5. Los otros animales: vida o mercancia

El dilema del uso de animales en
investigacion biomédica

Emma Iglesias

El uso de los animales en investigacion se remonta a Galeno (siglo I1 d.C.) que
establecid la diseccién y la viviseccion como métodos de conocimiento del
funcionamiento de un organismo/1. Estos métodos permitirian a cientificos
como William Harvey (1578-1657) descubrir el sistema de la circulacién de la
sangre o, mds adelante, a Louis Pasteur (1822-1895) avanzar en el desarrollo
de las vacunas.

La opinién publica sobre el uso de animales en experimentacion fue cam-
biando gradualmente. La repulsién que provocaban los experimentos que se
llevaban a cabo en Franciay la creciente industrializacién y urbanizacion, que
convirtié a los animales de compaiiia en el dnico vinculo con un idealizado
mundo rural, provocaron la apariciéon de los primeros movimientos proteccio-
nistas en Gran Bretafia en el siglo XIX (Guerrini, 2003). En 1822 se aprobaba
el Martin Act, que prohibia la crueldad con los animales de produccién y que
mads adelante incluy6 perros y gatos y algunos deportes con animales. Poco
después, en 1824, se creo la Sociedad para la Prevencion de la Crueldad a los
Animales -que atin existe en la actualidad como RSPCA (Royal Society for the
Prevention of Cruelty to Animals)-, 70 afios antes que la primera legislacion y
asociacion para la proteccion de la infancia.

Por consiguiente, la discusién en torno al uso de los animales, y en parti-
cular los de investigacion, no es un tema reciente, sino que tiene una larga his-
toria. Sin embargo, en los ultimos afios se ha intensificado, posiblemente por
una mayor sensibilidad hacia el bienestar de los animales gracias a los docu-
mentales divulgativos y a que el imparable movimiento hacia las ciudades ha

1/ La viviseccién es un término arcaico que implica abrir un cuerpo vivo - sea animal o humano - para su
observacion y descripcion. En la actualidad, los tinicos que utilizan dicho término son los grupos “antivivi-
seccionistas” que se oponen al uso de animales en investigacion.
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hecho que los animales pasen de ser herramientas de trabajo a miembros de
nuestra familia.

Como es sabido, actualmente existe un marcado conflicto en las distintas
posiciones en torno al bienestar animal, desde los que defienden los corridas
de toros y las consideran un “bien cultural”, hasta aquellos que reniegan de
cualquier uso de los animales, incluyendo alimentacién/2, vestido y calzado,
o incluso llegan a estar en contra de la tenencia de animales de compaiiia con
el argumento de que todos los animales deben ser libres. Algunos grupos han
llegado a “liberar” animales, que han resultado ser, bien incapaces de sobrevi-
vir de forma auténoma, o bien origen de serios dafios en los ecosistemas. En
el caso de los animales utilizados en experimentacion, los grupos mds radica-
les han llegado a utilizar técnicas terroristas contra personas para defender la
vida de los animales de laboratorio. Esto ha llevado a situaciones bastante
comprometidas en paises como Gran Bretafa, por lo que los organizadores de
congresos y otros eventos cientificos sélo informan del lugar exacto de su
celebraciéon después de haber pagado la matricula, e incluso después de que
se haya aterrizado en el aeropuerto designado.

Investigacion biomédica y animales de laboratorio
Uno de los principales argumentos de los grupos que se oponen al uso de anima-
les en experimentacion es que no tenemos derecho a utilizarlos en nuestro benefi-
cio. Se argumenta que si los animales sirven como modelos por ser tan similares
a nosotros, entonces se merecen el mismo trato. Tratar a otros animales de mane-
ra diferente a nosotros simplemente por ser de otra especie es una discriminacién
de “especismo”, similar al racismo o al sexismo (Singer, 1975). Sin embargo,
paralizar la investigacion biomédica hasta que tengamos los medios para investi-
gar sin animales también tiene sus implicaciones morales. Se estima que uno de
cada tres espaiioles sufrird cdncer a lo largo de su vida por lo que cualquiera se
puede imaginar el enorme impacto que tiene la investigacion en este campo. ;Es
ético privar de un tratamiento adecuado a gran parte de la poblacién? O, en cual-
quier caso, jestamos dispuestos a eliminar los medicamentos de nuestra vida por
salvar la de los animales de laboratorio? La postura de asociaciones como la
RSPCA antes mencionada y el Eurogroup for Animal Welfare/3, con las que la
autora se identifica, son mucho mas realistas y, mientras que su objetivo a largo
plazo es el reemplazo total de los experimentos con animales, aceptan que es algo
que no va a ocurrir de inmediato, y centran sus esfuerzos en reducir el nimero de
animales utilizados y la mejora de sus condiciones de vida (Kolar, 2002).

