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Resum
L'as d'animals en activitats cientifiques i educatives és un tema de debat en la societat i, en l'actualitat, les
implicacions étiques d’aquestes activitats s'avaluen abans de dur-les a terme. El proposit d'aquest article és
analitzar les International Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals desenvolupades pel
Consell d'Organitzacions Internacionals de Ciéncies Médiques i el Consell Internacional per a la Ciencia dels
Animals de Laboratori, sobre els criteris establerts com a necessaris per a determinar 1'is responsable dels
animals amb I'objectiu d'harmonitzar normatives. El document pren la declaraci6 anterior de les Tres Erres
(reemplacament, reduccid, refinament) de Russell i Burch i agrega nous requisits. Aixi, la justificaci6, el valor
cientific dels estudis, les formes de refinament com a punts finals humanitaris, el benestar animal o 1'analisi
dels danys i beneficis, d’'una banda; i actituds com la responsabilitat, el respecte o la integritat cientifica,
d’altra, esdevenen condicions necessaries, atenent a les preocupacions étiques de la societat. Les
institucions juguen un paper important en la capacitacid i supervisié dels cientifics i en el desenvolupament
d'una cultura de cura. Aquest document proporciona guies clares i constitueix una referéncia valuosa, en un
context on manca normativa oficial sobre la proteccié dels animals utilitzats en activitats cientifiques.
Paraules clau: etica animal; recerca biomedica amb animals; recerca responsable; Tres Erres, principis
etics.

Abstract

The use of animals in scientific and educational activities is a subject of debate in society, and at present,
these activities are evaluated in their ethical aspect before starting. The purpose of this article was to
analyse the International Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals, developed by the
Council for International Organizations of Medical Sciences and the International Council for Laboratory
Animal Science, on the criteria set as necessary to determine the responsible use of animals, aiming to
harmonize regulations. The document takes the former Russell and Burch’s statement of the Three Rs
(replacement, reduction, refinement), and adds new requirements. Thus, justification, scientific worth of
the studies, ways of refinement as humane endpoints, animal welfare, harm-benefit analysis and traits as
responsibility, respect and scientific integrity arise as necessary conditions; ethical concerns of society are
also considered. Institutions play a major rol in the proficiency and supervision of scientists, and in
developing a culture of care. This document provides clear guidelines and constitutes a valuable reference
when directives on the protection of animals used in scientific activities are lacking.

Keywords: Animal ethics; biomedical research with animals; responsible research; The Three Rs, ethical
principles.

Resumen

El uso de animales en actividades cientificas y educativas es un tema de debate en la sociedad, y en la
actualidad, estas actividades se evaluan en sus aspectos éticos antes de comenzar. El propésito de este
articulo es analizar las International Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals
desarrollados por el Consejo de Organizaciones Internacionales de Ciencias Médicas y el Consejo
Internacional para la Ciencia de los Animales de Laboratorio, sobre los criterios establecidos como
necesarios para determinar el uso responsable de los animales, con el objetivo de armonizar normativas. El
documento toma la declaracién anterior de las Tres Erres (reemplazo, reduccién, refinamiento) de Russell
y Burch, y agrega nuevos requisitos. Asi, la justificacion, el valor cientifico de los estudios, formas de
refinamiento como puntos finales humanitarios, el bienestar animal, el analisis dafio-beneficio y actitudes
como responsabilidad, respeto e integridad cientifica, surgen como condiciones necesarias, y se tienen en
cuenta las preocupaciones éticas de la sociedad. Las instituciones juegan un papel importante en la
capacitacion y supervisién de los cientificos y en el desarrollo de una cultura de cuidado. Este documento
proporciona guias claras y constituye una referencia valiosa cuando se carece de normativas oficiales sobre
la proteccién de los animales utilizados en actividades cientificas..

Palabras clave: ética animal; investigacion biomédica con animales; investigacion responsable; Tres Erres,
principios éticos.
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1. Introduccion

Mucho es lo que se ha escrito sobre el estatus moral de los animales desde la apariciéon de dos
libros que se constituyeron en fundamentales impulsores del debate y formacién de la opinién
publica sobre este tema, como fueron Animal Machines (1964), de Ruth Harrison, enfocado en las
condiciones de los animales criados en sistemas de produccién intensiva; y Animal Liberation. A
New Ethics for Our Treatment of Animals, de Peter Singer (1975), en el cual se argumenta en contra
del uso de animales como alimento y objetos de experimentacion cientifica. En este tltimo campo,
actualmente las criticas se manifiestan con serios cuestionamientos a su validez y utilidad para la
salud de los seres humanos (Bersten et al,, 2021; Greek et al., 2012; Green, 2015; van der Worp et
al, 2010) y a su visién especista o antropocentrista con la consecuente falta de valoraciéon moral

del animal sintiente (Francione, 2010; Regan, 1986; Singer, 1999).

