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¢Como empezo todo?

En julio de 1954, |a Federacion de Universidades por el
Bienestar Animal del Reino Unido (Universities
Federation for Animal Welfare - UFAW) designa a
William (Bill) Russell:

“realizar investigacion sobre |a historia y los avances
de los métodos humanitarios en las ciencias bioldgicas
con la vision de promover su desarrollo”

W.M.S. Russell (1925 - 2006)

en.wikipedia.org/wiki/W. M. S. Russell

Norecopa: PREPARE for better Science e . Hubrecht & Carter (2019)
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¢Como empezo todo?

La UFAW designa al microbiologo Rex Burch para
apovyar el trabajo de Russell realizando entrevistas
y trabajo de investigacion sobre:
* Las actitudes de los investigadores
* [as técnicas que han adoptado para
mejorar las condiciones humanitarias en
sus investigaciones
* La viabilidad de reemplazar el uso de
animales
Su primera tarea fue encontrar la forma de
reducir el trato inhumano en los experimentos con
animales, tanto fisico como mental

R.L. Burch (1926 - 1996)
from Stephens (2009)

Norecopa: PREPARE for better Science



¢ “Alternativas”?

La palabra "alternativas” deliberadamente no se utilizd
en las invitaciones a los entrevistados para evitar la : o

posibilidad de que los investigadores declinaran
participar.

En cambio se escribio:
“’una revision sobre los progresos en el desarrollo de
las técnicas humanitarias”

colourbox.com

Norecopa: PREPARE for better Science @ Stephens (2009)




¢ “Alternativas”?

La palabra fue usada por Burch, pero Russell considerd que
sonaba a Reemplazo y no fue utilizada en su libro.

El término fue utilizado en una publicacion de Terence

Hegarty (miembro del Consejo de FRAME*) en 1971y p
como parte de las 3Rs por DH Smith en su libro:

Alternativas a la los experimentos animales (1978).

Se habal de:

 Reemplazo de alternativas colourbox.com
 Reduccion de alternativas

 Refinamiento de alternativas

*FRAME. Siglas en ingles de la Fundacidn para la Investigacion de Métodos Alternos a la Experimentacion

Norecopa: PREPARE for better Science @ . Smyth DH (1978); Russell (2005)
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La linea del tiempo de las 3Rs

En 1955, Russell presentd en una publicacion, la
esencia del concepto de las 3Rs

El término explicito de las 3Rs evoluciond en algun
momento entre 1955y 1957 (Russell, 2005)

Las 3Rs se presentaron formalmente por UFAW en su :
symposia de mayo de 1957 sobre: Técnicas E3IAL Aaasn mAdAA Amkes mRAA
Humanitarias en el Laboratorio. R“SSE[[ & B“RBH
En 1959 Russell and Burch publicardn: The Principles of | = Y +
Humane Experimental Technique | R EHE

. -
2123 B T2 A
T T Y

.

Russell WMS & Burch RL (1959)

Norecopa: PREPARE for better Science @ . Russell (2005); Hubrecht & Carter (2019)
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Definicion original de las 3Rs de Russell y Burch:

 Reemplazo: cualquier método que utilice material no sintiente,
que pueda en la historia de la experimentacion reemplazar los
métodos que utilizan vertebrados vivos consientes.

CCAC.ca

* Reduccion: significa la disminucion del numero de animals
utilizados a una muestra determinada y precisa para obtener
informacion.

 Refinamiento: medidas encaminadas a disminuir la presencia
o severidad de procedimientos inhumanos en animales.

Norecopa: PREPARE for better Science



Original Actualizacion
Las descripciones mas
. . Reemplazo [HEVICIEe Acelerar el desarrollo y el uso de
recientes enfatizan los reemplazar el uso  Modelos predictivos robustos y
beneficios del bienestar y de animales en herramief_\taslgasadas en 'T-? Ultimos
., 4reas donde se avances cientificos y tecnoldgicos, asi
la Obt?n(flon de . hayan utilizado. c‘omo't?lesarro.llar proyectos cientificos
conocimiento confiable, sin utilizar animales.
asi como la disminucidn Reduccién Disminuir el nimero Disefio y analisis apropiado de los
. de animales experimentos con animales que los
del trato inhumano. utilizados con fines  hagan robustos, reproducibles y
de investigacion confiables para la comunidad cientifica.
Cientifica.