2/ Los vegetarianos estrictos o veganos no consumen ningin alimento de origen animal, incluyendo miel,
huevos, queso...

3/ En este articulo nos vamos a centrar en la investigacion biomédica realizada en Europa, puesto que exis-
ten marcadas diferencias normativas entre continentes cuyo desarrollo exigirfa un espacio excesivo.
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Para empezar, conviene destacar las diferencias entre investigacion bdsica,
investigacion aplicada y evaluaciones de seguridad con animales. La investi-
gacidn bdsica busca aumentar el conocimiento en si mismo, y la aplicada uti-
liza ese conocimiento para mejorar los sistemas de diagndstico o buscar nue-
vos tratamientos. Las pruebas de seguridad buscan garantizar la seguridad de
personas, animales y medio ambiente, y son un requisito imprescindible esta-
blecido por las autoridades reguladoras.

(Qué temas se estan estudiando en la actualidad? La investigacion se cen-
tra en problemas que nos afectan a todos, directa o indirectamente, como por
ejemplo el cdncer, enfermedades neurodegenerativas como Parkinson o Alz-
heimer propias de una poblacion envejecida, enfermedades infecciosas que
han generado resistencias por lo que se precisan nuevos y mejores tratamien-
tos, asi como vacunas eficaces, como en es el caso de la tuberculosis o el
SIDA.

Como ejemplo de una investigacion bdsica actual tomemos la enfermedad
de Alzheimer. Los estudios con animales humanos y no humanos se comple-
mentan: en el cerebro de los pacientes humanos se van acumulando fragmen-
tos proteicos debido a una ineficiente eliminacidn; las posibles causas de dicho
fenémeno se estudian con modelos murinos/4, lo que permite el desarrollo de
mejores tratamientos y técnicas diagndsticas. En este sentido, el desarrollo de
modelos murinos alterados genéticamente ha supuesto una revolucién en el
conocimiento de enfermedades humanas. Al poder crear animales con carac-
teristicas muy concretas, se han podido estudiar problemas para los que hasta
ahora los medios eran limitados. Un ejemplo serfa el desarrollo de tratamien-
tos personalizados del cancer. Un equipo del Centro Nacional de Investigacio-
nes Oncoldgicas (CNIO) estd comenzando a demostrar la utilidad de los rato-
nes avatar (copia). El tumor del paciente se implanta en ratones, que
desarrollan un tumor exactamente igual al original (de ahi su nombre), en los
que se pueden probar diferentes tratamientos de forma rdpida, permitiendo
saber cuales seran eficaces (Villarroel et al 2011/5). Gracias a este método, se
han conseguido curar hasta el momento a dos pacientes con cancer avanzado
(un céncer de pancreas y un carcinoma adenoide quistico).

En el momento en que un nuevo tratamiento muestra su potencial, debe
pasar por una serie de pruebas de seguridad con animales antes de que se per-
mita evaluarlo en ensayos clinicos. Estas pruebas son definidas por una serie
de organismos como la Agencia Europea del Medicamento (EMA), la Organi-

4/ Los modelos murinos son modelos animales de enfermedades humanas desarrollados en el ratén. El nom-
bre murino deriva del nombre cientifico del raton, mus musculus.

