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EDITORIAL

Metas cumplidas, nuevos desafios

Undia, en sermon de pasillo, un lector de la revista dijo: “es que el socio de la SECAL
se encuentra la revista impresa en su despacho...”, refiriéndose a todo el trabajo que
hay detras de esa entregay del que el socio no es consciente.

El proceso editorial de un nimero de la revista, en palabras llanas y sencillas, se
puede definir como una secuencia de pasos que comienzan su andadura cuando un
autor o autores después de su investigacion envian un articulo, hasta que el nimero
ya esta publicado. Sin duda, el trabajo que entrafna esta frase va mucho mas allé en
cuantoal trabajoinvertido.

Y es que, en este proceso de publicacién, las personas involucradas son los
autores, responsables de seccién, editores, colaboradores, maquetadores,
impresores y logisticos, todos ellos comandados por la direccién de la revista que
organiza y pone norte a las publicaciones. Las horas de trabajo ya no se cuentan, se
disfrutan como las que estamos dedicando para hacer esta editorial; esfuerzo,
responsabilidad y dedicacién son las constantes de todos para que la revista salga
cémo, déndey cudndo toca.

Asi, podemos decir con algo de respiro y tranquilidad, que tenemos la meta
cumplida, el nimero 78 de la revista. Es el nimero en el que estamos saliendo por
mucho tiempo en la estacién que toca “"verano’, sin perder contenido, manteniendo
su espiritu divulgativo cientificoy con unaestructura humanade lujo.

;Qué otras metas se han cumplido? Hemos conseguido que poco a poco la
Revista Animales de Laboratorio de la SECAL sea reconocida por sus socios, y quiza no
socios, como unade las revistas divulgativas cientificas mas importantes en el ambito
delanimal de laboratorio y en espanol.

;Termind el trabajo? “Nuestra revista en nuestros despachos” es el resultado
de un gran esfuerzo y trabajo en equipo. Los desafios que nos planteamos ahora son
los de mejorar la calidad cientifica, ampliar los temas (secciones), mejorar la
visibilidad de la revista en el exterior, aumentar el soporte comercial y mantener las
publicaciones comoy cuando tocan.
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Bienestar animal

Alojamiento grupal de conejos como
enriquecimiento ambiental. Promoviendo
el bienestar en escenarios experimentales

Micaela Ricca’, Sebastidn Valenzuela’ y Paula Aedo’
'Pontificia Universidad Catdlica de Chile

*Fundacion Ciencia para la Vida

*Instituto de Salud Publica de Chile

INTRODUCCION

Tradicionalmente, en las instalaciones experimentales, los
conejos se han mantenido en recintos individuales, practica que
ayuda a la identificacion, minimiza la propagacion de patologias,
facilita el control de cada individuo, el seguimiento de ingesta de
alimentos y agua y ademas agiliza la limpieza y el manejo. Estas
razones estan relacionadas principalmente con el cuidado de los
animales, pero jcudles son las necesidades reales de la especie?

La Directiva Europea 2010/63/EU en su Anexo lll, seccion A,
punto 3.3 establece que los animales deben ser alojados en
grupos estables de individuos compatibles y que cuando esto no
sea posible, el alojamiento individual debe limitarse al minimo
necesario. Ademas, debe mantenerse contacto visual, auditivo,
olfativo o tactil. Hay que tener en cuenta que estas estrategias
pueden no ser aplicables a todos los escenarios experimentales o
de produccion, por lo que deben ser revisadas y modificarse con
regularidad segun la necesidad.

Con respecto al enriquecimiento ambiental, nos indica que
todos los animales deben disponer de un espacio de la
complejidad suficiente para permitirles expresar una amplia
gama de comportamientos normales. Deben contar con cierto
grado de control y de eleccién respecto a su entorno para reducir
los comportamientos inducidos por el estrés. Ademas, las técnicas
aplicadas de enriquecimiento tienen que ser adecuadas, de forma
tal que los animales amplien la gama de actividades y puedan
desarrollar su capacidad de adaptacion, como el ejercicio fisico, la
busqueda de comida y las actividades de manipulacion y
exploracion.

Por otro lado, un programa de enriquecimiento ambiental
puede ser utilizado para cumplir diferentes objetivos:

- Incrementar los patrones normales de conducta de la especie
que se manifiestany distribuyen alo largo del dia.

- Ayudara los animales a adaptarse a los cambios y desafios de
la mejorforma posible dentro de un confinamiento.

- Reducircomportamientos anormales.

El objetivo principal del enriquecimiento ambiental es evitar
el desarrollo o manifestaciones de conductas anormales
aplicando estrategias de adaptacion de los animales a diferentes
situaciones.

En un intento para mejorar el bienestar de los conejos de
laboratorio, varios grupos han propuesto el alojamiento grupal
como alternativa al confinamiento individual, incluyendo
materiales y evaluando el componente social como
enriquecimiento ambiental. Esto se debe a las evidencias
comportamentales del conejo salvaje europeo, que vive en
grupos sociales con una jerarquia determinada. Asimismo, se ha
demostrado que los patrones comportamentales observados en
los conejos salvajes también ocurren en los conejos en
confinamiento cuando se les da la oportunidad.

En este articulo abordaremos esta tematica, revisando los
aspectos mas relevantes de la bibliografia y haciendo énfasis en
las ventajas y desventajas de esta propuesta teniendo en cuenta
el bienestarde losanimales.

ASPECTOS CLAVES PARA LA IMPLEMENTACION DEL
ALOJAMIENTO EN GRUPO

Uno de los mayores beneficios del alojamiento de varios
conejos dentro de un recinto abierto serd sin duda el aumento del
espacio disponible para cada animal y el incremento de
oportunidades para las interacciones sociales. Ademas, las tareas




Bienestar animal

de limpieza rutinarias son mas faciles pudiendo entrar al corral e
interactuar también conlos animales.

Sin embargo, hay que ser cautos al implementar este tipo de
alojamiento de forma repentina ya que no implica unaadaptacion
inmediata de todos los individuos. Por ello, es importante poder
distinguir ventajas, desventajas y soluciones de eventuales
problemas antes de implementarlo. La situacién ideal para
comenzar a alojarlos en grupo es contar con un grupo nuevo de
conejos antes de la pubertad. Si esto no es factible, habré que ir
paso a paso y conocer los diferentes comportamientos de los
individuos para poder intervenir en caso de ser necesario.

Las claves principales de esta propuesta residen en evaluar y
supervisar de cerca el comportamiento de cada uno de los
conejos en un inicio, su avance en la adaptacion a este sistema de
alojamientoy, por otro lado, tener presente el potencial riesgo de
diseminacion de patologias comunes de esta especie en caso de
algun brote. Ademas, hay que tener precaucién en la
identificacion por sexo para evitar prefiez en hembras si la
reproduccion no es lo que se busca finalmente.

suministrada por la autoria

Etograma de los conejos alojados en grupo ;Qué esperar?

Territorio

Los conejos son territoriales y dividen su mundo en espacios
personales, donde pueden o no convivir con otros socialmente
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muy cercanos, y en espacios en comun. Algunos individuos son
mas territoriales que otros; las hembras de esta especie son mas
proclives a permanecer relativamente aisladas entre si y
defenderan su espacio personal agrediendo a otros mediante
mordeduras que pueden tener graves consecuencias. Asimismo,
pueden presentarse situaciones no frecuentes de exclusién social
enalgunosgrupos.

Al implementar el sistema, suelen formar grupos sociales
labiles, ya sea cuando descansan, durante la alimentacion o la
exploracion. Pueden coexistir varios grupos simultaneamente
que realizardn actividades diferentes. Cuando estan en reposo es
habitual observarlos juntos, incluso uno encima de otro.

Suelen marcar su territorio mediante el roce o frotamiento de
su barbilla contra objetos e incluso con otros individuos por lo
general en medio de las orejas, ya que poseen una glandula
sebdcea que secreta una esencia de un olor particular, inodora
paralos humanos.

Aseoy acicalamiento

Dentro del repertorio de comportamiento, las actividades
mas importantes son aquellas que involucran mds de un animal:
el aseoy acicalamiento mutuo y reciproco; por ejemplo, estas dos
conductas son en las que mas tiempo invierten los conejos y se
observan muy marcadas en conejos en grupo.

Alimentacion

Dentro de un espacio adecuado en comun, los conejos
demuestran actividades similares a los conejos salvajes, como
alimentarse y beber durante todo el diay no sélo al amanecery al
atardecer. Cuando se les ofrece enriquecimiento alimentario
como heno o alfalfa, los conejos son capaces de alimentarse
juntos sin episodios de rivalidad por el territorio; lo mismo ocurre
conelaguade bebida.

Postura corporal

Son mas propensos a erguirse en sus patas traseras mientras
seintensificala conductaexploratoria.

Comportamiento exploratorio

Este comportamiento se puede observar todos los dias,
siendo habitual que excaven generalmente en las esquinas y a lo
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largo de los lados del corral. Ante un estimulo auditivo se sientan
sobre sus patas traseras para explorar la situacion. Cuando se les
introduce un objeto nuevo en el corral como cubos de madera,
rampas o incluso la presencia de un operador nuevo, demuestran
su interés explorando durante largos periodos. Los conejos
aprenden rapidamente a distinguir sonidos; por ejemplo, si el
heno o alfalfa es introducido en alguna bolsa de carton o similar
que haga algun sonido, provocara una respuesta inmediata en los
animales.

Comportamientodealarma

Generalmente, después de una semana de alojamiento en
grupos en corrales los animales se muestran mas calmos y
acostumbrados a su entorno, por lo que se esperan pocas
reacciones de alarma. Si se sobresaltan por algun estimulo
auditivo no familiar, se crea una reaccién similar entre los animales
en otros corrales, incluso cuando no habian experimentado el
estimulo original. En este sistema, el golpeteo de las patas traseras
no es frecuente; este comportamiento estd generalmente
asociado a alertara otros miembros del grupo ante un peligro.

Problemasclinicos

Se ha reportado que los casos de tricobezoares (bolas de
pelos en estébmago y tracto digestivo) son casi inexistentes en
conejos mantenidos en corrales. Esta condicion esta asociadaa la
falta de ejercicio, falta de forraje o fibra en la dieta y a un
acicalamiento patolégico o estereotipado debido tal vez al
confinamiento individual. Otra afeccién es la coccidiosis, que
suele presentarse endémicamente y que bajo este tipo de
alojamiento tendria una relevancia severa ya que se disemina
facilmente en una poblacion.

Micciény defecacion

Al orinar y defecar dentro del corral parecen seguir un patrén
espacial, generalmente, en las esquinas o en los bordes del
recinto.

Juego

El comportamiento que mas llama la atencién en este tipo de
alojamiento es el de juego ya que teniendo la posibilidad corren,
saltan y giran. Pasan un tiempo considerable corriendo
rapidamente de un extremo al otro del recinto. Incluso, arrojando
objetos como cajas de cartony cubos de madera.

{Comoimplementar un corral?

En un principio, se puede destinar un drea de una sala para tal
fin y evaluar la complejidad social hasta que el grupo esté
consolidado.

Los materiales con los que se construyen los corrales deben
ser fabricados con materiales que no perjudiquen la salud de los
conejos y a su vez, que sean capaces de resistir la limpieza,
desinfeccion y esterilizacion rutinaria. En el caso de los conejos, el
material sobre el que se apoya el lecho es especialmente
importante, ya que la alta concentracion de carbonato de calcio
en la orina supone un detrimento mayor que en otras especies de
animales de laboratorio.

Algunas ideas de enriquecimiento ambiental econémico son
las cajas de cartdn, que los conejos desarmany arrojan de un lugar
a otro, y que las usan como refugio o escondite si estan en estado
de peligro o alerta. Ademas, cumplen con la funcién de superficie
elevada, que permite que el animal se tumbe, se siente y se mueva
facilmente por debajo. También se pueden utilizar maderas no
resinosas que hayan sido esterilizadas o tratadas previamente a
introducirlasen el recinto.

Como conclusién, podemos decir que es un sistema facil de
implementar pero que no siempre es posible lograr la adaptacién
de individuos adultos para formar grupos. Si se opta por este tipo
de alojamiento, se recomienda comenzar a socializar a los
individuos desde la edad del destete. Es enriquecedor también
para el cuidador poder observar en los animales conductas que
usualmente no pueden demostrar dentro de jaulas individuales e
interactuar con ellos dentro del recinto. La supervisién y
evaluacion de salud de cada animal es mds simple pudiendo
entraren el corral eincluso observarlo adistancia.

Imagen suministrada por la autoria
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iQuiero una Stripper!

Jesus Martinez Palacio

Titulado Superior en Prevencion de Riesgos Laborales, Centro de Investigaciones Energéticas,

Medioambientales y Tecnoldgicas (CIEMAT), Servicio de Animalario

Con esta frase, ya famosa en el departamento de compras del
CIEMAT, iniciamos hace anos nuestra relacion con esta pequena
pipeta que hoy revisamos en este texto. Un equipo “alternativo’,
derivado de la clinicahumana, para el manejo de embriones.

SISTEMAS CLASICOS DE MANEJO DE EMBRIONES

En nuestro campo, los embriones se han manejado
tradicionalmente mediante capilares de vidrio “estirados” que
conformaban una micropipeta (ver Figura 1). Estas mantienen el
didmetro original del capilar (1 mm) en uno de los extremos y
forman un microcapilar con didmetro interior entre 120-200
micrémetros para el manejo controlado de los embriones.

Segun “escuelas’, también se han usado pipetas Pasteur a las
que se les ha estirado la parte final de la punta. Actualmente, estas
micropipetas pueden obtenerse comercialmente, pero lo
habitual es que el propio usuario se las fabrique.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 1.- Micropipetas de vidrio.

El movimiento de los embriones se hace por succion de la
boca a través de una goma en |a pipeta. De nuevo seguin escuelas,
estas gomas son mas 0 menos anchas, comerciales o artesanales y
serellenan o node aceite paramoderar el efecto de succién.

Es un sistema que requiere un tiempo de formacién para
adquirir destreza tanto en la fabricacién de las micropipetas como
en el manejo de embriones con el mismo.

Existen alternativas que basan la aspiracién en presion sobre
una goma (generalmente, mediante una rueda que la aprieta) que
la trasmite a la micropipeta (ver Figura 2). Nunca ha sido muy
utilizado, ya que es poco preciso en sumanejo.

Imagen suministrada por |a autoria

Figura 2.- Micropipeta.

El sistema clasico (boca-boquilla-goma-micropipeta, ver
Figura 3) es perfectamente funcional y es el de uso mayoritario en
experimentacion animal, pero tiene limitaciones:
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- Problemade bioseguridad al pipetear material directamente
conlaboca.

- Riesgode pinchazos porel capilar de vidrio.

- Problema de control del personal que no respira bien por la
nariz (asma, alergias, catarros) y que debe respirar por la boca.

|

Imagen suministrada por la autoria

Figura 3.- Capilary sistema de succion.

STRIPPER, UNSISTEMA ALTERNATIVO

En clinica humana, por los mayores requerimientos sanitarios
y de calidad (cumplimiento normativo y esterilidad), se venian
usando unas pequefias pipetas para este fin que se asocian al uso
de micropipetas plasticas, prefabricadas y estériles
comercializadas como parte del sistema. Tienen algunas
caracteristicas que nos interesan:

- Es un sistema de micropipeteo tradicional, por presion del
pulgar, sin contacto directo con la muestra. El estandar de
laboratorio.

- El capilar plastico no presenta riesgo de corte o pinchazo.
Tampoco afecta a las placas de microcultivo (las tipicas
muescas del capilar de vidrio).

- Su uso no requiere un entrenamiento excesivo, es intuitivo
respecto al trabajo normal de laboratorio.

- Esunsistema ready to use, podemos comprar todo el material
y utilizarlo directamente, sin necesitar nada mas.

¢{DEDONDE LEVIENE ESTE NOMBRE TAN CHOCANTE?

Inicialmente, esta pipeta se utilizo para desnudar
(denudacién) oocitos, es decir, eliminar mecanicamente las
células del cimulo que rodean al oocito, como parte de procesos
de fecundacion in vitro o ICSI (inyeccidn intra-citoplasmatica de
espermatozoides).

Suponemos que al departamento comercial de Origio (su
fabricante), le debié parecer original la asociacion
desnudar/stripper.

EN QUE CONSISTE ESTEEQUIPO

La Stripper (ver Figura 4) es una pipeta que mueve volumenes
minimos de liquido (1-3 microlitros) utilizando para ello unos
microcapilares (puntas) adaptados a distintos usos en
embriologia.

El sistema consiste en un émbolo metélico que fluye en el
interior del microcapilar plastico.

El microcapilar acaba en forma ahusada (estirada) con
diferentes didametros finales (de 50 a 1000 micrémetros). Los
capilares tipicos de manejo de embriones suelen ser los de unos
150-175 micrometros de diametro.

& |

Imagen suministrada por la autoria

Figura4.- Stripper.

