linea:
http://www5.diputados.gob.mx/index.php/camara/Comunicacion/Agencia-de-
Noticias/2021/Octubre/15/658-Publica-DOF-reforma-a-la-Ley-General-de-Sa-
lud-que-prohibe-a-la-industria-cosmetica-experimentar-con-animales-entra-en-
vigor-este-viernes (acceso 21, junio, 2024).

9. Coppola, F.; Paci, G.; Profeti, M.; Mancini, S. Stop culling male layer-type
chick: an overview of the alternatives and public perspective. J. World's Poult.
Sci. 2024, 80, 611-631. DOI: 10.1371/journal.pgen.1008898

En lo que respecta a la reduccién de animales, un problema al que
se enfrentan los investigadores son los problemas de reproducibi-
lidad, lo que conlleva a aumentar el nimero de animales para ob-
tener resultados con un mayor poder estadistico. Por otro lado, al
hablar sobre refinar técnicas con la finalidad de disminuir el dolor,
resulta complejo ya que el poder evaluar el nivel de dolor a través
de la interpretacion de los signos que un animal puede variar de
persona a persona por lo que resulta poco objetivo.12 Para la refi-
nacién de las técnicas para disminuir el dolor y de la diferencia de
interpretacion, se puede mejorar en la forma de tratar de hacer objeti-
vas estas observaciones con el uso de escalas como la de Grimace.

Conclusiones

El principio de las 3 R"s es un proceso escalonado, que ira avan-
zado con el paso de los afios a través del desarrollo de nuevas téc-
nicas que permitan reemplazar y reducir animales, a la vez que se
van perfeccionando (refinando) las técnicas a las que son someti-
dos. Indudablemente, el principio de las 3 R"s es referencia de
ética en la investigacion con animales y cada vez mas cientificos
en el mundo lo aplican. Sin embargo, es necesario reforzar la di-
fusion entre la comunidad estudiantil para formar futuros cientifi-
cos responsables en el uso de animales de laboratorio.
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10. Akkaya, E.; Glingor, H. The dark side of the animal experiments. Jt. Dis.
Relat. Surg. 2022, 33, 479-483. doi: 10.52312/jdrs.2022.719.

11. Rodriguez Perez, C.; Persson, K.; Cajiga Morales, RM.; Elger, BS.; Shaw,
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