5/ Pueden verse resimenes divulgativos en www.hopkinsmedicine.org/sebin/q/p/58287FF232E
75DEBCCOB534AC1C38194.pdf, o en www.cnio.es/es/news/docs/manuel-hidalgo-journal-clinical-onco-
logy-10ene12-en.pdf
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zacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico (OCDE), y la Confe-
rencia Internacional de Armonizacion de Medicamentos (ICH). Las directrices
de dichos organismos incluyen pruebas tanto in vivo como in vitro. Una vez
mads, aparece un conflicto entre la proteccion de los seres humanos, otros ani-
males y el medio ambiente, frente al bienestar de los animales utilizados en las
pruebas de evaluacion de seguridad. Es importante resaltar que las pruebas de
seguridad no se hacen Unicamente con animales, sino que se realizan una serie
de ensayos previos que incluyen estudios quimicos, y pruebas de toxicidad in
vitrol6.

Sin embargo, en ocasiones el unico método vélido es el in vivo. Tomemos
el caso de los cosméticos (que incluyen dentifricos, cremas de afeitar, protec-
toras para el sol y desodorantes). Este ejemplo se menciona no por la impor-
tancia de estos productos, sino porque es un caso donde si se ha puesto una
fecha limite para la utilizacién de animales en investigacion. Precisamente por
su cardcter prescindible, la UE prohibi6 comercializar cosméticos probados en
animales a partir de 2013. Sin embargo, y a pesar de los obvios intereses eco-
némicos y de los esfuerzos para encontrar nuevas técnicas/7, el comité de
expertos de la UE ha sefialado que se necesita mds tiempo para desarrollar
métodos validados sin animales (Adler et al, 2011). Existen varios aspectos
especialmente complejos de predecir in vitro como el metabolismo -crucial
porque una sustancia puede metabolizarse en el organismo y pasar a ser toxi-
ca- o la toxicidad para la reproducciéon (Marcos, 2012). Este tipo de pruebas
son fundamentales también en la evaluacién de seguridad de medicamentos.

Por consiguiente, y aunque sin duda alguna seria deseable, en el momento
actual la investigacion biomédica no puede prescindir del uso de animales. De
hecho, tenemos que ser conscientes de que todos los medicamentos tienen que
pasar por estudios con animales antes de llegar a los pacientes, tanto desde el
punto de vista cientifico, como el legal (exigencias de la EMA y la OCDE).
Por cierto, la experimentacion con humanos también se hace y se denomina
“ensayos clinicos”.

Los detractores del uso de animales de laboratorio suelen argumentar que
(1) se utiliza un nimero ingente de animales y, ademads, la investigacion se
hace con ellos porque resulta mds econdmico que usar otros métodos; (2) el
uso de modelos animales en investigacién biomédica no es 1til e incluso puede
ser perjudicial en muchos casos; (3) las razones econémicas llevan a una legis-
lacién que no protege adecuadamente a los animales e impide que se fomen-

6/ En el caso de las pruebas para sustancias de capacidad corrosiva, por ejemplo, la UE y la OCDE reco-
miendan un protocolo jerarquizado, por lo que si una sustancia se clasifica in vitro como irritante severo, no
es necesario que se realicen estudios con animales. En ciertos casos, el método validado es el in vitro (y no
el in vivo), como es el caso de las pruebas de fototoxicidad (Castailo y Repetto, 2008).

7/ Companias como Beiersdorf, L’Oréal, y Procter and Gamble han invertido sumas enormes en el desarro-
1lo de métodos sin animales para las pruebas de seguridad de cosméticos (Balls y Clothier, 2010).
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te la bisqueda de métodos alternativos.

Causas econémicas

En la UE se utilizaron para fines cientificos 12 millones de animales en 2008,
de los cuales un 80% fueron roedores y conejos, en su mayoria ratones y ratas
(Comision Europea, 2010). Esta cifra implica que se ha utilizado un animal
por cada 41,25 personas de la UE. Es decir, para mantener la investigacién
cientifica necesaria para nuestra salud y la de nuestros animales de compaiiia
— no hay que olvidar que ellos también se benefician de la investigacién -
necesitaremos alrededor de dos animales a lo largo de nuestra vida. No pare-
ce un niimero excesivo teniendo en cuenta los enormes beneficios que nos
aportan y que, en la mayor parte de los casos, se trata de animales que elimi-
namos de nuestros hogares.

