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RESUMEN

Introduccion: El pez cebra (Danio rerio) es considerado como uno de los modelos
experimentales emergentes en investigaciones biomédicas y toxicoldgicas.
Cualidades como alta fecundidad, transparencia en embriones y larvas, rapido
desarrollo desde el estadio embrionario hasta adulto, bajo costo en infraestructura,
insumos y reactivos para su crianza y reproduccion lo posicionan como alternativa
atractiva para estos fines.

Objetivo: Recopilar informacién sobre potencialidades del pez cebra en
investigaciones biomédicas y toxicoldgicas y sus posibles aplicaciones en el Centro

Nacional de Toxicologia.
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Métodos: Se hizo una revision sobre la tematica, se consultaron las bases de datos
Pubmed/Medline, Scopus, Google académico, SciELO. Se recuperaron 14 238
articulos que trataban el tema de estudio, de los que se procesaron 56 que aplicaran
este biomodelo en medicina de precisidn, tamizaje farmacoldgico y toxicoldgico de
nuevos medicamentos, comprension de mecanismos fisioldgicos de diversas
enfermedades, estudio de mecanismos de accion de productos naturales,
evaluaciones  ecotoxicolégicas en nanoparticulas, embriotoxicidad vy
teratogenicidad entre algunas de las principales aplicaciones descritas en la
literatura cientifica. Ademas, se identificaron potencialidades de Danio rerio para
desarrollo cientifico en Centro Nacional de Toxicologia y formacion de estudiantes
de medicina y otras especialidades afines.

Conclusiones: El pez cebra es un modelo animal emergente ampliamente usado en
investigaciones toxicolégicas y biomédicas con potencialidades de aplicacion en
Cuba.

Palabras clave: Danio rerio; pez cebra; toxicologia; biomedicina.

ABSTRACT

Introduction: Zebrafish (Danio rerio) is considered as one of the emerging
experimental models in biomedical and toxicological researches. Qualities such as
high fecundity, transparency in embryos and larvae, rapid development from
embryonic to adult stage, low cost in infrastructure, inputs and reagents for
breeding and reproduction position it as an attractive alternative for these purposes.
Objective: To gather information on the potential of the zebrafish in biomedical and
toxicological research and its possible applications at the National Center of
Toxicology.

Methods: A review was made on the subject, Pubmed/Medline, Scopus, Google
Scholar, SciELO databases were consulted. A total of 14,238 articles dealing with
the topic of study were retrieved, of which 56 were processed that applied this
biomodel in precision medicine, pharmacological and toxicological screening of
new drugs, understanding of physiological mechanisms of various diseases, study

of mechanisms of action of natural products, ecotoxicological evaluations in
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nanoparticles, embryotoxicity and teratogenicity, among some of the main
applications described in the scientific literature. In addition, potentialities of Danio
rerio were identified for scientific development in National Toxicology Center and
training of medical students and other related specialties.

Conclusions: Zebrafish is an emerging animal model widely used in toxicological
and biomedical research with potential applications in Cuba.

Keywords: Danio rerio; zebrafish; toxicology; biomedicine.

Recibido: 03/03/2023
Aprobado: 22/10/2023

Introduccion

La investigacion preclinica en animales de experimentaciéon permite identificar
nuevas sustancias con potencial diagnostico o terapéutico, reevaluar farmacos ya
conocidos e identificar aspectos relacionados con la eficacia y la seguridad de
multiples sustancias y procedimientos.(") Ademas, facilita la comprensién de varios
procesos biologicos y patolégicos desde una perspectiva molecular, al poder
contemplar las interacciones entre células, tejidos y érganos, lo cual es una
limitante de los estudios in vitro.®

Su fundamento técnico parte de la similitud entre animales y seres humanos,
gracias a la conservacion de secuencias de ADN de los organismos que expresan
metabolismos parecidos entre ellos, lo cual permite que los resultados obtenidos
en los primeros puedan ser traspolados a los segundos.®

