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Documento de ayuda. Formulario OEBA
El formulario de referencia está diseñado para evaluar proyectos de Investigación y Docencia que implican el uso de animales haciendo especial hincapié en los criterios éticos que contempla la Directiva Europea 2010/63/UE y la legislación española RD 53/13
Completar adecuadamente este impreso agilizará el proceso de la revisión y permitirá en su caso la aprobación oportuna del proyecto. Las siguientes instrucciones deben facilitar la cumplimentación de la información requerida en las distintas secciones del formulario del OEBA o Comité de Ética en Experimentación Animal del Centro. Se deben completar todas las secciones con un mínimo de lenguaje técnico.
El OEBA valorará principalmente el uso responsable y humanitario de los animales en los distintos procedimientos experimentales descritos con los animales vivos que forman parte del proyecto, por lo que es indispensable tener una visión clara, ordenada y detallada de estos. (Algunos apartados del formulario son redundantes, pero con matices claramente diferenciados)
• Nuevo / Renovación / Enmienda - Indica si el proyecto es nuevo, si es renovación de uno previamente aprobado o si se trata de una enmienda de uno vigente. Para la renovación, se debe indicar el número de registro del proyecto previamente concedido. Los cambios aprobados como enmiendas durante el desarrollo del proyecto deben ser incorporados en la renovación. Si se introducen cambios significativos en los procedimientos experimentales con respecto al proyecto en vigor, se deben remitir como un nuevo proyecto.
• Clasificación: ver sección 11
Sección 1: El investigador principal debe ser un miembro del PDI o estar autorizado por el organismo competente. El título del proyecto debe ser único y a ser posible el mismo que figura en la petición de ayuda oficial.

Sección 2: Esta sección se debe completar íntegramente. Las personas incluidas deben tener conocimiento sobre los procedimientos a realizar y estar preparados para solucionar en cualquier momento situaciones o emergencias que afecten a la salud o el bienestar de los animales, incluso fuera de horario laboral. Estas personas deben figurar también en la Sección 4.

Sección 3: Reflejar el organismo que financia el proyecto y el período financiado.

Sección 4: Todo personal que se prevea que va a tener contacto con los animales debe incluirse en la lista. Es obligatorio que todas las personas que figuren estén acreditadas según la legislación vigente teniendo asimismo que figurar un investigador con categoría C que será el responsable del diseño experimental. Cada persona reflejada debe firmar el impreso para indicar que lo ha leído y está enterado de su contenido. Si se incluye una persona no acreditada, indicar las responsabilidades de ésta y la supervisión proporcionada. Los poseedores de cursos homologados o relacionados deben indicarlo. Se aportará como documentación adicional copia de la Categoría de cada persona incluida en el proyecto.  
Sección 5: Utilizar lenguaje sencillo. Debe haber un sentido claro de la relación entre los experimentos propuestos y los objetivos con objeto de tener una idea clara de lo que implica el proyecto respecto a los procedimientos empleados con los animales. De forma resumida se debe describir el mismo mediante el uso de palabras clave. Si no se halla la palabra clave adecuada en el listado del formulario, añadir la que se crea más conveniente.

Sección 6: Los datos reseñados son necesarios para la cumplimentación de los informes estadísticos requeridos por el MAGRAMA en el RD 53/2013. La contestación afirmativa a cualquiera de los supuestos del apartado 6b requiere haber solicitado permiso específico y previo al MAGRAMA y que éste haya sido concedido para que se de el VBº a la solicitud.