Como hemos comentado, la principal ventaja de este sistema
es su uso intuitivo por el personal del laboratorio. Esta ventaja se
refiere fundamentalmente al personal que se inicia en el manejo
deembriones, o que lorealiza de manera esporadica.

El personal entrenado suele preferir el sistema tradicional.
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NUESTRA EXPERIENCIA CON LA STRIPPER

En los cursos de criopreservacion e ingenieria reproductiva
que el CIEMAT - SECAL y ultimamente CARD (Center for Animal
Resources and Development de la Universidad de Kumamoto),
venimos impartiendo desde hace afios siempre se ha ofrecido a
losalumnos probar este sistema“alternativo”(ver Figura 5).

Los alumnos “noveles” que no han utilizado ninguno de los
dos sistemas anteriores, suelen mostrar preferencia por el sistema
Stripper. Con la salvedad de que este sistema suele darles algun
problema por la flexibilidad del capilar. Si se incide en la placa
tocando el borde la punta se eleva y es complicado aspirar los
embriones. Se resuelve facilmente una vez se comenta este punto
(verFigura6).

Imagen suministrada por la autoria

Figura 5.- Placay Stripper.

Los alumnos “veteranos” que ya han manejado embriones,
suelen verlo como una alternativa curiosa, pero prefieren el
sistematradicional.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 6.- Alumnos manejando Stripper.
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Econémicamente, el sistema Stripper tiene un coste mucho
mayor que el tradicional. Hablamos de unos 300€ el coste de la
pipeta y entre 1 y 5€ el coste de cada microcapilar. Este es,
posiblemente, uno de los elementos limitantes de su uso.

EN RESUMEN

El sistema Stripper es una alternativa para el manejo de
embriones de animales de laboratorio.

Principales ventajas:

- Sistema que se puede adquirir listo para su uso.

- Evita riesgos de bioseguridad (pipeteo con la boca y
pinchazos).

- Esintuitivo.

- Alternativa a personal que no puede utilizar el sistema
tradicional.

- Puede ser util en caso de uso ocasional/personal poco
entrenado.

Principalesinconvenientes:

- Esmas caro que el sistema tradicional.
- Tiene un menor control, precisién y sensibilidad respecto al
sistema tradicional con usuarios entrenados.

PARA SABER MAS
- Origio:
- Stripper: http://www.origio.com/products/the-stripper/
- Videos demostrativos: http://www.origio.com/training-lab/
educational-videos/

- Minitube:

- Manejo de embriones: https://www.minitube.com/en/Products/
Embryo-Transfer/Embryo-Handling

Declaracion: Los equipos se presentan y comentan sélo a titulo informativo,
no existiendo ningun tipo de interés o relacion comercial del autor con las
casasy equipos presentados.
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Los organoides: modelos
experimentales in vitro en auge

Guillermo Repetto, Raquel Rojas, M® del Mar Aparicio, Ana del Peso y Sara Maisanaba

Area de Toxicologia, Universidad Pablo de Olavide, Sevilla

INTRODUCCION

La prestigiosa revista Nature Methods nombraba “método del
ano 2017"alos organoides (Nature Methods 2018), mini-6rganos o
estructuras tridimensionales de células que se organizan entre siy
se asemejan en arquitectura y funcion a los érganos reales.
Ademas, estos organoides fueron finalistas del Premio al Inventor
Europeo del mismo ano 2017 y ya habian sido declarados entre los
“Grandes avances de la cienciaen 2013"por The Scientist.

Los organoides (ver Figura 1) se definen, actualmente, como
agrupaciones tridimensionales cultivadas in vitro, derivadas de
células madre adultas o pluripotentes de mamiferos, que se
autoorganizan en una microanatomia casi nativa de drganos
especificos, con células diferenciadas y compartimentacion del
tejido (Kretzschmar y Clevers 2016). Suelen ser funcionales,
secretando hormonas, metabolizando y excretando compuestos,
conactividad neuronal, capacidad de contraccion, etc.

=

Imagen suministrada por la autoria

Figura 1.- Organoide intestinal: Intestinal organoid grown from Lgr5+
stem cells (Autor: Meritxell Huch). St Johnston D. The
Renaissance of Developmental Biology. PLoS Biol. 2015;13(5):
e1002149.

PRODUCCION

La tecnologia de los organoides permite desde el afio 2008
establecer cultivos organotipicos a largo plazo basados en células
madre. No precisan una capa de células alimentadoras que les
proporcionen nutrientes ya que se complementa el medio de
cultivo con un conjunto bien definido de factores de crecimiento,
generalmente sobre un hidrogel. Los organoides pueden
derivarse, bien de células madre pluripotentes (PSCs), es decir,
células madre embrionarias (ESCs, aislados de un blastocito) o
PSCs inducidas (iPSCs, reprogramados de tejidos adultos), o bien
de células madre adultas multipotentes 6rgano-especificas (ASC,
aisladas de tejidos maduros). Ademds, pueden componerse
exclusivamente de células epiteliales o de ellas junto a
mesenquimales.

Los organoides pueden generarse de mamiferos muy
diversos, lo que permite estudios comparados. El proceso de
formacion de organoides es similar al desarrollo del organismo a
partir del cigoto y da lugar a un organismo adulto maduro. Esto
incluye diferenciacion, proliferacion y apoptosis controlada,
combinadas con autoorganizacién y patrones multicelulares, lo
que conduce adiversos tejidos maduros.

Ambos tipos de organoides (los derivados de PSCs y los
derivados de ASC) pueden ser cultivados a largo plazo y permiten
aplicarles todos los tipos de andlisis celulares, biolégicos y
moleculares que se han desarrollado para las lineas celulares
“tradicionales” (Clevers 2016). Como tal, proporcionan nuevos
modelos experimentales situados entre las lineas celulares y los
estudios in vivo, para estudiar funciones genéticas basicas y
procesos celulares.

ORGANOS GENERADOS

Existen modelos muy diversos, partiendo tanto de células
adultas como pluripotentes:
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1. Se han creado organoides a partir de células madre adultas o
tejidos, gracias a la aplicacion de diferentes factores en el
medio de cultivo:

APLICACIONES DELOS ORGANOIDES

Las posibles aplicaciones, ventajas y desventajas de los
organoides seresumenenlaTabla 1.

A partir de varios tejidos epiteliales adultos de origen
humano, como eséfago, trompa de Falopio, intestinos
delgado y grueso, higado, pulmén, pancreas, prostata,
glandula salival, estdbmago y papilas gustativas. También, se
han establecido cultivos de organoides epiteliales a partir del
intestino fetal. Ademas, se han usado intestino delgado y
colon de ratones neonatales, juveniles y adultos que
contenian células epitelialesy mesenquimales.

Organoides en lainvestigacionbasica

Los organoides se consideran actualmente una de las mejores
alternativas para estudiar el desarrollo, la diferenciacion y la
maduracion celular (Nantasanti et al. 2016, Clevers 2016). Ello
incluye los factores transcripcionales y las vias regulatorias
involucradas en la especificacion del 6rgano y la determinacion
tardiadel destino celular.

2. Se han establecido cultivos de organoides derivados de
células madre pluripotentes (PSC) para diferentes 6rganos,
como el oido interno, el intestino, el rifdn, el higado, el
pulmén, la glandula pituitaria, el estdmago, las estructuras
cerebralesylaretina.

Tabla 1.-Principales aplicaciones, ventajas e inconvenientes de los cultivos de organoides (Modificado de Nantasanti etal. 2016):

APLICACION EJEMPLOS Y VENTAJAS LIMITACIONES

- Modelos tridimensionales, funcionales, muy
estables, de diferentes 6rganos o partes de los
mismos

- Biologia del desarrollo humano: diferenciacion y
maduracion celular

- Biologia de células madre

- Interaccion entre células

- Interaccién con matriz extracelular

- Control de cambios epigenéticos

- Facil manipulacién genética

- Comparacion entre diferentes especies

- Ladiferenciacion puede no ser completa

- Reproducibilidad

- Falta de inervacion, vasos sanguineos y células
inmunitarias

Investigacion
basica

Modelos de enfermedades
(especialmente de las raras

- Bancosde células
- Bancos de células de pacientes

- Requiere adecuada diferenciacién

y de causa genética)

- Estudio de infecciones

Diagndstico y medicina
personalizada

- Células especificas del paciente
- Posible edicion génica

- Precisa adecuada seleccion de clones

Evaluacion farmacoldgica
y toxicoldgica

- Ensayos alargo plazo, cinéticos y dindmicos
- Identificacion de grupos de riesgo

- Requiere adecuada diferenciacion

Medicina regenerativa,
terapia génica
y trasplantes

- Posible correccion génica y trasplante autélogo
- Noriesgode teratoma

- Requiere adecuada diferenciacion

-Requieren factores extracelulares de
crecimiento

- Requiere inmunosupresion si genera nuevas
proteinas
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Organoides para modelar enfermedades

Los organoides facilitan una mejor comprensién de la
enfermedad, de su desarrollo y progresion, ademas de permitir
nuevas estrategias de tratamiento. Se pueden establecer bancos
de lineas de hPSC relevantes para la enfermedad a partir de
cohortes de pacientes o mediante ingenieria genética para
introducir variantes de riesgo especificas. Con ello se crean
modelos in vitro especificos de la enfermedad, como del higado
graso no alcohdlico. Son de gran interés para las enfermedades
raras,como laenfermedad de Wilson.

También se han mostrado utiles para enfermedades
infecciosas, como la microcefalia por el virus del Zica, las hepatitis
By C, el estdmago con Helicobacter pylori, la gripe, etc.

Organoides para diagnéstico y medicina personalizada

El potencial clinico de los organoides derivados de pacientes
se ha comprobado en pacientes que sufren de fibrosis quistica,
realizando estudios preclinicos exvivo.

En la investigacion del cancer facilitan la investigacion de
lineas con diferentes alteraciones trascripcionales, traslocaciones,
cambio en el nimero de copias y mutaciones somaticas, que
pueden ocurrir dentro del mismo tumor, como en el carcinoma
hepatocelular. Los organoides derivados del cancer de un
paciente (aSC) permiten correlacionar con el tipado genético del
tumor, su sensibilidad a medicamentos y la capacidad invasora y
metastasica. Puede disponerse de la informacion en unas
semanas tras latoma de la biopsia.

Evaluacion farmacolégicay toxicolégica

Permiten realizar estudios comparativos farmaco-
toxicolégicos tanto cinéticos como dinamicos, entre especies y
entre 6rganos, pero también detectar grupos de riesgo mas
vulnerables a efectos adversos.

Organoides en medicina regenerativa, terapia génica y
trasplantes

La obtencion de organoides autélogos para trasplantes es
mucho mas segura que las de los iPSCs, ya que no presentan
inmunoreactividad, displasias ni anaplasias y se inician a partir de
una simple biopsia. Esto ya se ha comprobado en animales.
Evidentemente, no se pretende fabricar érganos completos del
tamano original, sino implantar muchos organoides que realicen
la funcién del 6rgano enfermo. En este proceso ex vivo pueden
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aplicarse técnicas de edicion genética (p. Ej. CRISPR/Cas9) para
realizar las correcciones génicas pertinentes sobre los organoides
antes del trasplante.

LIMITACIONES

Evidentemente, ningun modelo puede ser perfecto. Los
organoides presentan limitaciones como la falta de inervacion, de
vasos sanguineos y de células inmunitarias y dependen de los
factores de crecimiento. Pero su facilidad de produccién y la gran
semejanza con los érganos humanos en la salud y enfermedad,
convierten a los organoides en muy atractivos para la
investigacion traslacional e invitan a una aplicacion clinica casi
inmediata (Clevers 2016).

CONCLUSIONES

La tecnologia tridimensional organoide es la mejor
representacion in vitro disponible actualmente de la fisiologia in
vivo de diferentes 6rganos, como el higado o el cerebro. Los
cultivos de organoides han mejorado mucho nuestro
conocimiento del desarrollo y progresion de las enfermedades,
han demostrado fidelidad con las vias de la enfermedad in vivo y
estan actualmente disponibles para gran variedad de especies. Su
uso con tecnologias emergentes (como la impresion 3D y las
técnicas de imagen) y la abundancia de oportunidades en
investigacion y desarrollo de medicamentos, asi como, en
aplicaciones especificas al paciente, indican que los organoides
pueden contribuir muy significativamente a cambiar el modo de
estudio y al tratamiento de las enfermedades (Nantasanti et al.
2016).
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Histologia del pez cebra, Danio rerio (Parte ll)

Ana Isabel Nieto' y Ana M. Santos’
" Unidad de Experimentacién Animal y’ Unidad de Microscopia
Centro de Instrumentacion Cientifica. Universidad de Granada

En esta segunda parte de la histologia del pez cebra,
continuamos mostrando los tejidos presentes en estos animales,
que tan buen modelo de investigacion estan resultando ser.

Sistema digestivo

El sistema digestivo de los peces cebra (ver Figura 1) esta
compuesto de:

- Cavidad oral y faringea.
- Eséfago.

- Intestino.

- Higado y vesicula biliar.
- Pancreas.

- Vejiga natatoria.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 1.- Sistema digestivo |. Anatomia general del sistema digestivo. 1:
cavidad oral; 2: cavidad faringea y branquias; 3: eséfago; 4:
intestino; 5: higado; 6: pancreas; 7: vejiga natatoria bicameral.
Barradeescala:2mm.

La cavidad oral es compartida por el sistema respiratorio y
digestivo (ver Figura 2.A). Carece de dientes y su funcién es
seleccionar, capturar y dirigir la comida hacia el eséfago. En la
boca y la regién perioral se encuentran los botones gustativos.
Esta recubierta de un epitelio mucoso sobre una membrana basal
y contiene numerosas células caliciformes. Antes de llegar al
esofago, encontramos unos diverticulos ciegos denominados
sacos esofagicos, la faringe y -alli si-, unos dientes donde la
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comida es triturada. Estos dientes contienen una cobertura de
esmalte, con una capa de dentinay una pulpaen elinterior.

La primera parte del tubo digestivo corresponderia con el
esofago. Presenta una gran capacidad de distension y esta
recubierto por un epitelio con numerosas células mucoides. A
partir de ahi, es muy dificil distinguir entre estémago e intestino
delgado y grueso, dadas las escasas diferencias en su histologia,
aunque la morfologia de su epitelio y la mayor o menor
abundancia de células caliciformes sugieran diferencias en
cuanto a la funcionalidad. Se puede dividir en tres porciones de
acuerdo con el grosor de la pared, la longitud de las vellosidades y
el grosor de la capa muscular:anterior, posterior y recto.

No poseen estomago glandular y a medida que progresamos
desde la porcion mas rostral a la mas caudal, la luz del tracto se va
haciendo mas pequefay también la altura de las vellosidades. Sin
embargo, proporcionalmente, estas vellosidades son mas largas
que las encontradas en el intestino de mamiferos.

La estructura histologica consiste en una capa mucosa
formada por enterocitos con numerosas células caliciformes que
cubren las vellosidades. La submucosa presenta pocas células
linfoides en animales sanos. Y la capa muscular es relativamente
finayacaba conla capa serosa.

Higado

El higado en los peces cebra esta constituido por tres [6bulos
y se extiende a lo largo del tracto intestinal. Como en el caso de los
mamiferos, en los peces teledsteos juega un papel importante en
el metabolismo de sustancias. Se encarga del procesamiento de
carbohidratos, proteinas, lipidos y vitaminas. Asi mismo, juega un
papel importante en la detoxificacién y en la sintesis de proteinas
plasmaticas como albdmina, fibrinégeno y factores del
complemento. Pero, a diferencia de los mamiferos, los
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hepatocitos no estan tan claramente organizados en cordones y
lobulillos y los espacios porta no existen, siendo dificil reconocer
la vena centrolobulillar y organizandose alrededor de sinusoides.
Los sinusoides estan recubiertos de células endoteliales, que se
contintdian con los hepatocitos. Estos son células poliédricas y en
las hembras reproductoras tienen el citoplasma intensamente
baséfilo debido a la produccién de vitelogenina, una
fosfolipoglicoproteina que forma parte del huevo. En los machos,
esta basofilia es significativamente menor. Tienen pocas arteriolas
y no poseen células de Kupffer (ver Figuras 2.Cy D).

El sistema biliar esta formado por canaliculos intercelulares
que se anastomosan para formar conductos biliares que
contienen una bilis de color verdoso conducida a través del
conducto biliar al intestino.

Poseen un sistema enzimético similar al de los mamiferos para
metabolizar compuestos extranos, con enzimas microsomales,
pero adiferencia de éstos, no hay un patrén de lesién enlas células
en el caso de toxicidad ya que la distribucion enzimética es
homogénea.

Pancreas

Los peces cebra no tienen un pancreas como un érgano
separado. El pancreas exocrino puede ser localizado comoislas de
tejido acinaralolargo del tracto intestinal (ver Figura 2.B). Por otro
lado, su estructura es similar a la de los mamiferos, compuesta por
células muy oscuras, con un citoplasma intensamente basofilo.
Tras la alimentacidn, contiene granulos secretores
intracitoplasmaticos intensamente eosinofilos. Estos granulos,
llamados de zimdgeno, contienen pro-enzimas responsables de
ladigestion de proteinas, carbohidratos, grasa y nucleétidos.