El uso de animales en la investigacion biomédica ha sido y es de vital importancia
para el desarrollo de la vida humana, debido a que genera informacién sobre la
biologia humana'y las ciencias de la salud para promover la seguridad y eficacia de
potenciales tratamientos,® pero nuevas tendencias sugieren reducir el uso de
animales de laboratorio por considerarse una practica cruel e inhumana. Por tanto,

la busqueda de nuevos métodos alternativos se convierte en una necesaria
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herramienta para las investigaciones biomédicas y toxicoldgicas, las cuales se
basan en el cumplimiento de las 3R (reemplazo, refinamiento y reduccion).®

En este sentido, Danio rerio como modelo ha despertado el interés de la comunidad
cientifica en los ultimos tiempos debido a su bajo costo de mantenimiento, alta
fecundidad, pequefio tamanio, fertilizacién externa, gran nimero de descendientes,
embriones transparentes, ciclo de vida corto, similitud genética con los humanos,
entre otros beneficios.®) y motivd esta revisién con el objetivo de recopilar
informacién sobre sus potencialidades en investigaciones biomédicas,
toxicoldgicas y sus posibles aplicaciones en el Centro Nacional de Toxicologia
(CENATOX).

Métodos

Se realizd una busqueda bibliografica en las bases de datos Pubmed/Medline,
Scopus, Google académico y SciELO, se combinaron diferentes palabras clave
como Danio rerio, Brachidanio rerio, pez cebra, biomedicina, toxicologia, larvas y
embriones.

Como criterios de inclusidn se tuvieron en cuenta todos los articulos en idioma
espanol e inglés relacionados con las tematicas de interés en el periodo
comprendido entre los afios 2012-2022. En la busqueda se identificaron 14 238
articulos, de los cuales se seleccionaron y procesaron un total de 56 articulos.

Se realiz6 una recopilacién actualizada sobre los principales estudios realizados en
Danio rerio para las investigaciones farmaco-toxicolégicas y biomédicas en el
contexto internacional.

En Cuba existen pocas referencias del uso de este biomodelo a pesar de su
creciente desarrollo en el mundo y de las ventajas que ofrece respecto a otros

modelos animales.

Caracteristicas generales del pez cebra

El pez cebra (Danio rerio) es un pez pequefio de agua dulce, perteneciente a la
familia Cyprinidae. Es originario de rios de la India y esta distribuido en regiones de

Bangladesh, Nepal, Myanmar (Birmania) y Pakistan, aunque se puede encontrar en
4
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acuarios de todo el mundo debido a que se ha popularizado como mascota. Por
tanto, su adquisicion es relativamente facil y poco costosa.(”) Presenta dimorfismo
sexual, siendo la hembra mas robusta que el macho, con el vientre mas voluminoso
(en edad fértil) y de color plateado. El macho es mas estilizado y su vientre presenta
una tonalidad mas amarillenta (fig. 1). Cuando la hembra esta cargada de huevos

esto se hace mas evidente.®

Fuente: Mi acuario. Disponible en: https://www.miacuario.net/peces/cebra

Fig. 1-. Pez cebra (D. rerio). Diferencias morfoldgicas externas. A) hembras y B) machos.

Los embriones de pez cebra han sido muy empleados en diversas investigaciones,
y se consideran uno de los ejemplos de aplicacion del principio de reemplazo de
animales de experimentacion. Esto se debe a que las hembras pueden proporcionar
hasta 400 ovocitos por semana que se desarrollan rapidamente una vez
fecundados, lo cual garantiza camadas numerosas en pocos dias, que se pueden
mantener en un acuario sencillo. Ademas, los huevos son semitransparentes, lo que
permite hacer observaciones morfolégicas en un microscopio 6ptico,®
caracteristica que ha sido aprovechada para los estudios de embriotoxicidad y
genotoxicidad.(?)