Sección 7: a) y b) Es necesario proporcionar una justificación para utilizar animales vivos. Si los objetivos científicos del estudio pueden ser logrados utilizando los modelos no-animales disponibles (por ejemplo, simulaciones matemáticas o por ordenador, cultivo de tejidos, etc.), o utilizando animales de menor grado evolutivo (por ejemplo, peces o invertebrados), el investigador debe considerar el uso de una alternativa y/o la utilización de animales de menor sensibilidad o bien proporcionar la justificación para el rechazo de estos métodos. La ausencia de alternativas específicas al uso de animales se debe exponer y debe ser explicada. Una declaración sencilla de que no existe alternativa para el reemplazo no es suficiente. Se debe justificar la elección de la especie en función de las características del modelo experimental. Esto quizá incluya consideraciones estructurales, conductistas, fisiológicas, bioquímicas u otras características (por ejemplo, los datos de estudios previos). c) Se deben reseñar las variables o parámetros sobre los que se obtienen los datos del estudio de los animales e) La justificación de la cantidad animales es a menudo un elemento crítico en la revisión del protocolo. Incluir un resumen claro del diseño experimental junto con la base estadística que sostiene el tamaño del grupo (grupos) del control y experimental. La explicación matemática de los cálculos obtenidos para determinar la cantidad de animales debe ser explicada. La tabla 7d puede modificarse a conveniencia para facilitar los cálculos en el número necesario de animales.

Sección 8: Detallar cualquier requerimiento no estándar en el Animalario que implique modificaciones en las jaulas, la dieta o el manejo de los animales. Si se transportan animales fuera del centro, describir someramente el método de transporte.

Sección 9: Si se utiliza alguno o varios protocolos normalizados de trabajo en el estudio, se deberán adjuntar al formulario reseñándolos en esta sección
Sección 10: Es muy importante en ésta sección describir de forma ordenada y comprensible todas las actuaciones que van a tener lugar sobre el animal vivo. Se deben detallar todos los procedimientos “in vivo” que componen el proyecto presentado. Los detalles de los procedimientos propuestos con animales deben ser suficientes para permitir una revisión del trato humanitario de los mismos. Debe haber una relación clara entre cada procedimiento o procedimientos y cada objetivo u objetivos de la investigación. Frecuentemente se suelen omitir detalles de procedimientos quirúrgicos (la técnica, el déficit creado o el grado de sufrimiento, el control post-operatorio o los cuidados especiales a tener en cuenta tras la operación), la duración de procedimientos experimentales o el porcentaje de supervivencia esperado, la frecuencia de los controles postoperatorios o el número de colecciones líquidas en la producción de ascitis, los detalles en la extracción de sangre (el volumen, la frecuencia y el método), etc. Si existe un PNT (Procedimiento Normalizado de Trabajo) estándar aprobado en el Centro para el procedimiento en cuestión solo bastaría marcar la casilla correspondiente, siempre que no existan variaciones en el mismo, aunque debería reflejarse en la descripción en cualquier caso. Se debe proporcionar asimismo el tipo de control y los criterios utilizados para valorar el nivel de la anestesia/analgesia; por ejemplo, ritmo cardiaco, respiratorio, ECG, pellizco de piel o podal, reflejo corneal, relajación muscular, así como una descripción técnica breve del procedimiento. Hay omisiones frecuentes de la ruta y la dosis en los analgésicos y anestésicos propuestos. La frase "cuando sea necesario" debe ser reflejada en cuanto a cómo se vigilará al animal y cuándo se considerará necesario el uso de un analgésico. La administración de analgésicos o uso de otras medidas que minimicen el sufrimiento se deben basar en la premisa de que cuando el padecimiento físico y/o psicológico supongan una preocupación, se debe presuponer que existe. Por el contrario, la no utilización de analgesia o anestesia en casos en los que sea necesario, debe estar justificada científicamente. Los apartados b) y c) deben describir los puntos finales que se utilizarán durante los estudios propuestos. La falta de un punto final humanitario bien definido es a menudo una materia clave en la revisión del protocolo. La muerte o un estado agónico como punto final no están permitidos. Los animales se deben sacrificar mediante métodos eutanásicos adecuados en el punto final más temprano posible, considerando el objetivo científico del proyecto. Para ello son de mucha utilidad las hojas de puntuación específicas para cada modelo experimental (“score sheets”). Se debe describir cuándo se prevé comiencen los primeros síntomas de enfermedad, su curso en el tiempo y gravedad, la frecuencia en los controles, el cuidado y el tratamiento, así como las medidas a tomar en caso de complicaciones inesperadas. Hay dos tipos del punto final: experimental y clínico. ‘Experimental': es el fin esperado y normal de una utilización de los animales en la experimentación. ´Clínico': se refiere a la eutanasia de un animal antes del punto final experimental esperado, debido al empeoramiento de la condición de la salud de animal.
En el apartado 10g), se deben seguir las indicaciones sobre la eutanasia incluidas en el ANEXO III del RD 53/2013. Si los animales no van a ser sacrificados se debe reflejar su destino final.
Sección 11: Clasificación de la severidad del procedimiento, La severidad de un procedimiento se determinará por el grado de dolor, sufrimiento, angustia o daño duradero que se prevé que pueda experimentar un animal de forma individual durante el procedimiento. Se consignará el grado de severidad previsto más alto de entre todos los procedimientos que constituyen el proyecto. 
Criterios de clasificación