: : Disminuir el dolor . C s )
Refinamiento i K Avgnzar en Ig mvestlgauon-sob'rle el b|enestlar
sufrimiento, estrés,  animal considerando la aplicacién de las mas
alteracion o dafio @ racientes tecnologias in vivo y mejorando la
largo plazo que los o prension del impacto del bienestar

animales pudieran o |55 resultados de las investigaciones.
experimentar.

nc3rs.org.uk/who-we-are/3rs

Norecopa: PREPARE for better Science @ Tannenbaum & Bennett (2015)
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Reemplazo @

Métodos que reemplazan o evitan completamente el uso de animales sintientes

Total / reemplazo absoluto Parcial /reemplazo relativo

CHANNEL 1
[m¥/Div]

agnthos.se/569-stereotaxic-frames

virtual-physiology.com

Experimentos en animales bajo
Simulacion de un experimento en anestesia completa que no despertaran
musculo de rana. de la anestesia (estudios terminales)

Norecopa: PREPARE for better Science
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Reemplazo

Ejemplos de métodos de reemplazo:

Relativo

*  Animales no considerados como sintientes*™
ej. Mosca de la fruta, lombrices y etapas muy tempranas
de desarrollo de especies sintientes

*  Procedimientos en animales completamente anestesiados
antes de que se efectué el experimento y que se les da
muerte por sobredosis de anestésico antes de que
despierten (sin recuperacion de conciencia, terminal,
experimentacion aguda)

* Célulasy tejidos de animales

*  Animales modificados por ingenieria genética que
disminuyen o sustituyen a otras especies sintientes

*  Animales modificados que disminuyen o sustituyen a otras
especies sintientes

* Animales de laboratorio excedentes, casos clinicos
veterinarios, material de rastro

*  Observacion de animales cautivos por un periodo corto o
en su estado natural

* No todos los animales considerados sintientes se incluyen en las
legislaciones, €j.: los cefaldpodos y los decdpodos

Norecopa: PREPARE for better Science
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Absoluto

Simulacién por computadora

Peliculas, videos, realidad virtual

Modelos inanimados, maniquies, simuladores

QSAR (de las siglas en inglés: Andlisis Cuantitativo de estructuras
/en relacion con su actividad

Organos en un chip y organoides de origen humano

Deteccidn de alto rendimiento (High Throughput Screening -HTS)
Métodos biochimicos & inmunoldgicos (RIA, ELISA)

Técnica de hibridacién del DNA

Obtencidon de DNA ambiental de animales (ej. pelo, heces, orina)
Microorganismos genéticamente modificados

Plantas

Voluntarios humanos

Sintesis de informacidn y evidencias de estudios previamente
publicados, a través de revision sistematica de la literatura
Reemplazo de clases practicas con sesiones tedricas

Nota. Muchos métodos no animales aun no son utilizados para
reemplazar experimentos con animales (ej.: Uso de placenta humana)



Reemplazo: ganar-ganar (win-win)
High Throughput Screening (HTS) laboratory

Las alternativas de reemplazo no son solo sustitutos
de un modelo animal.

Frecuentemente son:
mejor ciencia
mas poderozas
mas versdtiles
rapidas
economicas
Faciles de estandarizar y aplicar

« al

The High Throughput Screening (HTS) laboratory is set up to produce large amounts of data on
large chemical libraries with high precision and speed.

ej.: deteccion de alto rendimiento para productos

fa rmaceuticos. joint-research-centre.ec.europa.eu/laboratories-and-facilities/eurl-ecvams-
vitro-laboratory-facility _en#high-throughput-screening-hts-laboratory

Norecopa: PREPARE for better Science
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Reduccion

« Métodos que disminuyen el nimero de animales sin comprometer:
e el disefio experimental
* el analisis estadistico
* el bienestar animal

Se refiere a la optimizacidon en todo lo relacionado con el numero de animales

* pocos animales (si es posible)
* mas informacion a partir del mismo numero de los animales
* mayor numero de animales (si la cantidad original hubiese sido demasiado reducida

para alcanzar resultados concluyentes)
Un nimero reducido de animales puede conducir a conclusiones falsas y es un desperdicio de
vidas animales y recursos humanos.

Reduccion y refinamiento son terminos inseparables

Norecopa: PREPARE for better Science @& . norecopa.no/Festing
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Refinamiento

Métodos que

 Disminuyen el dolor, sufrimiento, alteraciones fisiolégicas y daino a largo plazo
e Maximizar el bienestar animal

Todos los procedimientos para procurar la muerte humanitaria de los animales u otros
estrategias (ej. Reutilizar , adopcion)

é Un amplio horizonte para el refinamiento

ej. Mejor alojamiento, enriquecimiento ambiental, sujecidon, administraciéon de
sustancias, toma de muestras, anestesia y analgesia.

Norecopa: PREPARE for better Science



Refinamiento: ganar-ganar (win-win)

* Mejorar el bienestar animal .