En la actualidad, las investigaciones con animales son evaluadas para su aprobacidn en sus
aspecto éticos antes de iniciarse. Este requerimiento es resultado de directivas o guias
obligatorias, como sucede en la Unién Europeal; Estados Unidos? y Canada3; o de la voluntad de
la comunidad cientifica, como sucede en la Republica Argentina, en donde la carencia hasta la
fecha de legislacion ad hoc ha llevado a que numerosas instituciones que realizan investigacion y
docencia utilizando animales hayan establecido espontaneamente un Comité Institucional de
Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio (CICUAL). Entre otras funciones, el CICUAL evalua los
protocolos de investigacion y docencia que utilizan animales, con el fin de que se realicen en el
marco de las normas éticas internacionales, y expresa su dictamen mediante la aprobacidn,
solicitud de modificacién o rechazo de la actividad propuesta. El fundamento para este tipo de
evaluacion es la aceptacion de que los animales tienen estatus moral, reconociendo asi que
nosotros, como agentes morales, podemos actuar "mal"” o “bien” hacia ellos (independientemente
de la razén que se considere para otorgarles este estatus). Corresponderian asi estas reflexiones
a un campo de la ética aplicada, la bioética, definida recientemente por la Organizacién de las

Naciones Unidas para la Educacién, la Ciencia y la Cultura (UNESCO) como "el andlisis de las

1 Diario Oficial de la Unién Europea. (2010). Directiva 2010/63/UE del Parlamento Europeo y del Consejo, de 22 de septiembre relativa
a la proteccion de los animales utilizados para fines cientificos, L276, afio 53, 20/octubre/2010, [En linea] Disponible en:
https://www.boe.es/doue/2010/276/L00033-00079.pdf [Consulta:15 de noviembre de 2021].

2 National Research Council (US) (2011). Guide for the Care and Use of Laboratory Animals. (8th ed.). [En linea] Disponible en:
https://olaw.nih.gov/sites/default/files/Guide-for-the-Care-and-Use-of-Laboratory-Animals.pdf [Consulta: 15 de noviembre de
2021].

3 Canadian Council on Animal Care (1989). Ethics of Animal Investigation.Ottawa ON: CCAC. [En linea] Disponible en:
https://ccac.ca/Documents/Standards/Policies/Ethics_of_animal_investigation.pdf [Consulta:15 de noviembre de 2021].
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cuestiones éticas planteadas por las ciencias de la vida, la tecnologia y sus aplicaciones, la

medicina y las politicas de la salud" (UNESCO, 2015).

Sibien hay diferencias entre paises sobre la existencia de normativa referente a los animales
destinados a la experimentacién, hay un acuerdo comuin para el accionar de los comités
responsables de las evaluaciones de su cuidado y uso: la aceptacién del principio de las Tres Erres
postulado en 1959 por W.S.M. Russell y R.L. Burch, y desarrollado con el objetivo de disminuir el

sufrimiento total infligido a los animales durante la experimentacién cientifica.

En 1985, el Consejo de Organizaciones Internacionales de Ciencias Médicas (CIOMS, por sus
siglas en inglés), en forma similar a lo acordado para la proteccién de los seres humanos*
establecié pautas para la proteccion de los animales utilizados en experimentaciéons. Como
consecuencia de los nuevos avances tecnolégicos y el gran desarrollo de la investigacién
biomédica, CIOMS actualiz6 dicha publicacién en colaboracién con el Consejo Internacional para
la Ciencia de Animales de Laboratorio (ICLAS, por sus siglas en inglés), promulgando en 2012 las
International Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals, o Guiding Principles
(que continuaré citando como Principios Rectores), sin traduccién oficial ain al espafiol (CIOMS-
ICLAS, 2012). Este documento deberia constituir una importante referencia para los
investigadores, instituciones y comités responsables de evaluar proyectos de investigacion y de
docencia con animales, ya que si bien incluye el principio de las Tres Erres, aflade conceptos
importantes que pueden ser fundamentales para la implementacién apropiada de estas
actividades. El objetivo de este articulo es hacer un analisis sobre el documento International
Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals, comentando los criterios expuestos
como necesarios para el uso responsable de los animales (que limita a vertebrados) en las

actividades cientificas y educativas.

2. El principio de las Tres Erres de Russell y Burch

El principio de las Tres Erres fue desarrollado por William S.M. Russell y Rex L. Burch en su libro

The Principles of Humane Experimental Technique (Russell y Burch, 1959a), resultado de sus

4 Me refiero al documento "Pautas Eticas Internacionales para la Investigacién Biomédica en Seres Humanos", publicado en 1982; la
version vigente se titula “Pautas éticas internacionales para la investigacion relacionada con la salud con seres humanos”, se escribid
en colaboracién con la Organizacién Mundial de la Salud, su versidn original en inglés fue publicada en 2016 y la traduccién al espafiol
es de 2017.

5 Me refiero al documento International Guiding Principles for Biomedical Research Involving Animals (1985).
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investigaciones para cumplir con la misién de “identificar técnicas de investigaciéon que redujesen

la suma total de dolor y miedo que el ser humano inflige a los animales” (Russell y Burch, 1959b).

En su version original, Russel y Burch expresaron los tres principios de la siguiente manera

(Russell y Burch, 1959c¢):

¢ Reemplazo: cualquier método cientifico que emplea material no sintiente que puede, en la

experimentacién, reemplazar a los métodos que utilizan vertebrados vivos conscientes.

¢ Reduccién: reduccion en los niumeros de animales usados para obtener informacién de una

cierta cantidad y precision.

