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Thomas Schréder,
Prdsident

Der Mensch als Krone der Schopfung. Jahrhunderte haben
wir Menschen uns als besonderes Wesen dem gesamten
Tierreich Ubergeordnet. Diese traditionelle Konstruktion
des Mensch-Tier-Verhéltnisses stellen wir zum Glick seit
einiger Zeit mehr und mehr in Frage. Der sich wandelnde
Zeitgeist fordert uns jeden Tag auf, unsere Verantwortung
gegenulber allen Mitgeschépfen und die ethische Vertret-
barkeit unseres Handelns neu zu reflektieren. Eine der gro-
Ben Fragen, die wir Tierschitzer in diesem Zusammenhang
stellen ist die, ob wir ,lebendes Material” fir Forschungs-
zwecke benutzen duarfen. Und wir reden hier Uber einen
unvorstellbar hohen Verbrauch im Rahmen von Tierversu-
chen.

Lebewesen mit groBen Augen und weichem Fell, die wir zu-
hause abgéttisch lieben, leiden und sterben im Verborge-
nen flr die Wissenschaft. Eine Frage wird immer lauter: Ist
das noch verhaltnismaBig angesichts des Fortschritts von
tierfreien Methoden? Klar ist, dass ein solcher Wandel seine
Zeit braucht. Jedes System hat erst einmal das Bestreben
sich selbst zu erhalten. Werden doch immer noch Milliarden
fur Tierversuche ausgegeben, um den Profit von einfluss-
reichen Interessengruppen zu vermehren. Geht es dabei
nicht oft nur um reine Neugierde, Karrierepldne und weitere
Forschungsgelder? Die Qualitat wird leider in vielen Fallen
an der Anzahl der Fachartikel gemessen und nicht daran,
wie vielen Menschen wirklich geholfen werden kann.

Mittlerweile wird deutlich: Tierversuche halten aufgrund
falscher Ergebnisse den Fortschritt der Medizin sogar eher
auf. AuBerdem mussen wir uns noch mehr auf die krank-
machenden Ursachen in unserer Erndhrung, Lebensweise
und Umwelt konzentrieren. Die Gesellschaft steht in vielen
Einzelfragen vor groBen Herausforderungen. Das MaB an
Verantwortung, das eine Gesellschaft fir ihre Mitgeschopfe
Ubernimmt, sagt viel Uber sie aus. Was sagt es Uber jeden
Einzelnen von uns aus?

Jedes noch so kleine Lebewesen hat einen Anspruch auf
Unversehrtheit. Der Mensch darf seine Krone gerne ablegen
und stattdessen sein Herz fur jedes Lebewesen 6ffnen.

Lassen Sie es mich zum Schluss auch als ethische Frage in
den Raum stellen, was immer auch gesetzlich passiert: Darf
erlaubt sein, was nicht verboten ist?

qzow/u““du
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Vorwort

Prof. Dr. Dr. med.
Thomas Hartung

Liebe Leserinnen und Leser,

es ist mir eine besondere Freude und Ehre, das Vorwort zu
dieser wichtigen Publikation des Deutschen Tierschutz-
bundes zu verfassen. In einer Zeit, in der ethische Uber-
legungen und wissenschaftlicher Fortschritt untrennbar
miteinander verbunden sind, ist es besonders wichtig, die
wegweisenden Entwicklungen und die dringenden Heraus-
forderungen im Bereich der tierversuchsfreien Forschung
zu beleuchten. Diese Publikation zeigt Fortschritte, die wir
gemacht haben, und die groBen Schritte, die noch vor uns
liegen, um eine wissenschaftlich fundierte und ethisch ver-
tretbare Forschungspraxis zu etablieren.

Historischer Kontext und Dringlichkeit
der Veridnderung

Die Geschichte der Pyrogentests ist ein eindrucksvolles
Beispiel fir den Wandel, den wir dringend vorantreiben
mussen. Seit Uber einem Jahrhundert wurden Kaninchen
in diesen Tests verwendet, um die Sicherheit von Medika-
menten zu gewahrleisten. Was einst als revolutionar galt, ist
heute nicht nur Gberholt, sondern auch ethisch und wissen-
schaftlich fragwiirdig. Der Kaninchen-Pyrogentest ist nicht
nur belastend flr die Tiere, sondern liefert oft auch unzurei-
chende und irrefihrende Ergebnisse. Die Unterschiede zwi-
schen der Physiologie von Kaninchen und Menschen flhren
haufig zu falschen Schlussfolgerungen, was die Sicherheit
von Medikamenten betrifft.

Dank der kontinuierlichen wissenschaftlichen Weiterent-
wicklung wissen wir heute, dass es bessere, prazisere und
vor allem tierleidfreie Alternativen gibt. Ich bin Uberzeugt,
dass es unsere Pflicht als Wissenschaftlerinnen und Wis-
senschaftler ist, als Ethikerinnen und Ethiker und als mit-
fUhlende Menschen, solche Alternativen zu fordern und zu
implementieren.

Fortschritte und Durchbriiche

Ein herausragendes Beispiel fir eine erfolgreiche tierver-
suchsfreie Methode ist der Monozyten-Aktivierungstest
(MAT). Dieser Test nutzt die menschliche Immunantwort
auf Pyrogene und hat sich als praziser und relevanter fur
den Menschen erwiesen als der traditionelle Kaninchen-
Pyrogentest. Der MAT nutzt menschliches Blut, um die
Freisetzung von Botenstoffen zu messen, die eine Fieber-
reaktion auslésen. Diese Methode ist nicht nur ethisch ver-
tretbar, sondern liefert auch schnellere und kostenguinsti-
gere Ergebnisse. Ich habe selbst 1995 mit Albrecht Wendel
eine Version des MAT erfunden und spater die Validierungs-
studie geleitet. Die wissenschaftliche Validierung und die




Aufnahme des MAT in das Europaische Arzneibuch seit
2010 markieren einen Meilenstein im Tierschutz und in
der Effizienz von Pyrogentests.