Su desarrollo ocurre de forma rapida, durando aproximadamente de dos a cuatro

dias. Al primer dia después de la fecundacién (dpf) se logran evidenciar los latidos
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del corazény del sistema nervioso en funcionamiento. En el segundo dia, el embrion
empieza a pigmentarse y su sistema inmunitario innato es funcional, aunque el
sistema inmune adquirido se desarrolla de cuatro a seis semanas posteriores a la
fecundacion.(" En un periodo de 48 a 72 h, la mayoria de los érganos se encuentran
totalmente desarrollado, excepto los del tracto gastrointestinal, que requieren de 96
h para su total desarrollo.('? Caracteristica que se vuelve de especial utilidad en las

investigaciones cientificas ya que permite obtener resultados en un menor tiempo.

Evolucion del pez cebra como organismo modelo
El empleo del pez cebra en la investigacion data del afio 1936. Algunos cientificos
como Jane Oppenheimer, lo propusieron como un sistema adecuado en
embriologia experimental.
Uno de los primeros en incorporar el pez cebra a su laboratorio fue George
Streisinger (Universidad de Oregdn) cuya investigacion duré unos 10 afos e invirtié
gran parte de ese tiempo en estudiar la morfologia y desarrollo embrionario del pez
cebra, al elaborar las técnicas genéticas y de mantenimiento necesarias para su
manipulacion.(®)
En 1980, el pez cebra se empled por primera vez en la Universidad de Oregdn para
investigaciones genéticas, donde se postulé a este animal como una alternativa
para el estudio de la biologia del desarrollo. Entre los afios 1981 y 1995 se
publicaron estudios sobre la creacion de clones homocigdticos de este pez, la
induccién de mutaciones en sus células embrionarias y las fases del desarrollo
embrionario.('®
No obstante, el verdadero auge de este animal como biomodelo se alcanzo en el
afio 1996 a partir de varios trabajos publicados en la revista Developments('¥ sobre
el pez cebra y sus mutantes, investigaciones que supusieron un gran avance al ser
la identificacion de mutantes una de las estrategias mds importantes en los
estudios de muchas é&reas de la biologia.(%
A mediados del afio 1997, el Instituto Nacional de Salud (NIH), [del inglés National
Institutes of Health] comenzé a promover el uso del pez cebra (Danio rerio), como

respuesta institucional a las recomendaciones de la comunidad cientifica
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internacional, que favorecian el uso de este modelo en investigaciones cientificas,
especialmente en biomedicina.'® En la actualidad, numerosas publicaciones
avalan el uso del pez cebra como organismo modelo en biomedicina y toxicologia,
tendencia que continua en crecimiento.

En un andlisis realizado el 28 de marzo 2022 en la base de datos
PUBMED/MEDLINE, usando las palabras claves “zebrafish toxicology” y “zebrafish
biomedicine”, se pudo observar un incremento sostenido en el total de
publicaciones por ano durante el periodo 2017-2021, donde las evaluaciones
toxicoldgicas fueron evidentemente predominantes. Incluso, ya en el primer
trimestre del ano 2022 se reportaron 116 publicaciones de las cuales 41 de ellas
fueron sobre el uso del pez cebra en toxicologia y biomedicina, respectivamente; lo

que representa entre el 35-40 % del total de publicaciones respecto al aifo anterior
(fig. 2).
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Fuente: base de datos PUBMED/MEDLINE consultada 23/03/2022 palabras claves zebrafish toxicology y zebrafish

biomedicine

Fig. 2-. Cantidad de articulos relacionados a estudios toxicolégicos y biomédicos en pez
cebra publicados por afio (2017-2022)

Este interés de la comunidad cientifica internacional por el pez cebra como modelo
animal se debe a las ventajas que este ofrece respecto a otros biomodelos, algunas
de ellas discutidas anteriormente como su pequeno tamafio, facil reproduccion y
mantenimiento, lo cual reduce los costos de investigacion y lo convierte en un

modelo econdmico por la cantidad de ovocitos que proporciona la hembra en cada
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camada, su rapido desarrollo embrionario y la semitransparencia de sus huevos que
permiten su observacion en microscopios épticos.(19)

Por lo que este biomodelo cumple con el principio de las 3Rs brindando la
posibilidad de predecir la toxicidad en humanos por ensayos mas rapidos y precisos
en los cuales los métodos de reemplazos pueden ser relativos o parciales al ser
posible utilizar animales que tienen un menor potencial para la percepcion del dolor
y de que el uso de sus larvas en estudios biomédicos y toxicolégicos cumple con el
principio de reemplazamiento y en cuanto al principio de reduccidn, sus larvas
pueden ser usadas como un primer modelo para la clasificacién de drogas antes
de realizar estudios en mamiferos.