¢ Refinamento: reducir a un minimo absoluto la cantidad de sufrimiento impuesta a aquellos

animales que todavia se utilizan.

Desde entonces, debido a la aceptacion y difusién que han tenido en la comunidad cientifica
a partir de la década del 70, sumado a los grandes adelantos en el conocimiento cientifico y
tecnolégico, han surgido modificaciones en su redaccién que los mejoraron o ampliaron,
obteniéndose versiones ligeramente diferentes a las originales, que mantienen, sin embargo, el

espiritu propuesto por ellos (Tannenbaum y Bennett, 2015).

El reemplazo reviste en la actualidad una gran importancia, y se complementa con el
desarrollo y validacién de nuevas metodologias referidas en general como métodos alternativos,
que proveen la informacién que se hubiese obtenido con el uso de animales sintientes. En su
version original, se trataba de utilizar material no sintiente como sustituto para cumplir con el
objetivo de disminuir o anular el sufrimiento de los animales; y el reemplazo absoluto, era el ideal,
porque abolia el uso de animales vertebrados®. La sintiencia constituia la condicién a considerar
para el reemplazo, y el objetivo era eliminar el sufrimiento, no anular el uso de animales con fines
cientificos. Recientemente se ha interpretado el reemplazo como el uso de métodos que
“directamente reemplacen o eviten el uso de animales en experimentos” 7. Pese a esta definicidn,
que implicaria como objetivo el no usar animales, se contempla un reemplazo total, que propone
lineas celulares, voluntarios humanos y modelos matematicos in silico; y un reemplazo parcial,
que incluiria el uso de animales sin capacidad de sufrir, como algunos invertebrados (Drosophila
melanogaster, Caenorhabditis elegans), asi como el uso de células o tejidos obtenidos de animales

muertos o a los cuales se maté exclusivamente para este fin. Un ejemplo de la importancia de los

6 En 1959 no se tenia atin el conocimiento sobre la capacidad de sintiencia en animales invertebrados.
7 National Centre for the Replacement, Refinement and Reduction of Animals in Research. The 3Rs. https://www.nc3rs.org.uk/the-

3rs [Consulta: 15 de noviembre de 2021].
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meétodos alternativos se dio durante la reciente pandemia de COVID-19, ya que se desarrollaron
para la investigacion de las potenciales vacunas no solo para evitar el uso de animales, sino
también por razones de tipo econémico, o para disminuir la duracidn de la investigacion (Busquet

etal., 2020).

En cuanto al principio de reduccién, actualmente puede implicar distintas estrategias. Si
bien la definicién original no es clara, ya que exige la obtenciéon de informacién “de una cierta
cantidad y precision”, Russell y Burch indican la importancia de la estadistica para determinar el
numero suficiente de animales que sean necesarios para asegurar experimentos que produzcan
resultados cientificamente validos, usando un tamafio muestral ni en exceso ni en defecto.
Actualmente se amplié este concepto, incluyendo el maximizar la informacién obtenida por
animal (sin dejar de lado la consideracién del grado de sufrimiento que se inflige por este disefio)
y el compartir la informacién y los recursos de investigaciéon. Se podria afiadir, también, el
planeamiento adecuado de los procedimientos previos a su iniciacién, como se ha delineado en
las guias PREPARE (Smith, 2020), la publicacién de resultados negativos, y la publicacién
completa de las investigaciones, siguiendo las recomendaciones de diversas guias como HARRP
(Osborne et al.,, 2018) o ARRIVE (Percie du Sert et al., 2020), para facilitar la reproducibilidad y

disminuir el nimero de estudios realizados.

En cuanto al principio de refinamiento, desde su definicidn inicial se han hecho numerosos
avances, como el desarrollo e implementacién de nuevos modos de anestesia, analgesia y técnicas
quirurgicas; el uso de imagenes y otras técnicas no invasivas; la habituacién de los animales al
trato y manipulacién cuidadosos por parte de los técnicos, y el establecimiento de puntos finales
humanitarios y métodos de eutanasia. Actualmente este principio ha sido objeto de una
ampliacidn, al no limitarlo al sufrimiento desarrollado por los procedimientos experimentales,
sino aplicarlo a todos los aspectos de la vida del animal, incluyendo su alojamiento y manejo. Los
avances cientificos ya han demostrado la capacidad de los animales de experimentar emociones
positivas (Boissy et al., 2007; Hinchcliffe et al, 2020) ademas de las negativas, sumado a la
necesidad de expresién de los comportamientos naturales especie-especificos para tener un buen
bienestar (Mellor et al, 2020). Se ha incluido dentro de las estrategias del refinamiento asi
reformulado el uso de métodos de enriquecimiento para mejorar el bienestar de los animales, ya
que al permitirles cumplir con necesidades basicas de comportamiento se generan estados

emocionales positivos (Bayne, 2018).
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3. Pautas para la investigacion biomédica cuando se utilizan
animales postuladas en los Principios Rectores

En los Principios Rectores, el uso de animales en la investigacion biomédica es considerado un
privilegio que conlleva obligaciones morales y responsabilidades para las instituciones e
investigadores, que han de ser responsables y actuar seglin el mas alto estandar de integridad
cientifica. El documento desarrolla sus criterios de uso responsable en diez puntos, que denomina
principios. En el enunciado de estos principios no define qué entiende por “animal”, sin embargo,
cuando los presenta indica que estan destinados a guiar el uso responsable de animales
vertebrados. Dada la fecha de promulgacién, llama la atencién la ausencia de referencia a
invertebrados como los cefalépodos, para los cuales ya se han demostrado caracteristicas como
sintiencia y capacidades cognitivas, que los hacen merecedores de la misma protecciéon que los

animales vertebradoss.