Sin embargo, los animales suponen s6lo una pequeiia parte de la investiga-
cién que se realiza, entre otras cosas, porque su uso estd limitado y sélo puede
realizarse en caso de no existir métodos sin animales (articulo 7, Directiva
86/609/CEE), y ademds son mds caros/8 y lentos que otros métodos (Comi-
sion Europea 2006). Los ensayos in vitro son mds baratos, precisan instalacio-
nes menos complejas y suponen un importante ahorro de tiempo. Tienen los
inconvenientes de que necesitan normalmente mds de un ensayo -a menudo
una bateria de ellos- para sustituir otro con animales, no permiten estudiar las
complejas interacciones existentes en un ser vivo, y presentan limitaciones
para detectar los efectos retardados o crénicos. Los métodos sin animales pue-
den darnos informacion util sobre determinados aspectos, pero son limitados
y hoy en dia es imposible predecir el comportamiento de un organismo com-
pleto sin utilizar un organismo completo — un animal.

Utilidad de los modelos animales
No hace falta recordar que muchos de los descubrimientos recientes estdn faci-
litando la vida a personas con distintas enfermedades. De la misma manera
que ahora se critica la experimentacion animal como indtil, ya en el siglo XVII
los criticos de Harvey, argumentaban que estos experimentos no pueden apor-
tarnos nada porque el ser humano es tnico, y la viviseccidn causa cambios
patolégicos en el animal, invalidando los datos obtenidos (Guerrini, 2003).
Con la perspectiva de unos cientos de ainos podemos decir que los experimen-
tos de Harvey si supusieron un avance importante en el campo de la fisiolo-
gia.

Los animales no humanos tnicamente son modelos y por tanto no exacta-
mente iguales a nosotros, por lo que en ocasiones han dificultado el avance

8/ Por ejemplo, el precio de un solo ratén modificado genéticamente puede oscilar entre 100 y 3 900 déla-
res (WwWWw.jax.org).
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“...aunque sin duda cientifico/9. Pero la ciencia biomédica es una

alguna seria ciencia experimental, y pensar que se puede
deseable, en el saber a priori lo que va a ocurrir la convertiria
momento actual la en adivinacién. En otros casos, se ha acusado a
investigacion la investigacién con animales de producir catas-
biomédica no puede trofes, como ocurrié con la talidomida. En este
prescindir del uso caso, el desastre lo causé una serie de malas
de animales” précticas y errores humanos, mads que un mal

funcionamiento de los modelos: se administré el

farmaco a los animales en dosis inadecuadas y
en el momento equivocado de su gestacién. El caso podria haber sido mucho
menos catastrdfico si las autoridades europeas hubieran sido més estrictas -
como ocurrié en EE UU, donde tinicamente se produjeron 17 casos malforma-
ciones frente a los 3000 de Europa- o si los médicos hubieran establecido
antes una relacion entre el medicamento y sus efectos secundarios — pasaron
cinco afios desde el primer caso hasta que se planteé que el medicamento
podia tener efectos teratogénicos (Pintado Vazquez, 2009). Por otro lado, se
ha demostrado posteriormente que la talidomida y sus derivados son de gran
utilidad en el tratamiento del cancer (Bartlett et al, 2004).

Legislacion y métodos alternativos

La primera pieza de legislacion pensada para proteger a los animales de expe-
rimentacién fue el Cruelty to Animals Act (1876) en Gran Bretafia. En Euro-
pa, la primera normativa al respecto aparecia mds de un siglo més tarde, en
1986, con la Directiva 86/609/CEE respecto a la proteccion de los animales
utilizados para experimentacion y otros fines cientificos, actualmente una de
las normativas mds estrictas. En nuestro pais se traspuso la Directiva al Real
Decreto 223/1988 sobre proteccion de animales utilizados para experimenta-
cion y otros fines cientificos, que fue sustituido en 2005 por el Real Decreto
1201/2005 y complementado por la ley 32/2007 para el cuidado de los ani-
males, en su explotacion, transporte, experimentacion y sacrificio.