Die Einfihrung und breite Akzeptanz des MAT haben be-
reits zu einer signifikanten Reduktion der Anzahl der flr
Pyrogentests verwendeten Kaninchen gefiihrt. Kaum ein
Tierversuch hat Uber Jahrzehnte mehr Tiere eingesetzt.
In Europa ist die Zahl der jahrlich verwendeten Tiere von
170.000 auf etwa 20.000 gesunken, und ab 2026 wird
der Kaninchen-Pyrogentest vollstandig durch den MAT
ersetzt werden. Dies ist ein triumphaler Sieg fir den Tier-
schutz und zeigt, dass wir durch wissenschaftliche Inno-
vation ethische Verantwortung tibernehmen kénnen.

Die Unverzichtbarkeit tierversuchsfreier
Methoden

Die Entwicklung und Implementierung tierversuchsfreier
Methoden wie dem MAT ist nicht nur ein Gewinn flr den
Tierschutz, sondern auch ein bedeutender Fortschritt fur
die Wissenschaft und die Patientensicherheit. Methoden,
die auf menschlichen Zellen und Geweben basieren, bie-
ten oft bessere Vorhersagen fiir menschliche Reaktionen
und kénnen schneller und kostenglnstiger durchgefihrt
werden. Dies gilt nicht nur fir Pyrogentests, sondern
auch fur viele andere Bereiche der Toxikologie, wie die
Untersuchung von Augenreizungen, Embryotoxizitat
und unerwarteten toxischen Effekten.

Mikrophysiologische Systeme, auch bekannt als ,Or-
gans-on-Chips”, und ,in silico” Komputermethoden, die
kUinstliche Intelligenz zur Vorhersage toxikologischer Ef-
fekte nutzen, sind weitere bahnbrechende Anséatze. Die-
se Methoden simulieren die komplexen physiologischen
Prozesse des menschlichen Kérpers genauer als Tier-
versuche und haben das Potenzial, die Forschung in den
Lebenswissenschaften grundlegend zu revolutionieren.

Herausforderungen und Notwendigkeit
des Engagements

Trotz der beeindruckenden Fortschritte stehen wir noch
vor erheblichen Herausforderungen. Die Validierung
neuer Methoden und ihre Anerkennung durch regula-
torische Behdérden sind oft langwierige und kostspielige
Prozesse. Im Fall des MAT hat es rund dreiBig Jahre ge-
dauert. Es bedarf eines intensiven Dialogs zwischen Wis-
senschaftlern, Regulierungsbehdérden und der Industrie,
um gemeinsame Standards zu entwickeln und innovative
Methoden schneller in die Praxis umzusetzen.

Ein weiterer wichtiger Aspekt ist die finanzielle Férderung
der Forschung zu tierversuchsfreien Methoden. Obwohl
die Unterstlitzung in den letzten Jahren zugenommen
hat, ist sie im Vergleich zu den Mitteln fur Tierversuche
noch immer unzureichend. Ein kultureller Wandel in der
wissenschaftlichen Gemeinschaft und starkere politi-
sche Unterstutzung sind erforderlich, um die Finanzie-
rung und Akzeptanz dieser Methoden weiter zu erhéhen.

Die Rolle der Gesetzgebung ist hierbei von entscheiden-
der Bedeutung. Strengere Vorschriften und Anreize fur
die Entwicklung und Anwendung tierversuchsfreier Me-
thoden kénnen den Fortschritt erheblich beschleunigen.
Lander wie die Niederlande, die erhebliche Investitionen
in die Forschung und Entwicklung alternativer Methoden
tatigen und klare politische Vorgaben setzen, dienen als
Vorbilder und zeigen, dass ein entschlossener politischer
Wille groBe Veranderungen bewirken kann.

Ein leidenschaftlicher Appell

Diese Publikation des Deutschen Tierschutzbundes ist
mehr als nur eine Sammlung von Artikeln und Interviews
- sie ist ein leidenschaftlicher Appell an uns alle. Wir ha-
ben die wissenschaftlichen Werkzeuge und das ethische
Bewusstsein, um eine Welt zu schaffen, in der Forschung
ohne Tierleid méglich ist. Es liegt an uns, diesen Wandel
aktiv voranzutreiben. Lassen Sie uns gemeinsam fUr eine
Zukunft kdmpfen, in der Wissenschaft und Mitgefunhl
Hand in Hand gehen. Eine Zukunft, in der tierversuchs-
freie Methoden der Standard und nicht die Ausnahme
sind.

Ich hoffe, dass diese Lektire Sie inspiriert und ermutigt,
sich weiterhin fir den Tierschutz und die Férderung in-
novativer, tierversuchsfreier Methoden einzusetzen. Ge-
meinsam kénnen wir einen bedeutenden Unterschied
machen und eine humane, wissenschaftlich fundierte
und sichere Welt flr alle Lebewesen schaffen.