En el pez cebra, la parte endocrina del pancreas esta formada
por una sola agrupacion de células similar a un islote de
Langerhans denominado cuerpo de Brockman. Esta formado por
células a productoras de glucagdn, células (3 productoras de
insulinay células 6 productoras de somatostatina.

Vejiga natatoria

La vejiga natatoria o vejiga de gas deriva embriolégicamente
del sistema digestivo superior, aunque no tiene funcion digestiva,
jugando un papel primordial en la flotacion. Esta localizada
dorsalmente a las visceras abdominales, y ventralmente a la
columna y al rindn; en el pez cebra estd dividida en 2
compartimentos, a diferencia del pez medaka, que sélo tiene uno.
Histoldgicamente, estd formada por un epitelio simple columnar
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productor de surfactante que se asienta sobre una membrana
basal y una capa submucosa en la que se encuentran los vasos. En
el epitelio aparecen unas células cilindricas que se encuentran en
muchas especies de teledsteos en branquias, intestino,
conductos biliaresy bulbo arterioso.

En los peces cebra, como en otros ciprinidos, existe una
conexion entre la vejiga natatoria y el esdfago a través del
conducto neumatico. Este es una estructura tubular tortuosa que
permiteel llenado de aire de la vejiga gracias al tragado de éste.

Ademas de la funcion de flotacion, la vejiga natatoria permite
la deteccién del sonido de las olas o los cambios de presion.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 2.-Sistema digestivo Il. A. Cavidad oral y eséfago. Almohadilla
esofdgica (asterisco); c: corazon; d: diente;. Presencia de
numerosas células caliciformes con contenido mucoso en la
cavidad oral. En la almohadilla esofagica, el epitelio es
estratificado. B. Vejiga natatoria, pancreas e intestino. v: vejiga
natatoria; asterisco: pancreas exocrino; i: vellosidades
intestinales. C. Higado de pez macho. D. Higado de pez hembra.
En este ultimo, aumenta la basofilia celular. Barra de escala: Ay
B:200 um;Cy D: 100 um.

Sistema reproductor

Los peces cebra son animales gonocoristicos, es decir, que
mantienen el sexo a lo largo de su vida adulta. Sin embargo, todos
los peces cebra son fenotipicamente hembras hasta las 3 semanas
post-fertilizacion, y la seleccion hacia el sexo macho no viene
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condicionada tan sélo cromosémicamente, influyendo también
latemperatura, el pH, la exposiciona hormonas o ladensidad dela
poblacion.

Testiculos

Los testiculos (ver Figura 3) en el pez cebra son un 6rgano par
y estan situados en la parte lateral del animal, entre la zona media
y caudal, detrds de la vejiga natatoria. Estan formados por una
serie de tubulos ciegos constituidos por células germinales y
células de Sertoli. Cada una de estas células de Sertoli, a diferencia
de lo que ocurre con los mamiferos, esta en contacto con un clon
de células germinales y rodea con proyecciones citoplasmaticas
una sola espermatogonia. Ademas de servir de soporte para la
espermiogénesis, aportan nutrientes a las células germinales y
fagocitan las células degeneradas y otros productos propios de la
proliferacién de las espermatogonias. Por otro lado, forman parte
dela barrerahematotesticular.

Figura3.-A. Sistema reproductor masculino. Detalle en C. Testiculo con
tGbulos seminiferos y presencia de espermatozoides en la luz
(asteriscos). B. Localizacion del testiculo en el pez macho. Barra
deescala: A:200 um; B: 2,6 mm; C: 67 um.

Ovarios

Los ovarios (ver Figura 4) son también 6rganos pares con una
morfologia alargada y localizados en la parte posterior de la
cavidad corporal, ventrales a la vejiga natatoria.
Histolégicamente, estan formados por foliculos en distintos
estadios de maduracién, que van aumentando de tamano seguiin
ésta se va produciendo. Las oogonias contintian dividiéndose en
los adultos y se transforman en ovocitos con un incremento del
tamano del nucleo y del citoplasma. Pasa por unafase perinuclear
con un citoplasma mas denso, una fase cortical, conteniendo
vacuolas lipidicas y, por ultimo, una fase vitelogénica donde
contienen granulos proteicos denominados granulos de York. Por
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ultimo, los ovocitos maduros caen a la cavidad ovarica situada en
el centro del ovario y de alli, por un corto oviducto, hacia el poro
genital. El oviducto estd formado por un epitelio secretor simple
sobre una estrecha capa de tejido conjuntivo, muscular lisa y la
serosa.

Y /4 "} # ‘+1 2
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Imagen suministrada por la autoria
Figura4.-A. Sistema reproductor femenino. Detalle en C. Ovario con
ovocitos en distintos estadios de desarrollo. Acimulo de vitelo

(asterisco). B. Localizacion del ovario en el pez hembra. Barra de
escala: A:200 um; B: 1,6 mm; C: 100 pm.

Sistema nerviosoy 6rganos delos sentidos

El cerebro (ver Figura 5) de los peces cebra esta formado
bédsicamente por los mismos componentes que el de los
vertebrados superiores y dividido en 5 regiones: telencéfalo,
diencéfalo, mesencéfalo, metencéfalo y mielencéfalo. En el
telencéfalo se incluye el I6bulo olfatorio responsable del olfato y
donde se encuentran los centros de la memoria, comportamiento
reproductivo, de laalimentaciony lavision del color.

=
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Imagen suministrada por la autoria

Figura5.-Sistema nervioso central; e: epitelio olfatorio; bo: bulbo
olfatorio; p: glandula pineal; di: diencefalo; pi: glandula
pituitaria; t: tectum; c: cerebelo; mo: médula oblongada; me:
médula espinal. Barra de escala: 400 um.
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Comparado con los mamiferos, el cerebro es mas reducidoy la
diferencia entre la sustancia gris y la blanca es mas dificil de
observar.

El diencéfalo esta dividido en tres partes, de dorsal a ventral:
epitalamo, tdlamo e hipotalamo. Este ultimo es la estructura mas
grande del diencéfalo y regula las funciones de la glandula
pituitaria.

El mesencéfalo es grande y contiene el tectum 6ptico, que es la
terminacion de los axones de las células ganglionares de laretina. El
metencéfalo estd constituido por el cerebelo en su parte mas
dorsal, con una funcién de coordinacién sensorial-motora. La
corteza contiene las 3 capas caracteristicas de este érgano:
molecular externa, granular interna y ganglionar intermedia. La
capa externa contiene las células de Purkinje.

Elmielencéfalo contiene la médula oblongada, que se continua
con la médula espinal. Es el origen de los pares nerviosos craneales
que forman parte del sistema de Mauthnerian, responsable del
movimiento rapido de la cola de los peces durante los momentos
deescape.

En la médula espinal (ver Figura 6.A), la sustancia blanca tiende
atenerunaimagen masfibrilar que en los mamiferos.

Ojo

Los ojos (ver Figura 6.C) de los peces cebra son similares a los de
otros vertebrados. Poseen tres capas: la tunica fibrosa ~formada por
la cérnea y la esclerdtica—, la tunica vascular —-formada por el
coroidesyeliris—ylaretina.

En los peces, la cornea es mas gruesa y plana que en los
animales terrestres y la camara anterior es mas estrecha. Esta
formada por un epitelio escamoso no queratinizado adherido a una
membrana basal similar a la cdpsula de Bowman de los mamiferos.
Se continda con un estroma que acaba en una membrana de
Descemet dificil de reconocer.

La lente es practicamente esférica y protruye a través del iris
para proporcionar una mejor vision periférica.

La retina posee varias capas que incluyen un epitelio
pigmentado con la parte mas externa de los fotoreceptores, una
capa con los nticleos de estos fotoreceptores (conos y bastones), la
capa de células bipolares y la de células del ganglion, cuyos axones
formar parte del nervio 6ptico que conecta con el cerebro.

Laretinaen los peces cebra cuenta con vasos pre-retinales.

Organodelolfato

Consiste (ver Figura 6.D) en dos fosas nasales con una Unica
apertura separada por piel, que las divide desde la entrada por la
zona anterior hasta la salida por la posterior, localizadas en la zona
parasagital. Estan recubiertas de un epitelio primero escamoso y
luego cilindrico columnar. Mas hacia el interior, encontramos un
epitelio olfatorio con células bipolares especializadas formando
fosas o papilas para incrementar la superficie de tejido sensorial.
Los axones de estas células bipolares forman el tracto olfatorio que
sedirige hacia el telencéfalo.

El agua pasa gracias a la natacion a través de los sacos sobre el
epitelio olfativo.

Organo estatoacuistico

El oido interno (ver Figura 6.B) de los peces contiene varias
estructuras diferenciadas: un sistema de canales semicirculares y el
organo otolitico. Los canales semicirculares son tres: anterior,
posterior y horizontal/lateral, y se encargan de la orientacion
espacial. El 6rgano otolitico, llamado macula communis, es el que
realmente contiene el epitelio sensorial para la audicién y participa
también en el equilibrio. Posee tres camaras interconectadas
(utriculus, sacculus y lagena) rellenas de endolinfa. En cada cdmara
pueden observarse otolitos calcificados cuyos movimientos, como
consecuencia de la gravedad o vibraciones por sonidos de baja
frecuencia, estimulan las células del epitelio sensorial.

Figura 6.- A. Médula espinal. Detalle de neuronas motoras y sensitivas. B.
Organo estatoacustico; cs: canales semicirculares; otolito
(asterisco). Detalle del otolito. C. Ojo; v: humor vitreo; r retina; tv:
tanica vascular; tf: tunica fibrosa. Detalle capas de la retina. D.
Epitelio olfatorio. Presencia de cilios en el borde apical de las
células (asteriscos). Barrade escala: A-C: 200 um; B: 100 um; D: 67
um.
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Sistemaendocrino

Glandula pineal

Esta localizada en la parte mas dorsal del diencéfalo (ver
Figura 7.A y B), en el epitalamo, junto con el saco dorsal. Es una
estructura neuroendocrina sensible a la luz, ya que posee células
fotoreceptoras que son capaces de detectar la luz a través de las
dreastraslucidas del crdneo.

Como en los mamiferos, parecen ser las responsables de la
secrecion de melatonina, indolamina y otros neurotransmisores
que se encargan de regular los ritmos circadianos diarios y
estacionales que participan en la reproduccidn, crecimiento,
migraciones oinclusoenla pigmentacion.

Glandula pituitaria

Se localiza en la base del diencéfalo (ver Figura 7.Ay C), junto
al hipotdlamo, encerrada en un lecho 6seo. Deriva
embriolégicamente del hipotdlamo en su pars nervosa y de la
parte superior de la boca en su pars intermedia y distalis en el
adulto.

La pars nervosa esta formada por células de la gliay axones de
células neurosecretoras del hipotdlamo desde donde recibe
directamente la informacion, a diferencia de los mamiferos que lo
hacen a través del eje hipotdlamo-hipdfisis vascular. Produce
hormonas como isotocina o arginina cuya funciéon adn es
desconocida.

La pars intermedia produce a Hormona Estimulante de
Melanocitos (aMSH), endorfinas, somatostatinay prolactina.

La pars distalis produce prolactina, hormona corticotropa,
hormona estimulante del tiroides y hormona de crecimiento.

Urdfisis (sistema neurosecretor caudal)

Es un érgano endocrino propio de los peces teledsteos que se
encuentra en la zona ventral, casi en la parte final de la columna
vertebral. Su estructura es similar a la neurohipéfisis de la
pituitaria, aunque dificil de encontrar histolégicamente.

Produce dos hormonas, la urotensina | y Il, cuyas funciones
estan relacionadas con la osmoregulacion y respuesta al estrés.
También parece haber una relacion entre la urdfisis y el eje
pituitaria-interrenal.
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Corpusculo de Stannius y glandula ultimobranquial

Los peces cebra, al carecer de glandula parotidea y de células
Cdel tiroides, regulan los niveles de calcio de una forma diferente
a los mamiferos. Aunque los niveles de calcio en el agua pueden
ser bajos, éste entra directamente a través de las branquias, por lo
que los peces deben tener mecanismos para reducir el nivel de
calcio. Para ello, cuentan con dos érganos endocrinos: los
corpusculosde Stanniusy la glandula ultimobranquial.

El corpusculo de Stannius es un érgano par localizado en la
parte caudal del parénquima renal, que no hay que confundir con
una neoplasia. Esta formado por cordones encapsulados de
células secretoras que producen hipocalcina, una hormona que
bloquea el calcio absorbido a nivel de las branquias y del
intestino. Por otro lado, secreta sustancias que elevan la presion
sanguinea.

La glandula ultimobranquial (ver Figura 7.D) es también un
organo par localizado en el pez cebra en la parte central del
esofago, entre el corazon y el abdomen. Estd formada por
pequenos foliculos de células columnares que producen
calcitonina (similar a las células C del tiroides de mamiferos). La
calcitonina reduce la concentracion de calcio plasmatico y juega
un papel en la estimulacion de la formacion de huesos y en su
proteccién, sobre todo durante el periodo de ovogénesis cuando
hay una elevada demandade calcioensangre.

Células interrenales y cromafines

Las células interrenales son equivalentes a las de la corteza
renal de los mamiferosy las cromafinesa las de lamédula.

Se localizan en la parte anterior del rifdn, rodeadas por la
parte posterior de la vena cardinal. Las células interrenales poseen
granulos eosinofilicos en el citoplasma y son las responsables de
la secrecion de corticosteroides, incluido el cortisol, que juega un
papel muyimportante en larespuesta frente al estrés.

Las células cromafines estdn mezcladas entre las interrenales,
con lo que son dificiles de diferenciar. Se encargan de la secrecion
de catecolaminas como epinefrina y norepinefrina. Las
catecolaminas participan en la contraccion cardiaca y en la
vasodilatacién de los vasos de las branquias, de manera que son
muy importantes en larespuesta al estrés.
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Figura7.-A. Diencéfalo. Detalles de glandula pineal y saco dorsal (B) y
glandula pituitaria (€). D. Glandula ultimobranquial. Barra de
escala: A:400 um; By C: 100 um; D: 200 pm.
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Anestesia y analgesia

Equipamiento necesario en un carro
de emergencias anestesicas

Hugo Salgado' y Ana Vivas Broseta’
" Quiréfano experimental y docente y * Area de simulacion clinica y sequridad del paciente
Hospital Universitari i Politécnic La Fe, Valencia

INTRODUCCION

En nuestrainstitucion utilizamos el modelo porcino dentro de
diversos programas docentes de capacitacion de las diferentes
especialidades en cirugia humana. Los procedimientos a realizar
requieren del desarrollo de un protocolo anestésico completo con
premedicacién, intubacién orotraqueal y mantenimiento de la
anestesia siguiendo protocolos de ventilacion mecénica.

Como medida de entrenamiento y preparacion ante posibles
situaciones de riesgo y complicaciones durante la anestesia se
definieron los elementos y farmacos que deberian estar siempre
disponibles en el quiréfano, especificdndose, ademds, que Unicay
exclusivamente fueran utilizados en caso de necesidad y no como
material y farmacos de uso rutinario. Por otra parte, se establecié
un flujo de trabajo para que, llegado el caso de necesidad, el
personal asistencial tuviera claro cémo actuar.

SITUACIONES CRITICAS PREVISTAS

- Fallonosubsanable del respirador.

- Fallonosubsanable del monitor anestésico multiparamétrico.

- Malfuncionamiento del tubo endotraqueal o desintubacion
accidental.

- Traqueotomiade urgencia.

- Hemorragiaaguda.

- Neumotorax.

- Parada cardiaca.

Imagen suministrada por la autoria

COMPOSICION DEL CARRO DEEMERGENCIAS Figura1.- Carro de emergencias en el quiréfano experimental del
Hospital Universitari i Politécnic La Fe. Detalle del monitor

multiparamétrico para complicaciones anestésicas.
- Monitor anestésico multiparamétrico de repuesto con todos

los terminales: SPO2, Derivaciones ECG, sonda rectal, - Farmacos disponibles en el carro de emergencias (ver
Capnografo, NIBP o IBP transductor (ver Figura 1). Figura2).
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Figura 2.- Firmacos disponibles en el carro de emergencias.

- Material fungible diverso: guantes estériles, venocatéteres,

jeringasy agujas de diferentes calibres (verTabla 1).

Tabla 1.- Hoja de contenido del carro de paradas.

