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A FAVOR DE LA INVESTIGACION Y A FAVOR DE LOS ANIMALES

Dr. Roberto Shimabuku Azato
Instituto Nacional de Salud del Nifio
Director General

Seguramente muchos se han pre-
guntado alguna vez si son indispensables
el uso de animales con fines experimenta-
les o de ensefianza.

En general el uso de animales en
experimentacion ha tenido como fines la
investigacion médica, la seguridad en el
uso de medicamentos o biomateriales o la
aplicacion de nuevas técnicas operatorias.
Es necesario realizar estudios en animales
para encontrar el posible impacto que pue-
da tener una sustancia en los humanos. La

cuello de una cobra, comprobandose en
ambos casos emisién de orina por el uréter

Actualmente la tendencia es a seguir estos
principios pues es muy dificil predecir si en
algin momento desaparecera el uso de
animales. De hecho son necesarios por
ejemplo para probar la eficacia y seguri-
dad de medicamentos antes de usarlo en
humanos.

En el Perl la ley 27265 promulgada el 19
de mayo de 2000, constituye la mas recien-
te legislacién sobre proteccion de animales,
y establece claramente que se prohibe
todo

desembocando en la piel.

Por otro lado no hay que olvidar los
llamados xenotransplantes. Ya en el siglo
XVII se intentaron transfusiones sanguine-
as de animales a hombres con resultados
inciertos.

Pero en la década de los 60 hubo
trasplantes de rifiones de chimpancés a
humanos, en Tulane University (New Orle-

ans) y Lyon (Francia) sity hasta en 9 casos, "

experi mento e

mayoria de procedimientos quirirgicos en
humanos requieren de entrenamiento pre-
vio en animales, para retinar la técnica
operatoria.

No hay duda que el uso de anima-
les desde el siglo pasado, y casi segura-
mente desde mucho antes, ha traido consi-
go el avance de la medicina y la curacién
de enfermedades. Son conocidos los estu-
dios clasicos de Pavlov sobre respuestas
de animales a los estimulos, hechos con
perros en 1903, hasta los mas recientes
del genetista Edward Lewis sobre la genéti-
ca de la mosca del vinagre que le permitié
ganar el Premio Nobel de Medicina en
1995.

Casi todos los transplantes de
6rganos entre humanos requirieron de un
intenso entrenamiento previo en animales.
El Dr. Christiaan Barnard, que realiz6 el
primer transplante de corazén en humanos
en 1967 en Sudafrica estuvo practicando
durante muchos afios en corazén de pe-
rros.

Los ensayos pioneros de
transplante reportados en el siglo XIX usa-
ron animales domésticos o de compafiia
como perros y gatos, pero también cabra,
cerdos y conejos, sobre todo para refinar
las técnicas de anastomosis 0 suturas
vasculares.

Los primeros reportes nos parecen
muy simples. En 1902 en Viena el cirujano
Emerich Ullmann presenta el primer caso
de injerto renal en el cuello de un perro y él
mismo de un rifién de perro injertado en el

siendo el de mas larga supervivencia uno  animales vivos que puedan ocasionarles

de 8 meses. sufrimiento innecesario , lesién o muerte,
Los animales también han sido de  salvo que resulten imprescindibles para el
estudio y avance de la ciencia ..."
mera una serie de requisitos para su uso:
a) Los resultados del experimento no pue-
dan obtenerse mediante otros procedimien-
tos, b) Los procedimientos no puedan susti-
tuirse por proyectos, cultivos de células o
tejidos, modos computarizados, videos u

otros procedimientos, c) Los experimentos

utilidad para la obtencion de sueros hiperin- y enu-
munes en especial del caballo, que se han
usado para tratamiento del botulismo, téta-
nos, difteria .gangrena gaseosa y mordedu-
ra de serpientes

En todas partes del mundo las auto-
ridades competentes que deben aprobar el
uso de medicamentos o biomateriales exi-
gen la investigaciéon en animales antes de resultan necesarios para el control, preven-
cion, diagndstico o tratamiento de enferme-
dades que afecten al hombre o al animal.

En estos casos, y siempre que no se

proceder a su uso en humanos. Y se han
usado mucho con fines de ensefianza en
todos los niveles.