Mit besten und engagierten GriiBen

sy
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EINFUHRUNG

DIE ZUKUNFT DER

TIERYERSUCHSFREIEN FORSCHUNG

Alternativen ist aktueller denn je. Ange-
sichts zunehmender wissenschaftlicher
Zweifel an der Aussagekraft von Tierversuchen
und steigender Sensibilitat fur Tierrechte stellt
sich die Frage: Wie kdnnen wir den maéglichen
Nutzen fur den Menschen gegen das Leid der
Tiere abwagen, wenn der tatsachliche Erkennt-
nisgewinn oft im Dunkeln liegt? Kénnen wir es
Uberhaupt verantworten, Tieren an unserer statt
dieses Leid zuzufligen, wenn es auch andere,
humanere Wege gibt, Wissenschaft und Fort-
schritt voranzubringen? Diese Fragen beschaf-
tigen nicht nur Tierschitzer*innen, sondern
auch Wissenschaftler*innen, die Politik und die
breite Offentlichkeit. Einfache Antworten gibt es
nicht, denn die Thematik ist komplex. Die Dis-
kussionen sind hitzig und geraten immer wieder
in den Fokus der Offentlichkeit, insbesondere
wenn Missstdnde in Tierversuchslaboren ans
Licht kommen oder die gesetzlichen Vorgaben
fur Tierversuche Uberarbeitet werden sollen. Klar
ist jedoch: Wir brauchen einen offenen und ehr-
lichen Dialog Uber Tierversuche, ihre Grenzen,
unsere ethische Verantwortung und die Még-
lichkeiten tierversuchsfreier Wissenschaft. Nur
so kdnnen wir gemeinsam nach Lésungen su-
chen, die sowohl dem wissenschaftlichen Fort-
schritt als auch dem Tierschutz gerecht werden.

D ie Debatte um Tierversuche und mégliche

Tierversuche: Ein Auslaufmodell?

Lange galten Tierversuche als unverzichtbar fur
den medizinischen Fortschritt. Ein zentraler Kri-
tikpunkt ist die oft unzureichende Ubertragbar-
keit der Ergebnisse auf den Menschen. ,Wir sind
halt keine 70-kg-Ratten”, bringt es der Toxikolo-
ge Prof. Dr. Dr. Thomas Hartung auf den Punkt.
Denn so ahnlich unsere Erbinformation haufig
sein mag, Mensch und Tier unterscheiden sich
dennoch erheblich in Bezug auf Kérperaufbau,
Lebensweise, das Vorhandensein von Umwelt-

einfliissen, und die Physiologie, was zu Fehlin-
terpretationen und falschen Schlussfolgerun-
gen fUhren kann.?

Die erntchternde Bilanz: 90 Prozent der Medi-
kamente, die im Tierversuch erfolgreich waren,
scheitern beim Menschen - sei es aufgrund von
unerwartet auftretenden Nebenwirkungen oder
mangelnder Wirksamkeit.®> Diese Fehlschlage
verursachen nicht nur enormes Leid fur die Ver-
suchstiere, sondern auch immense Kosten fir
die Pharmaindustrie und belasten unsere Ge-
sundheitssysteme. Angesichts dieser Tatsachen
drangt sich die Frage auf: Ist es ethisch vertret-
bar, weiterhin auf eine Forschungsstrategie zu
setzen, die so viel Leid verursacht und gleichzei-
tig so fehleranfallig und mit hohen Kosten ver-
bunden ist?*

Tierversuche und Grundrechte: Ein juristi-
scher Drahtseilakt

Die Freiheit von Wissenschaft, Forschung und
Lehre ist ein hohes Gut, verankert im deutschen
Grundgesetz. Doch wie weit darf diese Freiheit
gehen, wenn sie das Wohl von Tieren beeintrach-
tigt? Der Tierschutz ist seit 2002 schlieBlich
auch ein Staatsziel mit Verfassungsrang.® Die
Abwagung zwischen diesen beiden Belangen ist
einjuristischer Drahtseilakt. Tierversuche durfen
nur genehmigt werden, wenn sie ,unerlasslich”
sind. Doch was bedeutet das eigentlich? Der Be-
griff ist gesetzlich nicht eindeutig definiert, was
zu Unsicherheiten und Interpretationsspielraum
fuhrt.

Noch schwieriger wird es, wenn es um die ethi-
sche Vertretbarkeit geht. Hier fehlt es an klaren
Kriterien, was die Tur fur subjektive Entschei-
dungen 6ffnet. Wie soll man Tierleid gegen po-
tenziellen Erkenntnisgewinn aufwiegen, wenn
es keine gemeinsame Messlatte gibt und das
jeweilige AusmaB nur vermutet werden kann?

Deutscher Tierschutzbund -
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EinfUhrung

Und ist es nicht héchst wahrscheinlich, dass
Antragsteller*innen ihre Projekte und die in die-
sem Rahmen beantragten Tierversuche als not-
wendig erachten? Wenn sie, als logische Fort-
fuhrung ihre Heilsversprechen aus Antragen fur
Forschungsgelder in den Tierversuchsantragen
wiederholen? Es scheint beinahe aussichtslos,
dass beratende Kommissionen und Genehmi-
gungsbehdérden hier eine objektive Bewertung
vornehmen kénnen. Dieses Dilemma flUhrt zu
der Frage, ob ein bundesweit einheitliches Min-
destmaB an Tierschutz im Rahmen von Tierver-
suchen Uberhaupt gewéahrleistet werden kann.
Solange die gesetzlichen Grundlagen so vage
bleiben, ist das Risiko groB, dass Tiere unnétig
leiden und wir auf dem Weg zu einem Ausstieg
aus Tierversuchen keinen Schritt weiterkom-
men. Es ist Zeit fur eine ehrliche Debatte tber
die Grenzen der Wissenschaftsfreiheit und eine
Uberarbeitung der gesetzlichen Rahmenbedin-
gungen.

Der Aufbruch in eine neue Ara der
Forschung

Die Lésung liegt in der Entwicklung und An-
wendung von tierversuchsfreien Methoden, in
englischsprachigen Fachkreisen auch New Ap-
proach Methodologies (NAMs) genannt. Diese
innovativen Ansatze ermdglichen es, medizi-
nische Fragen mit Verfahren zu untersuchen,
die direkte Relevanz fir den Menschen haben
- ohne den Umweg Uber Tiermodelle. Dabei geht
es nicht darum, Tierversuche einfach nur zu
ersetzen, sondern darum, einen Paradigmen-
wechsel in der Forschung einzuleiten. NAMs
bieten eine ethisch vertretbare Alternative, die
meist auch praziser und effizienter ist. Sie ba-
sieren auf den neuesten wissenschaftlichen
Erkenntnissen und fokussieren direkt auf den
menschlichen Organismus, wodurch sie fur uns
relevantere Ergebnisse liefern als Tierversuche.”