Imagen suministrada por la autoria

HOJA DE CONTENIDOS DEL CARRO DE PARADAS

VIA AEREA

MATERIAL CANTIDAD

Laringoscopio 1
Palas adulto curvasn®. 3,4,5 1 de cada
Repuesto pilas laringoscopio 2
Fiador tubo endotraqueal 1
Tubo endotraqueal

n°6,5 2
n°7 2
n°7,5 2
n°8 2
n°8,s 2
n°9 2

Canula de Guedel (humanos)

n°3

n°4

n°5
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A AEREA

MATERIAL CANTIDAD
Mascarilla laringea “Fastrach”
n°2 1
n°3 1
n°4 1
Pinza de Magill (humanos) 1
Lubricante 1
Jeringa de 20cc 2
Mascarilla facial
n°.3,4,5 1de cada
Ambui con reservorio completo 1
Nariz artificial 1
Mascarilla tipo ventimask 2
Alargaderas Oxigeno 2
Pulsioximetro 1

DICACIO

MATERIAL CANTIDAD
Botiquin de paradas Hospital U. P. La FE 1
Botiquin de emergencias adaptacion modelo animal 1
Bicarbonato 1/6M 2

QUIPO DE PER 0

MATERIAL CANTIDAD
Compresor o garrote 2
Catéter venoso periférico (tipo Abbocath)
n°14 2
n°16 2
n°18 2
n° 20 2
Llaves de tres pasos 2
Sistema de perfusion 4
Apositos fijacion vias 4
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OTROS Tabla 2.-Caja de traqueotomia de urgencia.

MATERIAL CANTIDAD ‘
Caja TRAQUEOTOMIA
Tabla rigida CARRO DE PARADAS QUIROFANO EXPERIMENTAL Observaciones
AREA SIMULACION CLINICA Y SEGURIDAD PACIENTE
Guantes estériles y no estériles
Instrumento N°
Jeringas de 2, 5, 10y 20 cc y agujas intravenosas
Separadores 2
Contenedor de material punzante
Pinzas de diseccién con dientes 1
lodo Povidona o Clorhexidina
Pinzas de diseccion sin dientes 1
Gasas y paios verdes estériles
. Retirar cuando
Sondas de aspiracion distintos calibres y equipo montado Tijera recta 1 | tengamos las
Metzenbaum
Esparadrapo, tijeras, vendas
Tijera Metzenbaum 1
. . <13 M it 2
- Laringoscopioy palas metalicas o desechables rectas. osquitos
Porta 1
- Tubosendotraqueales de diferentes tamanos. Mango bisturi 1
x 2 : " Bisturi 1
- Fiador o guia de sonda endotraqueal para realizar un cambio
detubo (verFigura3). Seda 2/0 1
Jeringade 10 ml 1
Trocar romo n° 5 con valvula 1
TOTAL 14

- Botiquin de paradas (ver Figuras 5 y 6). Entre los farmacos
béasicos necesarios deberia siempre encontrarse flumazenilo
(antagonista de las benzodiacepinas), naloxona (antagonista
de los opidceos), adrenalina (vasoconstrictor y
antiarritmogénico), vasopresina (vasopresor), atropina
(anticolinérgico), lidocaina (anestésico local y
antiarritmogénico) y suerofisioldgico.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 3.- Materiales necesarios en el kit de intubacion. A. Guia tubo de
cook. B. Estetoscopioy tubos endotraqueales.

- Fluidoterapiay sistemas de suero apropiados.

- Cajadetraqueotomiade urgencia(ver Figura4y Tabla 2).

CARRO DE PARADAS 011111
AREA SIMULACION (

Imagen suministrada por la autoria
clon con dic i
B 0 sln dien Figura5.- A. Botiquin especifico para parada cardiaca. B. Contenido del

botiquin.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 4.- Material incluido en el kit de traqueotomia.
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Figura6.- Tabla con dosis y volimenes de administraciéon segiin peso
animal. Imagen cortesia de Javier Benito - Universidad de
Montreal.

- Desfibrilador con palas externas e internas (ver Figura 7).

Imagen suministrada por la autoria

Figura 7.- Desfibrilador que acompafa al carro de emergencias.

PROCEDIMIENTODETRABAJO
Material del carro de anestesia

Todo el material descrito se encontrard en un carro anestésico
o similar siempre accesible en el quirdéfano (ver Figura 1).
Periédicamente, se comprobara que estén disponibles y
funcionales todos los elementos y materiales descritos.
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El material y equipamiento del carro de emergencias Unica y
exclusivamente se utilizard en los casos que asi lo determine el
responsable de la anestesia del animal.

Sellado del botiquin de urgencias

Adicionalmente, el botiquin de parada (ver Figuras 5y 6) y el
kit de traqueotomia (ver Figura 4 y Tabla 2) estaran sellados con un
precinto o similar. En caso de apertura del botiquin de parada y/o
del kit de traqueotomia, posteriormente se revisara todo su
contenido, comprobando el inventario que debe contener, la
caducidad de los farmacos y la funcionalidad del material
quirdrgico antes de volver a precintarlo.

Equipamiento del carro de emergencias

En caso de utilizacién del monitor anestésico (ver Figura 1) o
del desfibrilador (ver Figura 7) se comprobara su estado y se
dejard en el carro totalmente funcional tras su uso.

Entrenamiento del personalenel area

Se realizarén sesiones de entrenamiento con el equipo,
conocimientoy uso del material disponible en el carro de parada.

Eutanasia

Cuando la emergencia anestésica no sea subsanada se
procederaalaeutanasiacomo criterio de puntofinal.

BIBLIOGRAFIA

- Bollen PJ.A., Hansen A K., and Olsen Alstrup A.K. The Laboratory Swine.
Segunda Edicién. CRC Press, Taylor and Francis Group. Bocaraton,
Florida.2010.ISBN9781439815281.

- Hodgkinson O. Practical sedation and anaesthesia in pigs. In Practice
2007;29:34-39.

- Smith A.C. and Swindle M.M. Anesthesia and Analgesia in Swine. Tercera
Edicion. CRC Press, Taylor and Francis Group. Bocaraton, Florida. 2015.
ISBN9781466553477.

- Swindle M.M. Drug dosages & continuous rate infusion protocols for
cardiovascularresearch in the swine.
http://www.sinclairbioresources.com/document/drug-dosages-
continuous-rate-infusion-protocols-for-cardiovascular-research-in-
swine/?dl=1



http://www.sinclairbioresources.com/document/drug-dosages-continuous-rate-infusion-protocols-for-cardiovascular-research-in-swine/?dl=1

Anestesia y Analgesia en el Raton

Un adecuada técnica de anestesia y analgesia es critica para asegurar el éxito de una intervencion quirurgica
y el bienestar de los animales. En este poster resumimos los protocolos mas habituales en el raton.
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olvides que para mantener el filtro en buenas condiciones
hay que pesarlo periédicamente y cambiarlo cuando esté
saturado segun las indicaciones del fabricante.

- Pon los farmacos en las mezclas con diferente jeringa.

- Deja reposar la mezcla al menos 10 minutos antes ge inyectarla.

- Se puede guardar la mezcla a 4°C, pero no mas de 15 dias.

- Espera a que desaparezca el reflejo podal antes de intervenir.

- Las dosis pueden variar segun el sexo, la cepa, la linea de transgénicos...
- Se recomienda probar las dosis antes.

Asegurate que todas las llaves conducen a la caja de induccion y
que el rotametro esta situado en 0,8. Conecta el vaporizador al 5%

Induccion

Coloca al animal en la cdmara de induccion. Cuando al girar
la cdmara el animal se mantenga en decubito dorsal sin
girarse, es que el animal ya esta correctamente inducido y
puedes pasarlo a la mascarillade mantenimiento.

Reversion

Dosis:

10-15 pl/g via i.p.

Dosis en m/glkg: (con 15 pl/g):
- 0,075 mg/kg fentanilo

-75 mg/kE midazolam

- 0,75 mg/kg medetomidina

Mezcla (10 ml en total):

- 0,5 ml de medetomidina (1 mg/ml)
- 1 ml de fentanilo (0,05 mg/ml)

-1 ml de midazolam (5 mg/ml)

- 7,5 ml de suero fisiol6gico estéril

Midazolam-

Fentanilo-
Medetomidina

esnecesario.
\_

-0,1 mlatipamezol

—-0,9 mlsuerofisiolégico estéril

Dosis: 3 pl/g

Inyecta via s.c. y espera a que despierte.
Esta mezcla sélo revierte la
medetomidina, pero el despertar es
mas tranquilo. El fentanilo se puede
revertir con naloxona (0,12 mg/kg) y el
midazolam con flumacenilo (0,2
mg/kg), pero en nuestra experiencia, no

o )

2 B (Dosis: Mezcla (1 mlen total):
e . Mezcla (5 ml en total): 10 ‘J|/ via intraperitoneal (i.p.) -0,1 mlatipamezol " ~N
8 Ketamina- - 0,38 ml de ketamina (100 mg/ml) en ICR; 5 ul/g en C57BL/6) -0,9ml suerofisioldgico estéril PELLET:
) Medetomidina - 0,5 ml de medetomidina » Dosis en mg/kg: ID05|st:2 Hi/g. el SV NINEN \ezcla 1 mi de una dilucién 1:10 (1 ml buprenorfina 0,3 mg/ml : 9 ml suero) con un pellet de la dieta 2919 TekladGlobal
-1 - 4,12 ml de suero fisiologico ESTGT”) = meggggi,?nn;%/ﬁ? " angl’sg g&%ﬁg;ﬁgfngge%“eeé%g} E’n%sfhe(;)a ) oral 19% Protein Extruded Rodent Diet (Harlan ®), dejando que la misma se absorba, tal y como se indica en las fotografias.
P \_ ! 97%9 Esta mezcla revierte la medetomidina o AN
,E la xilacina pero no la ketamina, con lo %’o < ) . , .

~ i que queda un efecto residual de la e 2 Dosis: 1 mg/ml por pellet consumido. Si el consumo
.E Mezcla (5 ml en total): ?5)517: - ketamdina, con sus posibles efectos E Y / es de medio pellet la analgesia es suficiente.
[75) e - p ul/g viai.p. secundarios. t"
4 Ketamina - 0,5 ml de ketamina (1000 mg/ml) Dosis an gk L ) g
= Xilacina Oz éie xulacnnfe; (2|/9) ; sril - Ketamina 100 mg/kg
8 - 4,25 ml de suero fisiologico estéri \—Xilacina 10 ma/kg (Mezcla(1 SE— " —Coloca 1 pellet poranimal en el fondo de la jaula sin mas comida y revisa al dia siguiente. Sino han comido, inyecta buprenorfina subcuténea.
Z '

J

Bibliografia: —Flecknell, Laboratory Animal Anaesthesia, 3rd Edition. 2009

EXCELENCIA g
@ csic mE OCHOA Animalario de Ratones Modificados Genéticamente .
[P - Instituto de Neurociencias de Alicante (UMH-CSIC) ‘ parlas dendas
INSTITUTO DE NEUROCIENCIAS Ef"m R Segura S Yy Molina-Cimadevila M.J. o Saong gé

iiNo olvides apagar el vaporizador, el filtro y el oxigeno!!

Recuperacion

o - P

Asegurate de cambiar las llaves hacia la mascarillay baja el vaporizador
al 2%. Mantén entre 1-2%. Podras mantener un nivel de isoflourano

menor si el animal se ha premedicado con otros tranquilizantes.

Mantenimiento

-

Cuando el animal esté inducido,
conéctalo a la mascarilla de
mantenimiento. Debes mantener al
animal sobre una mantaeléctrica.

Asegurate que, al presionar la almohadilla
dactilar de una pata trasera, el animal no
tiene reflejo. Eso te indica que estad en el plano
deanestesia adecuado paralaintervencion.

Cuando termines, coloca al animal en
unafuente de calor para que se recupere.

9 ml de suero fisiologico esteril

Mezcla (1:10) - ;
1 ml de buprenorfina 0,3 mg/ml] Bg:::'ez’n“'l‘ﬁg)’@:s& mg/kg) (Duraci()n: 4-6 horas)

9 ml de suero fisiologico estéril

Mezcla (1:10) - ,
1 ml de meloxicam 5 mg/ml J Bg:;:.:nurliﬁ%flg:séc.mg/kg ) (Duracién: 12 horas)

eloxicam
(

Tambig’:nlpuedes poner la buprenorfina en gelatina (Roughan 2002). Para ello es importante acostumbrar al animal al menos durante 5 dias
antesde lacirugia.

- Mezcla 15 ml de agua con 5,16 g de gelatina Royal ®. Distribuye la mezcla de gelatina liquida en 5 placas de Petri pequenas,
unos 3 ml porplaca.

GELATINA: -Cuando esté casisolido, anade 0,2 ml de buprenorfina en cada placa. . )
-Remueve para asegurar que se reparte bien la buprenorfina por toda la placa. Dosis: %2 placa por ratén.
\_

Bibliografia:

~Flecknell, Laboratory Animal Anaesthesia, 3rd Edition. 2009.

~Tubbs J.T., Kissling G.E., Travlos G.S., et al. Effects of Buprenorphine, Meloxicam, and Flunixin Meglumine as Posto}uerative Analgesia in Mice. J Am Assoc Lab Anim Sci. 2011,50(2):185-91.
-Molina-Cimadevila M.J., Segura S., Merino C, et al. Oral self-administration of buprenorphine in the diet for analgesia in mice. Laboratory Animals. 2014,48(3):216-22.
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El escandalo de los experimentos
con gases emitidos por motores diésel

Gonzalo Moreno del Val

Responsable Servicio de Criopreservacion y Transgénesis del Instituto de Neurociencias de Alicante

Hola a todos, en esta ocasion incluimos una reflexion sobre un
tema que nos llamé a todos la atencidn hace unos dias y que, nuestro

companero Gonzalo Moreno ha resumido buscando aclarar la
realidad ante el aluvién de noticias y opiniones vertidas sobre el
mismo. Un saludo. Jesus Martinez Palacio.

En el mes de enero conocimos una noticia que a mi me dejo
perplejo cuando la escuché en el telediario. Una entidad, la
Asociacion Europea de Estudios sobre la Salud y el Medio
Ambiente en el Transporte (EUGT), fundada por los consorcios
automovilisticos Volkswagen, Daimler y BMW, habia financiado
una investigacion en la que se sometié a macacos y humanos a
inhalar las emisiones producidas por un coche (principalmente,
dioxido de nitrégeno). El objetivo, segun las informaciones
aparecidas en la prensa, era mostrar que las emisiones de los
automoviles no eran tan nocivas como la estimacion de un
estudio, querelacionabala muerte de 38.000 personas al afo enel
mundo con el exceso de las emisiones de nitrégeno producidas
porlosvehiculos.

En primer lugar, creo que debemos ser prudentes con las
noticias que aparecen en la prensa. En mi opinion y en mi
experiencia, en ocasiones se tiende a exagerar con grandes
titulares que pueden no reflejar la realidad o inducir facilmente al
error. Ademas, no contamos ni mucho menos con todos los datos
necesarios para emitir un juicio certero, pero es légico que
podamos plantearnos algunas cuestiones como, por ejemplo:

;Fueron los experimentos evaluados por un comité de ética?

Si, los experimentos fueron evaluados y aprobados por un
comité de ética tanto en el caso de la experimentacion con
animales como en el caso de los humanos. Aun asi, creo que seria
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interesante poder revisar como fue posible justificar estos
experimentos, ya que en mi opinion resulta complicado. Creo que
es mas logico pensar en investigar como disminuir las emisiones
toxicas de un motor, y no mas bien en demostrar que esas
emisiones no son tan daninas comose cree.

iSetuvo en cuentael conflicto deintereses que existia?

En principio si. Al parecer, la informacion relativa a quién
estaba detras de los fondos que financiaban los experimentos no
se ocultdé en ningun momento; de hecho, el director de la
institucion en la que se realizaron los experimentos con macacos,
especificd que sabian que los estudios estaban financiados por
fabricantes de automoviles. No obstante, consideraron que el
objetivo del estudio era el de “avanzar en el conocimiento
cientifico sobre los efectos que tienen las combustiones del diésel
en los pulmones, incluyendo los efectos de las nuevas tecnologias
del automovil disefadas para contaminar menos".

En el caso de los experimentos con animales, ;se justifico el
uso de primates?

Supongo que se justificaria su uso —como he dicho antes no
tenemos todos los datos— pero como es bien sabido, los
experimentos con primates se encuentran especialmente
protegidos por la legislacion, y aqui me surge la duda de si no
podian haberse hecho estos experimentos con otra especie
animal como los ratones. Realmente, espero que esta posibilidad
fuese contemplada.

Si los experimentos estaban justificados y aprobados, ;cual
es el problema?

Bueno, pues aparte de las consideraciones anteriores, uno de
los principales problemas fue descubrir que los experimentos no
se ajustaron al protocolo experimental descrito en la solicitud
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realizada al comité de ética y que se trucd el motor de uno de los
fabricantes que financiaba el estudio, para que emitiese menores
cantidades de gases téxicos. Con ello, I6gicamente se buscaba
poder publicar un estudio con datos falseados que favoreciese los
intereses de este fabricante.

¢Y qué pasa con los experimentos con personas?