* Mayor validez de datos a partir de la armonizacion de los &
animales con su entorno

* Facilidad para identificar los efectos de los tratamientos en
animales estresados y sin estrés

* Menor variacion entre animales

* Posibilidad de utilizar grupos pequenos de animales

1)'

colourbox.com

“Animales felices hacen buena ciencia”
Refinamiento y Reduccion van de la mano (Happy animals make good science)

Poole, 1997
La aplicacion del refinamiento requiere de conocimiento sobre:
e ¢Cémo observar el discomfort? (ej. Uso de las escalas de
grimace y otras escalas e indicadores de dolor)
e iComo establecer los puntos terminales humantarios?

Norecopa: PREPARE for better Science
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Reemplazo === Reduccién ====3» Refinamiento

“Supongamos, que para un protocolo en particular, no podemos aplicar técnicas de
reemplazo. Supongamos que estamos de acuerdo en utilizar todos los posibles elementos
tedricos y practicos disponibles para reducir al minimo el numero de animales a utilizar.
Es, en este punto que el refinamiento empieza, y su objetivo es simplemente reducir a un
minimo absoluto la cantidad de estrés aplicado a los animales que serdn utilizados”

Russell & Burch (1959), Capitulo 7

Norecopa: PREPARE for better Science



Maltrato directo / incidental

Russell y Burch distinguen entre:

Maltrato directo: el dolor o molestia
provocado por un procedimiento (incluso
cuando el procedimiento se realiza
perfectamente) ej. El dolor por una inyeccion,
inmovilizacion, estrés.

Maltrato incidental: el efecto secundario de un
procedimiento que no necesariamente ocurre.
ej. Deficiencias en el alojamiento, cuidados,
sujecion y analgesia.

Norecopa: PREPARE for better Science

colourbox.com

El dolor y el sufrimiento son
experimentados a nivel individual



¢Es Reemplazo o Refinamiento?

Home > Chemicals > Animals used for scientific purposes

Quienes trabajan bajo la Directiva
de la Union Europea 2010/63/EU
deben estudiar las definiciones de
Reemplazo, Reducciony

Refinamiento en sitio web de la
Comision de la UE

Norecopa: PREPARE for better Science

Animals used for scientific
purposes

Legislation and
implementation

The "Three Rs" and
alternative approaches

Replacement, Reduction and
Refinement — the "Three Rs"

Validation, acceptance and use »

EU activities to advance »
alternatives

Member State activities to
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Finding and distributing
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Related topics

Events

Publications

Animals used for scientific purposes

Replacement, Reduction and Refinement — the "Three Rs"
What are the “Three Rs”?

The publication of "The Principles of Humane Experimental Technique" by W.M.S. Russell
and R.L. Burch in 1959 marks the birth of the principle of the “Three Rs”.

The authors proposed the principles of Replacement, Reduction and Refinement (the
“Three Rs”) as the key strategies of a systematic framework aimed at achieving the goal of
humane experimental techniques. Russell and Burch saw replacement as the ultimate goal
for laboratory animal based research, education and testing, with the other two, reduction
and refinement, being more readily achievable in the short term.

Replacement

Replacement can be defined as methods, strategies or
approaches which do not involve the use of live animals.

Replacement may be achieved through a number of tools or their
combinations including

/
T 044
e in vitro systems using tissues, whole cells or parts of cells ;
* systems based on biochemical approaches, i.e. using
synthetic (macro)molecules as proxies of (reactive) toxicity targets. Such methods are
referred to as "in chemico"
e computer-based models and approaches — often termed in silico
« use of 'omics' technologies (e.g. transcriptomics, proteomics and metabonomics)
* non-testing approaches such as 'read-across' technique

ec.europa.eu/environment/chemicals/lab animals/3r/alternative en.htm



https://ec.europa.eu/environment/chemicals/lab_animals/3r/alternative_en.htm
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Discriminacion y fidelidad
Russell & Burch advierten de la falacia «alta fidelidad»:

La falsa asuncion de que la alta fidelidad dicta cual es el mejor modelo.

La alta fidelidad “ignora todas las ventajas de la correlacion”, donde “la
respuesta de dos sistemas diferentes pueden correlacionar con perfecta
regularidad”

Russell & Burch (1959)

ILas alternativas de reemplazo no tienen que parecerce a un animal!
Ej. Cultivos de células y tejidos, systemas bacterianos y ensayos quimicos

Norecopa: PREPARE for better Science



Discriminacion y fidelidad

En apoyos educativos con fines de capacitacion:

Rikke Langebaek syndaver.com

Alta discriminacion Alta fidelidad

Norecopa: PREPARE for better Science norecopa.no/media/8099/langebaek.pdf
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Interés en las 3RS

Un concepto que estuvo ignorado los primeros 20 anos

En 1969: se establecid en el RU la organizacion FRAME
(Fundacion para el Reemplazo de la Experimentacion
Médica) y trabajo también sobre alternativas
(independientemente de UFAW / Russell & Burch)