La clasificación de la categoría de severidad tendrá en cuenta cualquier intervención o manipulación de un animal en un procedimiento determinado. Se basará en el efecto más severo que pueda experimentar un animal después de aplicar todas las técnicas apropiadas de refinamiento.

En la asignación a un procedimiento de una categoría particular se han de tener en cuenta el tipo de procedimiento y otros muchos factores, los cuales habrán de considerarse caso por caso.

Los factores relativos al procedimiento deben incluir:
– Tipos de manipulación y manejo.

– Naturaleza del dolor, sufrimiento, angustia o daño duradero causados por todos los elementos del procedimiento, así como su intensidad, duración, frecuencia y la multiplicidad de técnicas empleadas.

– Sufrimiento acumulativo en el procedimiento.

– Impedimento de expresar el comportamiento natural, incluidas las restricciones en los estándares de alojamiento, zootécnicos y de cuidado de los animales.

Se establecen tipos de procedimientos atribuidos a cada categoría de severidad sobre la base de los factores relativos al tipo de procedimiento de que se trate. Facilitarán la primera indicación sobre la clasificación que sería la más adecuada para un determinado tipo de procedimiento. Sin embargo, a efectos de la clasificación final de severidad de los procedimientos, se han de tener en cuenta los siguientes factores adicionales, valorados caso por caso:

– Tipo de especie y genotipo.

– Madurez, edad y sexo del animal.

– Grado de aprendizaje del animal para el procedimiento.

– Si se reutiliza el animal, la severidad real de los procedimientos anteriores.

– Métodos utilizados para reducir o suprimir el dolor, el sufrimiento y la angustia, incluidos el refinamiento de las condiciones de alojamiento, zootécnicas y de cuidado de los animales.

– Uso de puntos finales humanitarios.

Ejemplos de tipos de procedimiento atribuidos a cada categoría de severidad sobre la base de los factores relativos al tipo de procedimiento

1. Leve:

a) Administración de anestesia, salvo para el único propósito de eutanasia.

b) Estudio farmacocinético donde se administra una única dosis y se recoge un número limitado de muestras de sangre (totalizando < 10 por cien del volumen circulante) y no se prevé que la sustancia cause ningún efecto nocivo detectable.

c) Técnicas no invasivas de diagnóstico por imagen en animales (por ejemplo resonancia magnética) con la sedación o la anestesia apropiada.

d) Procedimientos superficiales, por ejemplo biopsias de oreja y rabo, implantación subcutánea no quirúrgica de minibombas y transpondedores.

e) Aplicación de dispositivos exteriores de telemetría que únicamente causan al animal un debilitamiento menor o una interferencia menor con la actividad y el comportamiento normales.

f) Administración de sustancias por vía subcutánea, intramuscular, intraperitoneal, por sonda gástrica e intravenosa a través de los vasos sanguíneos superficiales, donde la sustancia sólo tiene un efecto leve en el animal, y los volúmenes se encuentran dentro de límites apropiados para el tamaño y la especie del animal.