Una de las cuestiones que mas me ha llamado la atencion de
todo este lio es que se haya hablado y escrito mucho méas sobre lo
escandaloso que resultd el uso de los macacos que sobre las
personas que fueron sometidas a estos mismos estudios. De
hecho, se ha instrumentalizado en gran medida este escandalo
para recabar apoyos en contra de la experimentacién con
animales, pero poco he podido leer acerca de lo sucedido con las
personas expuestas al dioxido de nitrégeno. Es mas, los individuos
seleccionados no eran asméticos ni fumadores, y como digo sélo
se les sometié a la inhalacion de uno de los compuestos que
emiten los motores diésel, el diéxido de nitrégeno. Es decir, ni las
personas, ni la exposicion a la que se les sometié son facilmente
extrapolables a lo que sucede en la vida real; y pese a todo ello,
este estudio, a diferencia de lo que sucedio en el caso de la
experimentacion con animales, sique fue publicado.

ESTAMOS

EN EL CENTRO DE
LA INVESTIGACION

EN HABLA
HISPANA

En resumen, todo este asunto arroja mas sombras que lucesy
serfa interesante poder conocer mucho mas sobre él. En este
sentido, pienso que las politicas de transparencia son una
necesidad fundamental en nuestro sector y que debemos
comprometernos al maximo posible con ellas, ya que sélo de esa
manera serd posible demostrar que la norma es un trabajo bien
hecho y responsable, aunque por desgracia puedan existir
excepciones, al igual que sucede en los demds ambitos
profesionales.
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Técnicas

Refinamiento en la extraccion seriada
de sangre de rata: canulacion de la vena caudal

Sonia Nuncio', Amaia Valdemoros', Laura Estrelia’y Marta Giral’

'Charles River Laboratories Espafia, Sant Cugat del Vallés

*Pharmacokinetics & Metabolism Dept., Aimirall S.A., Sant Feliu de Llobregat

*Animal Research Facilities, Almirall S.A., Sant Feliu de Llobregat

INTRODUCCION

Frecuentemente, las técnicas de extraccion de sangre en
roedores han ido asociadas a situaciones terminales para el
animal (extraccion del plexo retroorbital, puncidn intracardiaca,
etc.) o bien a una limitacién en el nimero de muestras (extraccion
de la vena cava craneal, vena sublingual, etc.), sin contar que en
muchos casos estas extracciones se deben realizan con el animal
anestesiado o inmovilizado para asegurar su correcta realizacion.
Desde un punto de vista de la calidad cientifica de los datos, la
utilizacion de estas técnicas en estudios de farmacocinética
supone hacer frente a una elevada heterogeneidad, puestoquela
mayoria de veces s6lo se puede obtener una muestra de sangre
por animal. Esto ha sido siempre un reto en nuestro centro de 14D,
puesto que los estudios farmacocinéticos en rata son cruciales
para la seleccion de candidatos en Drug Discovery. Por otra parte,
desde el punto de vista del consumo de animales, este
planteamiento requiere, por término medio, la utilizacion de 18
animales por estudioy, por consiguiente, cantidades de producto
de ensayo que no siempre son faciles de obtener en las primeras
etapas del desarrollo de un nuevo farmaco. A la hora de poner a
punto nuestra técnica y para no afectar al bienestar animal
quisimos evitar, de manera mas concreta:

- Lainmovilizacion forzada (utilizacion de cepos de metacrilato,
etc.)y las anestesias repetidas.

- Laestabulacion fuera de su jaula habitual (p. Ej. en las cubetas
de algunos sistemas automaticos de muestreo, de
dimensiones muy reducidas y con suelo derejilla, etc.).

- La estabulacion en solitario, sin contacto con otros animales
delgrupo.

El objetivo de esta técnica fue realizar las méximas
extracciones sanguineas de una mismarata, sin que ello afectaraa

la calidad de las muestras, ni al bienestar de los animales,
refinando en lo posible la técnica de extraccién, y reduciendo el
numero de animales utilizados (lo queimplica unaaplicacionde la
“R”de Reduccion, pero también una mayor homogeneidad de los
resultadosy, por tanto, una mayor calidad cientifica).

MATERIAL NECESARIO (verFigura1)

- Camaratermostatizada Thermacage®.

- Mantatermostatizada.

- Catéterintravenoso (22-23G).

- Taponde membrana parainyeccion.

- Esparadrapo.

- Palomilla 23G previamente cortada (el tubo prolongador se
eliminaen sutotalidad).

- Cubo o recipiente de plastico que pueda fijarse a la mesa de
trabajo.

- Tubosderecogidadesangre.

magen suministrada por la autoria

Figura 1.-Material necesario para la canulacion de lavena caudal.
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PROCEDIMIENTO

Canulacién delavena caudal

1. Se colocan las ratas, durante un maximo de 10 min, en una
camara Thermacage® (Datesand, UK) a 39 °C para favorecer la
vasodilatacion periférica (ver Figura 2). Es importante no
mantener mas tiempo al animal en el interior de la camara,
para evitar deshidrataciony shock.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 2.-Camara Thermacage® programada a una temperatura de 39 °C
(display rojo). Los digitos verdes indican la temperatura real en
elinteriordelacamara.

2. A continuacion, se anestesian con isoflurano, utilizando una
camara de induccion y una mascarilla. Mientras el animal esta
anestesiado, es importante mantener su temperatura
corporal mediante una manta termostatizada para evitar la
pérdidade calor.

3. Con el animal en decuibito ventral, se localiza una de las venas
laterales de la cola y se limpia la zona con solucién de
clorhexidina. Se presiona ligeramente a unos 5 cm de la punta
de la cola para favorecer la visualizacion del vaso. Para la
canulacion se utiliza un catéter intravenoso de 23G o 22G
(seguin el peso del animal), insertado en el tercio distal de la
cola (verFigura 3).
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Imagen suministrada por la autoria

Figura3.-Insercion del conjunto aguja-catéter en la vena caudal. La
insercién correcta se comprueba por la presencia de sangre en
elconodelaaguja.

4. Tras comprobar la correcta insercion, se extrae el fiador y se
dejan salir 3 04 gotas de sangre (ver Figura 4).

Imagen suministrada por la autoria

Figura4.- Catéterensu lugar, unavezretirado el fiador.

5. Se inyectan 0,1 mL de suero heparinizado (10 Ul/mL) y se
coloca untapén de membrana para inyeccion (ver Figura 5).
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Imagen suministrada por la autoria

Figura 5.- Tap6n colocado cerrando el catéter.

6. El conjunto se envuelve con esparadrapo para fijarlo
firmemente sobre la cola (ver Figura 6), y se devuelve el animal

a su jaula. Es muy importante la manera de fijar el tapon, ya
que hemos comprobado que cuanto mas se oculta la pieza de
plastico, menos interés tienen los animales en roerla (ver
Figura?).

Imagen suministrada por la autoria

Imagen suministrada por la autoria

Figura7.- A. Manera correcta de realizar la fijacion: tanto el catéter como
el tapon quedan envueltos por el esparadrapo. Sélo queda
expuesta la membrana del tapon. B. Fijacion incorrecta. C.
Catéter fijado incorrectamente y destruido por el propio animal
alas pocas horas.

Figura 6.- Fijacion y proteccion del conjunto catéter-tapon sobre la cola.
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Extracciones de sangre

Para realizar las extracciones de sangre, se coloca al animal en
un espacio reducido, pero con cierta libertad de movimientos.
Esto se consigue fijando una caja o cubo cuadrado de plastico
a la mesa de trabajo, y dejando que el animal lo explore
mientras se manipula la cola del mismo (ver Figura 8). De esta
manera, se evita la inmovilizacion forzada del animal, y éste
tiene libertad de movimientos, asi como —probablemente—
una cierta sensacion de seguridad. Mientras el animal explora
el nuevo entorno, es relativamente sencillo extraer la muestra
desangre.

Imagen suministrada por la autoria

Figura8.-Sistema utilizado para poder manipular a la rata sin tocar mas

2,

que la cola: un cubo de plastico de una profundidad de unos 20
cm, fijado verticalmente a la mesa de trabajo con dos mordazas
de acero. Puede ponerse un pano en la base para que el animal
se encuentre mas confortable.

Para realizar la toma de muestras, se sujeta al animal suave
pero firmemente por la cola, pinchando la membrana con la
aguja de una palomilla de infusion de 21G, por la que
previamente se hace pasar suero heparinizado, y cuyo tubo
prolongador se ha cortado casi a nivel de las alas (ver Figura 9).
Se espera a que la sangre vaya saliendo por la palomilla y se
recoge en tubos apropiados (ver Figura 10). La palomilla
puede ser sustituida por una microaguja pediatrica, que tiene
la ventaja de tener un espacio muerto mucho menor (aunque
un mayor coste).
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Imagen suministrada por la autoria

Figura 9.- Palomilla cortada penetrando en la membrana del tapon.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 10.- Caida de la sangre por goteo mientras se realiza un suave

masaje descendente de la cola.

Para favorecer la salida de la sangre se aplica un ligero masaje
descendente desde la base de la cola hacia su extremo. Es
importante que el masaje sea suave para no causar dafios en la
cola. También hay que procurar que la zona distal de la cola se
encuentre en un punto mas bajo que la base, para favorecer la
salida de sangre por efecto de la gravedad.

Una vez obtenida la cantidad suficiente de sangre se extrae la
palomilla y se inyectan a través de la membrana 0,1 mL de
suero heparinizado (10 Ul/mL) para evitar la obstruccién del
catéter por laformacién de coagulos (ver Figura 11).
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Imagen suministrada por la autoria

Figura 11.- Inyeccion de 0,1 mL de suero heparinizado, para mantener la
permeabilidad del catéter entre extracciones.

5. Se devuelve la rata a su jaula, junto con sus companeros (ver
Figura 12). Se repite el mismo procedimiento a cada tiempo
cinético.

Imagen suministrada por la autoria

Figura 12.- Estabulacién en grupo delos animales canulados.

VENTAJAS EINCONVENIENTES

En la Tabla 1 se resumen las principales ventajas (en verde) e
inconvenientes (en rojo) de algunos de los sistemas utilizados
habitualmente para la extraccion de muestras repetidas de sangre
enlarata.

Tabla 1.- Ventajas e inconvenientes de algunos de los sistemas utilizados
habitualmente para la extraccion de muestras repetidas de
sangreen larata.

Técnica Anestesia en Im;z:;:'lii?:ciéon Giruala Extraccion de Adaptabilidad
la extraccion OVRNICREos 9 mas de un punto | a la viatopica
Extraccion del i
plexo retroorbital Si NO NO NO s
Canulacion yugular
A A NO si si si NO
Extraccion
Sl si NO NO NO NO
Extraccion ven: i
cav:cr;neal - si NO NO S| imitado a 34 NO
Canulacionvena
NO NO NO si si

caudal
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Desventajas dela técnica

- Volumenes pequenos de sangre o plasma (necesidad de tener
equipamiento analitico lo suficientemente sensible).

- Técnica manual: dificultad de realizar muestreos a horas poco
habituales.

- Posibilidad de que se produzca destruccién o arrancamiento
del catéter.

- Necesidad de un mantenimiento periddico para evitar la
coagulacion.

- La permeabilidad del catéter es dificil que supere las 48 h, asi
que latécnica no seria Gtil para procedimientos crénicos.

- Necesidad de vasodilatacion previa.

La utilizacion de la cdAmara Thermacage® a 39 °C (ver Figura 2)
antes de la canulacion, favorece la localizacion del vaso y la
insercion del catéter. Aunque un técnico con experiencia puede
canular la vena caudal sin una vasodilatacion previa, es muy
aconsejable disponer de un sistema semejante. En un estudio
previo sin canulacién (realizando una puncién Unica con
palomilla), observamos que la sangre fluia mas rapidamente
cuando el animal era previamente colocado dentro de la camara
(verFigura 13).
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Velocidad de salida de la muestra
L .

S

tiempo (s)
» u

Ve
& &

Imagen suministrada por la autoria

Figura 13.- Tiempo transcurrido entre la insercién de una palomilla en la
vena caudal y la salida de la primera gota de sangre en
animales introducidos previamente en la cdmara
Thermacage, comparado con animales no introducidos en la
camara. (*) p<0,05.

En nuestra experiencia, la mayor parte de las ratas canuladas
mantienen el catéter durante 24 horas, pese a alojarse en grupos.
Hemos utilizado animales de ambos sexos de las cepas Wistar Han
(Crl:WI(Han)) y Sprague Dawley Hairless (Rj:SDH-Dsg4),
provenientes de Charles River Laboratories y Janvier Labs,
respectivamente. Sin embargo, no se puede descartar que
animales de otras cepas se comporten de una manera diferente y
puedan tener una actitud mas destructiva.

Nuestro sistema de fijacion dificulta mucho la manipulacion y
destruccién por parte de los animales que, aunque inicialmente
pueden morder el sistema, pronto parecen perder el interés por el
catéter y el tapon. En el caso de arrancamiento o inviabilidad del
catéter, se puede colocar uno nuevo en cualquier momento, o
extraer la sangre directamente con una palomilla. Por lo tanto, se
evita el tener que estabular de manera aislada a los animales
durante el procedimiento.

CONCLUSIONES

- El procedimiento descrito permite la extraccion sanguinea
repetida en el mismo animal, disminuyendo la variabilidad de
los resultados y aumentando la calidad de los mismos, lo que
es especialmente critico en estudios de farmacocinética.

- El manejo minimo del animal canulado evita el estrés de la
inmovilizacion forzada y, de paso, permite la aplicacién de
productos en el dorso de los animales para estudiar
formulaciones por via tépica.
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- Desde el punto de vista del bienestar animal, las ratas pueden
permanecer en sus propias jaulas durante el procedimiento,
no es necesario estabularlas individualmente, no se someten a
inmovilizaciones estresantes, ni son pinchadas o anestesiadas
de manerarepetida.

- Se necesita un numero mucho menor de animales por
procedimiento. Esto no solo estd en consonancia con los
principios de las 3Rs, sino que permite reducir costes y
cantidad de producto de ensayo.

- Aunque es de gran utilidad en las farmacocinéticas topicas,
esta técnica puede ser perfectamente utilizada en otro tipo de
procedimientos que requieran extracciones repetidas en el
mismo animal. La minima manipulacion del animal, el hecho
de no utilizar anestesias repetidas, y que el animal no sienta el
dolor del pinchazo, hacen de esta técnica una solucion muy
utilen diversos escenarios experimentales.
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Factor humano

Un Mundo Feliz 2.0

Javier Fidalgo
Ocelata Consultores S.L.

Marzo 430 a.C.: "Socrates es el mds sabio de Atenas”, (La Pitia de
Delfos).

Enero 2018: Facebook es usado, diariamente, por 1.400 millones
depersonas(1).
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Imagen suministrada por la autoria

A estas alturas supongo que casi todos habéis oido hablar del
escandalo de Facebook: la red social compartié datos privados de
87 millones de usuarios sin su consentimiento.

Antes de que el "caso Facebook” se convirtiese en el “caso
Facebook” —es decir, cuando todo el mundo se enteré de que
existia un “caso Facebook” (segliin Google Trends, aparentemente
en torno al 11 de marzo de 2018)-, ya habian empezado a
divulgarse noticias preocupantes al respecto de éstay otras redes
sociales.

A mediados de 2017, se publicé que, en 2012, Facebook (2)
habia llevado a cabo un experimento con 700.000 usuarios, sin
advertirselo, sobre la capacidad de manipularles
emocionalmenteinterviniendo su canal de noticias.

En mayo, The Guardian publicé una noticia sobre como
Facebook ofrecié a potenciales anunciantes su capacidad para
identificar adolescentes que se estuvieran sintiendo inseguros,
inutiles o que necesitasen unainyeccién de confianza (3).
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En septiembre, se vinculé el genocidio de los Rohingya en
Myanmar con el uso de Facebook para movilizar a las masas en su
contra.

A finales de ese mismo afno, varios ex-directivos de la red
social empezaron a divulgar informacién inquietante respecto a
la empresa. El primero parece ser que fue Sean Parker, el primer
presidente de Facebook (en la pelicula La Red Social su personaje
esinterpretado por Justin Timberlake), que en noviembre de 2017
hablé de los efectos negativos que, seguin él, lared social producia
en sus usuarios:

[Facebook] explota una vulnerabilidad de
la psicologia humana. Los inventores de esto,
tanto yo, como Mark (Zuckerberg) como Kevin
Systrom (Instagram), y toda esa gente, lo
sabiamos. Y lo hicimos igualmente (4).

En diciembre, Chamath Palihapitiya (5), exvicepresidente de
crecimiento de usuarios, se declard objetor de conciencia respecto
a las redes sociales y dijo: Hemos creado herramientas que estdn
desgarrando el funcionamiento normal del tejido social.