A pesar de lo reciente de la legislacion, el avance en la proteccion de los
animales de experimentacién ha sido espectacular. De hecho, el objetivo es
reemplazar los experimentos con animales por métodos sin ellos (Comisién
Europea, 2006). En cuanto a las condiciones concretas de los animales, se ha
pasado de tener una jaula bajo la mesa del despacho a tener instalaciones com-
plejisimas donde se controla al milimetro la temperatura, la humedad, la ilu-

9/ Por ejemplo, los primeros intentos para desarrollar la vacuna de la poliomelitis con monos no tuvieron
ningtn éxito debido a una mala eleccién del modelo animal, el mono Rhesus, que presenta una via de infec-
cién y un desarrollo de la enfermedad diferente al ser humano, lo que retrasé su conocimiento aproximada-
mente una década (Guerrini, 2003).
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minacion... Actualmente es necesario que en cada animalario haya personal
especialista responsable del bienestar y de la salud de los animales. Los cen-
tros deben contar con un comité ético de bienestar animal cuyo fin es velar por
el bienestar y el cuidado de los animales, y cuya valoracion es necesaria para
poder publicar en cualquiera de las revistas cientificas de mayor impacto. Ade-
mds, con la trasposicion de la nueva Directiva 2010/63/UE que entrard en
vigor el 1/01/2013, todos los proyectos con animales deberan recibir la apro-
bacién de la autoridad competente antes de poder comenzar cualquier proce-
dimiento/10.

Uno de los aspectos en los que la nueva Directiva hace hincapié es en el de
las 3Rs, ya presentes en la anterior de 1986, y conocidas también en nuestro
pais como “métodos alternativos”. En 1959 Russell y Burch, dos investigado-
res designados por la Federacién de Universidades por el Bienestar Animal
(UFAW), publicaron el libro Los principios de la técnica experimental huma-
nitaria, en el que proponian las 3Rs: reemplazamiento, reduccién y refina-
miento, que constituyen actualmente la base del trato ético de los animales en
investigacion.

El reemplazamiento se refiere a métodos que evitan el uso de animales en
experimentacion, por ejemplo, utilizando los métodos in vitro/11 o in silico
(computacionales). Como es obvio, esta es la mejor solucién. Cuando el reem-
plazamiento total no es posible, se admite el uso de organismos con menor
“sensibilidad”, como invertebrados, protozoos o plantas.

Las técnicas de reduccién permiten la utilizaciéon de un menor nimero de
animales. Por ejemplo, el avance de las técnicas de imagen est4 haciendo posi-
ble que se trate a los animales como pacientes, al poder seguir a un mismo ani-
mal a lo largo de toda la investigacién (en vez de usar animales diferentes para
cada punto temporal) utilizando métodos no invasivos que permiten monitori-
zar la evolucién de un tumor o una infeccién (Cressey, 2011).

Las técnicas de refinamiento evitan o minimizan los efectos adversos de la
experimentacion, o mejoran el bienestar de los animales cuando no hay alter-
nativas posibles a su utilizacién. Incluye el uso de técnicas no invasivas, de
una adecuada analgesia, y de mejoras en el alojamiento de los animales que
contribuyen a su bienestar. Por otro lado, el refinamiento no sélo es beneficio-
so para los animales, sino también para la propia investigacion, debido a que
los efectos del estrés pueden interferir con el objeto de estudio.

Decir que el reemplazo de los animales en investigacién no se toma en
serio es totalmente falso a la vista de las cifras invertidas en ello. Por ejemplo,

10/ La evaluacién de los proyectos incluird la justificacién del uso de animales y una evaluacién del coste-
beneficio.

11/ Hay que tener en cuenta que los métodos in vitro no suponen una desaparicién completa del uso de ani-
males ya que, asi como algunos métodos de reemplazo utilizan lineas celulares humanas o bacterias, otros
utilizan células, tejidos u drganos procedentes de animales.

