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INTRODUCCION

El objetivo de este manual es ofrecer una herramienta de consulta sencillay prac
tica a estudiantes y profesionistas de la Universidad Veracruzana, que en algin
momento de su desempefio académico requieran de la utilizacién de animales de
laboratorio.

Ofrece una guia de consulta que contiene los aspectos mas relevantes en
cuanto al manejo de animales de laboratorio con un sentido ético, y también pre-
tende reforzar los conocimientos que, en la mejor situacion, se adquieren como
parte del programa de capacitaciéon de estudiantes, académicos y personal de apo-
YO que estd o estard en contacto con animales de laboratorio.

Asimismo, se documentan los conocimientos bdsicos requeridos para mani-
pular estos animales, siempre con el propdsito de evitar el desarrollo de ansiedad
entre ambas partes: el que manipula al ejemplar y el propio ente bioldgico. Es la
forma de evitar accidentes y sufrimiento innecesario, bajo la premisa de que eso
es lo justo a cambio del beneficio obtenido. Trabajar, practicar o experimentar con
animales no debe considerarse como un derecho, sino como un privilegio para el
humano.

El manual inicia con la descripcion de tres especies de animales de labo-
ratorio (ratas, ratones y conejos) que son las que frecuentemente se mantienen
en los bioterios de la Universidad Veracruzana. A continuacidn, se consideran los
aspectos mas relevantes relacionados con la seguridad fisica de los animales y
de aquellas personas que los manipulan con diferentes objetivos académicos. Se
hace énfasis en la identificacién del grado de dolor que se pudiera ocasionar uti-
lizando la escala Grimace, conocida internacionalmente como un pardmetro de
comparacion. Con el mismo propdsito, se citan algunos analgésicos, anestésicos

y farmacos particulares para estas especies y su uso de acuerdo con la Norma Ofi-
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cial Mexicana NOM-062-z00-1999. Para concluir este apartado, se puntualizan las
situaciones que ameritan provocar la eutanasia y se hace referencia a los métodos
permitidos asi como a los prohibidos.

En los capitulos siguientes se describen los conceptos basicos de anatomia,
fisiologfa, alimentacién, manejo y sujecidn, administracién de compuestos y toma
de muestras bioldgicas de roedores (rata y ratén) y lagomorfos (conejos).

Por ultimo, se dan a conocer algunas consideraciones relacionadas con el
bienestar animal en la forma recomendada por el Comité Institucional para el Cui-
dado y Uso de Animales de Laboratorio (cicuAL). El manual finaliza con el listado

de referencias incluidas en el texto y un glosario de términos.



1. LOS ANIMALES DE LABORATORIO

La ensefianzay la investigacidn en las ciencias de la salud requieren con frecuen-
cia del uso de animales para experimentacion, por lo que es necesario contar con
un espacio o bioterio en donde se produzcan y mantengan aquellas especies que
cumplan las condiciones requeridas en el protocolo de investigacién y en el manual
de practicas. Las actividades y las condiciones del bioterio estdn reglamentadas
en la Norma Oficial Mexicana NOM-062-z00-1999, respaldada por la Ley de Protec
cién Animal para el Estado de Veracruz, y concretamente para esta ciudad en el
Reglamento de Bienestar y Proteccidn a los Animales para el Municipio de Xalapa,
Veracruz.

De acuerdo con los informes de la British Royal Society, la mayoria de los
descubrimientos y avances médicos del siglo xx se han logrado mediante pro-
tocolos de investigacién que utilizan modelos animales. Algunas organizaciones,
que velan por los derechos de los animales, cuestionan la legitimidad de esos
resultados, sosteniendo que son practicas crueles y que es poca la relacién con los
efectos enlos seres humanos, que los gastos superan a los beneficios o que los ani-
males tienen un derecho intrinseco a no ser utilizados para la experimentacion.
Aunque estas organizaciones reconocen la necesidad y el valor de esta dirigida a
mejorar y a prevenir enfermedades; por ejemplo, se recomienda acudir a otras
alternativas como el modelaje computarizado o incluso otros modelos biolégicos
como el cultivo de tejidos, piel humana sintética, células, entre otros. A la fecha,
no se ha logrado reemplazar la complejidad de un ser vivo (conjunto de molécu-
las, células, tejidos, drganos y sistemas) para probar productos de investigacion
que asf lo pretendieran. En consecuencia, la mayor parte de los paises ha optado por
establecer leyes y normas que estandaricen un método de trabajo adecuado que

cause en el animal el minimo dolor, angustia o sufrimiento.
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A partir de esas leyes se establece que cada individuo debe tratarse con
respeto, como el ser vivo que es. Pues, al igual que los humanos, los animales reac-
cionan y responden de acuerdo con lo que perciben, de manera que es necesario
que antes de llevar a cabo cualquier practica, se conozcan los aspectos basicos
del animal y se considere como un privilegio, no un derecho el usar a un animal para
fines de aprendizaje o investigacion.

Desde luego que si la finalidad es mejorar y preservar las condiciones de
salud de la especie humana, el mejor modelo experimental es el propio serhumano.
La historia nos relata horrores ya vividos y superados, por ejemplo, durante el Holo-
causto, en donde seres humanos fueron sometidos a practicas crueles y atroces
que cuando fueron conocidas dieron origen a los Cédigos de Niremberg y de Hel-
sinki, para converger en leyes de Salud, en las que con toda claridad se establecen
los lineamientos que permiten realizar algunos estudios en seres humanos. Mas
recientemente, esas leyes incluyen también apartados dedicados al uso de anima-
les de laboratorio.

La historia relata que las especies animales empleadas en investigacién y
en ensefianza bioldgica y conductual han sido notablemente diversas. Estas espe-
cies incluyen batracios (ranas), quelonios (tortugas), moluscos (caracol marino y
calamar), caninos (perros), felinos (gatos), aves (palomas), algunos primates no
humanos (chimpancés y macacos), roedores (rata, ratén, hdmster), lagomorfos
(conejo) y el pez cebra, por citar solo algunas.

Los costos, objetivos y finalidades de la investigacion, pero sobre todo la
ética, han determinado el desuso de algunas de estas especies y la preferencia por
otras. En todo caso la investigacién en estas especies adquiere validez si se tiene
en cuenta que los tejidos celulares funcionan de un modo semejante en todas las
especies animales, lo cual nos lleva a una observacién fundamental; si los tejidos
de estas especies funcionan de manera semejante a como ocurre en la especie
humana, también son capaces, como lo sefialé sabiamente Charles Darwin (1809-
1892), de experimentar emociones (a su nivel de desarrollo evolutivo, claro estd) y
para el tema de este manual es conveniente destacar que las diferentes especies

experimentan dolor y sufrimiento, tal y como en 1975 Peter Singer describid la



1. LOS ANIMALES DE LABORATORIO

liberacién animal y mas adelante, en 1992, Donald R. Griffin retomd el tema en su

libro Animal Minds.
LOS CONEJOS EN LA INVESTIGACION

La similitud entre la fisiologia del conejo y la del humano ha hecho de este mami-
fero un buen modelo para la investigacion de ciertas enfermedades humanas
relacionadas con la inmunologia, asi como para la experimentacién y el disefio de
tratamientos contra enfermedades circulatorias. Se han empleado para estudiar
el efecto y las sustancias que pueden aplicarse en caso de infecciones de oido
medio e interno. Ademas, como modelos para elaboracién del suero antiofidico,
para pruebas de injertos en el nervio facial, en experimentos a nivel molecular, en
enfermedades cardiovasculares, en regeneracién ésea, implantes, como modelo
de antigenos, entre otros. También se han empleado para el estudio de patolo-
gias como el glaucoma, la presidn intraocular o como reactivos para pruebas de
irritacion ocular. Un notable ejemplo de su utilidad es que gracias a estas pruebas
se han logrado trasplantes exitosos de cdrnea en paises desarrollados. Obvia-
mente se han estudiado para comprender su ciclo bioldgico, su reproduccion,
puntualizando caracteristicas muy particulares de la especie preservadas en su
comportamiento.

Para fines educativos, los conejos se han utilizado también en practicas de
viviseccidn, lo cual estd prohibido en educacién basica y cuestionado en niveles
superiores en el estado de Veracruz. En el caso permitido (licenciatura en adelante
y desde luego investigacidn), por ser un modelo relativamente econdmico y con
alta tasa reproductiva en un corto tiempo, el conejo se continda utilizando en
modelos quirdrgicos de apendicectomfa, laparoscopia, facoemulsificacién (opera-

cion de cataratas), modelos de diabetes y arterioesclerosis, entre otras practicas.
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LOS RATONES Y LAS RATAS EN LA INVESTIGACION

Los ratones y las ratas son los mamiferos roedores mas utilizados en la investiga-
ciéon biomédica en el mundo. Su tamafo, ciclo de vida, similitudes fisioldgicas con
el humano, su facil manipulacién, asi como su disposicidn y bajo costo de mante-
nimiento los han hecho ejemplares ideales para la investigacion. Las cepas que
se crian son variadas e incluso manipuladas genéticamente. Los ratones han apo-
yado en los proyectos para combatir algunos tipos de cdncer como leucemia, de
glandula mamariay otros tumores humanos; estudios relacionados con el sistema
inmune, en tratamientos de fertilidad, para la creacién de productos bioldgicos
incluyendo estudios a largo plazo de exposicién a drogas, ademas de ensayos de
seguridad en hembras gestantes, lactantes y recién nacidos, sin dejar de lado sus
aportes para la neurobiologia. También se han aprovechado para comprender el
desarrollo y evolucién de infecciones crénicas como la enfermedad de Chagas,
pruebas de antibidticos contra bacterias, como modelo de inmunodeficiencia. En
histopatologia, se han realizado pruebas para inducir la disminucidn del dolor;
en pruebas de toxicologia, mutaciones genéticas, enfermedades cardiovascula-
res, afecciones de traumatologia, entre muchas mas.

Las ventajas de realizar experimentos con ratas y ratones de laboratorio
consiste en que por ser pequefios, la cantidad de quimicos utilizada es minimayy,
por lo tanto, redituable. Generalmente son ddciles (en especial la especie Rattus
rattus), con una gesta de 21 dias con mdiltiples crias (entre 8 y 10 por camada). Es
relevante precisar que su sistema inmunitario y su genoma son parecidos al del
humano, razén por la cual es posible reproducir las mismas patologias que afec
tanlasaludy, porlo tanto, las respuestas terapéuticas con farmacos que alivien al
modelo podrian ayudar a la especie humana.

Por otro lado, estandarizar las especies utilizadas en actividades experimen-
tales permite su reproduccidn internacional, de manera que las observaciones son
las mismas, lo que ayuda a sustentar los resultados y poder trasladarlos a la etapa

clinica.