En 1991: La HSUS (por sus siglas en inglés: Humane
Society of the United States) establece el premio Russell
and Burch

En 1995: ECVAM, CAAT and FRAME organised a
workshop al cual asistieron Russell and Burch

FRAME

., .. Rex Burch & William Russell in
En el 2000: La Fundacion Europea de las Ciencias apoya Sheringham, UK, in 1995

firmemente el “principio de las 3Rs”

Norecopa: PREPARE for better Science journals.sagepub.com/doi/abs/10.1177/026119299502300614



https://journals.sagepub.com/doi/abs/10.1177/026119299502300614

lﬂt@,’é@te’q aiagiZQRSJ libro Handbook on the Care and

Management of Laboratory and Other Research animals (primera
publicacion en 1947, 9ena edicion 2023)

En 1986: La Directiva EuropeaThe European Directive 86/609/EEC no
menciond explicitamente las 3Rs pero establecid que los estados
miembros implementaran legislacion nacional, la cual efectivamente
implementardn

En 1991: se establecio ECVAM (European Centre for the Validation of
Alternative Methods / Centro Europeo para la Validacién de Métodos
Alternativos)

En 1993: se inici6é en Baltimore la serie de Congresos Mundiales
sobre Alternativas al Uso de Animales en las Ciencias de la Vida

En 2010: La legislacion de la UE menciona por primera vez
especificamente las 3Rs en la Directiva 2010/63/EU. ECVAM se
convierte en EURL-ECVAM (Laboratorio de Referencia de la Unidén
Europea para pruebas Alternativas al Uso de Animales)

L)

(_W ¥/WILEY-BLACKWELL

THE UFAW HANDBOOK ON

The Care and Management

of Laboratory and
Other Research Animals

Eighth Edition

Edited by Robert Hubrecht
and James Kirkwood

joint-research-centre.ec.europa.eu/eu-reference-

laboratory-alternatives-animal-testing-eurl-ecvam/eurl-

ecvam-fags/frequently-asked-questions-general en

Norecopa: PREPARE for better Science @&
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Reimpreso por UFAW en 1992 El contenido del libro esta disponible en linea
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Humane Experimental Technique

The Principles of Humane Experimental Technique

e W.M.S. Russell and R.L. Burch
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¢Porqué son importantes las 3Rs?

 en muchos paises son parte de la legislacion que
protege a los animales y promueve ciencia de
calidad

e favorecen la discusion durante la planeacién en
los protocolos de investigacion que consideran
se usan animales

* Promueven la implementaciéon de técnicas de

remplazo

* Incrementan la comprension del publico sobre Ia
neces | d a d d e h acer p rue b as e | nVEStIga C | é nen norecopa.no/norina/blood-colIection-in-mice-usin_g—thﬂphenous-vein-an—aIternative-to—r;i;;\-;gtlajl-colIection
animales

Norecopa: PREPARE for better Science
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Otros aspectos a considerar

* El Re-usar animales en experimentos nuevos podria permitirse,
pero su bienestar depende tanto de su experiencia-memoria
del primer estudio, y de las molestias del segundo. El
sufrimiento acumulado pudiera ser excesivo:

ej. Ligero+ Ligero+Ligero+Ligero puede ser Moderado o Severo

* Lineamientos para la clasificacidon de severidad de
procedimientos varia, y los individuos pueden diferir en sus
opiniones

e
FOCUS ON

e e e g, v

norecopa.no/severity focusonseveresuffering.co.uk

Norecopa: PREPARE for better Science
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Resumen

Los experimentos en animales solo podran realizarse si:

v los objetivos cientificos son vigentes, de importantes, alcanzables,
incrementan el conocimiento cientifico y son de beneficio para la
sociedad;

no existe alternativa no sintiente;

se han implementado estrategias de Reduccion y Refinamiento;

el disefio y conduccién del experiment disminuye los costos del
bienestar animal en términos de dolor, sufrimiento y alteraciéon de
la normalidad, mas que reducir simplemente el numero de
animales

ANR NN

, Smith & Richmond (forthcoming)
Norecopa: PREPARE for better Science @&
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¢Como promover 3Rs?:

Reemplazo

* Preferir métodos alternativos, incluso si involucran estudios in vivo (ej. Produccién
de anticuerpos)

Reduccion

 Compartir informacion, protocolos y animales /tejidos (si es éticamente aceptable
y practico)

e Publicar resultados negativos o hallazgos no concluyentes

Refinamiento

* Publicar mejores técnicas, preferentemente como metodologias separadas para
una mayor visibilidad

Norecopa: PREPARE for better Science



Frases memorables

“El mejor bienestar es de verdad la mejor ciencia”

“Buscar el bienestar del individuo mads que meramente
la ausencia de alteracion de la normalidad”

“Los mads grandes experimentos han sido siempre los
mds humanos y mds esteticamente atractivos,
conducen a la sensacion de belleza y elegancia, las
cuales son la esencia de la ciencia mads exitosa”

FRAME

Russell & Burch, 1959

Norecopa: PREPARE for better Science



Conceptos predecesores de Russell & Burch @

Marshal Hall: Siete proncipios de la fisiologia (1831 & 1847)

1.  No temenos que recurrir a a los experimentos si la observacion puede proveernos de la
informacion que requerimos.

2.  No se deben desarrollar experimentos sin un objetivo claro y definido, y sin la persuacion,

posterior a la consideracion madurada de que el objetivo serd logrado con el experimento

de manera real y sin resultados complicados.