El articulo mas interesante, desde mi punto de vista, lo
escribié Roger Mc Namee, uno de los primeros inversores en
Facebook y amigo personal, segun él, de M. Zuckerberg. Mc
Namee (6) describe su propio recorrido, desde que conoci6 a
Zuckerberg en 2006y se convirtié en inversory consejero en 2007,
hasta febrero de 2016 cuando empezé a notar que algo extrafio
estaba pasando. Cierto tipo de informacion parecia divulgarse
demasiado y demasiado rapido para lo que hasta entonces era lo
“normal”. Empezd a mosquearse con las elecciones presidenciales
norteamericanas que acabaria ganando Donald Trump. Lo
siguiente fue lo del Brexit.
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El modelo de negocio de Facebook se basa en conseguir
que mucha gente esté delante de una pantalla el mayor tiempo
posibley que interaccione con ella (haciendoclics o lo que sea).

Dice Mc Namee que la clave del modelo es el uso de
algoritmos que, alimentados por tus datos personales y actividad
en linea, filtran la informacién que te muestran. Los algoritmos de
Facebook estan disefiados para captar tu atencion al maximo.

El algoritmo predice la informacion que te resultara mas
atractiva, la que te hace reaccionar. La selecciona y la pone,
literalmente, delante de tus narices, discriminando aquella otra
que no te pareceria tan interesante o que directamente
rechazarias. Por ejemplo, si eres simpatizante del partido politico
AZUL, tenderas a leer, compartir, etc. la informacion que alabe a
AZUL y rechazaras la informacién positiva sobre el partido VERDE
yaquellaque critiqueal AZUL.

Otro elemento clave es nuestra distinta forma de reaccionar
seglin como se presente lainformacion.

Roberto Pérez es un ladrén

Roberto Pérez es honrado

Como la gente tendemos a reaccionar mas a los mensajes
negativos, los algoritmos priorizan ese tipo de informacion.

De manera que lacosafunciona, en esencia, asi:

1. Elalgoritmo de Facebook selecciona la informacion segun tus
preferencias.

2. Relacionada con la anterior, el algoritmo selecciona aquella
que esdemagogica, negativa y alarmante en detrimento de la
mas sosegaday objetiva.

3. La informacién demagogica llega en mas cantidad a los
usuarios mas sensibles a este tipo de mensajes (para no
alargar, esto no lo explico, pero podéis leeros el articulo
original).

4. Como resultado, se crea una burbuja de informacion que te
aisla de aquella otra que contradiga tus creencias. Tus ideas,
quizas simplistas y negativas son reforzadas, tus dudas son
disipadas en favor del mensaje mas impactante: el
demagaogico.
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5. El asunto se agrava en tanto Facebook y otras plataformas
promueven que la gente se asocie en grupos de intereses
comunes, encapsulandonos aun mas en burbujas
informativas.

Imagen suministrada por la autoria

La desinformacion para manipular el comportamiento ha
existido siempre. Hace 2.500 afios los griegos ya lo hacian sobre
sus enemigos, los persas. Los informativos de la television, de la
radio, los periédicos, intentan hacer lo mismo, convencerte de
que suvision del mundo es objetiva.

Lo novedoso, segin Mc Namee, es el extraordinario ajuste de
los mensajes a sus receptores. El modelo de negocio tipo
Facebook genera millones de canales de noticias ad hoc a cada
usuario. La manipulaciéon es tan sutil e imperceptible que los
usuarios acabamos no sabiendo hasta donde nuestras ideas son
propias o han sido inducidas por un algoritmo (o un pais o una
consultoraaprovechando el algoritmo).

Foto: Pixabay
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En definitiva, el funcionamiento de Facebook y otras redes
sociales promueve como subproducto un empobrecimiento del
juicio critico de millones de personas.

Para que vedis hasta donde este
funcionamiento estaba claro para los del
mundillo tecnolégico, Adam Alter, psicélogo
y autor de un libro sobre la adiccidn a las
pantallas, cuenta en una charla TED que Steve
Jobs no dejaba a sus hijos tener iPad, y que en
Silicon Valley hay un colegio“libre de tecnologia”cuya mayoria de
alumnos son hijos de ejecutivos de empresas de tecnologia (7).

Mi propia experiencia como padre de una hija que, entre los
diez y los trece, ha estado usando en el colegio una tablet como
soporte basico pedagdgico es nefasta.

En abril de 2018 Mark Zuckeberg testifico, frente a una
comision de investigacién, sobre el uso fraudulento de la
informacion personal de usuarios de Facebook y su explotacién
parainfluiren el resultado de las elecciones norteamericanas.

Zuckberg dijo que van aimpedir que esto
vuelva a suceder. Sin embargo, no ha dicho
nada sobre cambiar el modelo de negocio
sobre el que se asienta su empresa. ;A quién
le puede extranar? Gana millones de dolares
taly como funciona.

Hace muchos anos, cuando los ordenadores personales
potentes tardaban minuto y medio en cargar una pagina web con
fotos, Umberto Eco, ante la nueva era de la informacion ad libitum,
dijo: Hace tiempo sostengo que la nueva y fundamental asignatura
que habria que ensenar en el colegio deberia ser una técnica de
seleccion delas noticias delared (8).

También decia que en internet estaba casi toda la informacion
salvo comofiltrar, seleccionar o rechazar esa informaciéon. Aunque
Eco, sin poder imaginar hasta donde llegariamos, se estaba
refiriendo a la necesidad de obtener utilidad de la ingente
informacion disponible, su propuesta trasciende hoy la mera
habilidad de discernir entre informacion y ruido. Se trata de
defenderlalibertadindividual.

La capacidad de pensamiento critico es la que nos permite no
ser tan facilmente manipulados con propuestas espurias,
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comerciales, politicas o las que sean. Alos gobernantes serios esto
les deberia preocupar. Como ha demostrado el triunfo de Trump,
el Brexit o la matanza de los Rohingya, una poblacién acritica
resulta aborregada frente a mensajes demagogicos, alarmistas,
que pueden llegar a millones de personas ala velocidad de laluzy
manipularles en el sentido que se quiera.

Esa capacidad de analizar de forma critica la informacion que
poseemos, no sélo sobre otros, jtambién la que tenemos sobre
nosotros mismos!, estd muy relacionada con el término
racionalidad y la distincién entre éste e inteligencia (medida como
1Q). Inteligencia y racionalidad parecen equivalentes, pero no lo
son.

El psicdlogo Keith Stanovich estudiando esa distincion
observd que ambos términos tienen una correlacion débil. Es
decir, alguien muy inteligente puede resultar poco racional y, al
contrario, alguien con un 1Q de inteligencia normal puede guiarse
con altaracionalidad.

Daniel Kahnemany Amos Tversky (9) demostraron que todos,
incluso las personas muy inteligentes, tendemos a la
irracionalidad. La gente toma muchas decisiones, desacertadas,
basadas enlaintuicion mas que enlarazon.

Parece ser que hay evidencias ahora (10) de que la
racionalidad, en contraste con la inteligencia, puede mejorar si se
la entrena (debe ser asi porque, en un ambito laboral y con
quienes ejercen roles directivos, es a lo que me dedico: la
inteligencia racional directiva ayuda a dirigir mejor).

A Sdcrates, la Pitia no le concedié ser el mas inteligente entre
los atenienses. Le atribuyo ser el mas sabio porque era capaz de
dudar de sus propias ideas, lo que le ponia en disposicién de
investigar cuanto de verdad tenian. También, claro, como de
veraces eran lasideas de sus projimos.

El modelo Facebook no tiene nada de
malo per se. Lo malo es no ser consciente de
que lo que te ofrece es una felicidad Walt
Disney inmediata, basada en un contexto
que te engana confirmandote lo listo y guapo
(jqué bien te conservas!) que eres.
A cambio, te pide que aceptes la debilidad de esafelicidad y, sobre
todo, querenuncies a buena parte de tulibertad individual.




Factor humano

Imagen suministrada por la autoria

La propuesta socratica, en el polo opuesto, te promete una
felicidad mas persistente y mayor gobierno sobre tu propia vida;
desde el punto de vista social, una mayor capacidad de reconocer
a los demagogos y estafadores por bien vestidos y educados que
se presenten; y desde el politico, un mejor control del poder. A
cambio, te exige mas esfuerzo.

En el afio 399 a.C,, Socrates fue enjuiciado en Atenas. De los
dos cargos presentados contra €l uno era el de corromper a la
juventud ateniense.

Es curioso que dos mil cuatrocientos afios mas tarde, la forma
de evitar que la juventud mundial (aunque segun las estadisticas
de uso, en el caso de Facebook, no son tanto los jévenes, como sus
padres) sea corrompida sea entrenarse para intentar ganar mas
racionalidad y practicarla, como hacia Sécrates, para identificar el
engano.
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Europa anade nuevos Valores Limite
de Exposicion Profesional (VLEP) a sustancias
cancerigenas y mutagenas: el polvo de madera

Jesuis Martinez Palacio’ y Maria del Carmen Garcia Ortiz’
'Titulado Superior en Prevencidn de Riesqos Laborales
‘Mdster en Prevencién de Riesgos Laborales

El pasado 27 de diciembre, y tras un largo periplo que
comenzo el 13 de mayo de 2016, el Diario Oficial de la Unién
Europea publicé la DIRECTIVA (UE) 2017/2398 DEL PARLAMENTO
EUROPEQY DEL CONSEJO, de 12 de diciembre de 2017, por la que
se modifica la Directiva 2004/37/CE relativa a la proteccion de los
trabajadores contra los riesgos relacionados con la exposicion a
agentes carcinégenos o mutagenos durante el trabajo (1).

Esta directiva fija nuevos valores limites de cumplimiento
obligatorio para catorce agentes quimicos, algunos tan ubicuos
como el polvo de maderas duras o la silice cristalina, e incluye
también algunas novedades conceptuales que, sin duda, tendran
unainfluenciaimportante en los futuros desarrollos normativos.

27.12.2017

Diario Oficial de la Union Europea L 345/87

DIRECTIVA (UE) 2017/2398
DEL PARLAMENTO EUROPEO Y DEL CONSEJO

de 12 de diciembre de 2017

por la que se modifica la Directiva 2004/37/CE
relativa a la proteccion de los trabajadores
contra los riesgos relacionados con la exposicion
a agentes carcindgenos o mutagenos durante el trabajo.

(Texto pertinente a efectos del EEE)

Perovamosalo queanuestrogremioleinteresa

Hay nuevos valores limite para algunos agentes utilizados en
el ambito de la experimentacion animal, por ejemplo: 6xido de
etileno (esterilizante), benceno o acrilamida (usuales en
laboratorios), cloruro de vinilo u orto-toluidina (las gotitas con las
que comprobdbamos el nivel de cloro residual en las aguas de
bebida haceyaalgtn tiempo)...
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Perosinduda, la parte masinteresante es lareferidaa...

POLVODE MADERA

;{Quésonmaderas durasy maderasblandas?

Dada su diferente consideracion “legal”, os copio la
informacion que recoge la Guia técnica del Instituto Nacional de
Seguridad, Salud y Bienestar en el Trabajo (INSSBT) para
evaluacion y prevencion de los riesgos relacionados con la
exposicion durante el trabajo a Agentes Carcinégenos o
Mutégenos al respecto:

Sedistinguen dos tipos de maderas: blandas y duras. Se trata de
una distincién botdnica: las gimnospermas proporcionan maderas
blandas y las angiospermas maderas duras, sin que la densidad y la
dureza fisicas de la madera tengan correspondencia univoca con
estaclasificacion.

Atitulo de ejemplo, sin que se trate de una relacién completa, se
pueden citar como maderas blandas: abeto, cedro, ciprés, alerce,
picea, pino, abeto de Douglas, pino de Oregon, secuoya, tuya, y
hemlock; mientras que como maderas duras: arce, aliso, abedul,
hickory, nogal americano, carpe, castano, haya, fresno, nogal,
pldtano, sicomoro, chopo, dlamo, cerezo, roble, encina, sauce, tilo,
olmo y las especies tropicales (pino kauri, iroko o Kambala, rimu o
pino rojo, palisandro, palisandro brasilefio, ébano, caoba africana,
bete, balsa, nyatoh, afrormosia, meranti, teca, afara, obeche o
samba). Esta relacion estd tomada de la guia técnica para la
evaluacion y prevencion de los riesgos relacionados con la
exposicion durante el trabajo a agentes cancerigenos o mutdgenos.




Seguridad en 5 minutos

Todos compramos “lechos libres de polvo’, pero debéis tener
en cuenta que la Guia y Directiva se refieren a la fraccion inhalable
dedicho polvo. Esta fraccién inhalable es la parte del aerosol total
que se inhala por la nariz y/o la boca, muchas veces indetectable.
Se determina mediante impactadores, segin se recoge en la
norma UNE-EN-481, y depende del llamado diametro
aerodinamico expresado en pum.

Los limites de exposiciéon a polvo de maderas ya estaban
recogidos y reconocidos como carcindgenos en la legislacion
(actualmente, clasificado como carcindgeno de grupo 1; efecto
confirmado). Con la nueva directiva, su valor limite de exposicion
pasa de los 5 mg/m’ actuales a 2 mg/m’ (en la fraccién de polvo
inhalable y para una exposicion de 8 horas). No obstante, el nuevo
limite no sera obligatorio hasta enero de 2023, estableciendo un
periodo transitorio fijando un limite de exposicién de 3 mg/m’,
valor también inferioralos 5 mg/m®actuales.

Durante la tramitacion de la Directiva se propuso incluir el
polvo de maderas "blandas’, aunque finalmente se descartd
incluirlo. Sobre su importancia mencionaremos que consta en la
Guia Limites de Exposicion Profesional para Agentes Quimicos en
Espafia 2017 del INSSBT con 5 mg/m’, al igual que para las
maderas duras (RD 1124/2000) previo a la nueva directiva y que
esta vigente. Hay que dejar claro que la Guia no es de obligado
cumplimiento, aunque si lo sera el RD que trasponga la nueva
directiva, estableciéndose un plazo de dos afos a partir de su
entrada envigor; es decir,antes del 17 de enero de 2020.

Riesgo asociado al polvo de madera

Usualmente, este riesgo se asocia con profesionales de la
carpinteria, la talla o pulido de muebles, en los que la exposicion
es muy importante. En nuestro caso, puede haber una exposicion
limitada al mismo en el momento de manejo de lechos de
madera, lo que no impide que en algunos centros ya se haya
estudiado esta posibilidad.

Se han observado correlaciones fuertes y sistematicas entre la
exposicion y los cadnceres de senos paranasales y de cavidad nasal
en estudios con personas cuyas ocupaciones estaban asociadas
con la exposicion al polvo de madera. Los tumores malignos de
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nariz y cavidades paranasales o nasosinusales son relativamente
poco frecuentes, representando entre el 0,2-0,8% de los tumores
malignos del organismo y, aproximadamente, el 3% de los
tumores del tracto respiratorio superior. Son mas frecuentes en
hombres que en mujeres (proporciéon de 2:1), presentandose
habitualmente en edades medias de la vida (cuarta década); y
entre los factores predisponentes, es importante la exposicion
ocupacional a determinadas sustancias, encontrandose dicho
antecedente hasta en el 40% delos casos.

En cuanto a la localizacién, el 40% de los de origen
ocupacional se desarrollan en el seno etmoidal; en cambio, del
20-50% de los esporadicos surgen en el seno maxilar. El polvo de
madera dura se ha vinculado a una mayor incidencia de
adenocarcinoma de etmoides, mientras que el polvo de madera
blanda a carcinomas escamosos. Hay estudios que estiman
latencias de hasta 40 anos para suaparicion.

Control y prevencion

Como siempre, en Riesgos Laborales la primera medida debe
ser evaluar los riesgos: tomando medidas de exposicion durante
las labores de manejo de lechos, y teniendo en cuenta el tiempo
de trabajo real en estas tareas, que es indispensable para evaluar
laexposicion.

El control del polvo de madera, en ambientes industriales,
suele hacerse por medidas de ingenieria. Son habituales los
aspiradores o la ventilacion de escape en las zonas que generan el
polvo. En nuestro caso, ubicar la manipulacién en zonas batidas
por aire fresco de entrada podria ser una opcion.

En general, el uso de equipos de proteccién individual
adecuados (mascarillas o respiradores) podria ser una opcioén
valida en nuestro gremio.

Otras modificaciones introducidas por la Directiva

En la siguiente tabla puedes observar los Valores Limite de
Exposicion Profesional aprobados por la nueva Directiva y la
propuesta inicial de los mismos. Todos ellos sobre un periodo de
referencia de 8 horas.