2. SEGURIDAD FiSICA DEL ANIMAL
DE LABORATORIO

Los animales de laboratorio son vulnerables a infecciones externas o cruzadas,

que pueden provenir de:

La introduccién de otras especies en un mismo lugar
Animales de otras procedencias

El personal que los rodea

Ropa del manipulador infectada o con vectores (pulgas, chinches)
Los fomites

El ambiente por donde se mueve o se alberga

Una alimentacidn con vegetales sin desinfectar

El contacto fisico con microorganismos en la piel o mucosas
El apareo no controlado

Transfusion de sangre o contacto

Por el agua

Por inoculacién sin cuidado posterior

19






3. SEGURIDAD FiSICA DEL MANEJADOR

Los trabajadores del bioterio o aquellos que manejen animales de laboratorio
siempre deberan:
1. Usarropa limpia
2. Llevarlas manos lavadas antes de entrar a trabajar con ellos
Tomar un bafio antes y después de la jornada laboral
4. Utilizar ropa especifica como bata, botas, overol o ropa de trabajo,
gorro
5. Guantesy cubrebocas obligatorio
En caso de enfermedad, evitar el contacto con los animales del labora-
torio
7. Esrecomendable tener todo el equipo de proteccién apropiado antes

de manipular al animal
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4. ROEDORES

ANATOMIA Y FISIOLOGIA DE RATAS Y RATONES

La mayoria de los roedores son cuadrupedos, pequefios y de patas cortas; lo que
los caracteriza son sus incisivos afilados (imagen 1). Los ratones (Mus musculus)
y las ratas (Rattus norvegicus) que se utilizan para experimentacién pertenecen a
los mamiferos, dentro del orden Rodentia, de la familia Muridae, con tendencia
a ser nocturnos, generalmente omnivoros, de una naturaleza no agresiva y adap-
tables.

El esqueleto de los roedores (imagen 2) corresponde al de un cuadripedo
que se desplaza corriendo, con una constitucién redondeada, patas posteriores
mas largas que las anteriores, que son cortas, plantigrados y de colalarga sin pelo.
El crdneo de las ratas protege un cerebro de 1.8 g/250 g, con un volumen de 1.2
ml/250 g, y se caracteriza por un desarrollo del aparato masticatorio practicamente
sin igual entre los mamiferos, que lo hace caracteristico del nombre “roedores”,
es decir, que desgarran con los incisivos que contintian creciendo a lo largo de
su vida. Esta peculiaridad explica la necesidad de cierta dureza en el alimento y
material de enriquecimiento ambiental, a fin de desgastar y mantener el tamafio
de los dientes dentro de lo funcional.

El cerebro de los ratones pesa 0.4 g. El hueso nasal es normalmente grande
y se extiende hacia adelante, en funcién de que los sentidos del olfato y del oido
estan muy desarrollados; sin embargo, las ratas tienen una limitada visién. Las
ratas difieren de los ratones no solo biolégicamente, sino también en que aque-
llas son mas complacientes y pueden vivir solas, cualidades que hay que conside-
rar para su alojamiento, mientras que dos ratones machos juntos pueden llegar a

competir severamente.
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IMAGEN 1. Anatomia externa de un roedor.
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Vértebras Vértebras Vértebras
. Atlas cervicales tordcicas lumbares
Parietal ‘ .
) Omdplato Hamero Vértebras
Maxilar sacras

Roétula

Isquion
Mandibula Agujero
obturado
Fémur
Clavicula .
e Pubis
Esterndn Tarso
Carpo Radio Falanges Metatarso
Falanges Fibula Vértebras
Metacarpo Cubito Tibia coccigeas

IMAGEN 2. Esqueleto de una rata.

El sistema genitourinario de los machos cuenta con un hueso peneano mientras
que las hembras tienen un Utero doble (bicorne). Los genitales de las hembras se
encuentran localizados cerca del orificio anal, con la uretra generalmente a 0,6 cm
(¥ pulgada) del ano en una hembra adulta. Ademads, las hembras tienen el orifi-
cio vaginal justo detrds de la uretra (imagen 3a). Los genitales de los machos
(imagen 3b) estan mucho mas lejos del ano respecto a las hembras, y desde su
pubertad se pueden observar testiculos, lo que permite una diferenciacion por
sexo desde etapas muy tempranas de la vida. Es posible que al intentar sujetarlos,
se retraigan los testiculos, en cuyo caso se debera dejar que el animal camine un
poco y agacharse para observarlos, aunque el mejor momento para revisarlos es
cuando estan comiendo. Sin embargo, la ausencia de testiculos no significa que el
ratén sea una hembra. Siempre hay que revisar la presencia de pezones; normal-

mente las hebras tienen 10 y los machos, ninguno.
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IMAGEN 3 (ay b). Sexado en ratones y ratas: a) hembras, b) machos.

El primer paso para determinar el sexo del roedor es evitarle un momento de
angustia o dolor. Si es un ratén, se saca de la caja tomdndolo de la parte media
de la colay se coloca sobre una superficie lisa; se levanta la cola suavemente para
que deje expuestos sus genitales (imagen 4). Es importante que siempre man-
tenga las dos patas delanteras sobre una superficie y evitar que todas sus patas
estén en el aire. El ano es el orificio que se encuentra justo debajo de la cola. En el
caso de las ratas, se sujeta (como se indica mas adelante) con toda la mano y se
voltea hacia arriba suavemente; en un animal relajado, los testiculos se observa-

ran claramente de un color rosado.

IMAGEN 4. Apreciacién de genitales en ratones.
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Respecto a la reproduccidn, los ciclos estrales son sensibles a la luz, de manera
que una iluminacién constante provoca el anestro -permanentemente-y ovarios
poliquisticos en ratas. En los ratones, los ciclos anormales de luz pueden ser un
factor para evitar la reproduccién o abandonar a las crias. En roedores, el Utero
tiene un par de cuernos uterinos que se encuentran completamente separados
(imagen 5); el sistema urogenital de la rata macho se compone basicamente de
rifiones, ureteros, vejiga, vesicula seminal, glandula prostatica, testiculo y pene

(imagen 6).

Vena cava Aorta
caudal

Glandula

Pared de la bolsa suprarrenal

ovarica » .
Rifidn
Bolsa
ovarica Tubo uterino
Ureteros
Colon
Vejiga
Canal
pélvico

Cuerpo uterino

i Uretra
Glandulas del
clitoris Vagina
Corpus
Ano cavernosum
clitoridis
Vulva

IMAGEN 5. Sistema urogenital de una rata hembra.
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Glandulas

%suprarrenales
b )

Ureteros

Vejiga f\

Vesicula seminal

Glandula Vaso
prostatica ’ deferente
Orificio o
urogenital Epididimo
5
Pene R Testiculo

‘
%Saco escrotal

IMAGEN 6. Sistema urogenital de una rata macho.

Los ratones hembras producen feromonas que atraen la atencién de los machos,
quienes ocasionalmente responden al llamado con vocalizaciones (ultrasdnicas)
imperceptibles para el oido humano. Las hembras llegan a su madurez sexual alas
6 semanas de vida mientras que los machos tardan de una a dos semanas mas; la
gestacion dura de 19 a 21 dias, pariendo de 10 a 12 crias ciegas y sordas. La madurez
sexual de las ratas es de 10 a 12 semanas, con una gestacién de 20 a 22 dias y una
camada de 3 a 18 crias.

Los roedores son principalmente herbivoros, aunque gracias a su alta tasa

reproductiva y a su capacidad de adaptacidn, se han vuelto omnivoros. En el caso
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de animales de experimentacidn, su alimentacidn es a base de pienso (pellets) con
la cantidad equilibrada de cereales, verduras y fibra en mayor o menor cantidad,
dependiendo si son elaborados para crias o para adultos. Su sistema digestivo
esta provisto de enzimas y otras sustancias quimicas que fermentan el alimento,
lo degradan para finalmente absorberlo y excretarlo (imagen 7). Los latidos de su

corazén van de los 250 a los 450 por minuto en ratas y de 500 a 600 en ratones.

Glandula == Laringe

salival ,
‘ E Glandula

Traquea tiroides
Glandula
Timo ‘ Eséfago
Atrio \ ‘ Atrio

derecho izquierdo
Pulmén Ventriculo
derecho
Pulmén
Diafragma izquierdo
Higado Estémago
Intestino Bazo
corto .
Intestino
largo
Ciego

IMAGEN 7. Sistema digestivo de una rata.
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5. LAGOMORFOS

ANATOMIA Y FISIOLOGIA

Los conejos (Oryctolagus cuniculus) estén clasificados dentro del orden Lagomorpha,
de la familia Leporidae, cuya caracteristica distintiva son sus incisivos rombos y
alargados, cabeza ovalada, largas orejas y ojos grandes. Su promedio de vida es
de hasta 10 afios en un bioterio o en granjas cunicultoras. Los musculos del conejo
son fuertes, especialmente en las extremidades posteriores (imagen 8), aunque
su esqueleto es fragil y liviano (imagen 9), con las extremidades posteriores adap-
tadas para el salto, lo que le hacen susceptible a fracturas de la columna vertebral
ante movimientos bruscos o caidas. Son animales de habitos nocturnos y crepuscu-
lares, pasando la mayor parte del dfa alimentdndose y durmiendo. En condiciones
naturales viven dentro de largas y rebuscadas madrigueras, compartiendo el espa-
cio con seis o diez individuos, aunque llegado el momento del apareo, los machos
establecen quién tiene prioridad para ello.

La mejor edad para determinar su sexo es alrededor de los 4 a 6 meses,
sentando al conejo y presionando el pubis con suavidad.

El desarrollo de sus érganos sexuales es notorio hasta después de los 45
dias de nacidos, tiempo en el cual también se observan las caracteristicas adultas
de la vulva que tiene forma de piramide, en el caso de la hembra (imagen 10a),
mientras que el pene de un macho adulto tiene forma tubular. Las hembras tie-
nen dos ovarios y el Gtero en forma de dos cuernos bifurcados, lo que les permite
almacenar mdiltiples embriones. Son poliéstricas continuas, con ovulacién indu-
cida, es decir, requieren de la monta para poder ovular. Es conveniente presentar
la hembra al macho algunos dias previos para inducir la aceptacién y que la cdpula

se lleve a cabo exitosamente.
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IMAGEN 9. Esqueleto de conejo.