3.1 Justificacion

En cuanto a la pregunta clasica sobre si es o0 no correcto que el ser humano utilice animales en la
investigacion biomédica para su propio beneficio, teniendo en cuenta que en este proceso le
ocasiona sufrimientos (en mayor o menor grado) y generalmente muerte, la postura de los
Principios Rectores es clara: en su Principio 1 (P1) no solo lo considera aceptable, sino que asigna
a los animales "un rol vital" en las actividades cientificas. Sin embargo, esta aceptacién no es
ilimitada, sino que se postulan ciertas condiciones que se desarrollan en el documento. En este P1
se definen las tres areas en las que el avance del conocimiento cientifico es importante: la salud y
el bienestar de los seres humanos y animales; la conservacion del ambiente y el beneficio de la
sociedad. Estos tres puntos enmarcaran los beneficios a obtener si se quiere justificar una

investigacidn.

Los Principios Rectores establecen en forma bien clara que los animales deberian ser usados
solo cuando fuesen necesarios y solo cuando su uso esté justificado cientifica y éticamente (P3).
Sélo si son necesarios, nos remite al reemplazo de Russell y Burch; si los resultados se pueden
obtener por otro medio que no implique el uso de animales sintientes, entonces carece de
justificacién ética. La segunda condicion, la necesidad de que tenga justificacidn cientifica ademas
de la ética, es importante, ya que vincula estrechamente ambos aspectos cientifico y ético, y valora

a ambos. Los Principios Rectores reiteran la necesidad de validez cientifica, cuando expresan que

8 La Directiva UE 2010/63/UE aplica a cefalépodos vivos.
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“se deben seleccionar animales que sean adecuados para los objetivos de la actividad, a fin de
asegurar su validez cientifica y reproducibilidad” (P4). Resultados cientificamente validos surgen
de proyectos que garanticen las “3Vs” del estudio: validez interna, validez externa y, cuando se
trate de modelos animales, validez de constructo (Wiirbel, 2017). La validez cientifica del
experimento sera fundamental en el andlisis dafio/beneficio (Eggel y Wiirbel, 2021), y ha sido
considerada como uno de los factores causales de falta de traslacién y reproducibilidad de

resultados (van der Worp et al, 2010).

Se podria identificar asi un principio de justificacion implicito en P1, P3 y P4 que, a mi juicio,
serfa el primero a observar en una evaluacion ética, ain antes de la consideracion de la aplicacion
de las Tres Erres. Este principio es necesario pero no suficiente, se deben cumplir otros criterios,

descriptos posteriormente en el documento.

3.2 Las Tres Erres

El P3 indica que se deberfan incorporar las Tres Erres al disefio y a la conduccion de actividades,
tanto cientificas como educacionales (P3). Se interpreta aqui el reemplazo como la sustitucién de
animales vivos por métodos alternativos que no usan animales: modelos matematicos,
simulaciones mediante computadoras, sistemas biologicos in vitro. La importancia del
cumplimiento de este principio ha generado numerosa informacién facilmente accesible®. Es asi
ineludible que el investigador cumpla con la obligaciéon de reemplazo, que sera aplicable o no,
dependiendo de la pregunta de investigacidn a responder y de la disponibilidad de un método
apropiado y validado para obtener la respuesta buscada. Los Principios Rectores consideran que
el minimizar el estrés, distrés, dolor o disconfort de los animales es un imperativo moral, que se
cumple mediante el refinamiento y sus distintas estrategias, como la aplicacién cuando
corresponda de sedantes, analgésicos o anestésicos, técnicas quirturgicas depuradas y cuidados
post operatorios segun las practicas veterinarias vigentes (P7). En el P8 se enfatiza la necesidad
de establecer, antes de iniciar la experimentacion, un punto final humanitario, distinto al punto
final experimental. El concepto de punto final humanitario pone limite al sufrimiento que se puede
producir a un animal con fines cientificos, y deja en claro que no todo objetivo justifica todo dolor

o sufrimiento emocional. Estos limites estan expresados mediante intervenciones como el retiro

9 EURL-ECVAM. Finding information on alternative methods. 2020 https://ec.europa.eu/jrc/en/eurl/ecvam/knowledge-sharing-
3rs/finding-informationalternative-methods; Fund for the replacement of animals in Medical Experimentas (FRAME).
https://frame.org.uk/; Norecopa. Alternatives to animal research and testing. https://norecopa.no/alternatives/alternatives-to-

animal-research-and-testing [consultados 19 de noviembre 2021].
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del animal del estudio; la administracién de anestésicos, analgésicos (cuando corresponda), o la
muerte anticipada. Existen guias que determinan estas intervenciones para aquellas
investigaciones durante las cuales es posible ocasionar malestar o dolor severo en los animales,
algunas especificas de ciertos estudios, como los modelos de cancer (Workman et al., 2010) o de
enfermedades cardiovasculares (Herrmann y Flecknell, 2018), y otras mas generales (Morton,
2000; Talbot et al, 2020), e incluso sitios webs sectoriales e institucionales!? que constituyen
referencias valiosas. En cuanto a la eutanasia, el P8 exige que sea realizada mediante un
procedimiento adecuado seguin la especie y la condiciéon del animal, muchos investigadores y
comités evaluadores toman como ejemplo los propuestos por la American Veterinary Medical
Association en su guiall. La implementacién de los procedimientos de eutanasia puede tener

importantes repercusiones emocionales en aquellos encargados de llevar a cabo esta tarea

(Bennett y Rohlf, 2005; LaFollette et al., 2020).