Seguridad en 5 minutos

CHEEEEE
Comparacion de los valores limite de exposicion profesional a determinados agentes quimicos
Valores limite propuesta mayo 2016 Valores limite Directiva (1)
Nombre del agente mg /m3 ppm f/ml mg /m3 ppm f/ml
Maderas duras, polvo (2) 2 - - 2(3) - -
Benceno 3,25 1 - 3,25 1 -
Cloruro de vinilo monémero 2,6 1 - 2,6 1 -
Maderas blandas polvo 2 - - - - -
Compuestos cancerigenos
i e 0,001 . : 0,005 (4) : :
del cromo
p ] stali
olv? de silice cristalina 0,01 i . 0,01 . i
respirable (5)
Fi ¢ ; :
|br?s ceramicas refractarias i i 03 i . 0,3
carcinégenas
Oxido de etileno 1,8 1 - 1,8 1 -
1,2-epoxipropano 2,4 1 - 2,4 1 -
Acrilamida 0,1 - - 0,1 - -
2-nitropropano 18 5 - 18 5 -
O-Toluidina 0,5 0 - 0,5 0 -
El 1,3-butadieno 22 1 - 2,2 1 -
Hidracina 0,013 0,01 - 0,013 0,01 -
Bromoetileno 4,4 1 - 4,4 1 -
(1) Medidos o calculados en relacién con un periodo de referencia de ocho horas.
(2) Fraccién inhalable: si los serrines de maderas duras se mezclan con otros serrines,
el valor limite se aplicara a todos los serrines presentes en la mezcla.
(3) Valor limite: 3 mg/m3 hasta el 17 de enero de 2023
(4) Valor limite: 0,01 mg/m3 hasta el 17 de enero de 2025
Valor limite: 0,025 mg/m3 para procesos de soldadura o de corte por chorro de plasma
u otros similares que generen humo, hasta el 17 de enero de 2025
(5) Fraccion respirable.
Fuente: Propuesta de mayo de 2016 de modificacion de la Directiva 2004/37/CE, Directiva (UE) 2017/2398
BIBLIOGRAFIA
1. DIRECTIVA (UE) 2017/2398 DEL PARLAMENTO EUROPEO Y DEL 3. Limites de Exposicion Profesional para Agentes Quimicos en Espafia
CONSEJO de 12 dediciembre de 2017 por la que se modifica la Directiva 2017.INSSBT (http://www.insht.es/InshtWeb/Contenidos/
2004/37/CE relativa a la proteccién de los trabajadores contra los Documentacion/LEP%20_VALORES%20LIMITE/Valores%20limite/LEP
riesgos relacionados con la exposiciéon a agentes carcinégenos o %202017.pdf).
mutagenos durante el trabajo. Diario Oficial de la Unién Europea, L
345/87 del 27 de diciembre de 2017 (http://eur-lex.europa.eu/legal- 4. Rojas-Garcia Y. y Pefialver-Paolini A. Exposicion ocupacional a polvo de
content/ES/TXT/HTML/?uri=CELEX:32017L2398&from=EN). madera y cdncer de senos paranasales. Med Segur Trab. 2015;61
(238):112-24.
2. Real Decreto 665/1997, de 12 de mayo, sobre la proteccion de los
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trabajadores contra los riesgos relacionados con la exposicion a
agentes cancerigenos durante el trabajo. BOE nim. 124, de 24 de mayo
de 1997 (https://www.boe.es/buscar/act.php?id=BOE-A-1997-11145).
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No es otro dia mas...

Eduardo José Alvarez Rodriguez
Técnico cuidador, Unidad Veterinaria,
Universidad Rey Juan Carlos I, Alcorcén

Me despierta la claridad que en el pomo de mi puerta se
refleja por la mafnana, parpadeo dos veces y ya estoy en mi
segunda casa, mianimalario.

Asi comienzan mis mafanas, llego y ya veo las luces
encendidas, mis bichitos ya estan despiertos, jeje... Nadie dijo
nunca que alcanzarlo que uno desea es facil, pero cuando se logra
-si no se acaricia antes— es de las mejores sensaciones que se
puedentener.

Esta historia que os quiero contar transcurre en el campus de
la Universidad Rey Juan Carlos | (URJC) en Alcorcén, un municipio
situado al sur de la CCAA de Madridy con una poblacion cercanaa
los 170.000 habitantes; poblacién, que en no mucho tiempo oiran
hablar un poquito mas de nuestro animalario, pues grandes
proyectos nos esperan.

Nosotros, la Unidad Veterinaria, estamos englobados en el
Centro de Apoyo Tecnoldgico (CAT), una zona de acceso
restringido al que se accede mediante una tarjeta personal. De
entre los modelos de animal que podemos encontrar estan ratén,
rata, conejo, cobayay proximamente, cerdo.

Ya son varios los meses que llevo aqui como técnico cuidador,
aunque en verdad ya conocia las instalaciones. Corria el ano 2014
cuando mi Formacion en Centros de Trabajo (FCT) me destind
aqui. Por aquella época, mi experiencia en roedores era la propia
de unchicoque en su juventud los habia tenido como mascotaen
casa.

Un mundo nuevo se abrié ante mis ojos; protocolos, orden, y
respeto hacialosanimales. jEsto es lo que queria!

Mis meses aqui en la FCTs pasaron volando, no paré de
aprender gracias a mis tutores Davinia y Alejandro. El manejo, el




cuidado, el conocer los problemas de salud mas comunes en los
distintos modelos animales y como saber subsanarlos fueron sélo
el apice delos conocimientos que gracias a ellos adquiri.

Pero para cuando acababa mi etapa en la Unidad Veterinaria,
tenia tan claro que no queria que quedase atrds como otra
experiencia cualquiera, que hice caso al entonces y actual
Director-Responsable de Bienestar Animal, Sergio Ferreiro Cid, e
hice el curso de Bienestar en Animales de Experimentacion.

Gracias al curso y no menos por la experiencia y
conocimientos adquiridos en la Unidad Veterinaria, un buen
punado de puertas se abrian ante mi. jVamos a por ellas!, dije. Mis
siguientes andanzas transcurrieron entre el Instituto de
Neurociencias de Alicante (IN) y el Parque de Investigacion
Biomédica de Barcelona (PRBB). Centros con unos enormes
equipos personales (no menos que sus instalaciones), alos que les
debo todo mi agradecimiento; sobretodo, y sin duda alguna a los
directores, M2 Jesus Molina Cimadevila y Juan Martin Caballero,
respectivamente.

Sorpresa lamia cuando me di cuenta de cuan poco sabia, de la
cantidad de formas de trabajar que existen, tan validas y tan claras
como el tener a nuestros animales como en casa, cuidados en
todo momento. Ademads, aprendi otras cosas tales como: los
diferentes tipos de cubetas y biberones; tipos de pienso y
enriquecimiento ambiental; distintos protocolos de actuacion
ante Incidencias de Bienestar Animal (IBAs); distintas maneras de
agrupacion... Ahi vi lo importante y necesaria que es la figura del
Comité de Etica, la del Responsable de Bienestar Animal y la del
mismo cuidador.Todos una... todos pilares.

Y aqui meveode nuevo...,en laUnidad Veterinaria de la URJC,
Ccomo en casa y con una gran certeza: Nosotros los cuidadores,
tenemos en nuestra mano la calidad del bienestar de nuestros
bichitos; no dejemos que se vislumbre el mas minimo atisbo de
sufrimiento, ellos nolo harian.
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Higiene en animalarios:

limpieza y desinfeccion

Maria José Collado )
Departamento Técnico, JOSE COLLADO S.A.

INTRODUCCION

Existen una serie de requisitos de bioseguridad que deben
cumplir las instalaciones en las que se alojan animales de
experimentacion. Es fundamental en este tipo de actividad evitar
la contaminacion cruzada, ya sea de manera directa a través del
contacto entre animales, como de forma indirecta mediante el
contacto con materiales y superficies. Minimizando la
contaminacion de los animales, se disminuye la posible
interferencia que esta contaminaciéon podria tener en los
resultados finales de los ensayos que se realizan.

La actual normativa establece que los animalarios deben
conocer y respetar todas las normas fundamentales de higiene,
asi como poner en practica las medidas que estén en sus manos
para evitar contaminaciones debidas a malas practicas. Uno de los
factores primordiales para mantener el animalario en buenas
condiciones higiénicas es efectuar de forma sistematica las
operaciones de limpieza y desinfeccién mediante Procedimientos
Normalizados de Trabajo (PNT).

Entre los procedimientos basicos que contribuyen al control
del riesgo de contaminacién en instalaciones de produccién y/o
experimentacion animal se encuentran las barreras de seguridad,
lalimpiezay desinfeccidn, la higiene del personal, la esterilizacion,
el control de procesos o equipos (validacion), asi como un
adecuado tratamiento de residuos.

BARRERAS DE SEGURIDAD

En primer lugar, a la hora de realizar un protocolo de higiene
tendremos que establecer las barreras de seguridad necesarias
para impedir el traslado de microorganismos de unas areas a
otras. Estas barreras”higiénicas”pueden ser de dos tipos:
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Barreras fisicas
Las barreras fisicas se clasifican en:

- Barreras primarias: tales como los Equipos de Proteccion
Individual (EPIs), las cabinas de seguridad bioldgica, los
armarios/racks ventilados, y los aisladores y los autoclaves,
entre otros.

- Barreras secundarias: elementos estructurales de la
instalacion disenados para evitar la presencia de dngulos
muertos o “recovecos” en los que se acumule la suciedad y
faciliten las operaciones de limpieza y desinfeccion. Al mismo
tiempo, los materiales con los que se construyen estos
elementos ofrecen alta resistencia a la accion de los
productos quimicos que habitualmente se emplean en este
tipode limpiezas.

Barreras quimicas

Las barreras quimicas estan constituidas por los diferentes
productos quimicos empleados en las tareas de limpieza y
desinfeccion (p. Ej. detergentes, desinfectantes, germicidas...).

LIMPIEZA Y DESINFECCION

La limpieza y desinfeccion son procedimientos primordiales
para tener bajo control la carga microbiana de las areas en las que
vamos a alojary/o utilizarlos animales.

En primer lugar, hay que realizar una valoracion del riesgo de
las zonas a tratar. Para ello, serd necesario identificar los puntos de
riesgo y evaluarlos uno a uno para determinar la probabilidad de
que se produzca una contaminacién, asi como de sus
consecuencias. En segundo lugar, deberemos establecer
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procedimientos de limpieza y desinfeccién adecuados, en
funcién del riesgo de contaminacién que exista en cada zona del
animalario.

Para cada uno de los puntos criticos que se hayan identificado,
deberan especificarse el método de limpieza y desinfeccion (p. Ej.
barrido, fregado, nebulizacion, etc.), su frecuencia de aplicacion
(diaria, semanal...), los productos quimicos a emplear (como
prepararlos, su concentracion, el plazo de seguridad quimicay la
actividad microbioldgica, entre otros), asi como cualquier otro
aspecto que contribuya a facilitar el desarrollo de estos
procedimientos de manera adecuada.

Entre los aspectos que deben tenerse en cuenta a la hora de
disefar un plan de limpieza y desinfeccion de nuestra instalacion
seencuentran los siguientes:

- Inventario de productos quimicos: deberemos disponer de
un listado de los diferentes productos de limpieza y
desinfeccion a utilizar en cada area, asi como informacion
sobre los mismos, tales como ficha técnica y ficha de
seguridad, registro de autorizacion y estudios de eficacia
microbioldgica, entre otros.

- Medidas higiénico-sanitarias: estableceremos las acciones a
realizar por parte del personal que accede a la instalacion
(personal de limpieza, personal del animalario, personal
investigador, visitantes...) para evitar/minimizar el riesgo de
contaminacion cruzada entre las diferentes zonas de la misma
(p.Ej. limpieza de manos, uso de vestimenta especifica...).

- Instrucciones de trabajo: dispondremos de instrucciones
claras sobre como realizar los procedimientos de limpieza y
desinfeccion de cadazonaatratar.

- Formacién del personal: deberd formarse de manera
adecuada al personal que vaya a llevar a cabo la limpieza de
cadazona.

- Tratamiento higiénico de los utensilios y equipos: se
dispondra de un procedimiento especifico que describa la
manera en la que deben limpiarse y desinfectarse los
utensilios y equipos empleados en las tareas de limpieza (p. Ej.
mopas, bayetas, carro de limpieza, equipo de
nebulizacion...).
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- Supervision de los procedimientos: deberd nombrarse a una
persona responsable de inspeccionar las tareas de limpieza

de forma visual y que se encargue también de garantizar que
los registros de limpieza se cumplen de manera adecuada.

- Validacion de la desinfeccion: deberdn realizarse controles
microbioldgicos en las diferentes zonas para verificar la
eliminacion de la microbiota.

El objetivo final del programa de limpieza y desinfeccion es
sentar las bases y sistematizar las actividades a desarrollar para
procurar que se realicen siempre del mismo modoy siguiendo las
instrucciones que en cada caso establezca el responsable del
programa.

La limpieza y la desinfeccion son dos operaciones esenciales
en todo protocolo de higiene y aunque histéricamente se han
considerado como sinénimos, se trata de conceptos diferentes.

Concepto de limpieza

La limpieza es un proceso cuyo objetivo es la separacion o
desprendimiento de todo tipo de suciedad adherida a las
superficies, aparatos y utillaje, que posteriormente se eliminara
con el proceso de aclarado. Para realizar una limpieza completa
deben tenerse en cuenta los cuatro aspectos que se describen a
continuacion:

- Accidon mecanica: es la accion empleada para eliminar la
suciedad, ya sea mediante movimiento manual o mecénico.

- Accién quimica: se trata de los productos quimicos
(detergentes) que empleamos para la limpieza. Deberemos
conocer el detergente adecuado para cada superficie/
material a limpiar y seguir las instrucciones y concentracion
de trabajo recomendadas por el fabricante.

- Temperatura: cada detergente dispone de una temperatura
idénea para favorecer su actividad. Es importante descartar
quedichatemperatura no afecte ala superficie atratar.

- Tiempo de contacto: es el tiempo minimo que cada
detergente necesita paraejercer su efecto éptimo.

Estos cuatro aspectos conforman el denominado “Circulo de
Sinner” (ver Figura 1) y se combinaran atendiendo al tipo de
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suciedad, de superficie/material a limpiar y de los métodos de
aplicacion que dispongamos. La finalidad es obtener un resultado
eficaz eliminando la suciedad presente en las superficies sin
provocar deterioro de las superficies tratadas.

)

Accion
mecanica

Imagen suministrada por la autoria

Figura1.- CirculodeSinner.

La limpieza es el primer eslabén del protocolo de higiene. El
detergente empleado en la limpieza engloba la suciedad, la
solubiliza y posteriormente es eliminada con el aclarado (ver
Figura 2). Aunque el objetivo de la limpieza no es la destruccién de
gérmenes, durante su ejecucion se eliminan todos aquellos que
estan adheridos a la suciedad, la cual sirve de soporte para la
contaminacion bioldgica existente en el entorno. La eficacia del
proceso de limpieza es un requisito previo indispensable para
garantizar posteriormente una adecuada desinfeccion.

—

Imagen suministrada por la autoria

Figura 2.- Procesode eliminacion de lasuciedad por el detergente.

Cuando se emplea un producto detergente, las moléculas del
mismo se disgregan en dos partes, una con carga positiva y otra
con carga negativa, creando fuerzas eléctricas de repulsion que
arrancan las particulas de suciedad formando micelas. Estas
micelas, al tener la misma carga eléctrica que la superficie, no
pueden depositarse de nuevo en la superficie y son eliminadas
conel proceso de enjuague o aclarado.

El conocimiento del tipo de superficie/material a limpiar, asi
como la naturaleza de la suciedad a eliminar, nos permitira
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escoger los detergentes y métodos dptimos para utilizar en el
procesodelimpieza.

Tipos de detergentes

Atendiendo al tipo de suciedad que tenga que limpiarse, se
distinguen los siguientes tipos de detergentes:

- Detergentes alcalinos: especificos para la eliminacién de
suciedad de origen organico como las grasas, proteinas o
hidratos de carbono.

- Detergentes acidos: especificos para la suciedad de origen
mineral (p. Ej. urea, sales minerales...).

- Detergentes neutros: se denominan también de uso general y
son utilizados para la limpieza de superficies que tienen poca
suciedady que ésta no esta adherida a la superficie.

La aplicacion de los detergentes empleados en la limpieza
puede realizarse de las siguientes maneras:

- Limpieza manual mediante fregona, mopa o bayeta.

- Limpiezamecénica (p.Ej. maquinafriegasuelos).

Limpieza mediante emisiéon de espuma.
Concepto de desinfeccion

Se entiende por desinfeccion la eliminacion de todos los
microbios que se encuentran (o se sospecha que podrian
encontrarse) en un substrato o sobre una superficie. De la misma
manera que se ha comentado anteriormente para los detergentes,
la eleccion del desinfectante y de su sistema de aplicacion es
fundamental para conseguir una desinfeccién dptima.