5. LAGOMORFOS

Cuandolashembras entran en celo la vulva se torna de color purpura o enrojecida,
se le nota inquieta frotando su barba en las paredes de la jaulay si estd receptiva,
al colocarla con el macho inmediatamente aceptara copular. La gestacidon puede
durar de 28 a 35 dias con cambios estacionales relacionados con la temperatura
ambiental y la luz; llegan a procrear hasta 8 gazapos, pariendo generalmente en
la madrugada. La buena calidad del nido reducird lamortandad y las crias son reti-
radas a las tres semanas de edad aproximadamente. La coneja solo entra al nido
una o dos veces al dia durante 3 minutos para amamantar a los gazapos, perma-
neciendo el resto del tiempo ajena y fuera del nido. El destete se realiza a los 30
dias de lactacién o antes para evitar la agresion por parte de la madre.

Los machos (imagen 10b) tienen el escroto por delante del pene y no tiene
hueso peneano. La produccién de espermatozoides se inicia a los 3 meses de
edad, y adquieren la madurez sexual a los 4 meses. La mejor edad para la primera
cubricién es alrededor de los 5 a 6 meses, cuando alcanzan un peso de 3.5 a 4.5

kilogramos.

IMAGEN 10 (a y b). Identificacién de sexos: a) hembra; b) macho.
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La base de su alimentacion es forraje y avena (u otro grano en pastura seca) a
libre demanda, y pienso (pellets) comercial de acuerdo con su edad. El sistema
digestivo (imagen 11) del conejo es delicado para ser intervenido quirtrgicamente
por su tendencia a la formacion de gases e inflamacién posoperatoria. Su fun-

cién comienza con la masticacién del alimento (llegando a 120 movimientos de
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IMAGEN 11. Sistema digestivo de conejo.



5. LAGOMORFOS

mandibula por minuto) para reducirlo a particulas pequefas que se almacenan
en el estdmago, pasan del intestino delgado, que es el principal lugar de diges-
tién y absorcidn, al intestino grueso en donde se lleva a cabo la fermentacidn, la
excrecion selectiva de fibra y la reingestion del contenido cecal, que es ingerido
entero sin masticar. La cecotrofagia es la reingestion de moco con sus heces direc-
tamente del ano, una practica normal entre los conejos que les ayuda a recuperar
o conservar la vitamina B, a absorber mejor las proteinas y a recuperar el agua de
las heces. Su sistema genitourinario consta de varios érganos ubicados en la cavi-
dad abdominal y pélvica, conectados al exterior con un érgano copulador: vagina

(imagen 12) o pene (imagen 13).
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IMAGEN 12. Sistema urogenital de conejo hembra.
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6. DATOS REPRODUCTIVOS
DE RATAS, RATONES Y CONEJOS

Los ciclos biolégicos comprenden la duracién del ciclo estral de la hembra y su
gestacion. Estos ciclos varian de acuerdo con la conducta, la socializacidn, la luz,
la temperatura del cuarto y otras condiciones fisicas que deben cuidarse.

Los ciclos estrales se forman de cuatro etapas llamadas diestro, metaes-
tro, estro y proestro, de manera que cada ciclo se inicia con el diestro. En esta
primera etapa los ovarios estan practicamente inactivos, es decir, los niveles de
hormonas gonadales estdn considerablemente bajos. En cambio, en el proestro
ocurre la ovulacidn, pues los niveles de estradiol y de progesterona estdn eleva-
dos y la hembra estd en una etapa en la que puede ocurrir la fecundacidn, es decir,
estd en su etapa fértil. El periodo de gestacidn es el tiempo en que tarda en desa-
rrollarse el embridn dentro del ttero de la madre desde la fecundacidn hasta el
nacimiento. Algunos datos reproductivos que se tienen que considerar cuando
se trabaja con animales de laboratorio son los ciclos reproductivos, los factores
ambientales involucrados, los pesos corporales de acuerdo con el crecimiento, la
vida reproductiva y la longevidad, considerando que el animal tiene un cuidado

adecuado (cuadro 1).

CUADRO 1. Datos reproductivos de roedores y lagomorfos

Evento Ratoén Rata Conejo
Gestacion 19-21 dias 21-22 dias 28-35 dias
Nudmero de crias 8-12 6-10 1-12 gazapos
Lactancia 21 difas 21 difas 25-30 dias

Peso al destete 10-12 gramos 40-60 gramos 300-400 gramos
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Continta cuadro 1

Evento Ratén Rata Conejo
Edad ala pubertad 30-40 dias 70-80 dias 4-5 meses
Madurez reproductiva  40-60 dias 65-110 dias 6-8 meses
Peso del adulto 25-30 gramos 200-500 gramos  2-5 kilos
Vida productiva 1afio 1afio 3 afios
Longevidad 2 afios 2.5 afios 6-8 aflos

Nota: recuperado de J. A. Navarro Hernandez, R. A. Ramirez Ojeda y C. Villagran
Vélez (2012). Manual de Procedimientos Recomendables para la Investigacién con Ani-

males. México: Samsara.



7. IDENTIFICACION DEL DOLOR Y ANALGESIA

El dolor no puede expresarse de la misma forma en todas las especies; sin
embargo, quien maneja animales debe preocuparse por su bienestar e identificar
signos de alarma que pueden sugerir la necesidad de eutanasia, tales como cam-
bios en su comportamiento o apariencia desalifiada; si se observa deterioro del
animal, si se detectan alteraciones metabdlicas o sistémicas a consecuencia de
la practica o experimento, si presentan alguin dafio severo, si estan enfermos, si
como resultado del experimento se les induce dolor agudo, es necesario ultimar-

los de una forma ética. En el cuadro 2 se citan ejemplos de comportamientos que

indican dolor en el modelo animal.

CUADRO 2. Comportamientos que indican dolor en el animal

Especie

Comportamiento

Apariencia

Fisiologia

Rata

(Rattus sp.)

Actividad reducida; baja
ingesta de agua y ali-
mento, lamido; automu-
tilacién; agresion y voca-
lizaciones  anormales;
rechazo a otros animales;

si se palpa la zona afec

tada tiende a morder.

Pilo ereccién; pos-
tura anormal, encor-
vamiento; humedad
roja en los lagrimales;
cdrneas opacas, pupi-
las dilatadas; escurri-

miento nasal.

Suefio interrumpido;
hipotermia; respira-
cién rigida y superfi-
cial; sonidos anorma-

les al exhalar.

Ratén

(Mus sp.)

Igual que la rata pero
en ellos habrd un incre-
mento en el movimiento

de las vibrizas (bigotes).

Igual que la rata pero
la humedad roja alre-
dedor delos ojos suge-

rird otra alteracién.

Igual que la rata.

39



40 MANUAL PARA EL MANEJO ADECUADO DE ANIMALES DE LABORATORIO

Continta cuadro 2

Especie Comportamiento Apariencia Fisiologia

Ansioso; huidizo; emite Puede no haber cam- Salivacidn; respiracion
Conejo vocalizaciones; agresivo bios. mds rdpida de lo nor-
(Oryctolagus  conrasgufios y mordidas; mal y superficial.
cunniculus) dejan de comer; perma-

necen inmdviles; en oca-

siones matan a sus crias.

Nota: recuperado de J. A. Navarro Hernandez, R. A. Ramirez Ojeda y C. Villagran Vélez (2012).

Manual de Procedimientos Recomendables para la Investigacién con Animales. México: Samsara.

Existen muchos tratamientos para reducir el dolor en los animales; sin embargo,
en cada especie los medicamentos acttian de diferente manera, asi que la admi-
nistracion de analgésicos deberd hacerse de acuerdo con la especie animal que
se maneja asi como con los fines experimentales o de docencia. Conforme con la
normatividad, todos los estudios que pueden causar dolor intenso y estrés debe-
ran estar autorizados y respaldados por un Comité Interno para el Cuidado y Uso
de los Animales de Laboratorio (CICUAL).

En los estudios en los cuales se infrinja un dafio o dolor excesivo en el espé-
cimen y que conlleve a un punto final del experimento, el investigador o docente
debe presentar una justificacion sdlida sobre los beneficios que se obtendran, el
numero de animales a emplear claramente definido y justificado por medio de un
adecuado método estadistico, asi como precisar explicitamente las razones por
las cuales el experimento no puede ser modificado para aplicar un punto final
anticipado al sufrimiento.

El animal que se defina como moribundo, es decir, en el que se detecte un
estado de debilidad severo que precede inminentemente a la muerte, debe ser
separado de inmediato de la colonia y se le debe aplicar eutanasia por cualquier
método aceptado como humanitario. Un animal moribundo puede desarrollar los

signos siguientes:



a)

b)

9

d)
e

7. IDENTIFICACION DEL DOLOR Y ANALGESIA

Escasa movilidad, dificultad para mantenerse erguido, atrofia muscu-
lar, signos letdrgicos, falta de actividad fisica, sin respuesta a estimulos
externos.

Postura encorvada por mas de 48 horas, con respiracion dificultosa,
cianosis o0 ambas.

Deshidratacidn, disminucién en la ingestion de alimento (mas de 48
horas), adelgazamiento.

Diarrea crénica o constipaciéon por mas de 48 horas.

Hemorragia por cualquier orificio.

Gracias a investigadores como Jeffrey Mogil (2012) y Matthew Leach (2014), se

internacionalizd la identificacidn del dolor por medio de las expresiones faciales

en animales, denominando a la Escala Grimace (sollozo) como un pardmetro para

detectar el grado de dolor principalmente en roedores (imagen 14) y en conejos

(imagen 15), basandose en diversos indicadores:

a)

b)

Ojos: el contorno del ojo esta parcial o totalmente cerrado; los globos
oculares se notan hundidos; si el parpado estd cerrado mas de la mitad
se considera un dolor intenso.

Mejillas: hay contraccién de las mejillas hacia adentro, como si estuvie-
ran presionadas haciendo que la cara se note mas afilada.

Nariz: cominmente esta puntiaguda como sifuera una “U”, siadquiere
forma de “V”y se nota afilada hacia el mentdn, es un dolor intenso.
Bigotes: normalmente tienen una curvatura hacia abajo; si estan rec
tas o inclinadas hacia atras sobre las mejillas indican dolor.

Orejas: se encuentran perpendiculares ala cabeza, con la parte interna
hacia adelante o ligeramente a un lado. Cualquier curvatura diferente

es indicativa de dolor.
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IMAGEN 14. Escala de Grimace para ratas.
Nota: Reproduccién con el permiso de Springer Nature: tomado de Langford et al., “Coding

of facial expressions of pain in the laboratory mouse”, Nature Methods 7 (6), 447-449, © 2010.



Sin dolor Dolor moderado Dolor severo
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IMAGEN 15. Escala de Grimace para conejos.
Nota: Reproduccién con el permiso de Springer Nature: tomado de Langford et al., “Coding

of facial expressions of pain in the laboratory mouse”, Nature Methods 7 (6), 447-449, © 2010.






