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Resumen

Con el objetivo de evaluar los proyectos presentados al Comité de Etica en el Uso de Animales con respecto
al uso de la analgesia en cirugia experimental de animales, este estudio evalué 106 proyectos y obtuvo la
siguiente informacién: la metodologia de la intervencidn quirurgica, el uso de la analgesia, la justificacion de
no utilizar analgésico y la aplicacion del grado de invasividad. De los proyectos evaluados, un 64,2% empled
técnicas quirdrgicas, de los cuales un 65,6% no utilizé analgesia en el postoperatorio, justificando principal-
mente que el analgésico podria alterar los resultados, y en un 17% la clasificacion del grado de invasividad se
utilizé de manera irregular, por lo que la estimulacién y la difusién de los conocimientos relacionados con la
analgesia deben partir tanto de los comités responsables como del cuerpo de investigadores.
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Resumo
Analgesia de animais de laboratério: responsabilidade dos comités de ética e obrigagdao dos pesquisadores

Objetivando avaliar projetos submetidos ao Comité de Etica no Uso de Animais em relacdio ao uso de analgesia
em cirurgia experimental de animais, este trabalho avaliou 106 projetos, coletando as seguintes informagdes:
metodologia do procedimento cirdrgico, utilizagdo de analgesia, justificativa do ndo uso de analgésico e apli-
cacdo do grau de invasividade. Dos projetos avaliados, 64,2% empregaram técnica cirurgica. Destes, 65,6%
nao utilizaram analgesia no pds-operatdrio, sendo a principal justificativa a de que o analgésico poderia alte-
rar os resultados; em 17%, empregou-se a classificacdo de grau de invasividade de forma irregular. Assim, o
estimulo e a divulgagdo dos conhecimentos relacionados a analgesia devem partir tanto dos comités respon-
saveis quanto do corpo de pesquisadores.

Palavras-chave: Bioética. Animais de laboratdrio. Cirurgia experimental.

Abstract
Laboratory animals and analgesia: the responsibility of ethics committees and the obligations of researchers

The aim of the present study was to evaluate projects submitted to an Animal Research Ethics Committee
regarding the use of analgesia in experimental surgery in animals. A total of 106 projects submitted to the
Animal Research Ethics Committee were evaluated and the following information was collected: methodolo-
gy of the surgical procedure, use of analgesia, justification of the non-use of analgesia and application of the
degree of invasiveness. Of the projects evaluated, 64.2% used surgical techniques, of which 65.6% did not
use analgesia postoperatively, with the main reason being that the analgesic could alter the results. In 17%
of cases the classification of the degree of invasiveness was used in an irregular manner. The stimulation and
dissemination of analgesia-related knowledge must stem from both the ethics committees responsible and
researchers.
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La experimentacion animal provee un
importante conocimiento técnico-cientifico, princi-
palmente en las areas biomédicas, permaneciendo,
por esto, como una etapa central de los estudios
clinicos y, en consecuencia, generando una gran
polémica®®. Actualmente, los estudios que utilizan
animales no humanos también adhirieron a parame-
tros éticos basados en el concepto de “bienestar”
del sujeto de investigacidén, que son aspectos funda-
mentales para la realizacién del proyecto®*.

En consecuencia, el dolor, el sufrimiento y la
higiene en el manejo de los animales en un proyec-
to de investigacion son aspectos que deben ser
observados, por cuestiones metodoldgicas y éticas,
siendo sefalados, tanto por la comunidad cientifi-
ca como por las organizaciones internacionales en
defensa de los animales, como factores importantes
que influyen en el resultado final de la investigaci-
on°7. Las legislaciones nacionales e internacionales
protegen los derechos y cuidados de estos animales,
principalmente en relacién al sufrimiento y al dolor,
siendo responsabilidad de los investigadores garan-
tizar la aplicacion de las normas®°. Por esto, no se
permite la realizacidn de investigaciones en casos en
los que el dafio al animal fuera mayor que los be-
neficios del conocimiento, y en los casos en que se
apliquen métodos alternativos de investigacion>2,

Frente a este cuadro, que sefiala un uso conti-
nuo de animales en estudios clinicos y la necesidad
de eliminar o reducir el sufrimiento de los especi-
menes utilizados, este trabajo tiene como objetivo
relevar la utilizacidn de analgesia en procedimientos
experimentales con animales y la utilizacién correc-
ta del grado de invasividad.

Método

Se realizé un estudio de caracter transversal,
cuantitativo y observacional. La recoleccién de datos
se realizé durante el periodo de julio a noviembre
de 2015. Se analizaron 106 proyectos presentados
al Comité de Etica en el Uso de Animales (CEUA) de
una universidad brasilera en el periodo de diciem-
bre de 2010 a diciembre de 2014. Participaron de
la investigacion todos los proyectos que utilizaron
animales con fines investigativos.