Immer wieder wurde und wird von Tierversuchs-
beflUrwortern bekraftigt, ohne sie kdnnten kei-
ne Arzneimittel entwickelt werden und das ein
Ende von Tierversuchen mit einem Ende der
Forschung gleichzusetzen sei. Doch angesichts
wissenschaftlicher Erkenntnisse und wachsen-
der ethischer Bedenken mehren sich die Zweifel
an diesem Dogma.

Die Abkehr von Tierversuchen ist der Schlis-
sel zu einer humaneren und zielgerichteteren

10 - EinfUhrung

Forschung. Moderne tierversuchsfreie Metho-
den, wie personalisierte Biochips, 3D-gedruck-
te Hautmodelle oder lebensechte Simulatoren,
revolutionieren die biomedizinische Forschung
und Ausbildung. Sie ermdglichen es uns, direkt
mit Relevanz fir den Menschen zu forschen und
so Ergebnisse zu erzielen, die flr unsere Ge-
sundheit tatsachlich von Bedeutung sind. Der
Schritt zu einer flachendeckenden Anwendung
und die Validierung tierversuchsfreier Prifme-
thoden ist zwar aufwandig und erfordert Auf-
geschlossenheit und Investitionen, doch er ist
unerlasslich, um den Ubergang zu einer huma-
neren Forschung zu gewahrleisten.®

Diese innovativen Anséatze beweisen, dass Tier-
schutz und wissenschaftlicher Fortschritt keine
Gegensatze sind, sondern sich gegenseitig be-
fruchten kénnen. Die Entwicklung neuer, tierver-
suchsfreier Methoden ist nicht nur ein ethisches
Gebot, sondern auch ein Motor fur Innovation
und Fortschritt. Natlrlich lassen sich Tierver-
suche nicht von heute auf morgen abschaffen.
Zu wenig wurde in den letzten Jahrzehnten da-
fur getan, zu viele Liicken bestehen noch. Es
mussen noch umfassende Umstrukturierungen
vorgenommen werden, damit ein Ausstieg aus
Tierversuchen mittel- und langfristig auf einen
guten Weg gebracht werden kann. Doch die Ent-
wicklung und Forderung tierversuchsfreier Me-
thoden ebnet diesen Weg in eine Zukunft, in der
wissenschaftlicher Fortschritt nicht mehr mit
Tierleid erkauft werden muss.

Zweifellos haben Tierversuche in der Vergan-
genheit wichtige Erkenntnisse geliefert, doch
mussen wir anerkennen, dass es zu dieser Zeit
bei Weitem nicht die Fulle an Alternativen gab.
Angesichts der hochmodernen tierversuchs-
freien Methoden, die uns heute zur Verfigung
stehen, missen wir uns fragen: Kdnnen wir uns
weiter auf vergangene Erfolge beziehen, um
Fortbestehen von Tierversuchen zu rechtferti-
gen? VerschlieBen wir uns damit nicht eigentlich
vor dem Fortschritt? Es ist an der Zeit, dass wir
uns von Uberholten Vorstellungen verabschie-
den und die Chancen der Gegenwart nutzen,
um eine neue Ara der Wissenschaft einzulauten.
Eine Ara, in der Tierversuche der Vergangenheit
angehoéren und die Sicherheit und das Wohler-
gehen von Mensch, Tier und Umwelt im Mittel-
punkt steht.



Tierversuche im Spannungsfeld

von Ethik und Recht

Die EU-Tierversuchsrichtlinie setzt zwar klare
Grenzen fur Tierversuche, doch die Praxis zeigt,
dass diese oft nicht ausreichen. Die Richtlinie
fordert zwar, dass so wenige Tiere wie mdglich
verwendet und die Arten ausgewahlt werden
sollen, von denen man die am niedrigsten ent-
wickelte Leidensfahigkeit annimmt.” Die Praxis
wirft aber die Frage auf, ob die aktuelle Gesetz-
gebung tatsachlich einen ausreichenden Schutz
fur Tiere gewahrleistet. Wie kann eine (ethische)
Abwagung zwischen Tierleid und Erkenntnisge-
winn stattfinden, wenn der Nutzen oft nicht klar
definiert ist? Und wie kénnen wir sicherstellen,
dass die Entwicklung tierversuchsfreier Metho-
den vorangetrieben wird, wenn Tierversuche
weiterhin so intensiv geférdert, beflrwortet
und leicht genehmigt werden? Dieser Teufels-
kreis fuhrt dazu, dass die Entwicklung von Al-
ternativen nur schleppend vorankommt. Solan-
ge Tierversuche weiterhin erlaubt sind und die
Fordergelder fur tierversuchsfreie Methoden im
Vergleich dazu verschwindend gering sind, fehlt
es an Anreizen, in diese innovativen Methoden
zuinvestieren. Diese Problematik zeigt sich auch
in der deutschen Gesetzgebung, die keine aus-
reichenden Regelungen zur Férderung tierver-
suchsfreier Forschung enthalt.