8. ANALGESIA, ANESTESIA Y EUTANASIA

Cualquier procedimiento que cause mayor dolor o molestia en los animales mas
alld de la producida por inyeccién o marcaje en orejas, requerird el uso de tranqui-
lizantes, analgésicos o anestésicos. La dosis del farmaco recomendada debe ser
previamente determinada dependiendo del protocolo del experimento, especifi-

cando la ruta de administracién ya que pueden variar segtn la especie (cuadro 3).

CUADRO 3. Vias de administracion de sustancias (P = Permitido; NP = No permitido)

Especie Corazén Seno orbital ~ Vena auricular ~ Vena caudal
(previa anestesia/sedacién obli-

gatoria/eutanasia posterior)

Rata P P NP P
Raton P P NP P
Conejo P NP P NP

Nota: recuperado de la Norma Oficial Mexicana NOM-062-ZO0-1999, Especificaciones Técni-
cas para la Produccién, Cuidado y Uso de los Animales de Laboratorio. México: Diario Oficial

de la Federacion.
FARMACOS RECOMENDADOS Y DOSIFICACION

En el cuadro 4 se enlistan algunas recomendaciones para la sedacidn, analgesia y
anestesia de los animales de laboratorio de acuerdo con las especies que se crian.
Los pre anestésicos (tranquilizantes y analgésicos) se emplean para reducir la ansie-
dad y reducir o eliminar la etapa de excitacién caracteristica de la anestesia pro-
ducida por anestésicos volatiles, como el éter (aunque su uso practicamente se

ha eliminado). Los tranquilizantes reducen la aprension del animal, lo cual facilita
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su inmovilizacién para poder aplicarle la la inyeccidn intravenosa. Los narcéticos
y los tranquilizantes que se administran como pre anestésicos también reducen
la cantidad general de la dosis de anestesia que se requiere. Estas medidas deben
emplearse a menos que su uso interfiera con los objetivos de la experimentacion,
en cuyo caso es respaldado por el CICUAL.
En México, las sustancias que estdn prohibidas para su uso en animales son:
Droperidol
Cloroformo

Dietiléter

En la actualidad, se prefiere el uso de anestésicos administrados por la via paren-
teral, es decir, atravesando una o varias capas de piel o membranas mucosas
utilizando una inyeccidn. Por ejemplo, la combinacién de ketamina con xilacina,
aunque su adquisicion requiere de receta del médico veterinario certificado por

lainstancia de gobierno correspondiente.

CUADRO 4. Pre anestésicos y anestésicos recomendados de acuerdo con la especie

Especie Fdrmaco/Dosis Duracién Via

a) Xilazina(1o16mg/kg)+Ketamina (80-200mg/kg Cirugiamayor IP

b) Ketamina(44mg/kg)+Atropina (0.04mg/kg) 15-30 minutos  IM

) Ketamina(22-44mg/kg)+acetilpromacina (0.75mg/ 20-40 minutos M
Ratén  kg)+Xilacina(2.5mg/kg)

d) Halotano (2-4% induccién), (1-2%) mantenimiento Inhalado

e) Isoflurano (3-5%), (2.5-4.5%) induccion, Inhalado

(1.2-3.5%) mantenimiento

a) Xilazina (2.5mg/kg) dosis tnica+acetil promacina M,IP
0.75mg/kg)+Ketamina(22-44 mg/kg)

Rata b) Ketamina (62.5mg/kg)+valium(smg/kg) IP
c) Ketamina (7omg/kg)+Xilacina (8mg/kg) IM

d) Tiletamina-zolazepan (20-30mg/kg) IM
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Continta cuadro 4

Especie Fdrmaco/Dosis Duracién Via
e) Halotano (2-4% induccién), (1-2%) mantenimiento Inhalado
Rata f) Isoflurano (3-5%), (2.5-4.5%) induccién, Inhalado

(1.2-3.5%) mantenimiento

a) Xilazina(smg/kg) + Ketamina(35mg/kg) 30-60 minutos IM
b) Xilazina(3-7mg/kg) dosis tnica 20-75 minutos  1V,IM,IP
+ Ketamina(somg/kg) y Acetilpromazina(16 mg/kg)

Conejo  Cirugia menor

c) Profopol (7.5-15mg/kg) 30-45 minutos 1V

d) Halotano (0.5-4%) 20-40 minutos  Inhalado
e) Isoflurano (1.5-5%) induccién, (1.5-3%) manten- Inhalado
imiento

Nota: recuperado de B. Pérez, E. Soriano, O. Villanueva, F. Villegas, R. Hernandez y A. Car-
mona. (2007). Guia de los anestésicos mds utilizados en animales de laboratorio. México:

EUTANASIA EN CONEJOS, RATONES Y RATAS

La eutanasia se refiere a la muerte de un animal cuando se detecta un sufri-
miento intenso, aplicando una técnica que sea rapida y sin dolor. Los términos
han sido sancionados por la costumbre, aunque son incorrectos. Eutanasia signi-
fica muerte normal y sacrificio tiene un contexto incluso chamdnico. La literatura
cientifica moderna prefiere hablar de dosis letales, finar, ultimar al ejemplar, por
ejemplo. Como quiera que sea, esta decision se toma humanamente, ademds de
estar vigilada por el CICUAL y por la legislacion mexicana.

Los métodos que se muestran en la imagen 16 no estan permitidos por
producir sufrimiento alargado, convulsiones, asfixia y, en consecuencia, por no
ser ni humanitarios ni compasivos. En cambio, en el cuadro 5 se sefialan los méto-
dos recomendados para ultimar a un animal de laboratorio. El mas empleado es la

inyeccion intraperitoneal de pentobarbital sédico, farmaco que en la actualidad
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se ocupa principalmente para ello y escasamente como anestésico, dado su redu-

cido margen terapéutico.

Estricnina

Ahogamiento
Cloroformo

Sulfato de magnesio,

. clorato de potasio
Cianuro P Y

Métodos nicotina, curariformes
no |
permitidos N
Contusién Embolismo gaseoso |

\
Congelamiento
instantdneo

Descompresién

IMAGEN 16. Métodos de eutanasia prohibidos.
Nota: recuperado de la Norma Oficial Mexicana NOM-062-200-1999, Especificaciones Técni-
cas para la Produccién, Cuidado y Uso de los Animales de Laboratorio. México: Diario Oficial

de la Federacion.

CUADRO 5. Aplicacidn de los agentes y métodos de eutanasia por especie

Especie Método permitido Cantidad

Roedores y otros Anestésicos inhalados, biéxido de car- Seadministraunasobre-

animales pequefios bono, argén, nitrégeno, irradiaciéon con dosis de 3 veces el volu-
microondas, sobredosis de anestesia men utilizado paraanes-
(se recomienda el pentobarbital tnica- tesia.

mente para eutanasia).
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Continta cuadro 5

Especie Método permitido

Cantidad

Conejos Anestésicos inhalados, biéxido de car-
bono, sobredosis de anestesia (se reco-
mienda el pentobarbital Unicamente

para eutanasia).

Se administra una sobre-
dosis de 3 veces el volu-
men utilizado en anes-

tesia.

Nota: recuperado de la Norma Oficial Mexicana NOM-062-200-1999, Especificaciones Técnicas para

la Produccién, Cuidado y Uso de los Animales de Laboratorio. México: Diario Oficial de la Federacion.

Se considerard finalizada la vida del animal cuando se compruebe paro cardiaco

y respiratorio, momento en el que el manejador colocard al cadaver en una bolsa

amarilla indicada para residuos bioldgico-infecciosos de conformidad con la NOMm-

087-ECOL-SSA1-2002, que establece una clasificacién para estos residuos peligro-

sos asi como las especificaciones para su manejo.

IMAGEN 17. Bolsas indicadas para residuo bioldgico-infeccioso.

Nota: recuperado de la Norma Oficial Mexicana. nom-087-ecol-ssat-2002, Proteccidon

ambiental - Salud ambiental - Residuos peligrosos bioldgico-infecciosos - Clasificacién y

especificaciones de manejo. México: Diario Oficial de la Federacidn.
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MANEJO Y SUJECION DE RATONES Y RATAS

En el caso de roedores pequefios como crias o ratones, se saca al animal de la
jaula sujetandolo suavemente por la base de la cola, y se coloca sobre unarejilla o
sobre una superficie lisa (imagen 18a); en un solo movimiento se toma el cuero de
la parte dorsal del cuello con el indice y el pulgar, sin apretar fuerte pero si con fir-
meza, asegurandose de que no pueda girar la cabeza y morder (imagen 18b); por
ultimo, con la palma de la mano se sujeta el resto del cuero y con el dedo mefique
se entrelaza la cola (imagen 18c).

En el caso de animales mas grandes, se extrae al animal de la jaula toman-
dolo firmemente justo por debajo de sus brazos con los dedos pulgar e indice,
asegurandose de que la cabeza quede entre ellos con las patas delanteras frente
a la nariz del animal; con los otros dedos se asegura el resto del cuerpo y la cola
(imagen 19).

Si se requirieran dos personas para alglin procedimiento, uno lo sujeta
de la manera antes descrita pero con la otra mano se aseguran las patas y la
cola, mientras la otra persona administra el farmaco; esta técnica funciona para
punciones intraperitoneales, por ejemplo. Cuando ya se tiene mucha practica,
se puede sujetar al animal con una sola mano evitando que la cabeza gire y asf
tomarla desde la caja. Las ratas no se sujetan de la mitad de la cola ni de la punta
por ser doloroso y riesgoso para ambas partes; si es necesario manipular la cola,
habrd que sujetarlas de la base de la cola con toda la mano, suave pero firme-

mente (imagen 20).
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IMAGEN 18 (@, b, ). Sujecién de ratones y ratas pequefias. a) control de movimiento,
b) presionar suavemente el cuerpo sobre la superficie, ¢) tomar del dorso con el

pulgar mds 3 dedos y con el mefiique, sujetar la cola.

IMAGEN 19. Inmovilizacién con una mano por debajo de los brazos de larata.
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IMAGEN 20. Inmovilizacién con sujecién del cuello y extremidades.
Administracion de compuestos y toma de muestra

La administracion de sustancias y la extraccion de sangre son procedimientos
ampliamente utilizados para fines educativos y cientificos. Una buena y exitosa
practica debe garantizar el cumplimiento del objetivo perseguido respecto ala sus-
tancia inoculada. Tanto la sustancia como el medio en el que se disuelva (vehiculo)
deben ser apropiados para la via elegida, las especies y el propdsito del experi-
mento. Cuando las sustancias son administradas en forma de soluciones, los disol-
ventes mayormente utilizados son el suero fisioldgico (solucidn salina al 0.9%) y
el agua para inyeccidén; para compuestos insolubles en agua, se puede emplear
un disolvente orgénico que carezca de efectos farmacoldgicos, que sea estable,
no téxico, que no irrite y que no produzca sensibilidad; uno muy empleado es el
aceite de maiz.