El uso de sus embriones permite un refinamiento en las investigaciones al ser
parcialmente transltcidos.(® Por tanto, este biomodelo utiliza un nimero limitado
de animales, reduciendo el dolor y el sufrimiento animal.

Por otra parte, el pez cebra comparte el 70 % del genoma humano y se considera
que alrededor del 84 % de sus genes se asocia a enfermedades que afectan al
hombre, lo cual permite una mejor comprension de las enfermedades humanas, sus
tratamientos y efectos sobre la salud a pesar de la distancia evolutiva. Sobre todo,
al ser muy utilizados en el estudio de enfermedades que tienen causas genéticas
por la facilidad que ofrecen para la induccién de mutaciones en sus genes.('”)
Desde el punto de vista ambiental este organismo muestra sensibilidad a diferentes
contaminantes siendo un modelo ideal para la vigilancia del medio ambiente.

Los cambios caracteristicos en la morfologia, la expresién génica, el
comportamiento y fisiologia son indicadores bioldgicos contundentes y propios de
esta especie que lo convierten en un bioindicador por excelencia del ambiente
acuatico.(8)

Por lo que es evidente que el pez cebra se ha erigido como un biomodelo de gran
utilidad para las investigaciones con interés creciente en la comunidad cientifica, y

se evidencia en el numero de publicaciones anuales sobre la tematica.

Aplicacion del pez cebra en investigaciones biomédicas

En la tabla 1 se muestran algunos de los principales ejemplos de aplicacion del

pez cebra en estudios biomédicos.
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Modelos estudiados

Ansiedad

Diabetes

Obesidad

Inflamacién

Estrés oxidativo

Inmunomodulador

Alzheimer

Epilepsia

Parkinson

Esclerosis multiple

Polineuropatias

Cancer

Tabla 1 - Principales aplicaciones del pez cebra en investigaciones biomédicas

Estadio*

Larvas (5 dpf)
Adultos

Adultos (machos)

Adultos (machos)

Larvas (3-4 dpf)

Larvas (3-4 dpf)
Embriones (0-48 hpf)
Adultos
Adultos

Adultos machos

Larvas
Adultos

Larvas (120 hpf)

Larvas transgénicas
(5-7 dpf)
Embriones (6-72 hpf)

Parametros evaluados

Tigmotaxis, actividad locomotora, Test de Luz/Oscuridad

Peroxidacion lipidica, fosfatasa alcalina, aminotransferasa alanina, aminotransferasa aspartato y niveles de

glucosa, colesterol total y triglicéridos
Peso, longitud del pez, indice de masa corporal

Actividad inhibitoria sobre la migracion de neutrofilos y expresion génica de citoquinas, neutrofilos,

complemento 3a, fosfolipasa A2, COX-2, factor de transcripcion NF-kB

Efecto protector frente al hidroperéxido de terbutilo, peroxidacion lipidica (TBARS), actividad superéxido
dismutasa (SOD) y catalasa (CAT), intensidad fluorescente, expresion génica de enzimas y sustancias
antioxidantes

Concentracion y expresion génica de biomarcadores del sistema inmune

Memoria espacial (prueba de laberinto T, condicionamiento del apetito con sesgo de color) y memoria de

miedo o alarma (prueba de evasién)

Actividad motora

Pardmetros de comportamiento (locomocién y reaccién al cambio luz/oscuridad), desarrollo de vasculatura,

cambios neuronales, determinacion de EROs, expresion génica

Locomocion: distancia recorrida, velocidad y tiempo de demora en recorrer la distancia.