La proteccién a los animales ha pasado de afecte la naturaleza del experimento o
evitar el maltrato y darle condiciones higié- investigacion, se estableceran procedimien-
tos para mitigar el sufrimiento del animal.
Asimismo el art. 11 prohibe en todas las
instituciones educativas -incluidas las uni-
versidades- las actividades didacticas o de

aprendizaje que causen lesiéon, muerte o

nicos sanitarias al concepto de bienestar
animal, o sea el respeto a los animales
usados con fines cientificos.

Hay pues un comportamiento ético
gue debemos asumir y practicar en relacion
a los animales de laboratorio.

Ya desde la década de los 50 los
Drs. William Russell y Rex Burch plantea-
ron los que llamaron las 3 R en las activida-
des de investigacion: Es probable que en el futuro cercano sean

* Reemplazo de ani majif fecedafos los Afhiaes @rf fines de
alternativos, como ensayos in vitro o

sufrimiento innecesario a un animal, siem-
pre que dichas actividades puedan ser
reemplazadas por otros métodos de ense-
flanza.

investigacion o de ensefianza, pero la ten-
usando métodos por computadora

del
se logra retinando los métodos de mues-

] dencia es a reducir el nimero usando el
* Reducci - -n nYamer o de ani mal es, gue
minimo necesario, reducir el dolor o males-

S ) tar en ellos y buscar métodos alternativos.
treo o el disefio experimental

* Reducir el dol or
posible, mediante uso de anestésicos o posible entonces estar a favor de la investi-

analgésicos. gacion y también a favor de los animales.
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Formacion Cientifica

DISENO DE UN ESTUDIO IlI

Cuando iniciamos un Proceso de Investigacion, el primer paso es construir el disefio- y este debe dar respuesta

a las siguientes interrogantes:

1. aQu® estudiar?

2. aCu8l es |l a situaci - -n

3. aCus8l es son |l as
ponder?

4 . aQu® prop-sitos tiene

5. aCu8les son | os

6 . aQui ®nes y donde han
se ha escrito al respecto?

7. aQu® se pretende probar ?7.

8. aC-mo se va realizar

9. aA qu® fuentes de

10. aQu® recursos se

11. acCu8nto tiempo se

estudio?

Este planteamiento es basico para contar con los elementos
de control necesario que establece el rigor cientifico.

Al definir el TEMA; primero debe considerar el area, acorde
a sus formacién e interés- debiendo plantearse las siguien-
tes interrogantes: ¢Es de interés el tema?- ¢Existe informa-
cion seria al respecto?-;Es asequible esa informacion?-
¢ Qué resultados puede brindar la investigacion propuesta?.
Por ello debe estar claro en el OBJETIVO de la Investiga-
cion, previamente documentarse con todo el material reque-
rido.

Ademas del soporte conseguido por la informacion encontra-
da en bibliotecas (busqueda bibliografica) es importante la
opinién de los expertos o gente que haya realizado alguna
investigacion en el campo. En este momento debe definir el
ambito espacial (Centro de Salud, Servicio, Hospital, Ciudad,
Departamento, Regidén o Pais)- Evaluar si existe interés de
alguna Institucion, Organizacion o Sector que podria apoyar-
lo o brindar alguna informacion.

El PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA, debe ser lo mas
claro posible, no solo conceptuarlo, sino también expresarlo
de forma clara, precisa y accesible- Este debe ser acorde
con los Objetivos.

Estos dltimos (LOS OBJETIVOS), deben también ser expre-
sados con claridad, de esa manera se evitaran posibles des-
viaciones en el proceso de investigacion, ademas que deben
ser posibles de alcanzarse. Recordar que éstos son los pa-
trones guias del estudio y durante todo el desarrollo deben
tenerse siempre en cuenta; sin embargo durante la investi-
gacion pueden aparecer objetivos adicionales, modificarse
algunos de ellos, esto dependiendo del tipo de investigacion.
La JUSTIFICACION de la investigacion: Nos formularemos
las siguientes interrogantes: ¢Por qué investigar? ¢Qué tan
conveniente es la presente investigacién? ¢Para qué ser-
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1. Definir el tema a investigar
onado?

i nbvj eesttiivgoasc id-en ? a

Hi p-tesis

gicos
utilizar en reald.
vird? ¢ Cudl serd la relevancia? Puede que ayude a resolver
problemas, a conocer mejor una realidad, o una entidad no-
soldgica. Puede también servir de base para futuras investi-
gaciones, puede también ayudar a crear un nuevo instru-
mento para analizar datos.