La viscosidad debe ser la adecuada para facilitar la inyeccién. La Sociedad
Espafiola para las Ciencias del Animal de Laboratorio proporciona en su docu-
mento Laboratory Animals (2001) una serie de preguntas clave que pueden susten-
tary ayudar en la planificacién de la administracién de sustancias (cuadro 6). Una
vez consideradas las respuestas, se puede afirmar que el desarrollo de una buena
técnica disminuira el dolor y el malestar, facilitard una pronta recuperacion, evi-

tara la ansiedad y dard resultados confiables sin necesidad de repetir las pruebas.
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Es igual de importante considerar lo anterior para la toma de muestra de sangre,
en cuyo caso es imprescindible, en primer lugar, calcular previamente la cantidad
a extraer respecto a la volemia del animal y sustentar en el protocolo la parte del

cuerpo de donde se extraera la sangre (cuadro 7).

CUADRO 6. Lista de preguntas a contestar cuando se planifican los procedimientos

Objetivo ;Qué se estd intentando conseguir cientificamente? Con el régimen de administra-
experimental cidn elegido ¢se conseguiran los objetivos del experimento? Considere no solo si

puede hacerse, sino también si debe hacerse y si hay un modo mejor de hacerlo.

Lavia ¢(Es la via de administracién adecuada para la sustancia? ;Tiene la via propuesta
una alta tasa de severidad/gravedad? ;Se conseguirdn los mismos objetivos con

una via menos severa? ;Es la via adecuada para administraciones repetidas?

Lasustancia  ¢Estd seguro de que sabe lo que les esta administrando? ;Tendra la sustancia
algun efecto adverso sobre el animal y existen datos sobre ello? Silos hay, ¢se han
tomado las precauciones necesarias? ;Puede la composicién de la formulacién
alterar los efectos esperados? ;Hay que preparar la sustancia en el momento? La
concentracidny el volumen de la dosis ;alteraran los efectos esperados? ¢;Hay que
considerar alguna otra cosa teniendo en cuenta las propiedades fisico-quimicas
de la sustancia o los solventes asociados, p.e. la osmolaridad? ;Se puede reducir
el volumen? ;Se puede reducir la frecuencia de administracién? Si la sustancia es
téxica, ¢se puede reducir la dosis? ¢(Es probable que la sustancia sea irritante? ;Es
necesario realizar estudios preliminares, p.e., para averiguar la dosis tolerada y/o

efectiva?

El animal ¢Hay problemas con alguno de los animales, la especie o la cepa? ;Se estresa el ani-
mal facilmente con el manejo? ;Es el mas adecuado para el estudio en estas condi-
ciones? ;Se le puede adiestrar para que coopere con el procedimiento? ;(Necesita
tiempo para aclimatarse al procedimiento? ;Es necesario administrarle un anesté-
sico, sedante o analgésico? ;Se reduciria el estrés o alteraria el experimento? ;Ha
hecho un estudio preliminar para averiguar los niveles de dosis efectiva y tolerada

en la cepa utilizada?




9. MANEJO DE ANIMALES DE LABORATORIO 55

Continta cuadro 6

La técnica (Cudles son los problemas cientificos (p. e. metabolismo de primer paso en el
higado tras la administracion oral o intraperitoneal, grado o tasa de absorcidn,
efectos locales)? ;Cudles son los problemas técnicos (p. e. cudl es la manera
correcta de sujetar un animal para permitir la insercién de la canula con las meno-
res molestias)? ;Tendrd la técnica en si algtin efectos sobre el animal? ¢Estan cla-
ramente definidos los limites de severidad/gravedad y el momento de punto final
(end point)? ;Qué refinamientos pueden introducirse para contrarrestar cualquier
efecto adverso? (Es necesario un estudio preliminar? ;Ha consultado las referen-

cias y experiencias de otras organizaciones?

Personal (Posee el personal la autorizacién pertinente? (Es el personal competente en la
técnicay esta entrenado para tratar con cualquier efecto desfavorable? ;Quiénes
son los mejores miembros de la plantilla para realizar el procedimiento, conside-
rando tanto el manejo de los animales como el procedimiento en si? ;Hay sufi-
ciente personal disponible para sujetar y administrar a los animales y para contro-
larlos tras la administracién? ;Conoce los limites de severidad/gravedad? ¢Se les
ha delegado la autoridad y tienen suficiente destreza para sacrificar animales si se

sobrepasan los limites de severidad/gravedad?

Nota: recuperado de SECAL. Laboratory Animals (2001) 35, 1-41.

CUADRO 7. Obtencidn de muestra de sangre (P = Permitido; NP = No permitido)

Especie Vena Vena Vena Vena Vena Vena Vena Vena

auricular  caudal  cefdlica  femoral peneana  safena  sublinglial  yugular

Rata NP P NP NP P P P P
Ratén NP P NP NP NP NP NP NP
Conejo p NP NP NP NP NP NP NP

Nota: recuperado de la Norma Oficial Mexicana NOM-062-200-1999, Especificaciones Técnicas para

la Produccién, Cuidado y Uso de los Animales de Laboratorio. México: Diario Oficial de la Federacién.
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Una parte fundamental para la administracion apropiada de sustancias es el ta-
mafio de la aguja; es decir, adecuarlo para que se provoque el menor dafio posible
al animal de laboratorio, considerando que el calibre de la aguja depende de la
resistencia de los tejidos que tiene que penetrar (cuadro 8). No se debe reutilizar
una aguja ya que con cada insercién se pierde el filo de la punta y se provoca un
mayor dafio al tejido. Silas administraciones deben ser repetidas a intervalos cor-
tos, se puede considerar la posibilidad de cateterizar la vena. Asimismo, hay que
considerar la posicion y la técnica de inyeccidn, para lo cual es necesario conocer
la anatomia del animal de laboratorio que se utilizard. La técnica para inyectar
consiste en introducir la aguja/sonda firme pero suavemente; una vez que la aguja
ha sido introducida, aspirar con el émbolo para asegurarse de que no se ha perfo-
rado un érgano o un vaso sanguineo. En el segundo caso, solo se retira un poco la
agujay se reubica; este procedimiento es menos doloroso que sacar e inyectar de
nuevo. De acuerdo con los pardmetros de Wolfensohn y Lloyd (2003), el calibre

de la aguja en roedores pequefios debe ser de 25 a 27G.

CUADRO 8. Tamafio de aguja para la administracién de sustancias

Intradérmica  Subcutdnea  Intramuscular Intravenosa  Intraperitoneal

Ratén 27G 25G 27G 26-28G 25-27G
Rata 27G 25G 25G 25-27G 23-25G
Cobayo 25G 23-25G 25G 25-27G 23-25G
Hémster 25G 25G 25G 25-27G 23-25G
Conejo 25G 21-25G 25G 23-25G 21-23G

Nota: adaptada de SECAL. Laboratory Animals (2001) 35, 1-41.

Administracién de compuestos

Para administrar compuestos generalmente se utilizan las mismas técnicas en rato-
nes que en ratas. La imagen 21 ejemplifica la administracién de alguna sustan-
cia directo al estémago por la via esoféagica, lo cual requiere de una cdnula. Esta
canula primero se mide a lo largo del cuerpo del animal para determinar la dis-

tancia a la que serd insertada y después se introduce lentamente por la garganta,
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aprovechando el reflejo que tiene el animal de tragar, cuidando siempre de no
perforar la traquea. La cabeza de la rata debe inmovilizarse firmemente para evi-
tar accidentes. Los contenidos se administran despacio en cantidades menores

de 10 ml/kg. La administracion eficiente llega a dominarse con la practica.

IMAGEN 21. Uso de una canula rigida.

Las inyecciones intramusculares

Generalmente se aplican con una jeringa de insulina y con una aguja calibre 27,
insertada en la masa muscular de manera que se evadan las venas y nervios adya-
centes al fémur. Una vez introducida la aguja, se jala el émbolo para asegurarse
de que no se encuentre en la vena o en el torrente sanguineo, y se administra
el contenido. Antes de cualquier inoculacién se debe pesar al ejemplar ya que
una pequena fluctuacién puede ocasionar resultados indeseados; esta técnica
se emplea cuando se busca accién general rapida, se requiere inyectar medica-
mentos a animales enfermos que no pueden deglutir o que no se les pueda apli-

car vacunas. La inyeccidn intramuscular suele ser dolorosa asi que unicamente
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deberd emplearse si no hay otro método accesible para ratas (imagen 22). Es nece-
sario asegurarse previamente de que el animal esté adecuadamente inmovilizado

para no causar lesiones en el tejido.

IMAGEN 22. Aplicacién de una inyeccién intramuscular, rata.

La inyeccién intraperitoneal

Puede aplicarse para administrar volimenes relativamente grandes de sustancias
solubles, tales como anestésicos, y cuando la via oral o la intravenosa no son las
adecuadas. La técnica no es recomendada para animales mayores que los roedo-
res ni para hembras prefiadas; las sustancias irritantes pueden poner en peligro la
vida del animal si se administra por esta via pues se producen muchas reacciones
adversas como dolor, formacidn de tejido fibroso y adherencias. Previamente, se
debe medir la profundidad de penetracién de la aguja. Es importante que el ani-
mal se mantenga sujeto, en una posicién horizontal inclinada en un angulo de
30-40°C, para que los intestinos se ubiquen fuera del drea de puncién (imagen 23).
La aguja se inserta ligeramente a la izquierda de la linea media del ombligo, a medio
camino de la sinfisis pubiana y el apéndice xifoides del esterndn. Si se aspira una
sustancia amarilla o verde, se debe retirar la aguja, cambiar la jeringa completa y

redirigir la insercién de la aguja.
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IMAGEN 23. Aplicacién de una inyeccidén intraperitoneal.

La inyeccidn subcutdnea

Se inyecta en el tejido adiposo que se encuentra por debajo de la piel. Es utilizada
principalmente para anestesias, vacunas u otras sustancias establecidas en el
protocolo, siempre de acuerdo con el procedimiento establecido en el protocolo
de investigacion. Se debe inmovilizar al animal, seleccionar la parte de la admi-
nistracion (lomo o muslo), sujetar el cuero entre el indice y el pulgar y utilizar
una jeringa de insulina probando siempre que el émbolo haga vacio y no extraiga
sangre (imagen 24). En los ratones se sugiere una administracién de 2-3 ml por via
subcutdnea. Para aquellos manejadores inexpertos es Gtil mojar el cuero con una
torunda con alcohol o agua para visualizar exactamente la zona de aplicacidon y
asegurar que la sustancia sea introducida. No confundir con la inyeccién intradér-
mica que consiste en inyectar una sustancia dentro de la dermis, generalmente
usada solo para pruebas de sensibilidad cutdnea. La via intradérmica no conviene

para el ratdn, ni estd recomendada en otros roedores.
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IMAGEN 24. Aplicacién de una inyeccién subcutanea.