No debemos repetir experimentos que ya hayan sido hechos por fisidlogos de reputacion.

4. Después de considerer que un experiment dado es esencial y adecuado para descubrir la
verdad, este debe desarrollarse con la menor posibiidad de inflingir sufrimiento.

5. Cada experimento fisioldgico debe desarrollarse bajo circunstancias que aseguren la
observacion y la testificacion de los resultados y obviar tanto como sea posible la necesidad
de la repeticion.

6. Los hechos deben hacerse publicos de la forma mds simple posible, en términos llanos. Si en.wikipedia.org/wiki/Marshall Hall (physiologist)
existe una diferencia de opinion: “... agregar los puntos de vista que puedan estar cerca de la
verdad. Estos pueden no estar completamente de acuerdo con una u otra opinion, no
exceeder la variacion con ambas, ... Algo que se observa en la mayoria de las controversias,
cuando los hombres buscan la imparcialidad por la verdad” (Celsus, traducido del Latin)

7. Sicitamos la opinion de otros autores, esta siempre debe hacerse en sus palabras originales.

w

Norecopa: PREPARE for better Science e . ahajournals.org/doi/epdf/10.1161/01.CIR.48.3.651



https://en.wikipedia.org/wiki/Marshall_Hall_(physiologist)
https://www.ahajournals.org/doi/epdf/10.1161/01.CIR.48.3.651

Conceptos predecesores de Russell & Burch

Editorial en el London Medical Gazette (1839):
No se deben de utilizar animals vivos

“...hasta que es suficientemente claro que los hechos que
se quieren alcanzar, no se pueden probar con algun otro
tipo de evidencia o una forma de busqueda mas gentil”

“... till it is sufficiently clear that the fact pursued neither is, nor can be, proved
by any other evidence which is within reach, nor by any other more gentle
mode of enquiry.’

babel.hathitrust.org/cgi/pt?id=mdp.39015031214433&view=1up&seq=268
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were interrupted and hurried by circum-
stances over which he had no control.

It will be obscrved that, besides the
different proportions of the other me-
tals, zinc forms a component part of
this bronze; but how far its presence
could render the action of the
bronze more violent, I confess myself
wholly ignorant. Indeed the action of
zinc, as a medicine, appears to be very
little understood, and it has not been in
my power to obtain any renseignemens
as to whether the zinc miners or smel-
ters are affected by the nature of their
occupation or mot, or, if they are, in
what manner.

Nothing is more probable than that
the bronze varies much in different
samples, and that each manufacturer
bas his own process and proportions for
mixing the metal used for the purpuse ;
and it is also not unlikely that the vio-
lence of the effects of the cheaper sort
may have been rather exaggerated by
my informatt.

‘With regard to the treatment of those
suffering from the use of the bronze, I
bave said but little; for few cases have
come under my immediate care, though
many under my notice, apd quite
enough in number to establish_the fact
of its pernicious influcnce on the work-
men employing it, and to prove that
from its use—

“ Macies et nova febrium
Terria incabult cohors.”

Such, probably, will always prove
the case to a certain extent: asourarts
improve, new inconveniences must arise,
and new diseases result; and in the
course of time, from the march of sci-
ence and perfection of processes, new
remedies will be discovered, and the
evil effects in their turn be removed.

The use of the respirator would pro-
bably be of great service to the bronze
workers, by preventing the inhalation
and swallowing of the finely subdivided
metallic dust. This would, to a great
extent, obviate those symptoms which T
have ventured to call constitutional, and
referred to the poison being taken di-

Google

LIVING ANIMALS.

rectly into the lungs and stomach. A
careful observance of cleanliness would
also prevent the workmen from suffering
s0 severely from the most distressing
local symptoms caused by the direct
application of the powder.

t me, however, repeat my hope,
that this very brief and incomplete no-
tice of the effects of this powder, may
arouse the attention of those of my
medical bretbren who, from their larger
opportunities of observing discase in
our great hospitals and manufacturing
towns, will be able to favour the pro-
fession with the results of their expe-
rience as to the cause and trcatment of
this new complaint. If it should have
the effect of calling their attention, and
that of our manufacturing chemists, to
this discase—its origin, its nature, tho
mode of obviating and the modec of
curing it—; Il be a source of the

atest satisfaction to me; and iv this
ope, allow me to sign myself, sir,
Your obedient servant,
Guaney TurNER.