g) Inducción de tumores, o tumores espontáneos, que no causan ningún efecto nocivo clínico perceptible (por ejemplo nódulos pequeños, subcutáneos, no invasivos).

h) Cría de animales genéticamente modificados que se prevé que dé lugar a un fenotipo con efectos leves.

i) Alimentación con dietas modificadas, que no cubren las necesidades nutricionales de todos los animales y se prevé que causen una anomalía clínica leve en el periodo de estudio.

j) Confinamiento a corto plazo (< 24h) en jaulas metabólicas.

k) Estudios que implican la privación a corto plazo de compañeros sociales, enjaulado solitario a corto plazo de ratas o ratones adultos de estirpes gregarias.

l) Modelos que exponen al animal a estímulos nocivos que se asocian brevemente con dolor, sufrimiento o angustia leve, y que el animal puede evitar.

m) Una combinación o una acumulación de los siguientes ejemplos puede dar lugar a una clasificación leve:

1º Evaluación de la composición corporal a través de mediciones no invasivas y restricción mínima.

2º Supervisión ECG con técnicas no invasivas con una restricción mínima o nula de animales habituados.

3º Aplicación de dispositivos exteriores de telemetría que no se prevé que causen ningún impedimento a animales socialmente adaptados y que no interfieren con la actividad y el comportamiento normales.

4º Cría de animales genéticamente modificados que no se espera que tengan ningún fenotipo adverso clínicamente perceptible.

5º Adición a la dieta de marcadores inertes para seguir el paso de la digesta.

6º Retirada de la alimentación durante un periodo inferior a 24h en ratas adultas.

7º Ensayos en campo abierto.

2. Moderado:

a) Aplicación frecuente de sustancias de prueba que producen efectos clínicos moderados, y extracción de muestras de sangre (> 10 por cien de volumen circulante) en un animal consciente en el plazo de algunos días sin sustitución del volumen.

b) Estudios de determinación de la gama de dosis causante de toxicidad aguda, pruebas de toxicidad crónica/carcinogenicidad, con puntos finales no letales.

c) Cirugía bajo anestesia general y analgesia apropiada, asociada con dolor o sufrimiento posquirúrgicos o alteración posquirúrgica de la condición general. Los ejemplos incluyen: toracotomía, craneotomía, laparotomía o orquiectomía, linfodenectomía, tiroidectomía, cirugía ortopédica con estabilización efectiva y cuidado de heridas, trasplante de órganos con tratamiento efectivo del rechazo, implantación quirúrgica de catéteres, o dispositivos biomédicos (por ejemplo transmisores de telemetría, minibombas, etc.).

d) Modelos de inducción de tumores, o tumores espontáneos, que se prevé que causen dolor o angustia moderados o interferencia moderada con el comportamiento normal.

e) Irradiación o quimioterapia con una dosis subletal, o con una dosis que de otro modo sería letal, pero con reconstitución del sistema inmunitario. Cabría esperar que los efectos nocivos fueran leves o moderados y que fueran efímeros (< 5 días).

f) Cría de animales genéticamente modificados que se espera den lugar a un fenotipo con efectos moderados.

g) Producción de animales genéticamente modificados mediante procedimientos quirúrgicos.

h) Uso de jaulas metabólicas que impliquen una restricción moderada de movimientos durante un período duradero (hasta 5 días).

i) Estudios con dietas modificadas que no cubren las necesidades nutricionales de todos los animales y que se espera que causen una anomalía clínica moderada en el periodo de estudio.

j) Retirada de la alimentación durante 48 horas en ratas adultas.

k) Provocación de reacciones de escape y evitación cuando el animal no pueda escapar o evitar el estímulo, y que se espera que de lugar a una angustia moderada.