La via intravenosa

Se utiliza en experimentos farmaco-toxicoldgicos para simular la via de exposi-
cién alaformulacién de drogas, soluciones nutrientes, agentes infecciosos o para
realizar un diagndstico. En el caso de aplicacién de sustancias se debe considerar
que la formulacidn no cause hemdlisis o coagulacién ni reacciones degenerativas
o inflamatorias en las paredes de los vasos sanguineos o en tejidos perivasculares
circundantes. Una coloracién blanquecina indicara que la aplicacién fue exitosa;
en cambio, la formacién de una burbuja por debajo de la piel indica que la sus-
tancia no penetrd a la vena. Si la sustancia no estd en solucién cuando se inyecta
en la vena de la cola, esta se tornara violacea debido a una trombosis; también
puede producirse edema pulmonar y/o embolia. Las sustancias se deben inyectar
lentamente durante varios segundos manteniendo al animal inmdvil. Para obte-
ner una muestra de sangre, lo mas recomendable es localizar la vena lateral de
la cola del roedor, siempre utilizando un cepo de acuerdo con el tamafio del ani-
mal para inmovilizarlo y aplicando anestesia local, si no interfiere con el objetivo
del protocolo (imagen 25). La vena lateral se puede observar facilmente sumer-
giendo la cola en salicilato de metilo a 32-37 °C durante 5-10 minutos, o colocando

una ldmpara de mano hasta que se dilate. Se sujeta la cola y se inserta la aguja
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superficialmente por debajo de la piel en paralelo a la vena; se inserta la aguja
aproximadamente 3 mm dentro del lumen de la vena para aplicar la sustancia o
para extraer la sangre. Se remueve la aguja y se aplica presion en el drea para
asegurar la homeostasis. El volumen maximo que estd permitido en unainyeccién
intravenosa es de 0.3 ml. Al extraer sangre hay que considerar que el volumen (en
mililitros) es de aproximadamente 6% de su peso total en kilogramos, de manera
que se recomienda que la extraccidn sea en intervalos semanales siempre depen-

diendo de la cantidad y la frecuencia con que se requiera sangre.

IMAGEN 25. Aplicacién de una inyeccién intravenosa o extraccién de sangre utili-

zando un cepo de restriccion.

La puncidn intracardiaca

Es una técnica recomendada para obtener grandes volimenes de sangre, previa
anestesia general del animal (imagen 26). Es recomendable que sea un procedi-
miento terminal o previo a la eutanasia debido a complicaciones como el tapona-
miento cardiaco y la laceracidn de la viscera pleural, por mencionar algunas. Se
introduce la jeringa de 15-20° guardando este mismo angulo sobre la superficie del

abdomen en direccién al corazén. Se aspira (o inyecta) suavemente.
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IMAGEN 26. Puncidn intracardiaca (Unicamente con sacrificio posterior).

El sangrado retro-orbital

Se usatambién para obtener grandes cantidades de sangre (imagen 27). Para este
procedimiento es necesaria la pericia y la experiencia del manejador, uso de anes-
tesia previa, colocar al ejemplar sobre una superficie plana presionando un poco
el térax para permitir el flujo de sangre hacia la cabeza. En este caso no se usan
agujas por ningln motivo, la sangre se va a obtener con un tubo capilar o pipeta
Pasteur que se usa para penetrar la conjuntiva del orbital al centro o a unlado del
canto del ojo. Esta técnica debe estar aprobada por el CICUAL y, de preferencia,

evitarse cuando no se tiene suficiente experiencia en el manejo de animales.
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IMAGEN 27. Sangrado retro-orbital.

Puncién facial o submandibular

Esta técnica consiste en sedar al animal para que al momento de la sujecidn se
restire la piel de la mandibula y se pueda hacer la puncién (imagen 28). El punto
de partida para la puncidn facial se localiza en la mandibula inferior cerca de su
angulo, insertando la lanceta en un solo movimiento; si se usa jeringa, se reco-
mienda que la aguja se inserte solo 2-3 mm. La sangre brotard por la mejillay se cap-
tura en tubos capilares o pipetas Pasteur, dependiendo de su finalidad. Al igual
que la técnica anterior, se requiere de una justificacion avalada por el CICUAL y pericia

del manejador.

. P»“l‘f

IMAGEN 28. Puncion facial o submandibular.
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Almohadilla plantar

En aflos anteriores se ocupaba para la produccién de anticuerpos, ensayos de
nddulos linfaticos, artritis por adyuvantes, exploracidon de analgésicos y para
investigacion en bacteriologia. A la fecha se ha reconocido que esta via tiene un
alto indice de molestia y se recomienda no utilizarla a menos que sea la Unica
técnica efectiva para lograr un objetivo determinado, como en el caso del Myco-

bacterium leprae.
MANEJO Y SUJECION DE CONEJOS

Los conejos son muy susceptibles a la luxacién o ruptura de la columna vertebral,
lo que puede resultar en pardlisis o muerte, de manera que un manejo y sujecién

adecuados son fundamentales. Existen algunas reglas para sujetar a los conejos:

Primera: aplicar el manejo minimo necesario, es decir, solo manipular al ani-
mal cuando verdaderamente se requiera.

Segunda: cuando sea necesario el manejo y la sujecidn, esta ultima debe ser
firme pero generosa, refiriéndose a que no se necesita aplicar demasiada
fuerza (es importante estar consciente de la fuerza que se esté aplicando).
Tercera: nunca, bajo ninguna circunstancia, sujetar a un conejo por las ore-
jas; ademds de ser antinatural, las orejas de estos animales son muy sensi-
bles y tienen gran vascularizacién, lo que puede provocar la formacién de

hematomas, lesiones en la cabeza, el cuello o la columna vertebral.

Los conejos adultos de las razas pequefias y medianas se toman con una mano por
un pliegue de la piel del hombro, mientras que la otra lo sujeta por debajo de los
muslos para soportar su peso (imagen 29a). También se pueden pegar al cuerpo
del manejador para asegurar que la columna esté en su posicién natural y que el
animal esté firmemente sujetado (imagen 29b). En cualquier caso, la columna y las

patas traseras deben estan firmemente inmovilizadas.
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IMAGEN 29 (a y b). Manejo adecuado del conejo: a) sujecién con una mano asegu-

rando desde la grupa; b) sujecién contra el cuerpo.

Los conejos con 4 kg de peso o mds se sujetan con una mano por un pliegue de la
piel del hombro, mientras la otra pasa sobre la espalda y el costado, sosteniéndolo
por los muslos, de tal manera que quede prensado entre el brazo y el cuerpo del
manejador (imagen 30). Los gazapos deben sujetarse con una mano por encima

del lomo, colocando el pulgary el indice por la parte superior de la grupa (imagen 31).
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IMAGEN 31. Manejo de gazapos.

Finalmente, los conejos con heridas, recién intervenidos quirtrgicamente o bajo
tratamientos especiales, pueden sujetarse con una mano por la piel del cuello,
y sostenerse por el lomo y la grupa con el brazo, de modo que el conejo quede
bocarriba sin olvidar que las patas traseras son muy fuertes, asi que habrd que

sujetarlas también (imagen 32).
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IMAGEN 32. Manejo de conejos heridos.

Algunos conejos son mds agresivos que otros. En este caso, para sujetarlos se
puede usar un pafio, cubrir su cuerpo y sus ojos de forma envolvente hasta colo-
carlo sobre la superficie donde sera tratado (imagen 33); si es necesario, se puede
mantener el pafio para inmovilizarlo durante el procedimiento, siempre y cuando
no obstaculice su respiracién. El manejo inadecuado de los conejos puede termi-
nar en forcejeos y rasgufios al manejador, caidas violentas del animal contra el

suelo, desgarres, luxaciones de columna, paralisis o muerte.

IMAGEN 33. Manejo de conejos sujetados con un pafio.
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Aplicacién de sustancias y toma de muestra

Para aplicar cualquier sustancia es primordial sujetar firme pero suavemente al
conejo, sin estresarlo para que se sienta relativamente relajado y la administra-
cién u obtencién de muestra sealo mas rapido posible. Existen algunos aditamen-
tos para sujetar el cuerpo de los conejos, pero su uso depende del procedimiento
especificado en el protocolo. Se pueden utilizar también cepos de restriccidn si el
drea de trabajo se localiza en la cabeza (imagen 34). De acuerdo con los parame-
tros de Wolfensohn y Lloyd (2003) el calibre de la aguja en conejos debe ser de 23

a 25G, dependiendo el drea a inyectar.

IMAGEN 34. Manejo de conejo sujetado en un cepo de restriccion.

Toma de muestra de sangre de la oreja

Para obtenerla se utilizan viales con anticoagulante como EDTA, heparina, citrato
u oxalato de potasio, considerando el tipo de experimento que se vaya a realizar.
Generalmente se obtiene de la oreja y, dependiendo del volumen deseado, serd
la vena o la arteria la que se ocupe. Para grandes volimenes de sangre se utiliza
la arteria central lo mds cercano posible a la punta de la oreja; para cantidades
pequefas se usara la vena marginal lo mdas cercano posible a la base de la oreja.
En ambos casos se utiliza una aguja hipodérmica, previo aseo del drea, sujetando

siempre la cabeza y el cuerpo del animal (imagen 35).
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Arteria auricular Vena marginal Aguja hipodérmica

IMAGEN 35. Vasos sanguineos relevantes en la oreja del conejo.

Toma de muestra de sangre de la vena yugular
Tomar esta muestra requiere de mucha experiencia ya que la vena no se aprecia a
simple vista. En este caso el conejo se recuesta en su dorso y se deja extendido el

cuello para una palpacién adecuada.

La puncién cardiaca

Se utiliza para volimenes grandes de sangre Ginicamente cuando después del mues-
treo se le efectle eutanasia (imagen 36). El conejo debe ser anestesiado, colo-
cado sobre su dorso, localizar el corazén (generalmente la punta del ventriculo
izquierdo) y realizar la puncién firmemente y en un solo intento; también se puede
ubicar al conejo sobre sulado derecho parainsertar la aguja entre las costillas y el

punto donde se siente con mayor claridad el latido del corazén.
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L o Localizacién
Aguja hipodérmica del xifoides

Corazoén

IMAGEN 36. Puncién cardiaca en conejo (Ginicamente con eutanasia posterior).