El MARCO TEORICO, cuya importancia radica en: evitar
errores que se hayan cometido en otros estudios, pues al
revisar los ANTECEDENTES, nos permite analizar la mane-
ra como se ha tratado un problema de investigacién que
guarde cierta similitud con el actual. Todos estos datos
ademas nos ayudaran a evitar desviaciones de lo planteado,
asi como interpretar los resultados finales. En este momen-
to se hace revision de toda informacién disponible, tomando
en cuenta de ella sean los resultados, comentarios o proce-
dimientos realizados, incluso pueden reproducirse textual-
mente partes de un trabajo. Si es muy importante anotar la
referencia completa de donde se extrajo toda la informacion,
existe para ello recomendaciones especificas en el caso se
trate de una revista, del capitulo de un libro, de trabajos pre-
sentados en seminarios, conferencias o congresos. Muchos
autores denominan también a esta area: MARCO DE REFE-
RENCIA, donde no es tan importante tener una gran canti-
dad de referencias, sino mas bien que nos permita centrar-
nos en el problema de investigacién. No debemos caer en la
tentacién de escribir muchas paginas (encontramos muchas
veces que este campo ocupa la mayor cantidad de hojas de
todo el estudio). Un buen marco teérico debe tratar con pro-
fundidad solamente los aspectos que se vinculan con el pro-
blema a tratar, y que vincule de manera légica y coherente
los conceptos manejados en investigaciones previamente
presentados el marco teérico no solo debe presentar infor-
macion, sino también ligarla l6gicamente.
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Trabajos Originales

Efecto de la hiperoxia con oxigeno al 40% sobre el peso cerebral en ratas con astxperimental

Carlos Delgado Bocanegf, Roberto Shimabuku Azafb®, Arturo Ota Nakason®, Graciela Nakachi Morimot®, Soni a P&r eRall ¢ - Yel
Acosta®, Si |l via ®usu2czt cun¥&nchez Ramos

(1) Departamento Acad®mico de Pediatr2a y (2) Centro de Inves
San Marcos; (3) Servicio de Neonatologia, (4) Servicio de Anatomia Patoldgica y (5) Unidad de Investigacion Expbrétitaidal,
Nacional de salud del Nifio, Lima, Peru

Objetivo:
Estudiar el efecto de la hiperoxia con oxigeno al 40 % sobre el dafio cere =
bral luego de asfixia experimental en ratas recién nacidas

i

i Ligadura de la carétida izquierda
Métodos:

Se simul- Il a asfixia en un model o / ' ratas
la especie Holzmann y posteriormente, en forma aleatoria ingresaron a gr .
pos con concentraciones de oxigeno diferentes (21, 40 y 100 %). Se estud
el dafio cerebral comparandolo con un grupo control que no fue sometido |
asfixia. A los 7 dias del experimento se realiz6 una comparacién del pes
cerebral en miligramos. Ademas se realizaron cortes coronales y tincion d
hematoxilina eosina, para comparar las areas cerebrales afectadas. Se
ron imagenes digitales de las laminas tomadas en un scanner con resoluci
de 400 ppp y se midieron las areas con el software JMicrovision.

Resultados:

Se realiz- el experimento con 77
pos para asfixia experimental y exposicion posterior a hiperoxia con dife-;
rentes concentraciones de oxigeno. El peso corporal al inicio del experime
to fue similar en los cuatro grupos. El peso cerebral promedio a los 14 di
de edad fue de 787 (£51), 767 (x42) y 752 (¥56) miligramos, para las con
centraciones de oxigeno al 40%, 21% y 100%, respectivamente. El are
cerebral total promedio en los controles, mediante el trazado del perimetrc
fue de 76.9 mm2 (+ 6.5) y en las ratas asfixiadas fue de 50.9 mm2 (+ 12.7
con p<0.05. La medicion serautomatica, con el método de opacidad
minima, mostré un promedio del area cerebral total en el grupo control dé .
92.3 mm2 (N 9.2) y en el grupo co m2 (N
El peso cerebral del grupo control fue de 843 (x42) mg. Todos los grupos i

con asfixia fueron diferentes en peso corporal, peso cerebral y area cerebRaso del cerebro a los 14 dias post hipoxia

en comparacién con el grupo control (Prueba t, p<0,05). Ademas el peso

cerebral con oxigeno al 40% fue significativamente mayor en comparacion

al grupo que recibi6 oxigeno puro.