General Dispensary,
Aldersgate Street, April 23, 1839

MEDICAL GAZETTE.
Saturday, May 4, 1839.

“ Licet omnibus, licet ettam miht, dignitaters
Artis Mediom tuerly potestas modo venlendi in
publicum sit, dicendi pericalum non recuso.”

CicEro.
EXPERIMENTS ON LIVING
ANIMALS.

~ our last article on this subject, we

d (and we hope ly)
to shew, that if the result of such ex-
periments be only the acquisition of
truth, they are at least as justifiable as
the commonly sanctioned and encou-
raged pursuits of hunting, fishing,
shooting, &c. (when not followed for
the sake of subsistence), or as the stu-
dies of those branches of natural his-
tory in which pain and death are inflicted
upon living and sensitive creatures. In
all these, and in a thousand other cases
of the same kind, pain is inflicted upon
animals solely for the gratification
of mankind ; and the concurrent opi~

Norecopa: PREPARE for better Science @ Smith & Richmond (forthcoming)
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Eventos posteriores al ano 2000
« Organizacion sombrilla para el s ecopa

Consenso de las Platafarmas

_ _ ecopa.eu
Nacionales sobre Alternativas, ecopa
« Varios centros nacionales para una o _ norecopa.no/global3r

mas de las 3Rs

. Red Europea de centros para las 3R:; === norecopa.no/3r-guide/eu3rnet
EU3Rnet

« Website de la UE con recursos acerca
del uso de los aimales con propositos a

cientificos ec.europa.eu/environment/chemicals/lab animals/index en.htm

European
Commission
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Consensuada por pais que tiene
representantes de 4 sectores en su junta

de gobierno:

Gobierno

Bienestar
animal
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... Sin embargo, muchos de estos conceptos fueron discutidos con anterioridad por Russell y Burch
tanto de manera explicita como implicita:

Se han propuesto Rs adicionales ...

* Reproducibilidad y Replicabilidad de los experimentos

* Responsabilidad en la planeacidon y ejecucion de los procedimientos en animales sintientes
* hacia los animales
* Hacia nuestros colegas (Cultura del cuidado™)

* Red Internacional de la Cultura del Cuidado (The International Culture of Care Network):
norecopa.no/coc

* El concepto de las 6R: 3Rs + Robustes, Registro & Reportar (Strech & Dirnagl, 2019)

* Responsabilidad al realizar investigacion con animales: a riff of Rs. Rowan A & Goldberg A
(1995), Altern Lab Anim. 23(3):306-11. doi.org/10.1177/026119299502300307

Norecopa: PREPARE for better Science
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... y tambien Ss y Vs

 Las 3Vs: valides de constructo, validez interna y validez externa (Hanno Wiirbel)
con el propdsito de mejorar la validez cientifica de los modelos animales

norecopa.no/3V

e Las 3Ss: Buena Ciencia, Buen Sentido, Buena Sencibilidad (Carol Newton)
Asegurando que el sentido comun y el antomorfismo critico se aplique a la
investigacion cientifica norecopa.no/3S

Revisar también Petkov et al. (2022) quién propone una “Declacidon de Helsinki”

para para inV@StigaCién con animales Basel Declaration on Animal Research
. . . . .. P ble + 3Ss + 4F
sciencedirect.com/science/article/pii/S2665945X2200033X reambie T 2os A

oo

Unified Principles

Norecopa: PREPARE for better Science
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El NC3Rs produjo el siguiente video de 18 minutos acerca de las 3Rs

National Centre

for the Replacement
Refinement & Reduction
of Animals in Research

The 3Rs

Their definition, application and
importance to your work

Pioneering Better Science

Norecopa: PREPARE for better Science Vimeo.co m/2896457 18
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Acerca de Norecopa

Norecopa es la Plataforma Noruega Consensuada para el Reemplazo, Reduccién y Refinamiento de los
experimentos con los animales

Norecopa es una organizacion independiente con representacion en su érgano de gobieno de los
principales sectores interesados :

Gobierno
Investigacion

Bienestar
animal

Norecopa mantiene un sitio web abierto con informacion de las 3rs de
todo el mundo: norecopa.no
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PREPARE para la investigacion con animales

El sitio web de Norecopa incluye la guia PREPARE para el disefio de experimentos que
involucren el uso de animales.

PREPARE consiste en una lista de cotejo

(en mas de 30 idiomas) y un sito web con

informacion sobre cada uno de los topicos mencionados en la lista.