Recoleccién de orina

El método para recoleccion de orina varia dependiendo del uso final de la mues-
tra. Si no es importante un poco de contaminacién bacteriana se puede obtener
colocando una charola de acero inoxidable por debajo de la rejilla inferior de su
jaula, y esperar a que orine para vaciarla en un contenedor estéril. Si se requiere
una muestra directa, se acuesta al conejo para inmovilizarlo y con el pulgar de
la mano derecha se presiona levemente y con suavidad el abdomen del conejo.
Esta presién comienza desde la altura del estdmago y termina debajo de la vejiga,
region en la que se hace mayor presion, en forma de masaje vertical. El conejo
orinara cuando se relajen los musculos asi que el masaje puede hacerse intermi-
tentemente. Si se requiere orina estéril lo ideal es la recoleccién por cistocente-
sis, es decir, una puncion a la vejiga (imagen 37). Para realizar la obtencién bajo
esta técnica, se aplica un sedante o una anestesialigera, se inmoviliza bocarriba al
conejo, y se palpa el abdomen; una vejiga llena es facilmente detectada. Se traspasa
la pared abdominal con una jeringa estéril hasta llegar a la vejiga para recoger la
muestra de orina. También se pueden utilizar catéteres pero por ser molestos, inva-
sivos y complejos; se utilizan solamente en la clinica. Al igual que con roedores,

hay jaulas metabdlicas para conejos que dan resultados confiables.
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Vejiga

Ano/Recto

Vagina

Aguja
hipodérmica

IMAGEN 37. Posicién de la aguja hipodérmica desde un punto de vista caudal en una

puncién de vejiga.

Aplicacién de la inyeccion intramuscular

Se lleva a cabo localizando los musculos largos del gliteo en la parte media de la
pierna del conejo, o bien puede ubicarse la musculatura perilumbar en la parte
trasera. Se usa una jeringa de insulina preferentemente. Se sujeta con firmeza al
conejo presionando ligeramente la grupa sobre una superficie plana y sujetando

los brazos por delante; se toma la piernay se localiza la masa muscular estirdndola
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con suavidad; se realiza el procedimiento de asepsia y se inserta la aguja jalando

ligeramente el émbolo para asegurar la ausencia de sangre (imagen 38).

Aguja ﬂ /—\(\

hipodérmica

IMAGEN 38. Aplicacién de una inyeccién intramuscular.

Aplicacién de la inyeccion subcutanea
Se aplican en el dorso, entre el cuello y la nuca, previa asepsia y sujecion del cuero

a donde se va a aplicar, utilizando una jeringa de insulina (imagen 39).

IMAGEN 39. Aplicacién de una inyeccién subcutdnea.
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Aplicacién de la inyeccion intraperitoneal

Solo algunos compuestos especificos se aplican por esta via, pero debido al riesgo
accidental de una puncién en algun otro érgano, no es recomendable realizarla
mas que en roedores pequefos, considerando inclusive la eutanasia. Se localiza
el cuadrante en la parte baja (caudal) derecha de la superficie abdominal. General-
mente se usa una jeringa de 3 mm. El conejo debe estar preferentemente sedado,
inclinado en perpendicular sobre su dorso, para dejar libre el cuadrante inferior.
Es muy importante jalar del émbolo para asegurarse de que ninguna substancia
sea absorbida; de lo contrario, se habra puncionado un érgano y se tendra que

realizar otra puncién con otra jeringa y sacrificar al animal.

Aplicacién de la inyeccion intradérmica

Es usualmente utilizada para inmunizaciones con agentes especificos; sin embargo,
hay que justificarla muy bien con una persona experimentada porque es causa
de frecuentes ulceraciones e infecciones en el sitio de inyeccién. El uso de la via
intradérmica puede justificarse solo cuando el propdsito es inducir una respuesta
inmunitaria de origen celular. En conejos, no se deben inyectar mas de 0.05 ml
(50 microlitros) por sitio de inyeccion. La formacién de una ampolla en la zona de

la puncién indica que se logré una aplicacién efectiva.

Administracién oral de sustancias

Son multiples los métodos para este tipo de administracion de sustancias, que van
desde la dilucién en agua, la administracién con una jeringa de insulina sin aguja,
las capsulas o por medio de tubos gastricos. En esta ultima técnica el conejo debe
estar sedado para que el tubo gastrico sea insertado de acuerdo con la longitud
que va desde la boca hasta la dltima costilla y se pueda administrar la solucién.
Es recomendable que se realice por personal experimentado ya que el sistema

digestivo de los conejos es delicado.
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Administracién topica-ocular de sustancias

Se ha utilizado en los ojos para valorar los potenciales efectos irritantes de algu-
nas sustancias. El conejo se usa universalmente para estudios de irritacién ocular,
aunque cada vez son menos aceptadas estas pruebas ya que pueden producir gran
ansiedad asi que se debe vigilar constantemente a los animales por si aparecie-
ran efectos adversos a lo largo del procedimiento, en cuyo caso puede llegarse a
la eutanasia. No deben aplicarse sustancias corrosivas como las que tienen alto
potencial de oxidacidn, detergentes, sustancias irritantes para la piel, insolubles,
dsperas o duras. Este procedimiento debera estar respaldado por el CICUAL, con-

siderando el objetivo final.
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El ser humano siempre se ha asumido a si mismo como el organismo dominante
sobre el resto de los seres vivos del planeta. Parece que esta aseveracion tiene
tres fundamentos principales: uno que data de la prehistoria, en donde los anima-
les eran necesarios para alimentarse; otro, desde el momento en que de acuerdo
con el concepto biblico (Génesis 1: 20-28), Adan adquiere el dominio sobre los peces
del mar, las aves de los cielos, las bestias y todo animal que se arrastra sobre la
tierra; y tercero, desde la concepcién de que un animal es un ser irracional, sin
lenguaje ni conciencia.

Algunas sociedades si reconocieron la equivalencia moral de animales y hu-
manos, como los budistas e hinduistas, quienes proclamaron la necesidad de pro-
teger a los animales castigando duramente a quienes mataban a una vaca o a un
perro; Mahoma decretd la necesidad de matar a los animales inicamente por nece-
sidad y sin crueldad.

En 1641, uno de los primeros intentos en el Continente Americano para reco-
nocer alos animales como seres vivos con derechos fue la aprobacién de las leyes
de Massachusetts que dictaminan que “a ningtin humano le es permitido efec-
tuar algun tipo de tiranfa o crueldad hacia alguna criatura nacida que esté nor-
malmente retenida para uso humano”. En 1964, en el Reino Unido se crea el Farm
Animal Welfare Advisory Committee (Comision Consultiva sobre el Bienestar de
los Animales de Granja) en la que se establecia la libertad de movimiento de los
animales. Actualmente, en este documento se reconocen como las Cinco Liberta-
des del bienestar animal las siguientes:

1. Estar libres de hambre y sed: es decir, que tengan acceso constante a

agua potable, fresca y a una dieta saludable.
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2. Estarlibres deincomodidad: que su entorno se asemeje a su habitat natu-
ral, que sea cdmodo y confortable.

3. Estar libres de dolor, lesiones y enfermedades: que el humano sea res-
ponsable de prevenir y diagnosticar alteraciones para proporcionarle
el tratamiento necesario.

4. La libertad de expresar un comportamiento normal: esto se logra por
medio de espacio suficiente, instalaciones adecuadas al tamano y la inter-
accion entre animales de la propia especie.

5. Estarlibres de miedo y angustia: evitarles el sufrimiento fisico y mental.

La definicidn de bienestar animal mejor aplicada en la actualidad es la de Broom
& Johnson (1993) quienes establecen que es el estado en el cual se encuentra un
animal que trata de adaptarse a su ambiente, generalmente impuesto por el ser
humano. Es importante reducir el estrés del animal y mejorar su bienestar social,
asf como observar un comportamiento natural.
Para asegurar el bienestar animal es necesario tener en cuenta:
1. Lasnecesidades para mantener la vida: deben cumplirse para asegurar
la supervivencia.
2. Las necesidades para mantener la salud: prevencion de enfermedades
y heridas.
3. Las necesidades para mantener la comodidad: fortalecen la calidad de

vida.

Esimportante considerar, dentro de este rubro, que la mayoria de los animales de
experimentacion son sociables pues se benefician de la compafia de otros com-
pafieros, considerando que cualquier experiencia que tenga un animal durante
sus fases de desarrollo determinara su comportamiento social cuando sea adulto.

El principio de las 3R (Reducir, Reemplazar y Refinar), ya mencionado, fue
propuesto por William Moy Stratton Russell y Rex Leonard Burch en 1959 en su
obra The principle of humane experimental technique y ha tenido un gran impacto

desde el siglo pasado, considerandose el punto de partida para desarrollar leyes
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y normas que aseguren que solo se emplean animales cuando no se encuentra un
elemento sustitutivo.

El compromiso va mas alla de estos principios, pues se trata de ofrecer a
esos animales un ambiente con la menor tensidn posible y que la manipulacidn de
los animales en los laboratorios o en las prdcticas escolares se lleve a cabo bajo la
supervision de un experto con el entrenamiento apropiado.

La utilizacidn de animales, como modelos de experimentacidon en investi-
gacion, tiene ademds implicaciones de orden ético, moral y legal que deben con-
siderarse al momento de disefiar el experimento o la practica; de lo contrario, se
estard incurriendo en un incumplimiento internacional, comprometiendo la inte-
gridad del trabajo o de la institucion y obviamente pone en duda la ética de quien
la transgrede.

La cantidad de animales que se utilizardn en un experimento se define
especificamente por medio del disefio experimental, utilizando los métodos esta-
disticos para la obtencién del nimero de muestra. Un buen disefio experimen-
tal posibilita la reduccién del nimero de animales necesarios para conseguir los
objetivos siempre y cuando se sigan los principios de ética de la experimentacién
animal:

1. No se utilizardn animales si puede recurrirse a otro medio cientifica-

mente satisfactorio.

2. Recurrir al menor nimero de animales estadisticamente obtenido.

Utilizar los procedimientos que causen menos dolor y sufrimiento.

4. Aplicarlas condiciones iddneas de anestesia y analgesia en cada proce-

dimiento de acuerdo con la NOM-062-200-1999.

5. Siel animal sufre alguna mutilacién (que no sea en su beneficio) ha de

ser eutanizado.

6. Se empleardn métodos eutandsicos humanitarios y recomendados en

la NOM-062-200-1999.