Die ethische Vertretbarkeit ist eine Grundvo-
raussetzung fur die Genehmigung von Tier-
versuchen. Ethische Belange unterliegen dem
gesellschaftlichem Wandel, auf den schlieBlich
das Gesetz reagiert. Das zeigt sich beispielswei-
se am Verbot von Tierversuchen fur Kosmetika
in der EU. Doch solange es keine umfassende
Transparenz Uber die Anzahl und den Zweck
von Tierversuchen gibt, solange bei der Frage,
ob wir irgendwann auf Tierversuche verzichten
konnen meist Forscher*innen befragt werden,
die selbst Tierversuche durchfiihren, kann die
Gesellschaft nicht angemessen an dieser wich-
tigen Debatte teilnehmen. Es ist héchste Zeit,
dass wir uns kritisch mit den gesetzlichen Rah-
menbedingungen auseinandersetzen und nach
Lésungen suchen, die sowohl dem Tierschutz
als auch dem wissenschaftlichen Fortschritt
gerecht werden. Denn eine ethisch vertretbare
Forschung ist nicht nur eine moralische Ver-
pflichtung, sondern auch ein Garant fur eine zu-
kunftsfahige Wissenschaft.

Tierversuchsfreie Forschung:

Eine Vision wird Wirklichkeit

Der Deutsche Tierschutzbund strebt eine Ge-
sellschaft an, in der Tiere als Mitgeschopfe re-
spektiert und vor Leid geschutzt werden. Ein
zentraler Schritt auf diesem Weg ist ein Umstieg
auf tierversuchsfreie Wissenschaft. Zu diesem
Zweck setzen wir uns fur die Férderung und Ver-
besserung des Tierschutzes und die Entwick-
lung, Anerkennung und Anwendung von tierver-
suchsfreien Methoden sowohl national als auch
international ein. Wir treten in den Dialog mit po-
litischen Entscheidungstréagern, Regulierungs-
behérden, Industrie und Wissenschaft. Wir legen
groBen Wert darauf, uns mit verschiedenen Inte-
ressengruppen, der Offentlichkeit und zukinfti-
gen Wissenschaftler*innen auszutauschen und
sie zu informieren und aufzuklaren.

Mit unserem ,Wegweiser Tierversuchsfreie Wis-
senschaft” wollen wir zeigen, dass diese Vision
keine Utopie ist. Die Publikation bietet einen
leicht verstandlichen Einstieg in ein oft als kom-
plex wahrgenommenes Thema und zeigt, dass
tierversuchsfreie Forschung langst keine Zu-
kunftsmusik mehr ist. Wir beleuchten die aktu-
ellen Daten, rechtlichen Rahmenbedingungen
und stellen 16 tierversuchsfreie Methoden vor,
die in verschiedenen Forschungsbereichen be-
reits erfolgreich eingesetzt werden. Wir haben
Interviews mit Wissenschaftlerinnen und Wis-
senschaftlern geflihrt, die diese Methoden ent-
wickelt haben oder nutzen. Wir zitieren sie in den
jeweiligen Kapiteln und geben so Einblicke in die
Praxis, um zu zeigen, dass der Wandel bereits
in vollem Gange ist. Die ausfUhrlichen Inter-
views finden sie unter www.tierschutzbund.de/
wegweiser-tierversuchsfreie-wissenschaft.

Der Wegweiser macht deutlich: Die vermeint-
liche Unmdglichkeit einer tierversuchsfreien
Forschung ist ein Mythos. Das zeigt nicht zuletzt
das Verbot von Tierversuchen in der Kosmetik,
das vor 50 Jahren noch undenkbar schien und
heute Realitat ist. In den letzten 25 Jahren wur-
den bereits zahlreiche tierfreie Alternativen ent-
wickelt und anerkannt. Seit dem Meilenstein der
ersten Validierung einer tierversuchsfreien Me-
thode im Jahr 2000 sind viele weitere Methoden
hinzugekommen.? Dieser Fortschritt zeigt: Eine
tierversuchsfreie Forschung ist maoglich. Wir
mussen nur offen sein flr neue Wege und bereit
sein, in diese Zukunft zu investieren.

Deutscher Tierschutzbund -
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Zahlen & Fakten

LABYRINTH DER VERSUCHSTIERZAHLER:
EIN WEGWEISER DURCH DIE STATISTIK

Millionen Versuchstiere im Jahr 2022: Im Vergleich zum Vor-
jahr ist die Zahl um knapp 7% gesunken.' Auf den ersten Blick Fiir wissenschaftliche
r ein positives Signal, doch der Schein trlagt. Die Statistik ver- Zwecke geziichtete Tiere,
schweigt die noch héhere Anzahl weiterer Tiere, die speziell fur Versuche die ohne Verwendung in
gezichtet, aber nie daflr verwendet und stattdessen direkt getodtet Tierversuchen getotet
wur-den. Das Deutsche Zentrum zum Schutz von Versuchstieren wurden (sogenannte
(Bf3R) vermeldete erstmals fir 2021 auch Zahlen zu diesem bislang .Uberschusstiere”)

vernachlas-sigten Aspekt des Tierverbrauchs in der Wissenschaft.? Man

nennt sie Uber-schusstiere. Weil sie zum Beispiel nicht die gewlinschten

genetischen oder andere Eigenschaften tragen oder das ,falsche"

Geschlecht haben, fristen sie ihr Leben in engen Laborkafigen, bis sie

getotet werden.® Im Jahr 2022 waren es 1,77 Millionen Uberschusstiere - im Jahr 2022
eine schockierende Zahl, die die der ,offiziellen” Versuchstiere noch

Ubertrifft.2¢ Davon abzugrenzen sind auBerdem die Uber 700.000 Tiere,

die 2022 far die Entnahme ihrer Organe und Gewebe zu 2 55& 560
wissenschaftlichen Zwecken getdtet wurden.*® Der gesellschaftliche . ®
Druck, die Anzahl der Versuchstiere zu reduzieren, wachst. Die im Jahr 2021
Entwicklung tierversuchsfreier Testmethoden und eine ausreichende

finanzielle Férderung sowie ihre umfassende Anwendung sind zentrale

Faktoren fur eine tierversuchsfreie Zukunft.