El otro aspecto que las pautas incorporan al concepto de refinamiento definido por Russell
y Burch es la obligacion, a la cual también califican de moral, de tener en cuenta el bienestar de los
animales a lo largo de toda su vida, es decir, desde su adquisicién o cria, su alojamiento,
considerando un ambiente adecuado para las necesidades de la especie, las practicas de manejo,
y la atencién de la salud a cargo de un veterinario (P5, P6). Se pone asi en evidencia la
preocupacién por los niveles de bienestar del animal durante toda su vida, no s6lo durante el
tiempo en el cual esta involucrado en una investigacion, y no solo para evitar el dolor, sino
aumentando su bienestar, por ejemplo, mediante medidas de enriquecimiento. Este compromiso

con el bienestar es parte fundamental de la cultura del cuidado exigida a las instituciones.

Los principios (P1, P10) indican la necesidad de realizar una evaluacién dafio/beneficio
aceptable, esto es, que el beneficio esperado supere los dafios infligidos (y potenciales) a los
animales. Esta es una recomendacion compleja, que presenta dificultades para llevarla a la
practica, y que comprende tres fases: el calculo del beneficio, del dafio, y el sopesar ambos. El
beneficio que puede proveer una investigacion resulta siempre dificil de asegurar y de evaluar por
las caracteristicas propias de las investigaciones: se hacen justamente para probar algo de lo cual
no se tiene certeza, por ello, los beneficios, al menos en parte, tienen que considerarse potenciales.

Para su determinacién se pueden tomar dos instancias: una es la de la consideracién de los

10 https://www.nc3rs.org.uk/humane-endpoints; https://www.humane-endpo ints.info/en
https://norecopa.no/more-resources/humane-endpoints, [consultados 19 de noviembre de 2021].

11 AVMA Guidelines for the Euthanasia of Animals: 2020 Edition
https://www.avma.org/sites/default/files/2020-01/2020-Euthanasia-Final-1-17-20.pdf [consultado 19 de enero de 2022].
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beneficios potenciales, y su valor social y cientifico; y la otra es la probabilidad de obtenerlos. El
calculo de los beneficios potenciales resulta mas sencillo para las investigaciones aplicadas o
traslacionales, en las cuales surge directamente de los resultados obtenidos, por ejemplo, se
descubren nuevas drogas o blancos terapéuticos, o se avanza en cierta informacién que sera de
utilidad en la preservacion de alguna especie amenazada. Es mas dificil para los proyectos de
investigacién basica que producen avances en el conocimiento que probablemente demoraran en
aplicarse como beneficio para los seres humanos, animales o ambiente. La segunda instancia
refiere a la probabilidad del cumplimiento de los objetivos, que aumenta cuando se programa una
investigacién con conocimientos s6lidos y actualizados, se tienen asegurados la infraestructura y

el financiamiento necesarios, y se posee el grado de competencia y entrenamiento que permite

realizar adecuadamente los procedimientos planteados.

En cuanto al dafio, los Principios Rectores lo describen como "el potencial dolor y/o distrés
experimentado por el animal" (P10). Actualmente se considera necesario incluir el dafio causado
por dos fuentes distintas: el relacionado al proyecto en si, dado por los procedimientos de la
actividad cientifica (como puede ser el dolor ocasionado por una cirugia) y el causado por la
situacion de manejo en la cual se encuentra el animal, que compromete su bienestar durante toda
la vida (el estrés sufrido durante el transporte, o el sufrimiento por estar aislado de congéneres
en una especie gregaria). Un tercer aspecto para incluir en el concepto de dafio es el de efectos
acumulativos. que surge del reconocimiento de que ciertas experiencias pueden afectar la
percepcion de las siguientes, pudiendo producir habituaciéon (se perciben de manera mas
atenuada) o sensibilizaciéon (se perciben de manera potenciada). Si bien se afiade complejidad al
calculo de los dafios, se lo hace mas real, ya que los eventos en la vida del animal no constituyen
hechos aislados, sino que se van concatenando. En el analisis dafio/beneficio, la exactitud de la
prediccion del dafio dependera del conocimiento que se tenga de los procedimientos a realizar y
su grado de refinamiento, y del conocimiento de la especie utilizada, sus respuestas al estrés o al
dolor y sus necesidades especificas. Se han desarrollado escalas de dolor que facilitan esta
evaluacion, al indicar los sintomas a observar y otorgarles un orden de intensidad. Estas escalas
son de notable ayuda en el caso de especies presa, como los roedores utilizados en la gran mayoria

de las investigaciones biomédicas (Mus musculus y Rattus norvegicus domestica)?, cuyo