7. No se mantendrd con vida a un animal si sufre dolor o angustia.

8. No estd permitido utilizar a un animal en mas de un proyecto de inves-

tigacidén o priactica.
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9. Queda prohibido experimentar o practicar con especies vagabundas,
domésticas o de locales comerciales que no ofrezcan un certificado de
salud del animal.

10. Elexperimentador es moralmente responsable de sus actos en el marco

de la experimentacién animal.

En el caso de los animales de laboratorio criados en los bioterios con fines educa-
tivos, el Reglamento de Bienestar y Proteccion a los Animales para el Municipio
de Xalapa, Ver. establece en su Articulo 63 que “En instituciones de educacidn
profesional deberdn preferirse los métodos alternativos de experimentacién y
ensefianza, quedando prohibido todo acto de crueldad o estrés al animal, pese a
cualquier justificacién de avance cientifico”. En el Articulo 64 nuevamente se hace
énfasis en que todo experimento con animales debe apegarse a las normas oficia-
les mexicanas sobre la materia, siempre y cuando estén plenamente justificados
ante el comité de bioética de la institucion, considerando que los experimentos
no puedan ser sustituidos por esquemas, dibujos, peliculas, fotografias, videocin-
tas o cualquier otro procedimiento andlogo.

Hoy en dia las universidades estan optando por adquirir simuladores vir-
tuales que apoyan no solo el aprendizaje de la anatomia humana, sino también
ayudan en la adquisicién de destrezas y competencias establecidas en los pro-
gramas de estudio. De esta manera, hay compafiias que se dedican a crear los
simuladores considerando las patologias o necesidades humanas. Solo por citar
algunos estdn aquellos que refieren un parto, desde los que solo incluyen la parte
inferior de la mujer hasta el simulador completo automatizado con software para
programar distintas situaciones durante un parto real. Hay simuladores geriatri-
cos, de laparoscopia, neonatal, de circuncisién, de cesarea, de sonda Foley, brazo
parainyecciones, simulador para intubacién traqueal, de intestino de doble capa,
de herida, y diversos modelos solo para la ensefianza de la anatomia. Idealmente
se trabajaria con cadaveres humanos preservados bajo la técnica en fenol o plas-

tinados, pero los simuladores del tamafio real de una persona, con software inte-
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grado que pueda programarse para diferentes actividades educativas, son un
importante impulso para la educacién médica, por ejemplo.

Otra técnica de simulacién para sustituir las practicas universitarias con
animales es preparar piezas de animales muertos semejantes al humano, tales
como piernas, patas y cualquier parte de cerdo, cueros de distintos grosores para
suturas, muslo y pierna de pollo, hasta los huesos de grandes equinos o cabezas
completas. En este caso se apela a la creatividad del docente y a su conocimiento
en técnicas didacticas que puedan adaptarse a los planes de estudio y a los obje-
tivos a perseguir.

La responsabilidad que el investigador o el docente tienen frente a sus
estudiantes es fundamental porque son el ejemplo a seguir. Los principios y la
ética con los que se desenvuelvan sentaran los precedentes para los futuros pro-

fesionistas, fortaleciendo el eje humanista-axioldgico del estudiante.
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El cuidado, su aprovechamiento y el trato humanitario hacia los animales deben
ser parte de la elaboracién de un protocolo de investigacion cientifica, pruebas de
laboratorio o como parte de un proceso educativo que responde a una aplicacién
profesional y cientifica basada en el conocimiento de las necesidades de los ani-
males y de los requerimientos de acuerdo con el bienestar animal.

Cada institucion debe establecer y suministrar los recursos para llevar a
cabo un programa de cuidado y uso de los animales, respaldado por la legisla-
cién mexicana. Para verificar lo anterior, cada institucidon que utilice animales
de laboratorio debe contar con un Comité Institucional para el Cuidado y Uso de
Animales de Laboratorio, mejor conocido como cICUAL, formado por personas
que trabajen o que se interesen por el bienestar de los animales de laborato-
rio, que sean analistas y objetivas, dentro de un equipo multidisciplinario que
se encarga de abordar metddica y sistematicamente los proyectos, protocolos
o proyectos educativos en donde se ocupardn animales de laboratorio, para for-
mular directrices, politicas y recomendaciones que favorezcan el trabajo de una
forma responsable.

El CICUAL se caracteriza por ser un grupo multidisciplinario, pero siempre
debe contar con un médico veterinario zootecnista, un investigador que trabaje
con animales de laboratorio, un miembro de la sociedad que represente los intere-
ses de la comunidad pero sin relacién con la institucion. El nimero de integrantes
y el cargo que ocupen serd designado por la institucidn. Cada proyecto evaluado
serd sometido a revisién por cada uno de los integrantes del CICUAL y corregido
cuantas veces sea necesario. Una vez aprobado, se otorga un nimero de registro,
se turna copia del dictamen al técnico del bioterio para que organice la entrega de

ejemplares y se guarda el dictamen un minimo de dos afios.
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De acuerdo con Cardoso de Martinez et al. (2007), para revisar, aprobar y
elaborar un dictamen sobre el protocolo de investigacidn, se consideran:

1. Los objetivos y el motivo para utilizar animales.

2. Lajustificacion de la especie animal y el nimero requerido.

3. La disponibilidad o adecuacién de la metodologia para que cause el
menor impacto, dafio o dolor.
El entrenamiento y/o experiencia del personal involucrado.
Los procedimientos de anestesia, analgesia y sedacién adecuados.

Que no se dupliquen los estudios.

N v o

Que no se haga mas de una intervencién quirdrgica en el mismo ani-

mal.

8. Los criterios y mecanismos para la intervencion oportuna, eutanasia
en caso de dolor agudo.

9. Los cuidados posteriores al procedimiento.

10. Los métodos de eutanasia y eliminacién de residuos bioldgico-infec
ciosos.

1. Un ambiente laboral seguro para el personal.

12. Los requisitos de crianza, alojamiento y manejo no usuales.

En algunos casos, los protocolos de investigacion y/o educacidn incluyen proce-
dimientos poco comunes, pero esenciales para el objetivo. En tal caso el CICUAL
debe avalar el correcto manejo de los animales de laboratorio y la pertinencia de
la técnica, la reduccién del dolor o estrés, el punto final del proceso, incluido el
método de eutanasia. Algunas de esas técnicas son: inmovilizacion fisica, cirugias
mayores con supervivencia, restriccién de comida o liquidos, uso de adyuvantes,
aplicacién de estimulos nocivos, pruebas de irritacién corneal o cutanea, implan-
tacién de tumores, muestreo de sangre por via retro orbital o intracardiaca, y la
modificacion de las condiciones ambientales. Los integrantes del CICUAL deberan
buscar literatura reciente para informarse sobre esas técnicas, los propdsitos del
estudio y el efecto sobre los animales, para poder tomar una decisién y comen-

tarla con el interesado (imagen 40).
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La participacion del cICUAL es indispensable para las instituciones que tra-
bajan con animales de laboratorio pues se trata de mejorar el proceso y la técnica
con la que se abordard al ejemplar, de aplicar la legislacién mexicanay el Principio
de las 3R de Russel y Burch (1959) que comprende la Reduccidn, el Refinamiento y

el Reemplazo de los animales de laboratorio.

IMAGEN 40. Cinco Libertades del bienestar animal.
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Analgésico: farmaco para calmar o eliminar el dolor.

Anestesia: acto médico controlado en el que se usan farmacos para bloquear la sensibili-
dad tactil y dolorosa de un paciente, en una parte o en todo el cuerpo.

Angustia: ansiedad extrema o miedo.

Animal de laboratorio: animal usado en la investigacidn cientifica, desarrollo tecnoldgico
e innovacion, pruebas de laboratorio y ensefianza.

Animal para la investigacion cientifica (animal de experimentacién): animal que es utili-
zado para la generacién de nuevos conocimientos, por instituciones cientificas y
de ensefianza superior.

Ansiedad: anticipacién involuntaria de un dafio o desgracia futuros, que se acompafa de
un sentimiento desagradable o tensidn.

Arteria: cada vaso que lleva la sangre oxigenada (exceptuando las arterias pulmonares),
desde el corazdén hacia las demas partes del cuerpo.

Asepsia: métodos o procedimientos que impiden o evitan el acceso de gérmenes patdge-
nos o infecciosos.

Bienestar animal: es el estado en el que el animal tiene satisfechas sus necesidades de
salud, de comportamiento y fisioldgicas frente a cambios en su ambiente, general-
mente impuestos por el ser humano.

Bioterio o vivario/vivarium: drea, generalmente cerrada, para guardary criar animales o
plantas para observacién o investigacion bajo condiciones ambientales controladas.

Cecotrofagia: reingestion de moco con las heces directamente del ano.

CICUAL: Comité Interno para el Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio.

Compasién: sentimiento humano que se manifiesta cuando se comprende el sufrimiento
de otro ser y que se acompafia del deseo de aliviarlo, reducirlo o eliminarlo por

completo.
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Cunicultura: cria de conejos para el aprovechamiento de su carne y de sus productos.

Dolor: experiencia sensorial y emocional desagradable que pueden experimentar todos
aquellos seres vivos que disponen de un Sistema Nervioso Central.

Estrés: reaccion de los organismos vivos a diversos estimulos adversos, internos o exter-
nos, que tienden a alterar el equilibrio psicoldgico y fisiolégico de un animal, a tra-
vés de su exposicidn a condiciones extremas.

Etica: rama de la filosofia que estudia la bondad o la maldad de los comportamientos.

Eutanasia: sacrificio de un animal cuando se detecta un sufrimiento intenso, aplicando una
técnica que searapiday sin dolor.

Farmaco: cualquier sustancia empleada con fines terapéuticos.

Fomites: objeto carente de vida o sustancia que si se contamina con algun patdgeno via-
ble, puede transferirlo de unlado a otro.

Gazapo: cria de conejo.

Modelo animal: es una especie no humana que se usa en investigacién médica porque puede
extrapolar aspectos de una enfermedad humana.

Omnivoros: aquellos que se alimentan tanto de animales como de plantas.

Privilegio: es la ventaja exclusiva o especial de que goza alguien por determinada circuns-
tancia propia.

Sedante: sustancia quimica que deprime el Sistema Nervioso Central, resultando en efec-
tos potenciadores o contradictorios entre: calma, relajacién, reduccién de la ansie-
dad, adormecimiento, reduccién de la respiracién y retardo de ciertos reflejos.

Tranquilizante: antidepresivo, ansiolitico, soporifico, relajante o sedante-hipnético.

Vena: vaso sanguineo que conduce la sangre desde los capilares hasta el corazén.

Volemia: volumen total de sangre circulante de un individuo
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