Técnicas inmunohistoquimicas

Actividad citotoxica y antiproliferativa, proliferacién y migracién de las células HepG2, actividad anti

angiogénica (desarrollo, medicion y cuantificacion de vasos sanguineos intersegmentales (ISVs)

*Las unidades de medida hpf y dpf se refieren a horas posfertilizacién y dias posfertilizacién, respectivamente. ** Se refiere al nimero de la referencia donde se cita el estudio
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Como se observa en la tabla 1, el pez cebra tiene una gran variedad de aplicaciones para el
estudio de desdrdenes neurologicos, diabetes mellitus, inflamacion y cancer.

El conocimiento de los patrones de comportamiento del pez cebra se ha aprovechado en la
identificacion de nuevos candidatos bioactivos para el tratamiento de enfermedades
neurodegenerativas, ya que los analisis de comportamiento son relativamente sencillos y
economicos.()

De hecho, este biomodelo se ha generalizado en el estudio de los mecanismos patologicos
asociados a enfermedades como el parkinson y el alzheimer, asi como en la evaluacion de
los mecanismos moleculares de sustancias bioactivas debido a las similitudes existentes
entre el sistema nervioso de este vertebrado y el de los seres humanos.(?

Por otra parte, las respuestas individuales de estos peces a las manipulaciones genéticas,
ambientales y farmacoldgicas, asi como las diferencias individuales de raza y sexo, han
convertido a Danio rerio en una promisoria herramienta traslacional para el desarrollo de la
psiquiatria personalizada, una tendencia actual de la medicina moderna.(®3

En el campo de la medicina de precisién, el pez cebra se ha propuesto como un modelo
factible para los estudios en cancer, no solo con respecto a las potencialidades que tiene
para las evaluaciones preclinicas, sino también como un modelo para probar la eficacia de
tratamientos antineopldsicos especificos mediante el xenotrasplante de células tumorales
en larvas y adultos.®¥ Esta iniciativa novedosa marca un hito en el tratamiento del cancer.
De hecho, en el periodo 2017-2019 fue aprobado un proyecto millonario financiado por la
Union Europea a través de los Proyectos Horizontes 2020, dedicado a la creacion de una
plataforma para la terapia personalizada del cancer con el empleo de esta técnica.(% y del
que incluso, ya existen reportes en la literatura, donde la aplicacion de esta plataforma ha
resultado exitosa en pacientes pediatricos. (%)

Es evidente que el pez cebra se ha convertido en un promisorio biomodelo para las
investigaciones biomédicas, no solo para estudios preclinicos dirigidos a la busqueda de
nuevas drogas, sino también como una herramienta util en la practica clinica para el

desarrollo de la medicina de precision, una nueva tendencia que va en ascenso.
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Aplicacion del pez cebra en toxicologia

En la tabla 2 se muestran algunos de los principales ejemplos de aplicacion del pez cebra en estudios toxicoldgicos.

Ensayos toxicolégicos
Toxicidad aguda

Teratogénesis

Cardiotoxicidad

Ecotoxicidad

Embriotoxicidad

Neurotoxicidad

Hepatotoxicidad

*Las unidades de medida hpf y dpf se refieren a horas posfertilizacion y dias posfertilizacién, respectivamente. ** Se refiere al nimero de la referencia donde se cita el estudio

Tabla 2 - Principales aplicaciones del pez cebra en estudios toxicolégicos.