12 Segtn el informe de la Comision al Parlamento Europeo y al Consejo-Informe de 2019 sobre las estadisticas relativas al uso de
animales con fines cientificos en los Estados miembros de la Unién Europea en 2015-2017 (https://eur-lex.europa.eu/legal-
content/ES/TXT/PDF/?uri=CELEX:52020DC0016&from=EN) el niimero de animales utilizados con fines de investigacién y ensayo
durante el afio 2017 fue de 9388162, representando los ratones el 61% y las ratas el 12% del total. En forma similar, el Informe Anual
realizado por el Canadian Council of Animal Care (https://ccac.ca/Documents/AUD/2019-Animal-Data-Report.pdf), Canada, registré

durante 2019 el uso de 4562522 animales en investigacion, de los cuales el 30,5 % fueron ratones.
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comportamiento natural es ocultar la expresion de dolor o enfermedad (Langford et al.,, 2010;
Sotocina et al., 2011; Whittaker et al.,, 2016)13. La tercera y ultima fase en el andlisis de dafios y
beneficios consiste en comprobar si se encuentran en una proporciéon aceptable. Esto exige
otorgar valor y peso a situaciones disimiles, sobre todo en el caso particular de los estudios
traslacionales, cuando comparamos beneficios en el ser humano versus dafio en animales;
dificultad que es menor cuando investigamos en individuos de la especie que eventualmente se
beneficiara. La aplicacion del andlisis es realmente compleja, ya que no se puede llevar a cabo
como un proceso de suma y resta, o de otorgamientos de puntajes o escalas; se han publicado
articulos (Brgnstad et al, 2016; Graham y Prescott, 2015; Laber et al., 2016) y guias!* que
constituyen excelentes referencias para su realizaciéon. Para dar cumplimiento a este

requerimiento, es obligacion del investigador maximizar el beneficio y minimizar los dafos al

animal.

En un reciente articulo en el cual postulan un nuevo marco de referencia para los trabajos
con animales, DeGrazia y Beauchamp (2019) definen dos pasos en el procedimiento de analisis
costo/beneficio de los trabajos de investigacién. Un primer paso evalua el costo y el beneficio para
los seres humanos, sin considerar a los animales involucrados, y lo enmarca en un principio que
denomina Principio de beneficio neto esperado. Segin este enfoque, los costos para los seres
humanos se calcularian incluyendo el financiero, y los posibles riesgos para los seres humanos
por escasa o equivocada traslacidn de los resultados obtenidos con los modelos animales; y el
beneficio estaria determinado en funcién de la magnitud del beneficio para la sociedad obtenido
(si asi ocurre), y la probabilidad de lograrlo. El segundo paso incluye a los animales, y lo
denominan Principio de valor suficiente para justificar el dafio; e implica la necesidad de que el
beneficio de un estudio debe ser lo suficientemente valioso como para justificar el dafio que se
espera se produzca en los animales, requerimiento ya expresado en los Principios Rectores (P10).

La propuesta de DeGrazia y Beauchamp ha sido cuestionada?s, y en cuanto al tema especifico de

13 Un tema desafiante constituye la cada vez mas frecuente investigacién con peces, muy especialmente el pez cebra (Danio rerio).
14Review of harm-benefit analysis in the use of animals in research (2018)
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/675002 /Review_of_harm_be
nefit_analysis_in_use_of_animals_18Jan18.pdf [consultado 19 de noviembre 2021]; Autoridades nacionales competentes para la
aplicacion de la Directiva 2010/63/UE, relativa a la proteccion de los animales utilizados para fines cientificos. Documento de trabajo
sobre la evaluacion de los proyectos y la evaluaciéon retrospectiva (2013). [consultado 19 de enero 2022]
https://ec.europa.eu/environment/chemicals/lab_animals/pdf/guidance/project_evaluation/es.pdf.

15 Taking aim at the 3Rs. https://www.nc3rs.org.uk/news/taking-aim-3rs [consultado 19 de noviembre 2021].
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andlisis dafio (costo)/beneficio, la metodologia no se ajusta a lo propuesto en estos Principios

Rectores, agregando a mi juicio mas incertidumbre y dificultad a un calculo de por si complejo.

3.3 Responsabilidad, respeto, integridad cientifica

De la lectura de los Principios Rectores se desprenden tres caracteristicas necesarias para el
actuar del investigador: respeto, responsabilidad e integridad cientifica (P2), que en cierto modo
comparten campos de aplicacién. Las tres caracteristicas estan interconectadas en todas las
etapas de una investigacion, ya que un investigador que respete a sus animales actuara con
responsabilidad y con integridad cientifica a lo largo de todo el proceso. El trabajar con animales
vivos, sintientes, vulnerables, totalmente dependientes de la voluntad del investigador, lo
compromete a una conducta respetuosa que incluye la responsabilidad de su bienestar y el
accionar en forma integra, desde el planteamiento de la pregunta de investigacién hasta la
difusion de sus resultados. Este sentido de respeto debe formar parte del ethos de todo
investigador que utilice animales, se expresa de diferentes maneras, y se debe mantener durante

el planeamiento, la ejecucion y la difusion de la investigacion.