PREPARE

The PREPARE Guidelines Checklist
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5. Have the experiments been carried out before, and is any repetition justifiable?
6. What approaches to reduce distress &z have been considered?

Construct a lay summal
(TN s  For fish researchers

Have national or local research ethics committees already produced statements relevant to the research
being planned? Consideration should also be paid to the broader context of the research. For example,
research directed at increasing the productivity of farming at the expense of (or without improving)
individual animal welfare, or wildlife research whose primary aim is population management.

3-Ethical issues, harm-
benefit assessment and

humane endpoints

3 Constructalay summary

In ologe i aics comitees,

3b consider whether statements
S0 s type of esemen have
Sreacy becn peocced

3 Aderes the 30s Roplacement.
Recuction, Refinement)and the.

355 (Good Sclence, Good

Sense, Good Sensibistes).

3d Coserprosagton na e 2. Have the Three Rs 1t z) been , and will any advances in this
publicaton of negative resus. areabe in of the study ing that many only index the title and
i abstract of papers)? Which non-animal alternatives cz have been considered but rejected?
* prstres il 3. Have the Three S's (Good Science, Good Sense and Good Sensibilities ¢z) been addressed? Sufficient time
should be allocated to this point, since two of the three S's are highly subjective, but equally important. The
3f Do venwoaem 1 use of and critical are justifiably part of the work to assess the impact of
ek research on animals, not least when a scientific evidence base does not exist.
4. Does the proposed study have a clear rationale and scientific relevance, and what will be the next step if
g Seose e et the hypothesis is supported or rejected?
5. Have the experiments been carried out before and is any repetition justifiable?
£]]) Eslnmtnad 6. What approaches to reduce distress iz have been considered?
e gk 7. Wil the project undergo pre-registration e and will negative results be published, to avoid publication bias?

Many more links to resources on ethics are available here cz.
Details about pre-registration of animal studies and reporting of critical incidents are to be found in the section
on Experimental Design and Statistical Analysis cz.

3 Discuss th ustcaton, famy for
death as an end-point.

4Experimental design

and statistical analysis Harm-Benefit Assessment

norecopa.no/PREPARE
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Recommendation

L
ik

norecopa

5.0bjectvesand | [J Amange meetings with all relevant staff when early plans for the project exist.

The PREPARE Guidelines chwk'lst ;"mt:?w [ Construct a timescale for the project, indicating the need for assistance with preparation,
Planning Fesearch and E on for 1 animal care, and waste
Adrian 1 Smith', R. Eddie Clutton”, Elliot Lilley, Kristine E. Aa. Hansen'’ & Trond Brattelid® 7] Discuss and disclose all expected and patential costs.

“Warecops, /o Norwegian Vsterinary Institute. P.0. Bax 750 Sentrum, 0106 Osio, Norway: *Royal (Dick) Schoaf of Veterinary Studias Fae=- 1 Construdt a detailed plan for division of lbour and expenses at all stages of the study,

Midothian, EH25 9RG. UK ; “Research Animals Dspartment Science Group, ASPCA. Witberforce Way, Southw+=-

Section of Experimental Biemedicine. Dspartment of Production Animal Clinical Scemeas =

Sciences, P.0. Box 8146 Dep.. (033 Osle. Norway; “Division for - a S Conduct a physical inspection of the facilities, b evaluate building and e quipment standards and needs.
Discuss staffing levels attimes of extra risk.

Sciances, 5020 Bergen, Norway. L a\ V ;
— m
7.Educationand | (] Assess the curent competence of staff members and the need for further education or training prior

Hir
HWDEII

e ar
B e n e i - I
8. Health risks, [ Perform arisk assessment, in collaboration with the animal facility, for all persons and animals affected |
Thetom:s\ — .. urz OF02F in which they are presented here, and some topics overkap. The PREPARE waste disposal and

ey O TOTEC Iy Oy TTE Sty

181

checklist ca  _ _.yiea to meet special needs, such as field studes. PREPARE indudes guidance on the management of animal decontamination
facilities, since in-house experiments are dependent upon their quality. The full version of the guidelines is available on the Norecopa [ Assess, and if necessary produce, specific guidance for al stages of the project.
website, with links 1 global resources, at https2//norecopa.no/PREPARE. [C) Discuss means for containment, decontamination, and disposal of all items in the study.