Se analizaron los proyectos segun los pre-
ceptos éticos internacionales y las normas para
investigaciones que involucran seres humanos (Re-
solucion 466/2012 del Consejo Nacional de Salud?).
Como objeto de estudio, se escogieron proyectos de
investigacion presentados al CEUA — que protege
la confidencialidad sobre los datos de los investi-
gadores —, que fueron evaluados y aprobados por
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el Comité de Etica de la Universidad del Estado de
Para y aceptados por el director del CEUA. Ademas
de eso, son proyectos que recibieron la aceptacion
para el contrato de utilizacion del banco de datos,
siendo resguardado el secreto acerca de los datos
de la investigacion.

Se establecié un protocolo de investigacion,
elaborado para recolectar los datos de los histo-
riales, a partir de la pregunta de investigacion “éEs
respetada la legislacion vigente referida a la analge-
sia de los animales de experimentacion que sufren
cirugias experimentales en los proyectos presen-
tados al CEUA?”, y de la bibliografia consultada. Se
correlacionaron las variables estadisticamente por
medio del test G, con p < 0,05, comparandose los
resultados con la literatura actual.

Resultados

Tabla 1. Proyectos presentados al CEUA que
utilizaron técnicas quirudrgicas en la metodologia.
2010-2014, Belém/PA

Probd técnica quirurgica

Si* 68 64,2%
No 38 35,8%
Total 106 100%

*p = 0.0049* (Test G)

Tabla 2. Grado de invasividad, mencionado por
el investigador y correlacionado con el uso de
analgesia en los proyectos presentados al CEUA.
2010-2014, Belém/PA

Grado de invasividad , guaigesla

Si No
Gl1 2 12,5% | 14 87,5%
Gl2 8 32,0% | 17 68,0%
GI3 10 | 23,8% | 32 76,2%
Gla 3 | 42,9% 4 57,1%
Total 23 | 25,6% | 67 74,4%

16 proyectos no informaron
p =0,3837* (Test G)

Tabla 3. Procedimientos quirurgicos correlacionados
al uso de analgesia en los proyectos presentados al
CEUA. 2010-2014, Belém/PA

., Analgesia
Cirugia Con Sin
Si 22 | 34,4% | 42 | 65,6%
No 1 3,8% 25 | 96,2%
Total 23 | 25,6% | 67 | 74,4%

16 proyectos no informaron
*p = 0,0025* (Test G)
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Tabla 4. Grado de invasividad, mencionado por
el investigador, correlacionado con actividad
quirdrgica de proyectos presentados a los CEUA.
2010-2014, Belém/PA

Cirugia
Grado de invasividad si &
G1 2 8,0% 23 92,0%
G2 16 | 55,2% 13 | 44,8%
G3 42 | 95,5% 2 4,5%
G4 8 | 100,0% 0 0,0%
Total 68 | 64,2% 38 | 35,8%
*p < 0,0001* (Teste G)
Discusion

Ninguna ganancia cientifica puede justificarse
en base al sufrimiento de otros seres vivos. De los
106 proyectos sometidos al CEUA de una univer-
sidad publica, la mayoria (64,2%) empled cirugia
como medio o fin, de acuerdo con lo que se define
en la descripcidon metodoldgica del estudio, siendo
la analgesia usualmente indicada en procedimien-
tos post-operatorios, de manera tal de garantizar el
bienestar de los pacientes. Por esto, la analgesia se
muestra como un elemento ético importante a ser
analizado minuciosamente.

El dolor es un elemento esencial para la su-
pervivencia y el mantenimiento de la vida de los
organismos complejos; sin embargo, su continui-
dad reduce la calidad de vida, causa inestabilidad
homeostatica y provoca reacciones bioquimicas y
comportamentales extremadamente dafiinas, como
lo indica Coutinho ! y Andrade, Pinto y Oliveira®. A
pesar de las legislaciones y los manuales que tratan
sobre el asunto, y de los datos que confirman la ne-
cesidad de preservar la normal fisiologia, alin existe
cierta desconsideracion del dolor de los animales de
experimentacion por parte de los investigadores.

Se puede verificar esta negligencia, princi-
palmente, en la cirugia experimental, dado que el
65,6% de los proyectos evaluados no realizdé anal-
gesia, incluso con la utilizacién de una metodologia
quirdrgica, corroborando los datos encontrados en
otros CEUA, como relatan Filipecki, Machado y Tei-
xeira®®y Paixdo®. Fueron diversas las justificaciones
para la no aplicacion de la analgesia, siendo la mas
mencionada por los investigadores la posibilidad
de que los analgésicos interfieran en las lecturas
anatomopatoldgicas de las estructuras renales y he-
paticas, correspondiendo al 96% de los justificativos.