Un investigador respetuoso de su animal de experimentacidon es y se siente responsable de
todo lo que lo afecta durante la investigacion; y es consciente de que debe dar cuenta de sus
decisiones, acciones y correspondientes consecuencias, no solo frente a los comités de ética o
CICUALes, sino también frente a su institucion, a la comunidad cientifica y a la sociedad. Debe
conocer y tener en cuenta las condiciones especificas de especie que son componentes
fundamentales del bienestar de sus animales (Mellor et al., 2020), debe dedicar tiempo y esfuerzo
al disefio de su proyecto de investigacidn, para que satisfaga los requerimientos de excelencia
cientifica, debe elegir objetivos orientados a resolver problemas con valor social que lo justifiquen,
asi como contar con los recursos necesarios para la ejecuciéon de su proyecto. La adecuada
capacitacion y experiencia del investigador para realizar los procedimientos y para la aplicacion
del principio de refinamiento (P9) son componentes esenciales del concepto de integridad
cientifica, ya que no se debe proyectar utilizar animales si no se esta capacitado para hacerlo o
para interpretar correctamente los resultados obtenidos. Casado et al (2016) definen
etimolégicamente integridad como “la idea de totalidad incorrupta, que incluye los hechos y
valores a los que aplica”, e indican que, en el ambito de la investigacion cientifica, se definen mas
comuinmente y con detalle las situaciones que implican una transgresion a dicha integridad, que
al concepto de integridad mismo. En la actividad cientifica, la integridad se referiria al
cumplimiento de determinadas pautas de buenas practicas a seguir, que implicaria, entre otras, la
honestidad, la imparcialidad, la independencia y la transparencia de los investigadores. La

integridad cientifica tiene un papel relevante en el fundamental proceso de la difusién de los

www.bioeticayderecho.ub.edu - ISSN 1886-5887



Una referencia valiosa para el uso responsable de los animales en la investigacion cientifica: el documento guia “Principios rectores
internacionales para la investigaciéon biomédica con animales CIOMS-ICLAS”

Marcela Rebuelto - Rev Bio y Der. 2022; 55: 55-74

DOI 10.1344/rbd2022.55.35939

resultados obtenidos y se cumple mediante la publicacién o presentacion de los datos en forma
completa, honesta, imparcial y exacta, como lo estipulado por las normas ARRIVE y HARRP; para
cumplir con sus fines de permitir la reproducibilidad y aportar informacién de manera tal que los
resultados puedan ser interpretados, debatidos, aceptados o rechazados por la comunidad
cientifica, cumpliendo asi con el debido proceso para el verdadero avance del conocimiento.
Actualmente hay cada vez mas casos de compromiso a la integridad en publicaciones cientificas,
evidente en el creciente nimero de retracciones?, y se rechazan fuertemente las malas conductas
como falsificacidn y fabricacién de datos y plagio (Blilow y Helgesson, 2019), entre otras, que han
socavado la confianza en las publicaciones. El sesgo de publicacién y las publicaciones

incompletas han contribuido a la falta de traslacion de algunos estudios, constituyendo un uso

poco ético de los animales involucrados (Sena et al., 2010, van der Worp et al, 2010).

3.4 El rol de las instituciones

Los Principios Rectores no se refieren solamente a las actividades de los investigadores, sino que
destacan también responsabilidades y obligaciones morales para las instituciones donde se llevan
a cabo procedimientos con animales con fines cientificos o educacionales (P2, 5 y 9). El trabajo de
investigacién no se realiza aislado, sino inmerso en una instituciéon que debe sostener una politica
de respeto por los animales, y que muestre en todas las instancias posibles el compromiso de
asegurar su bienestar. En los Principios Rectores se identifican dos caminos importantes en el
accionar de las instituciones. Por un lado, la instauracién de un programa de proteccién y cuidado
de los animales, durante toda su vida, supervisado adecuadamente, que controle y registre
debidamente indicadores de bienestar, implementando medidas de control y manejo cuando sea
necesario (para cuyo cumplimiento efectivo se hacen necesarios los registros), y asegurando la
total disponibilidad de asistencia veterinaria. En la actualidad, el concepto de “cultura de cuidado”
citado en el P2 se define como “un compromiso con la mejora del bienestar animal, la calidad
cientifica, el cuidado del personal y la transparencia para las partes interesadas”?’. La cultura de
cuidado va mas alla de lo que se exige en las normativas, considera tanto a los animales como a
las personas con ellos involucrados, y tiene como beneficiarios directos los animales, las personas
y la ciencia. Hay una dependencia entre los cuatro aspectos de la cultura del cuidado: la mejora el
bienestar animal se refleja en un mejor bienestar en aquellos que con actitud empatica

demuestran que se preocupan por ellos, lo cual se potencia con la valoraciéon del personal y sus

16 https://retractionwatch.com/retraction-watch-database-user-guide/ [consultado 19 de noviembre de 2021].