The PREPARE guidelines are a dynamic set which will evolve as mre species- and situation-speciic guidelines are produced,
R s S A e _

/// \\‘\ Recommendation
9.Test substances | [ Provide as much information as possible about test substances.
\\ 2 and procedures | (] Consider the feasibiity and validity of test procedures and the skills needed to perform them.
W {4
1. Literature ] Form a clear hypothesis, with primary and secondary outcomes. 10. = - . - porti
Searches ) Consider the use of systomatic red ows, animals [2) Awid generation of surplus animals. |
£ Dacide upon datab: i 3 lists to ba conculted and conskuct ceacch
[ Assess the relevance of the spedies to be used, its biology and suitability to answer the experimental 11. Quasantine and | CJ Discuss he animals’ fikely health any for transport, and isolation,

o Horing: y 5 health monitoring health monitoring and consequences for e personnel.
[ Assess the reproducibility and translatability of the project.

12. Housing and [ Attend to the animals’ specific instincts and needs, in collaboration with expert staff
Mboky [ Discuss accimatization, optimal housing conditions and procedures, environmental factors and any

Emitafone on theee o o fond decration coltary housing)

2. Legal issues [ Consider how the research s affected by relevant legisiation for animal research and other areas, e.g.
animal transport, occupational health and safety.
] Locate relevant guidance documents (e.g. EU guidance on project evakuation)

3. Ethical issues, [ Constructa lay summary, 13. Experimental [2J Develop refined procedures for capture, immobiisation, marking, and release of rehoming.
harm-be nefit [ In dialogue with ethics committees, consider whether statements about this type of research have procedures ) Develop refined procedures for substince admnistration, sampiing, sedation and anaesthesia, surgery
assessment and and other tecniques

humane endpoints [I(C] Address the 3Rs freplacement, reduction, refinement) and he 3Ss (good science, good sense, 1
14. Humane killing. | [C] Consult relevant legislation and guidelines well in advance of the study.
release, reuse of [ Define primary and emergency methods for humane killing

*

JR=4 | J=h i T

* R s
8 tand justify any likely [] Assess the competence of those who may have to perform these tasks.
iscuss the leaming objectves, if the animal use is for educational or purposes.
T T SOy - TTEPTORET 15. Necropsy [ Construct a systematic plan for all stages of necropsy, induding location, and identification of all
) Define objective, easily measurable and unequivocal humane endpoints. animals and samples.
] Discuss the justification, if any, for death as an end-point.
. — = References
4. Bxperi ——— 1. Smif AL, Cluton RE Liley €, Hansen KEA & Bratieid T PREPARE: Guidslines for Plarring Animal Research and Testing
e Laboratory Anmals, 2017.D0K 10.1177/0023677217724823
design and () Define the experimental unit and decide upon animal numbers. 2. Kienny C. Browne WJ, Cutnill IC et al Improving Bioscience Resaarch Reparting: The ARRIVE Guidzines for Reportng Animal Research
z N statistical analysis | L] Choose methods of randomisation, prevent observer bias, and decige upon indlusion oS Biokogy. 2010; DO 10.137 jourmalpbio. 1000412
80 chow M Further information
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3-Ethical issues. harm- 5. Have the experiments been carried out before, and is any repetition justifiable?
benefit assessment and 6. What approaches to reduce distress (z have been considered?

humane endpoints

Construct a Iay summary.
38 Construct a lay summary.

3p ndislogue with ethics committees, (CELEIE Nl | For fish researchers
consider whether statements

about this type of research have
already been produced.

1. Have national or local research ethics committees already produced statements relevant to the research
3c :i:;:‘g,’f:e‘::‘:;‘;:m being planned? Consideration should also be paid to the broader context of the research. For example,
ngg:o ?;'zbiﬁ research directed at increasing the productivity of farming at the expense of (or without improving)
individual animal welfare, or wildlife research whose primary aim is population management.

Ligas para gufas y articulos cientificos de calidad de todo el mundo, ej. toma de muestras [ " @y advances in this

es only index the title and

sanguineas, volumenes de inyeccion, alojamiento y crianza, analgesia, puntos termnales rejected?
humanitarios, disefio addressed? Sufficient time
STroTTeTeoT T TS PO ST e T O O T T TE e T S O T , but equally important. The
3f Z‘:‘:;Z,‘E‘Jf.’.':'"«:f;'i‘;'!:;‘."a use of commonsense and critical anthropomorphism are justifiably part of the work to assess the impact of
traking purposes. research on animals, not least when a scientific evidence base does not exist.

4. Does the proposed study have a clear rationale and scientific relevance, and what will be the next step if

SO0 IRV COSERCRIONtS the hypothesis is supported or rejected?

the project.
5. Have the experiments been carried out before and is any repetition justifiable?

B 6. What approaches to reduce distress > have been considered?
NS $CROES: 7. Will the project undergo pre-registration z and will negative results be published, to avoid publication bias?
3j  Discuss the justfication, if any, for Many more links to resources on ethics are available here .

eSS S aedpon Details about pre-registration of animal studies and reporting of critical incidents are to be found in the section

on Experimental Design and Statistical Analysis .

4-Experimental design

and statistical analysis Harm-Benefit Assessment
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