Estadio*

Embriones (6 hpf)
Larvas (120 hpf)

Embriones (2-3dpf)

Embriones (0-96 hpf)
Larvas (72 hpf)
Adultos (6-7 meses)

Embriones

Embriones
(4 hpf)

Larvas (90-120 hpf)
Adultos (5 meses)

Parametros evaluados
Mortalidad

Coagulacién del huevo, edema del saco vitelino, edema pericardico, nimero de movimientos espontaneos,
longitud corporal, drea pericardica, latidos del corazén, area del saco vitelino, curvatura espinal, edema
pericardio, hipoplasia de la cola, edema del saco vitelino, retardo en el crecimiento, indice teratogénico

Inflamacion del corazén, edema pericérdico, ensayo de especies reactivas de oxigeno (ROS), expresion de
genes (tnnc1a, cacnalab y keng3)

indice de mortalidad, eclosién y malformaciones (edema pericérdico, escoliosis y disminucién del tamafio
del cuerpo), variacion morfoldgica entre los sobrevivientes, mortalidad, area del higado y yema, dafio
hepatico, concentracién de aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT), lipoproteina de baja
densidad (LDL), triglicérido (TG) y colesterol (TC), acumulacién de lipidos en el higado, expresién génica
(Srebf1, Srebf2 y Fasn)

Coagulacién del embrion, pigmentacion, edema del saco vitelino, cambios morfolégicos (curva espinal,
deformaciones en los érganos), tasa de mortalidad, tasa de eclosion

Enrollamiento, cantidad de receptores 5HT que se expresaron por técnicas inmunohistoquimicas con
anticuerpos 5HT, andlisis de ARN que sintetizan receptores SHT

Observacién de muerte de células hepaticas, cambios histoldgicos de los hepatocitos, actividad de
superdxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y proteina fosfatasa (PP), determinacion de proteinas solubles,
contenido de glutation (GSH), identificacion de proteinas (Protedmica), expresién de genes
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En el campo de la toxicologia, el pez cebra se utiliza para evaluar el efecto de los toxicos en
diferentes érganos, investigar el mecanismo de accion y en evaluaciones ecotoxicoldgicas
y medioambientales, por lo que en los uUltimos afios se ha convertido en un modelo por
excelencia para el tamizaje toxicolégico de compuestos quimicos, desarrollo de
medicamentos y estudios de neurotoxicidad.“®)

En el tamizaje toxicoldégico se emplean embriones (48-96 hpf) que se exponen a las
sustancias de ensayos a diferentes concentraciones para evaluar letalidad, teratogenicidad
y otros cambios fenotipicos.

Por la sencillez del ensayo y la informacion que puede brindar, la Agencia de Proteccion
Ambiental de Estados Unidos (EPA) del inglés Enviromental Proteccion Agency, empled
este método para realizar un barrido toxicologico a 306 sustancias quimicas, usadas como
pesticidas y antimicrobianos.“®)

La importancia del pez cebra en la toxicologia ha sido reconocida por las agencias
reguladoras y en la actualidad, la prueba de embriotoxicidad en pez cebra (ZFET) del inglés
Zebrafish Embryo toxicity Test, se encuentra incluida en las guias de evaluacion
toxicolégica de Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA) del inglés Food and
Drug Administration, el Consejo Internacional de Armonizacion de los requisitos técnicos
para el registro de medicamentos de uso humano (ICH) del inglés International Council for
Harmonisation of Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human Use, la EPA y la
Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econdémicos (OECD) del inglés
Organization for Economic Cooperation and Development. En este sentido, probablemente
una de las aplicaciones del pez cebra mas estudiadas en los ultimos tiempos sea la
evaluacién toxicoldgica de nanoparticulas, debido a la transparencia de los embriones, a su
alta sensibilidad y cambios de comportamiento de este animal frente a sustancias

toxicas.®”)

Potencialidades del pez cebra para el Centro Nacional de Toxicologia
El pez cebra se ha convertido en un modelo ampliamente utilizado en las investigaciones
biomédicas y toxicologicas lo cual se corrobora por el incremento observado en las