3. Severo:

a) Ensayos de toxicidad en los que la muerte sea el punto final, o en los que se prevean muertes y se causen estados fisiopatológicos intensos. Por ejemplo, ensayo de toxicidad aguda de dosis única (véanse las directrices de la OCDE sobre ensayos).

b) Ensayos de dispositivos en las que el fracaso pueda causar dolor o angustia severos o la muerte del animal (por ejemplo dispositivos de reanimación cardiaca).

c) Ensayo de potencia de una vacuna caracterizada por la alteración persistente del estado del animal, enfermedad progresiva que causa la muerte, asociada con dolor, angustia o sufrimiento moderado duradero.

d) Irradiación o quimioterapia con una dosis letal sin reconstitución del sistema inmunitario, o reconstitución con la producción de enfermedad de injerto contra huésped;

e) Modelos con inducción de tumores, o con tumores espontáneos, que se espera causen enfermedad mortal progresiva asociada con dolor, angustia o sufrimiento moderado duradero. Por ejemplo tumores que causan caquexia, tumores óseos invasivos, tumores que dan lugar a diseminación metastásica, y tumores que se permite que se ulceren.

f) Intervenciones quirúrgicas y otras en animales bajo anestesia general que se espera den lugar a dolor, sufrimiento o angustia postoperatorios moderados severos o persistentes, o a una alteración severa y persistente de la condición general del animal. Producción de fracturas inestables, toracotomía sin analgesia adecuada, o traumatismo para producir el fallo multiorgánico.

g) Trasplante de órgano donde es probable que el rechazo del órgano origine angustia o la alteración severa del estado general del animal (por ejemplo xenotransplante).

h) Reproducción de animales con trastornos genéticos que se espera experimenten una alteración severa y persistente de su estado general, por ejemplo la enfermedad de Huntington, distrofia muscular, modelos de neuritis crónicas recurrentes.

i) Uso de jaulas metabólicas que impliquen una restricción severa de los movimientos durante un período duradero.

j) Descarga eléctrica ineludible (por ejemplo para producir indefensión aprendida);

k) Aislamiento completo durante períodos duraderos de especies gregarias, por ejemplo perros y primates.

l) Tensión de inmovilización para inducir úlceras gástricas o fallo cardiaco en ratas.

m) Natación forzada o pruebas de ejercicio con el agotamiento como punto final.

Sección 12: La aprobación para el uso de agentes peligrosos como materias radioactivas, vectores víricos, microorganismos patógenos humanos/animales/vegetales, toxinas, carcinógenos químicos, etc., debe ser obtenida del comité de bioseguridad u organismo 
responsable del Centro antes del comienzo del proyecto, facilitando la documentación oportuna al OEBA si es requerida por éste. Se deben proporcionar descripciones breves de los riesgos potenciales para la salud en humanos o animales, el cuidado especial que requieren los animales, las precauciones para el personal, los requisitos especiales de contención, almacenamiento específico, gestión de los residuos (incluyendo los cadáveres) así como los procedimientos de emergencia.

Sección 13: Durante la revisión por el OEBA se pueden incluir modificaciones a los procedimientos que son imprescindibles para la aprobación del proyecto. Los cambios incluidos en esta sección se deben incorporar en la copia principal para el investigador.

Proceso de Revisión –La revisión de los proyectos por parte OEBA tendrá una duración de entre 2 a 4 semanas. Una vez completada, se remitirá una copia de la primera página al investigador principal, con la notificación del período aprobado para el uso de los animales. Esta copia se puede utilizar para proporcionar la documentación pedida por los organismos que requieren la evidencia de la aprobación de los mismos por un comité de ética. La no aprobación de un proyecto tendrá como resultado la denegación de acceso al centro registrado. En todos los casos, los animales no podrán pedirse o ser recibidos sin que el proyecto haya sido aprobado.