Grafik 1: Anzahl der sogenannten Uberschusstiere: Tiere, die zwar fir die Wissenschaft
geziichtet wurden, fiir die dann doch keine Verwendung bestand und getdtet wurden.*
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Grafik 2: Anzahl der in Tierversuchen verwendeten Tiere in Deutschland von 2014 bis 202244 (entsprechendes Symbol: blauer Graph). Dabei wurden
2022 (iber 25.000 Tiere nicht zum ersten Mal als Versuchstier verwendet (entsprechendes Symbol: hellblauer Graph). Wird ein Tier in mehreren
Versuchen eingesetzt (sog. Re-Use), kann das die tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhéhen (entsprechendes Symbol: schwarzer Graph).#¢"
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TIERVERSUCHE IN DEUTSCHLAND: ZWISCHER
TIERSCHUTZ UND WISSENSCHAFTSFREIREIT

In Deutschland genieBt der Tierschutz einen hohen Stellenwert. Seit 2002 ist er im Grundgesetz
als Staatsziel verankert.™ Gleichzeitig ist die Bundesrepublik ein fuhrender Standort fur Wissen-
schaft und Forschung. Die Forschungsfreiheit ist ebenso im Grundgesetz festgeschrieben. In
diesem Spannungsfeld stehen Tierversuche, die nach wie vor fur viele wissenschaftliche Diszip-

linen unverzichtbar scheinen.

Die deutschen Gesetze im Kontext der EU-
Tierversuchsrichtlinie

In Deutschland werden Tierversuche durch verschie-
dene Gesetze geregelt, darunter das Tierschutzgesetz
(TierSchG), die Tierschutz-Versuchstierverordnung
(TierSchVersV) und die Versuchstiermeldeverordnung
(VersTierMeldV). Diese Rechtsvorschriften sollen die
Vorgaben der EU-Tierversuchsrichtlinie (2010/63/EU)
umsetzen.®® Diese verfolgt das langfristige Ziel, Tier-
versuche vollstandig zu ersetzen und verpflichtet die
Mitgliedsstaaten, neben der Reduzierung und Verfeine-
rung von Tierversuchen (Reduce and Refine), die Ent-
wicklung und Anwendung tierversuchsfreier Methoden
zu fordern (Replace, zusammen das 3R-Prinzip).

Grundsatzlich sind Tierversuche nur mit vorheriger be-
hordlicher Genehmigung erlaubt (Genehmigungspflicht)
und auch nur dann, wenn keine tierversuchsfreien Me-
thoden verfligbar sind (Unerlasslichkeit). Die Genehmi-
gungspflicht gilt allerdings nur fir Wirbeltiere und Kopf-
fUBer. Wirbellose, wie Insekten und Spinnentiere, fallen
nicht unter diese Vorschriften.”®

DarUber hinaus unterliegen gesetzlich vorgeschriebene
Tierversuche, beispielsweise zur Zulassung von Chemi-
kalien, Arzneimitteln oder Pflanzenschutzmitteln, nur
einem vereinfachten Genehmigungsverfahren.™ Das be-
deutet: Die Begriindung der Unerlasslichkeit wird durch
die Vorschriften, bestimmte Tierversuche im Rahmen
anderer gesetzlicher Regelungen durchfiihren zu mus-
sen, vorausgesetzt. Dennoch sollen auch diese Antrage
von den Genehmigungsbehdrden geprift werden. In
Deutschland gilt hier die Genehmigung durch die Be-
hérde automatisch als erteilt, wenn diese sich nicht in-
nerhalb von nur 20 Arbeitstagen dagegen auBert.’ Laut
den Vorgaben der EU-Tierversuchsrichtlinie sind hier
jedoch 40 Arbeitstage plus eine einmalige Verlangerung
um 15 Arbeitstage méglich, also bis zu 55 Arbeitstage
- der doppelte Zeitraum im Vergleich zum in Deutsch-
land gewahrten.® Die Zweifel der EU-Kommission an
der deutschen Umsetzung sind hier angebracht, denn
eine umfassende Bewertung des Tierversuchs und der

verfugbaren Alternativen erfordert mehr Zeit.”?' Lesen
Sie mehr zum EU-Vertragsverletzungsverfahren gegen
Deutschland auf Seite 72.

Die Entscheidung fir oder gegen einen Tierversuch ist
stets auch eine ethische Abwagung. Das Tierleid muss
gegen den potenziellen wissenschaftlichen Nutzen ab-
gewogen werden. Inzwischen ist das gemeinsame Ziel
aller Beteiligten - Politik, Wissenschaft und Industrie -
Tierversuche so weit wie moéglich zu reduzieren, zu ver-
feinern und langfristig zu ersetzen. Die Frage nach der
Notwendigkeit von Tierversuchen bleibt weiterhin um-
stritten. Die Entwicklung tierversuchsfreier Methoden,
die fragliche Aussagekraft von Ergebnissen aus Tierver-
suchen und der gesellschaftliche Diskurs Gber Tierleid
werden die Zukunft der Tierversuche in Deutschland
pragen.

Tierversuche in Deutschland: Strenge Regeln oder
reines Abnicken?