Conclusiones:
El peso cerebral mide el dafio en la asfixia experimental con el modelo de

exposicion prolongada a hiperoxia. Existe evidencia de proteccion cerebral '.
con el uso de oxigeno al 40% en modelo animal de asfixia experimental
neonatal. El uso del software JMicrovision permite evaluar el dafio cerebral
a través de la medicién de areas en imagenes digitales, mas no es posible .
medir el efecto de diferentes concentraciones de hiperoxiagfisa. Comparacion de ambos
cerebrales
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Trabajos Originales

Estudio histolégico de la reaccién inflamatoria del tejido celular subcutaneo de ratas holtzman al
cemento experimental aloe vera hidroxido de calcio comparado con el endofil y el apexit

Bachiller: Karin Huaman
Fac. Odontologia UNFV.

OBJETIVO:

Comparar histolégicamente la reaccion inflamatoria del tejido celular subcutaneo de ratas Holtzman inducida por un pernesiteéa base
de aloe verahidréxido de calcio, con los cementos convencionales a base de hidréxido de calcio (Apexit) y oxide elegairet (Endofill), asi
como el implante vacio (control).

METODO:
Se utilizaron 80 ratas albinas raza Holtzman macho de 3 meses de edad y con un peso aproximadamente 300 a 350 gramos. Aeckda
coloco 4 tipos de implantes:

- Cemento Experimental en pata delantera derecha ( DD )

- Cemento Endofill en pata delantera izquierda ( DI)

- Cemento Apexit en pata trasera derecha ( TD )

- Implante vacio en pata trasera izquiefda)

Después fueron divididos en forma aleatoria en 4 grupos de acuerdo al periodo de tiempo en que seran sacrificadasa®4 Irsdjas y 21
dias.

RESULTADOS:

Reaccion Inflamatoria a las 24 horas

La muestra experimental presenté una inflamacion leve de 70% e inflamacion moderada de 30%. Endofill presenté una ieflen7@gian
una inflamacion moderada de 20% y una inflamacién severa de 10%. Implante vacio presentd una inflamacién leve de &0tcidrardt
derada de 20%. Apexit presentd una inflamacion leve de 75%, una inflamacion moderada de 5% y una inflamacion severa de 20%.
Reaccion inflamatoria a los 7 dias

La muestra experimental presenté una inflamacion leve de 75% y una inflamacién crénica moderada de 25 %. Endofilhpiesefitd a ma c i
cronica leve 35%, una inflamacién moderada de 75%. Implante vacio presenté una inflamacién cronica leve de 75% una iaffenicacio
moderada de 25%. Apexit presentd una inflamacién crénica leve de 65%, una inflamacion cronica moderada de 35%.

Reaccion Inflamatoria a los 14 dias

En este periodo la muestra experimental presenté una inflamacién crénica leve de 80% una inflamacién crénica moderdeiaddgll30%s.
sento una inflamacién cronica leve de 45%, una inflamacion moderada de 55%. Implante vacio presento una inflamaciéneaér8&ad,
una inflamacién crénica moderada de 15%. Apexit presento una inflamacion crénica leve de 75% y una inflamacion crordealen@8esa
Reaccion Inflamatoria a los 21 dias

En este periodo la muestra experimental presentd una inflamacion crénica leve de 85% y una inflamacion crénica modéaBHadbdillL5
presentd una inflamacion cronica leve de 65%, una inflamacién moderada de 35%. Implante vacio presentd una inflamackéve C@6pic
una inflamacién crénica moderada de 10%. Apexit presenté una inflamacion crénica leve de 80%, una inflamacion cronieadendd@rad

CONCLUSIONES
En la evaluacion histolégica de las muestras obtenidas, todos los materiales produjeron reaccion inflamatoria, sin esabeidggogeoducida

por el implante vacio y el cemento experimental mostraron menores niveles de inflamacion. El cemento tipo Endofill.axmiseeeine

eugenol demostré mayor reaccion inflamatoria el cual disminuy6 en el Ultimo periodo. La reaccién inflamatoria con ebzpenemtatal fue
de menor intensidad, produciéndose una respuesta histolégica favorable, pareciendo razonable considerarlo como uenEdsiel@btata-
cion de conductos radiculares.

Preparacion del animal para los diferentes implantes Biopsia de los tejidos que rodean al implante

Cemento experimental a base de Aloe vera Muestra con cemento Experimental 14 dias.