VIEN TU S UR Niimero 125/Noviembre 2012 83




en los dltimos 20 afios, y s6lo con el programa marco, se han destinado 250
millones de euros para el desarrollo de modelos no-animales para el desarro-
llo de medicamentos, toxicidad y ecotoxicologia de quimicos, y para ensayos
de seguridad de productos/12. La Asociacién Nacional britdnica para el desa-
rrollo de las 3Rs ha destinado desde su creacion hace ocho afios, 25 millones
de Ilibras en becas para el fomento del desarrollo de las 3Rs
(www.NC3Rs.org.uk).

En la UE se concede la suficiente importancia a los métodos alternativos
como para crear en 1991 el Laboratorio Europeo de Referencia para los Méto-
dos Alternativos a las Pruebas con Animales (EURL ECVAM), cuyo papel ha
sido valorado positivamente por el Eurogroup for Animal Welfare (Kolar,
2002). Algunas funciones del ECVAM son la promocién y coordinacién del
desarrollo y uso de métodos alternativos en investigacion bésica, aplicada y en
pruebas de evaluaciéon de seguridad y coordinar la validaciéon de métodos
alternativos en la UE/13. Ademas, en Europa se ha creado una red de platafor-
mas nacionales, ECOPA (European Consensus-Plattform for Alternatives),
cuyo propésito es facilitar el intercambio de informacién cientifica, conoci-
miento y experiencia entre diversos grupos con el fin de favorecer el desarro-
llo e implementacién de las 3Rs en Europa y todo el mundo. En Espafia con-
tamos con la Red Espafiola para el Desarrollo de Métodos Alternativos a la
Experimentacién Animal (REMA), con un foro de alternativas a la experimen-
tacion animal (3ERRES) y una base de datos para favorecer la bisqueda de
métodos alternativos (buscaalternativas.com).

Y para concluir...

El pensamiento occidental, influido en gran medida por el cristianismo, ha
defendido la supremacia del ser humano sobre el animal, que ha sido y sigue
siendo una herramienta en multitud de situaciones. La simpatia que produce
una argumentacion ética en contra del especismo choca con la realidad de la
investigacién biomédica actual.

He intentado mostrar que la ausencia de animales en experimentacién con-
lleva la paralizacion de gran parte de la investigacion biomédica basica y apli-
cada. Si fuéramos consecuentes con una posicion a favor de dejar de usar ani-
males en medicina, deberiamos renunciar a cualquier tipo de tratamiento
médico moderno, incluyendo vacunas, analgésicos, determinados métodos
diagndsticos... incluso las practicas quirdrgicas/14. Una eleccion tan dréstica
puede ser una opcion personal, pero creo muy dificil que la sociedad en su

12/ http://axlr8.eu/eu-funded-3rs-research/

13/ El ECVAM ha coordinado la validacién de diversos métodos alternativos, pero el proceso de acepta-
cién reguladora es el que estd limitando su aplicacién (Kolar, 2002).

14/ Los cirujanos también utilizan animales para formarse en diferentes técnicas.
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conjunto esté dispuesta a sacrificar su calidad de vida a cambio de la elimina-
cion de la existencia de animales de laboratorio. Es interesante comprobar que
los cientificos parecen tener una imagen de seres depravados que disfrutan con
el sufrimiento animal, cuando un vistazo al programa de cualquier evento
dedicado a las ciencias de laboratorio mostrara el papel central que tienen los
temas de bienestar animal. Los cientificos son, en realidad, los que mds estan
contribuyendo a encontrar métodos alternativos. En mi opinion, el camino a
seguir ahora son las 3Rs, que propiciardn una desaparicién gradual a largo
plazo de los animales de experimentacion. Se debe seguir presionando para
que se fomente la buisqueda de métodos alternativos, y los investigadores
deben seguir trabajando para desarrollarlos e implementarlos, con el apoyo y
la aceptacion de los nuevos métodos por parte de las autoridades reguladoras.
Colaborando todos ganamos, animales humanos y no humanos.

Emma Iglesias es bi6loga.
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