Obwohl Tierversuche in Deutschland im Vergleich zu vie-
len anderen Landern strengen Regeln unterliegen, stellt
sich die Frage, ob das Genehmigungsverfahren diesen
Anspruchen gerecht wird. Der entsprechende deutsche
Gesetzestext dazu sorgt seit Jahren fir Uneinigkeit. Die
zentrale Frage ist, ob die Behérde einen Tierversuch ge-
nehmigen muss, sobald die Erlduterungen des Antrag-
stellers zu Unerlasslichkeit und ethischer Vertretbar-
keit plausibel erscheinen.??2* Oder hat sie die Befugnis,
ethische Bedenken unabhangig von den Darlegungen
des Antragstellers zu prifen und zu hinterfragen? We-
niger als 1% aller Antrage werden abgelehnt.?® Dies lasst
Zweifel an den Regelungen zum Genehmigungsverfah-
ren aufkommen. Die EU-Kommission hingegen pocht auf
eine umfassende und unabhangige Prifung der Unver-
zichtbarkeit und ethischen Vertretbarkeit von Tierversu-
chen.® Das Genehmigungsverfahren fur Tierversuche in
Deutschland bedarf somit einer dringenden Reform, um
den ethischen Aspekten und dem Tierschutz gerecht zu
werden und die Unabhangigkeit der Genehmigungsbe-
hérden zu starken.
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Versuchstiere

VERSUCHSTIERZAHLEN 2022:
EIN BLICK HINTER DIE KULISSER

1,7 Millionen - so viele Tiere wurden 2022
in deutschen Laboren in Tierversuchen
eingesetzt. Méduse, Ratten und Fische
bilden die traurige Spitze der Statistik,

aber auch Primaten, Hunde, Katzen und
andere Tiere teilen dasselbe Schicksal.

Am Ende eines jeden Jahres veréffentlich
das Deutsche Zentrum zum Schutz von
Versuchstieren (Bf3R) seinen Bericht zu
den Versuchstierzahlen des Vorjahres.

Die regelmdBige Verdéffentlichung der
Versuchstierzahlen geht auf eine zentrale
Forderung der Tierschutzbewegung bei der
Uberarbeitung der EU-Tierversuchsrichtlinie
2010/63/EU zurtick: Transparenz! Die
Offentlichkeit hat ein Recht darauf, (ber
den Einsatz von Tieren in der Forschung
informiert zu werden.'?

Woher kommen die Millionen Tiere, die jedes Jahr
in deutschen Laboren fiir Experimente eingesetzt
werden?

Die Antwort nimmt uns mit auf eine globale Reise durch
ein komplexes Netzwerk von Quellen in der EU, Europa
und der Welt, die die deutsche Wissenschaft versorgen.
Die deutsche Tierschutz-Versuchstierverordnung von
2012 regelt, woher Tiere, die fur Versuche verwendet
werden, stammen dirfen. Grundséatzlich erlaubt sie nur
die Verwendung von Tieren, die speziell zu diesem Zweck
gezUchtet werden. Aber es gibt zahlreiche Ausnahmen,
zum Beispiel Pferde, Rinder, Schweine, Schafe, Ziegen,
Huhner, Tauben, Puten, Enten und einige Fischarten.
In bestimmten Féllen erlaubt die Verordnung sogar die
Verwendung von Wildtieren, bedrohten Tierarten oder
Streunertieren fur Forschungszwecke.® Zichter in der
EU muUssen bestimmte Standards fir die Haltung und
Zucht von Versuchstieren einhalten. In der EU durfen
auch Tiere fUr Forschungszwecke eingesetzt werden, die
nicht aus spezialisierten Versuchstierzuchten stammen.
Dazu gehoren beispielsweise Tiere aus landwirtschaftli-
chen Betrieben oder Wildfange, wie etwa Wildfische.*
Weltweit variieren Tierschutzgesetze stark.>¢ Strenge
Auflagen innerhalb der EU sollen den Tierschutz sicher-
stellen, auBerhalb der EU sieht die Realit4t in den Zucht-
betrieben oft anders aus.” Um Tierleid zu minimieren, ist
eine bessere Kontrolle und Transparenz in allen Zuchtbe-
trieben und bei anderen Quellen notwendig. Die Politik
ist hier gefordert, die Einhaltung von Tierschutzstan-

Grafik 1: Anzahl der in Tierversuchen verwendeten Tiere in Deutschland
2022. Ein Tier kann in mehreren Versuchen eingesetzt werden, was die
tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhéht.
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Grafik 2: Herkunft der in Tierversuchen verwendeten Tiere in Deutschland 2022. Es werden nur die
Tiere berticksichtigt, die zum ersten Mal in Tierversuchen verwendet wurden.’
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dards innerhalb, aber auch auBerhalb der EU durchzu-
setzen und flr mehr Transparenz, auch bei Handel und
Transportwegen, zu sorgen.

Genetisch veranderte Tiere

Taube Mause, leuchtende Fische und hornlose Rinder:
Die Welt der gentechnisch veradnderten Tiere erdffnet
neue Forschungsmadglichkeiten, wirft aber gleichzei-
tig ethische Fragen auf®'™ Forscher*innen machen
sich genetisch veranderte Tiere zunutze, um bei ihnen
kinstlich Krankheiten oder Symptome auszuldésen, die
denen beim Menschen ahneln. Sie erhoffen sich so, die
Mechanismen der Erkrankungen zu verstehen, Thera-
pien zu entwickeln und die Funktionsweise des Lebens
zu entschlUsseln.”™® Mehr als die Halfte der Versuchstiere
in Deutschland sind mittlerweile gentechnisch veran-
dert. Nagetiere wie Mause und Ratten werden aufgrund
ihrer GroBe, Genetik, kurzen Generationszeit und ver-
gleichsweise unkomplizierter Haltungsbedingungen am
haufigsten fur Gentechnik-Experimente verwendet.! Die
Kehrseite der Medaille ist jedoch ein unkalkulierbares
Risiko, das immenses Leid fir die Tiere bedeuten kann.
Zudem stellt sich die Frage nach der Ubertragbarkeit der
Ergebnisse auf den Menschen. Und wie steht es um die
ethische Vertretbarkeit solcher Eingriffe?