Un producto desinfectante o biocida esta formado por
principios activos quimicos y por uno o varios excipientes. Es
recomendable elegir desinfectantes a base de principios activos
con un amplio espectro biocida. Sin embargo, la naturaleza de los
excipientes que acompafan al principio activo pueden jugar un
papel determinante en la actividad del desinfectante. De esta
manera, un desinfectante puede tener una gran concentracion de
principio activo y, sin embargo, no tener actividad biocida debido
alainteraccionde alguno de los excipientes con el principio activo.
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Eficacia de un desinfectante Tabla 1.-Incompatibilidades mas comunes entre principios activos y

materiales.
La eficacia de un desinfectante va a depender del mecanismo

de accion del principio activo que contiene y de la interaccion de

éste con los microorganismos frente a los cuales va a actuar. En * Detergentes aniénicos * Metales

funcién del principio activo que utilicemos y de su concentracion, * Halogenados * Amonios Cuaternarios

el ataque al microorganismo se producira en un punto u otro del * Aguas Duras N S ARanlaca

mismo. Los puntos de ataque de los principales principios activos : E::g;ﬁje::es anfotéricos : Is:zlrfr:r:la"

sobre una célula bacteriana se muestranen la Figura 3. v abiAdidas « Aldehidos

Proceso de Desinfeccion:
- Ataques sobre células bacterianas -
: V?d°| ) e * Aluminio * Tensioactivos no iénicos

:::y:::gra:cinnes : i::":'\laldehido : :::::':;::hid° 1 <Glutarsidshido S tisieing s bae g
causan lisis * Hipoclorito Formaldehido * Yodo * Aminas * Yodados

. . Imagen suministrada por la autoria
* Amonio Cuaternario

///7////////7/////////////. Pl
. K+

Particulas
itoplasmética:
* Fiboscenas
* Fenoles
* Detergentes

* Clorhexidina
* Alcoholes

Métodos de desinfeccion

Altas concentraciones
* Fenol

* Formaldehido

* Glutaraldehido
* Clohexidina

* Alcoholes

La desinfeccion puede realizarse de manera manual (fregona,
bayeta, mopa), mecdanica (maquina friegasuelos) y mediante la
emision de espuma. Ademas, la aplicacion del desinfectante se
puede realizar por via aérea, ya sea a través de la
micronebulizacién o pulverizacion del producto quimico o
mediante lageneraciénde gases.

« 2,4-Dinitrofenol
* Carbanilidas
« Salicilamida

« Clorhexidina

« algunos fenoles - )
Imagen suministrada por la autoria

Figura3.- Puntos de ataque de los principales principios activos sobre
una célula bacteriana.

En la eficacia de un desinfectante, un concepto de especial
importancia es el “Factor CT" —determina la relacién entre la
concentracion de uso del desinfectante (C) y el tiempo de
contacto (T)-. Todo desinfectante requiere un tiempo de
contacto minimo para conseguir el efecto biocida deseado a una
concentracion determinada. Dichos parametros son definidos,
normalmente, mediante estudios de eficacia realizados por el
fabricante. Otros factores que también intervienen en la eficacia
de un desinfectante son el tipo de superficie a desinfectar, la
presenciade suciedad en la misma, latemperaturay humedadala
que se desarrolla el proceso y el método de aplicaciéon (manual o
mecanico), entre otros.

Una regla basica en la desinfeccion es la de no mezclar nunca
desinfectantes, ni detergentes con desinfectantes, ya que pueden
ser incompatibles y/o neutralizarse entre si, y provocar
una pérdida parcial o incluso total de su eficacia. Las
incompatibilidades mas comunes entre principios activos y
materiales sereflejanenlaTabla 1.
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Conservacion del material de limpieza

La correcta conservacion del material empleado en las tareas
de limpieza y desinfeccién constituye un aspecto relevante para
prevenir la contaminacion cruzada y al mismo tiempo, prolongar
el tiempo de utilizacion de estos materiales. En este sentido, se
recomienda la identificacion de los materiales empleados en cada
zona de la instalacion; mantenerlos limpios y secos, sin
abolladuras ni grietas, asi como su almacenamiento en un lugar
especifico.

HIGIENE DEL PERSONAL

La limpieza de manos del personal que accede a la instalacion
constituye también un punto critico del programa de limpieza y
desinfeccion. En este sentido, las manos son uno de los principales
mecanismos de transmision de microorganismos y de ahi, que su
correcta limpieza permita reducir hasta en un 40% la probabilidad
de contaminaciones cruzadas.

Se recomienda realizar una limpieza higiénica de las manos
enlassiguientes situaciones:
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Antes de comenzary al finalizar la jornadalaboral.

Antes de comenzar una actividad.

Después de lamanipulacion de material contaminado.

Antes de acceder y al abandonar diferentes areas de la
instalacion (zona convencional, drea de cuarentena, zonas

limpias...).

Después de usar los lavabos, sonarse la nariz, estornudar,
toser...

Los productos mas frecuentes para la higiene de manos se

clasifican entres categorias:

Jabén cosmético: se utiliza normalmente para la limpieza de
manos en zonas de bajo riesgo y antes de la aplicacion de
soluciones hidroalcohdlicas, especialmente si las manos
estanvisiblemente sucias.

Jabén cosmético: se utiliza normalmente para la limpieza de
manos en zonas de bajo riesgo y antes de la aplicacion de

soluciones hidroalcohdlicas, especialmente si las manos
estan visiblemente sucias.

- Soluciones hidroalcohdlicas: se utilizan en zonas de medio y
altoriesgo (ver Figura4).

- Jabonantiséptico: se utilizan en zonas de medio y alto riesgo.
PRODUCTOS QUIMICOS
Recomendaciones generales de manejo

A la hora de manipular los productos quimicos que se
emplean para las tareas de limpieza y desinfeccidon de la
instalacion, deben seguirse las siguientes recomendaciones:

- Leeratentamente lainformacién disponible en la etiqueta del
producto.

- Observar los pictogramas que informan de los riesgos de su
manipulacion.

- Consultarlaficha de seguridad del producto.

Procedimiento normalizado para la desinfeccién por friccion de las manos

ANEXO A* EN-1500:1997 (Normativo)

Se vierte un volumen apropiado del producto para la friccién
de las manos secas en la concavidad formada entre ambas
y se frotan, durante el tiempo recomendado. de acuerdo

con la técnica normalizada mosirada a confinuacion.

JOSE COLLADO, S.A.
Especializados en profilaxis.
Costa Local Comercial r*1
Tel 83349 61 12 Fax 9335146 40
08027 BARCELONA

256 @ﬁ“

Palma de la mano derecha sober el dorso de la
izquierda y viceversa.

b g 5 R

Dorso de los dedos contra la palma Friccién por rotacién de los dedos en la mano Friccin por rotacién de las yemas de los dedos de

opuasta con los dedos trabados. izquierda cerrados alrededor del pulgar derecho B e e e e e
y de los dedos de la mano derecha cerrados s e lne ieioe e S NS00 AR CHE ORRIK
alrededor del pulgar izquierdo. [

Palma contra palma con los dedos
entrelazados.

Imagen suministrada por la autoria

Figura4.- Protocolo de higiene de manos porfriccién con hidroalcohélicos.
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- Utilizarlos EPIs adecuados.
- Almacenar correctamente los productos quimicos.

- Conservar los productos en sus envases originales,
mantenerlos cerradosy no mezclarlos.

- Respetar el tiempo de seguridad (especialmente en la
desinfeccién por via aérea).

- Respetar el tiempo de accion que requiere el producto para
ejercer suactividad de manera optima.

Estudios de la actividad microbiolégica

Para valorar la capacidad biocida de los desinfectantes se
requieren realizar unos estudios de actividad microbiologica.
Desde 1989, el Comité Técnico TC 216 desarrolla para toda Europa
ensayos estandarizados para la evaluacion de desinfectantes y
antisépticos en funcion de la actividad que queremos conseguiry
en el sector en el que queremos aplicarlo (veterinaria, higiene
alimentaria, hospitalario y ambiental). La norma EN 14885 es la
que detalla los diferentes ensayos de laboratorio en funcion del
campo de aplicacién y de la actividad biocida que queremos
demostrar. Se aplica a desinfectantes y antisépticos para los que
se pretende que tengan una actividad frente a los
microorganismos siguientes: bacterias vegetativas, esporas
bacterianas, hongos, micobacteriasy virus.

ESTAMOS

EN EL CENTRO DE
LA INVESTIGACION

EN HABLA
HISPANA
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Basicamente, este tipo de estudios constan de tres fases:

- Fase 1: ensayos cuantitativos en suspension que se utilizan
para valorar la eficacia aproximada de los principios activos.

- Fase2:enestafase, los estudios se dividen en dos etapas:

+ ]9 etapa: ensayos cuantitativos en suspension, en
condiciones practicas simuladas, adaptadas al uso
previsto.

» 29etapa: ensayos cuantitativos, en condiciones practicas
simuladas de aplicacion sobre superficies contaminadas
(inertes o piel).

- Fase 3:ensayos de campoen condiciones practicas.
CONCLUSION

La importancia de la higiene ambiental y del uso de
desinfectantes en dreas de riesgo queda fuera de toda duda. La
eficacia de los productos debe ser evaluada en base a normas
internacionalmente armonizadas. Una buena formacion sobre
higieney de los productos a aplicar mejorara los resultados finales
delalimpiezay de la desinfeccion.

HAGASE SOCIO BENEFACTOR

SU EMPRESA TAMBIEN PUEDE SER PARTE DE LA SECAL
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Técnicos del animalario
de la Universidad
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y Pedro Gonzalez’

' Veterinario en Experimentacion Animal
de la Universidad de Salamanca (USAL)

* Farmacéutico y Técnico Especialista
en Experimentacion Animal de la USAL
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¢Desde cudndo sois socios de SECAL y qué opinién os deja
nuestro colectivo?

Alvaro Parreiio (AP): Soy miembro de la SECAL desde el afio
2004, aunque estoy en contacto con el mundo del animal de
experimentacion desde el afno 1998 e incluso antes. Como
colectivo me parece que estd muy bien porque nos permite
resolver cualquier duda que nos surja en nuestro dia a dia en el
trabajo con animales de experimentacién, asi como la
celebraciéon de congresos, etc.

Pedro Gonzalez (PG): Soy socio desde el ano 2004, tras entrar
en 2003 en el Servicio de Experimentacion Animal de la
Universidad de Salamanca. Era un mundo nuevo para mi y Luis
Mufoz, el director del Servicio, me animé a unirme a la SECAL para
conocer mejor este “mundillo”. Este colectivo, aunque pequeno
porla cantidad de personas que formamos parte de él, siempre me
ha parecido especialmente activo; quizas porque la misma ciencia
del animal de laboratorio estd en constante cambio y evolucién, lo
que obliga a los que estamos en ella a estar también en continua
evolucion y adaptacion. Esta inquietud por el desarrollo, la mejora
y laadaptacion alos cambios que nos exige la cienciay la sociedad
es algo que se respira en los congresos y las actividades que
organiza la SECAL. Es gratificante formar parte deello.

;Como y por qué decidisteis dedicaros al mundo del animal de
laboratorio?

AP: Al finalizar la carrera realicé practicas en clinicas de
pequenos y grandes animales y sustituciones en Sanidad. Me
incorporaré al mundo del animal de laboratorio como cuidador
en el animalario del Departamental de la Universidad de
Salamanca y como ayudante de los médicos que operaban
cerdos en el antiguo animalario que tenia la Universidad en la
calle Espejo (ya desaparecido). Posteriormente, me incorporéa un
grupo de investigacion del Centro de Investigacion del Cancer
para gestionar colonias de ratones modificados genéticamente
(cria, genotipado...) asi como de apoyo experimental al grupo.
Durante este tiempo dediqué algun que otro fin de semana y
algunas tardes de apoyo a las tesis doctorales en modelo porcino
de los médicos del Departamento de Cirugia de la Facultad de
Medicina, tiempo en el que aprendi de los conocimientos de los
médicos anestesistas y cirujanos. En 2004 formé parte del nuevo
animalario de la Universidad (Animalario OMG) y realicé mi tesis
doctoral con el Departamento de Cirugia.

PG: Realmente no fue una decision; “cai” aqui un poco por
sorpresa. Mi anterior experiencia profesional estaba relacionada
con la patologia animal, labor que desarrollaba en los laboratorios
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de Sanidad Animal de la Junta de Castilla y Ledn; y con la
investigacion biomédica.

Cuando saqué la plaza de la Universidad de Salamanca estaba
colaborando en un proyecto de investigacion del CSIC en el que se
utilizaban ratones, pero mi trabajo estaba centrado en el
laboratorio; nisiquiera bajé alanimalario.

Cuando la Universidad de Salamanca saco dos plazas de
oposicion para laboratorios —en cuyo temario, por cierto, no habia
ningln tema sobre animales— me presenté y consegui una...la
segunda.

Asi me inicié en este mundo del animal de laboratorio, en el
que me heido formando con tiempo y ganas. A veces, lo que nadie
quiere es una buena opcion. A partir de ahi todo (o casi todo, para
no exagerar) han sido razones para continuar.

¢En qué consiste el trabajo diario de un técnico en vuestro
animalario? ; Cudles son vuestras funciones?

Alvaro Parrefo

AP: Realizo las transferencias de embriones en ratén, ya que
tuvimos que introducir en el nuevo animalario todas las colonias
que habia en el Animalario Departamental, animalario con
estatus sanitario convencional, y hacer alguna que otra base de
datos. Otra parte de mi trabajo es la congelacion de embrionesy
de esperma de ratén, realizar pruebas de laboratorio de control
sanitario (necropsias, ELISA, PCR, pruebas de parasitologia) de los
cuatro animalarios que posee la Universidad de Salamanca, de
apoyo en los proyectos experimentales con conejo, de la
anestesia en modelo experimental porcino de los cursos de
formacion para la adquisicion o mejora de las aptitudes
profesionales de los médicos realizados por el Departamento de
Cirugia, asi como seguir transfiriendo embriones que nos llegan
de otros animalarios y analizar aquellos animales que se
encuentran en mal estado de salud o inspeccion del estado

sanitario de los animales que nos llegan y poner algin
tratamiento si corresponde.

Pedro Gonzales

PG: Como todos sabéis, las tareas técnicas y de gestion en los
animalarios han ido creciendo en los ultimos anos, tanto que con
frecuencia cuesta seguir el ritmo. El Servicio de Experimentacion
Animal de la Universidad de Salamanca gestiona tres animalarios.
En mis tareas diarias se incluyen labores de gestion de colonias de
produccion, gestion de bienestar animal, algunos aspectos de la
gestion del animalario de organismos modificados
genéticamente (en el que estoy fisicamente), parte de las compras
del Servicio y tareas de laboratorio relacionadas con la
microbiologia y los controles ambientales de los animalarios, y
también colaboro en las acciones formativas en las que esta
implicado el Servicio (cursos de capacitacion, practicas, formacion
de personal nuevo...).

¢Qué os gustamds de vuestro trabajoy por qué?

AP: Me gusta de mi trabajo, aunque suene a topico, poder
trabajar con animales a los que hay que dar mil gracias por
permitirnos lograr nuevos avances cientificos.

PG: La amplitud de campos que afectan al trabajo en
experimentacion animal es para mi un estimulo, ya que te
mantiene en constante formacion.

La estandarizacion de las condiciones de trabajo, que va en
constante aumento, para conseguir la reproducibilidad de los
resultados incluye condiciones ambientales, dieta, genética,
epigenética; recientemente, la importancia del bioma en la
expresion génica. Todo esto te obliga a buscar informacion y
formacién en una gran variedad de materias de conocimiento. Al
mismo tiempo que te permite ir “cambiando de trabajo” sin
marchar a otro sitio. Bueno, a menudo, mds que cambiar de
trabajo se va sumando trabajo, es el lado negativo. Por otro lado,
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el estado actual de las ciencias del animal de laboratorio con la
demanda, interna y externa, de un mayor intercambio de
conocimientos de 3Rs entre diferentes campos de especializacion
y promover alternativas a la experimentacién con animales me
resulta especialmente apasionante.

Sipudierais pedirle a un fabricante un equipo para el desarrollo
devuestro trabajo, que todaviano exista, ;qué le pediriais?

AP: Dificil pregunta ya que mi trabajo es muy manual.

PG:;Cuatro brazosydos cabezas! ;Puede ser?

No tengo en mente ningun aparato. Pero si me pregunto
cémo podria trabajarse desde un Servicio de Experimentacion
Animal de una Universidad Publica para colaborar en la validacion
y promocion de métodos alternativos al uso de animales, que creo
que es el mayor reto que tendremos en un futuro préximo.

Ya para terminar con algo de humor, o no ;c6mo os imagindis
los animalarios del futuro?

AP: Me los imagino mas robotizados, con un control total por
ordenador de las jaulas; por ejemplo, con detectores del nivel de
agua de los biberones, del nivel de comida, de los niveles de
amoniaco... que avisen con mensajes de alerta en los
ordenadores. Asi se ahorraria la revision del agua o se mediria la
ingesta de ésta; no sé, incluso con un brazo robotizado que
cambie los biberones vacios por otros llenos.

Todo estosuenaapeliculaono, quiensabe.

PG: Los cambios en los animalarios en las tltimas décadas han
sido enormes y la tendencia continta. Imagino unos animalarios
con aun mas seguimiento y control del trabajo que se realiza en
ellos para conseguir el fin de reproducir la complejidad estructural
y funcional de un ser vivo de la mejor forma posible, con el menor
numero de animales y mayor eficacia.

Gracias al trabajo de asociaciones como SECAL, FELASA,
ESLAV, ECLAM y AAALAC esta evolucion y mejora esta siendo
posible.
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