17 Norecopa. Culture of Care, https://norecopa.no/moreresources/ culture-of-care [consultado 19 de noviembre 2021].
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condiciones; y esto va a colaborar en producir mejor ciencia. Estas politicas son muy bien
recibidas por la sociedad, lo que lleva a las instituciones que utilizan animales en sus actividades
de investigacidon y docencia a sostener una mayor transparencia y apertura de las comunicaciones
con los interesados, incluido el publico (Hawkins y Bertelsen, 2019; Robinson et al, 2020; 2021).
Por otro lado, la institucién debe asegurar que el personal responsable de los animales en todas
las etapas esté debidamente calificado y entrenado para cumplir con su labor. Para ello debe
proveer medios de capacitacién continua, asi como también realizar las supervisiones necesarias.
Las instituciones se constituyen asi, en una instancia fundamental para impulsar y sostener una

cultura de respeto hacia los animales.

3.5 Valores éticos de la sociedad

El interés de la sociedad también figura en los Principios Rectores (P1), ya que menciona la
necesidad de reflejar los valores éticos y sociales como parte de las condiciones para realizar las
investigaciones; y figura también como determinante de la flexibilizacién que puedan hacer los
paises de lo postulado en el documento (P10). La aceptacidon del uso de animales con fines
cientificos esta estrechamente relacionada al valor moral que la sociedad les otorgue y las
consecuencias de esta valoracion; tema que estd en debate y del cual existen diversas y
encontradas opiniones. Por un lado, estan aquellos que reconocen que los seres humanos tienen
obligacién de no maltratar o ser crueles con los animales por respeto y reconocimiento a la
sensibilidad de la sociedad frente a su sufrimiento. Esta postura se clasifica como de las
obligaciones indirectas, ya que no reconoce que los animales generen obligaciones por si mismos,
y permite su uso en tanto la sociedad lo acepte, con los términos que la sociedad exija. Por el
contrario, otras teorias reconocen alguna caracteristica propia de los animales que los hace
merecedores de consideraciéon por si mismos, siendo posturas de obligaciones directas, y se
declaran con limitada o ninguna aceptacion a la realizacién de experimentaciones cientificas (y a
otros usos de los animales). Las caracteristicas que otorgarian valor moral a los animales pueden
variar segun el enfoque filosdéfico de que se trate, y desarrollarlas va méas alla de los objetivos de
este articulo. Menciono aqui las dos posiciones mas relevantes: la utilitarista y la de los derechos,
postuladas por Peter Singer y Tom Regan, respectivamente. Singer se declara contrario al uso de
animales para experimentaciéon, basandose en el principio utilitarista de igualdad de
consideracion de intereses, teniendo en cuenta su capacidad de sufrir y gozar (sintiencia), salvo
en extraordinarias excepciones en las cuales el beneficio para los seres humanos sea lo
suficientemente alto como para justificar el sufrimiento de los animales. Considera la actitud de
los investigadores como una muestra de especismo, al cual define como “un prejuicio o actitud

cargada de parcialidad favorable a los intereses de los miembros de nuestra propia especie y en
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contra de los de las otras” (Singer 1992: 42). Por otro lado, el enfoque de los derechos adopta una
postura abolicionista, su referente es Tom Regan (1986), y considera que cualquier tipo de uso de
los animales es inaceptable, ya que tienen un valor intrinseco, que les confiere derechos, el
principal de los cuales es el respeto a su dignidad, por lo cual no deben ser considerados un

recurso, un medio, sino un fin por si mismos.

4. Conclusiones

Las exigencias para realizar actividades cientificas y educacionales que involucren el uso de
animales han ido aumentando sostenidamente en las uUltimas décadas, y se refieren tanto al
aspecto cientifico como ético. La sociedad acepta los experimentos con animales cuando se
realizan con la intencién de generar conocimientos nuevos que beneficien a los seres humanos,
animales o ambiente, se evite producir dano innecesario, y se disminuya al maximo el dafio
infligido. La condicién de seres sintientes, con capacidad de sufrir y gozar, es especialmente
relevante en el campo de la biomedicina, ya que lo que para los seres humanos se traduce en
beneficio suele tener un alto costo de sufrimiento en los animales objeto de la experimentacion.
Numerosos paises han reglamentado estas actividades, promulgando guias y directivas, y las han
actualizado a medida que el avance cientifico y la percepcion de la sociedad lo exigian; sin
embargo, esto no es asi en todo el mundo. Para aquellos paises que aliin carecen de este tipo de
reglamentaciones, los conceptos vertidos en los Principios Rectores, si bien promulgados hace ya
casi diez afios, constituyen un marco de referencia de especial valor. Por un lado, fueron
elaborados durante tres afios por un grupo de trabajo internacional, en el seno de dos
organizaciones no gubernamentales independientes con fuerte insercion en dos campos de la
biomedicina: salud humana y ciencia de los animales de laboratorio. Por otro lado, no buscan
uniformar posturas, sino una armonizaciéon que respete las diferencias culturales, econémicas,
religiosas y sociales entre distintos paises, expresando la necesidad de enmarcar la actividad con
animales en sistemas que tengan autorizaciones, controles y registros, revisiones éticas y
cientificas y que se desarrollen en una cultura de cuidado y responsabilidad tanto institucional
como individual. Los Principios Rectores que he analizado en este articulo proveen pautas claras
para la aplicacion de criterios éticos de uso responsable de animales, y constituyen una instancia

ineludible que tanto instituciones como investigadores deben asumir como propias.
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