publicaciones cientificas de los Ultimos cinco afios, aunque indudablemente las
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evaluaciones toxicoldgicas han obtenido la mayor atenciéon por parte de la comunidad
cientifica; a pesar de esto, en Cuba existen pocas referencias de uso en este biomodelo.
El Centro Nacional de Toxicologia (CENATOX) es uno de los centros que ha empleado este
modelo para la evaluacion de estudios toxicolégicos a diferentes productos agricolas
dentro de los que se encuentran los biofertilizantes Fertizan, Bioenraiz y Vitazyme asi como
los bioplaguicidas HeberNem y Gluticid.
Ademas, este biomodelo también fue empleado en los estudios ecotoxicolégicos
realizados al maiz transgénico FR-Bt1 (datos no publicados), ya que este centro también se
dedica a la evaluacién del impacto ambiental de productos agricolas con fines de registro
comercial.
Como ya ha sido mencionado, algunos ensayos toxicolégicos en embriones de Danio rerio
han sido reconocidos para las evaluaciones de productos quimicos y farmacéuticos dentro
de las guias de algunas agencias reguladoras prestigiosas como la FDA, ICH, EPA y
OECD.“” El hecho de ser reconocido por estas agencias reguladoras soporta la necesidad
de continuar con el desarrollo de este biomodelo en el CENATOX, en especial, en las
evaluaciones de biopesticidas con fines de registro, lo cual confiere un mayor alcance de
los resultados a estandares internacionales.
Otras ventajas que sustentan su aplicacién en esta institucién son su bajo costo de
manutencion, la facilidad de obtencién de los embriones, su transparencia, el rapido
desarrollo embrionario, la sencillez de las evaluaciones para tamizajes farmacoldgicos y
toxicoldgicos (mayoritariamente basados en analisis microscoépicos y evaluaciones en el
cambio de su comportamiento y caracteristicas morfoldgicas) y las similitudes genéticas
que tiene con los seres humanos,('%17.18) |o cual lo convierte en un modelo ideal y econémico
para las investigaciones cientificas en laboratorios que no disponen de grandes recursos
econdémicos o equipamientos de alta tecnologia.
La utilidad de este organismo en la comprensidon de diversas enfermedades, sus
aplicaciones en el tamizaje farmacoldgico y toxicoldgico y los recientes avances en las
terapias modernas relacionadas con la medicina de precision lo convierten en una
herramienta util para la formacién de los estudiantes de medicina, farmacia, biologia y otras

carreras afines.(®
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Por tanto, el Danio rerio puede ser empleado en practicas de laboratorio para asignaturas
como fisiologia, farmacologia, toxicologia y ética de la investigacion; lo que favorece la
profundizacion y actualizacion de conocimientos en los estudiantes, el desarrollo de
habilidades practicas en investigaciones preclinicas y la comprension de mecanismos
farmacoldgicos de algunos de los medicamentos empleados en la terapéutica moderna,
sobre todo en los que actuan a nivel del sistema nervioso central.

Su aplicacién en el campo de los productos naturales lo convierte en un modelo de utilidad
para el desarrollo del Programa Nacional de Medicina Natural y Tradicional del Ministerio
de Salud Publica de Cuba®? el cual forma parte de los objetivos del Partido Comunista de
Cuba para el desarrollo de la politica econémica y social del pais.®9 Ademas, su empleo
cada vez mas aceptado en el campo de las nanotecnologias, principalmente en la
nanotoxicologia, lo convierte en un nuevo potencial para el desarrollo de esta ciencia en
Cuba, la cual ha tomado un mayor auge en estos tiempos y a su vez permitird incrementar
los servicios cientifico-técnicos que brinda la institucién, cumpliendo con algunos de los
estandares internacionales establecidos.

El pez cebra ofrece grandes ventajas en las investigaciones biomédicas y toxicoldgicas, lo
cual se ejemplifica en diversos estudios reportados en la literatura cientifica por lo que su
aplicacion permitiria un mayor fortalecimiento de la institucion en aras de alcanzar los
estandares de algunas agencias regulatorias internacionales de reconocido prestigio. Sin
embargo, se hace evidente la necesidad de establecer alianzas estratégicas con otras
instituciones nacionales e internacionales que garanticen una mayor preparacion de los
investigadores y la generalizacidn de este biomodelo en el pais.

A partir de estos antecedentes, el articulo aporta, por primera vez, un analisis de los
principales avances y futuras aplicaciones de este biomodelo en el Centro Nacional de
Toxicologia (CENATOX).
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