No obstante, incluso sin un analisis tan pro-
fundo, este justificativo se muestra incoherente,
puesto que no se muestra viable la aplicacion de
la misma técnica, bajo las mismas condiciones, en
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el ser humano, dado que el procedimiento quirur-
gico esta seguido por la analgesia adecuada en el
post-operatorio. El estrés causado por el dolor se
muestra como mas daiino para las estructuras ana-
tomopatoldgicas que cualquier analgésico, en razon
de la liberacién de innumerables mediadores infla-
matorios y de la alteracién comportamental, que
puede generar inapetencia, actos de mutilacion y
alteraciones de suefio-vigilia, como citan Kohn y co-
laboradores®y otros autores®®.

Con el objetivo de evitar situaciones similares,
el Consejo Nacional de Control de Experimentaci-
6n Animal (CONCEA) elaboré una estratificacion
del grado de invasividad (Gl), en la que cada pro-
cedimiento debe ser encuadrado para una mejor
visualizacién del nivel de dolor presentado por los
animales, lo que consecuentemente llevaria al cui-
dado con el protocolo analgésico utilizado. Cuatro
son los grados de invasividad: el primero, se refiere
a experimentos que causan poco dolor o ninguna
incomodidad o estrés; el segundo, de leve inten-
sidad; el tercero, con intensidad intermedia; y el
cuarto y ultimo, experimentos que causan dolor de
alta intensidad. Lo que se observé en los estudios
analizados, ademas, es que incluso con una correcta
clasificacion del grado de invasividad, no se pres-
taba la debida atencion a la analgesia, puesto que
solo el 34,4% de los proyectos que realizaron pro-
cedimientos quirdrgicos hicieron uso de analgesia
post-operatoria. Frente a esta evidencia, no esta de
mas repetir que no se puede justificar ningln be-
neficio cientifico basado en el sufrimiento de otros
seres Vivos.

Es responsabilidad del investigador el
acompanamiento de los animales operados y el
reconocimiento de las sefiales de dolor, no siendo
justificable la ausencia de analgesia en los animales
en cirugia experimental que presenten algin grado
de invasividad, como lo sefialan las diversas entida-
des nacionales y los tratados internacionales. El Gl
no debe sustituir la evaluacién clinica y, para mayor
confort del animal'?, se debe utilizar analgesia leve
en metodologias minimamente invasivas.

Consideraciones finales

Los resultados recogidos en el analisis de los
proyectos que involucran procedimientos quirur-
gicos en animales no humanos, en universidades
publicas brasileras, muestran total irregularidad en
lo que atafie al cumplimiento de las normas éticas
que regulan los estudios realizados con animales. La
mayoria de los 106 proyectos sometidos a analisis
por parte del CEUA usaron técnicas quirdrgicas, y
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mas de la mitad de estos no utilizé analgesia en el
post-operatorio, provocando dolor y sufrimiento en
los animales que participaron del estudio. Esta situ-
acion alarmante denota la necesidad urgente de un
entrenamiento y un perfeccionamiento de los evalu-
adores de los CEUA, que deben familiarizarse con los
farmacos, las dosis y los parametros metodoldgicos,
para juzgar la fatiga de los animales implicados en
los proyectos de estudio. Es importante que los in-
tegrantes de los CEUA estén capacitados y, asi, aptos
para verificar las condiciones de vida y las situacio-
nes de manejo de los animales en las visitas a los
bioterios, que deben tener lugar de forma regular,
para acompafiar el desenvolvimiento de los proce-
dimientos y de los cuidados adoptados.

Debe promoverse, en las instituciones, un
trabajo de esclarecimiento en cuanto a las normas

injustificados en los animales que participan de
los estudios. También se recomienda la realizacién
periddica de foros de discusion, de manera tal de
contemplar y debatir cuestiones relacionadas con el
tema, como el uso de determinados farmacos y sus
dosis de ensayos terapéuticos, procurando promo-
ver la conciencia de la comunidad académica sobre
el mejor disefio y conduccion de los experimentos.

Finalmente, se considera que la recoleccion y
la divulgacion de datos analizados estadisticamente
sobre los experimentos realizados en los CEUA ayu-
dan a la comunidad cientifica a conocer y reconocer
aspectos complejos y concomitantemente delicados
del uso de animales no humanos en investigaciones,
asi como a debatir y mejorar el conocimiento y las
practicas adoptadas en relacién a esta tematica po-

Iémica, que se revela como sumamente importante
para el avance cientifico, como sefialan Zuanon,
Benjamin y Fonseca®. Por esto, son necesarios mas
estudios respecto de los parametros éticos de las in-
vestigaciones con animales.

éticas que regulan la investigacidon con animales no
humanos en Brasil'*, para capacitar estudiantes y
docentes, con el fin de que adopten la mejor me-
todologia de investigacidn posible para su proyecto,
sin promover dolor y sufrimiento innecesarios e
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