Las modificaciones que puedan surgir durante el desarrollo de un proyecto aprobado (por ejemplo, los cambios en personal, en la especie animal, el aumento en el número de animales, los cambios en el uso de anestésicos/analgésicos u otras drogas, la naturaleza del procedimiento, los cambios en el título de proyecto, etc.) se deben detallar en un nuevo formulario marcando la casilla enmienda y deberán obtener la aprobación del comité para poder ser iniciados por el investigador. Todo cambio aprobado en un formulario de enmienda debe ser incorporado en el formulario para la renovación del proyecto.

APENDICE 1          LISTA DE PALABRAS CLAVE SUGERIDAS (Sección 5)

Anestesia Analgesia Observación conducta

Analgesia

Administración de fármacos

Alimentación forzada

Terapia génica 
Carcinogénesis química

Generación de OMG

Colonia de cría 
Obtención de embriones

Inyecciones intramusculares

Inyecciones intraperitoneales

Canulaciones vasculares

Extracciones de sangre

Inyecciones subcutáneas

Inyecciones endovenosas

Cirugía mayor 
Cirugía menor 
Extracción de tejidos/órganos

Producción de AC policlonales

Producción de AC monoclonales

Transplante de tejidos/tumores

Infecciones experimentales

Inmovilización física

Agentes inflamatorios

Radioisótopos 
Irradiación

Restricción del pienso

Restricción de agua

Dieta especial 
Cirugía repetida

En el listado se muestran palabras sugeridas pero pueden incluirse las quese crean necesarias.

EJEMPLOS:

1. Colonia de cría. Estimulación auditiva. Observación de conducta. Eutanasia

por exanguinación. Extracción de tejidos

2. Generación de OMG. Colonia de cría. Genotipado. Eutanasia. Extracciónde tejidos.,

APENDICE 2       EJEMPLOS DE POSIBLES PUNTOS A DESCRIBIR (sección 10)

Ejemplos para la “Descripción de procedimientos” Los ejemplos no

constituyen una lista exhaustiva pero dan una idea de lo que puede

describirse en esta sección.

• Identificación de los animales (crotales auriculares, tatuajes, acido

pícrico, etiqueta de jaula, microchip)

• Extracciones de sangre (volumen, frecuencia, vía, metodología)

• Criterios de punto final experimental (tamaño del tumor, porcentaje

de peso /ganancia o pérdida, incapacidad para comer o beber,

anormalidades conductuales, síntomas clínico, signos de toxicidad)

• Inyecciones o inoculaciones experimentales (sustancia, adyuvantes,

dosis, vías, volumen, ruta, horarios)

• Métodos de restricción (inmovilizadores, collares, chalecos, paños,

procedimientos, justificar inmovilización prolongada, describir la

sedación, aclimatación o entrenamiento utilizado)

• Estresantes potenciales (privación de alimento o agua, estímulos

nocivos, estrés ambiental, control del sufrimiento)

• Radiación (dosis de isótopo, horario)

• Efectos primarios o secundarios de los procedimientos (dolor, angustia,

producción de ascitis, oncogénesis)

• Procedimientos quirúrgicos (detalles de supervivencia, metodología,

control postoperatorio)

• Corte de la cola

• Medidas sanitarias (plan de acción en caso de enfermedad)

• Analgesia (previsión de aplicación y control)

WEBs DE AYUDA

http://buscaalternativas.com/
http://www.nap.edu/books/0309072913/html
http://www.iacuc.ucsf.edu/Index.asp
Resúmenes no técnicos del proyecto ( Art.36 RD 53/13)
Para la realización de los resúmenes no técnicos de los proyectos que exige el RD 53/013 y que es obligatorio remitir por parte de investigadores responsables a la autoridad competente junto a la solicitud de evaluación y el informe favorable del OEBA, pueden utilizarse los apartados 5, 7 del presente formulario así como cualquier otra información anónima contenida en el que demuestre el cumplimiento de los objetivos en la reducción del nº de animales , refinamiento en los procedimientos que reduzcan el sufrimiento causado a los mismos o el reemplazo de los mismos por métodos complementarios. Existe una plantilla/ejemplo a disposición de los usuarios.
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