Moderne Gentechnik erméglicht es, mit enormer Pra-
zision in das Erbgut von Lebewesen einzugreifen. Die
molekulare Gen-Schere CRISPR/Cas kann gezielt Gene
einflgen, ausschalten oder verdndern. So entstehen
beispielsweise genetisch veradnderte Tiere, denen im
Labor die Erbinformation eines anderen Lebewesens
integriert wurde. Durch diese sogenannten Transgene
werden neue Eigenschaften oder Resistenzen erzeugt.
Forscher*innen nutzen sie, um die Versuchstiere zu ,ver-
menschlichen”: Es soll so ermdglicht werden, menschli-
che Krankheiten an Tieren zu studieren.** Doch auch das
Einflhren von menschlichem Erbgut in Versuchstiere

macht diese nicht zu Modellmenschen und bringt keine
verlasslichere Ubertragbarkeit. Diese Probleme und die
fehlende Einbeziehung von Umweltfaktoren oder Le-
bensweise bleiben bestehen. Hinzu kommt die ethische
Komponente, wenn wir hinterfragen, ob wir das Recht
haben, die genetische Intaktheit eines Tieres durch der-
artige Eingriffe zu verletzen.

Die Belastung fur die Tiere variiert stark je nach Art der
genetischen Veranderung und dem Versuchsvorhaben.
Wahrend manche Tiere kaum beeintrachtigt sind, lei-
den andere unter den teils schwerwiegenden Folgen der
Genmanipulation, wie schweren Krankheiten, Schmer-
zen und ungewollten Nebeneffekten. Die statistische
Erfassung der Versuchstierzahlen differenziert oft nicht
ausreichend zwischen den Belastungen, was das tat-
sachliche AusmaB des Tierleids verschleiert.

Haltungsbedingungen von Versuchstieren

Die EU-Tierversuchsrichtlinie stellt einen wichtigen
Schritt fur den Tierschutz dar, indem sie einheitliche
Standards flr die Haltung und Durchfiihrung von Tier-
versuchen in allen EU-Staaten festlegt. Doch die Richtli-
nie hat auch Lucken: Wahrend der Versuchsphase selbst
sind die Vorgaben fur die Haltungsbedingungen nicht
bindend. Das bedeutet, dass die Tiere wahrenddessen
unter Umsténden deutlich weniger Platz zur Verfigung
haben oder soziale Tiere einzeln gehalten werden.? Der
Deutsche Tierschutzbund kritisiert, dass die Richtlinie
in diesem und weiteren Punkten nicht weit genug geht.
Der Tierschutz muss weiter gestarkt und unter anderem
die Haltungsbedingungen verbessert werden. Die Richt-
linie ist ein wichtiger Schritt, aber es bleibt noch viel zu
tun. Vorrangig mussen tierversuchsfreie Forschungs-
methoden verstarkt entwickelt und eingesetzt werden.

Grafik 3: Belastung gentechnisch verdnderter Versuchsstiere in
Deutschland 2022. Ein Tier kann in mehreren Versuchen eingesetzt
werden, was die tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhéht.’
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Versuchstierarten: Mause

MAUSE: ANPASSUNGSFAHIGE
GLOBETROTTER DER NACHT

Mduse sind die traurige Nummer eins: In Tierversuchen werden sie deutschlandweit

am héufigsten eingesetzt. Ob Krebs, Depressionen oder andere Krankheiten - Mduse
dienen als Modell fir die unterschiedlichsten menschlichen Erkrankungen. Auch in der
Grundlagenforschung und in gesetzlich vorgeschriebenen Tierversuchen, zum Beispiel zur
Prifung von Medikamenten und Chemikalien spielen sie eine zentrale Rolle.

objekte. Labormause stammen zwar von der
Hausmaus ab,* doch in der freien Natur be-
volkern Mause in vielféltigen Formen und Farben
nahezu jeden Lebensraum auf der Erde. Mause
sind wahre Globetrotter. Von der eisigen Arktis
bis zu den tropischen Inseln haben sie fast jeden
Lebensraum auf der Erde erobert. Einzige Aus-
nahme: feuchte Umgebungen. In den tropischen
Regenwaéldern sind M&use daher vergleichsweise
selten anzutreffen. Wildlebende Méause leben in
engen Familienverbanden und pflegen regen Kon-
takt miteinander. Sie sind scheu gegenuber ande-
ren Tieren und bevorzugen die Nachtstunden fur
ihre Aktivitdten. Dann sind sie besonders aktiv auf
der Suche nach Nahrung und Wasserguellen.?

j och Mause sind weit mehr als nur Versuchs-

Enge Behausungen und fehlende Reize
In Versuchslaboren leben M&use in engen Be-
hausungen. Sie teilen ihren begrenzten Raum in

Mause kommunizieren miteinander Gber Kérper-
sprache, Duftstoffe und Téne im Ultraschallbereich,
die fir uns Menschen unhérbar sind.?

Die SchmerzauBerung von Tieren unterscheidet
sich oft stark von der des Menschen, was zu
Fehleinschatzungen und unnétigem Leid fihren
kann. Um Tierleid besser zu erkennen und zu
reduzieren, wurde unter anderem die Mouse
Grimace Scale entwickelt: Eine Skala,
die anhand von Gesichtsausdricken
das Schmerzempfinden von Mausen
bewertet.®

Mausebabys kommen mit
einem Gewicht von gerade
einmal 1 bis 2 Gramm auf
die Welt. Sie sind nackt,
blind und taub und kénnen
sich in den ersten Tagen
ihres Lebens kaum
selbststandig bewegen.?

Schlafplatz, Fressplatz und Toilette auf - ahnlich
wie wir Menschen in unseren Wohnungen.? Die Gré-
Be dieser Behausungen ist durch EU-Vorschriften
vorgegeben und bietet den Mdusen nur wenig Platz.
Der Mindeststandard liegt in der EU bei gerade mal
100 cm? pro Maus - einem winzigen Platz von 10
x 10 cm.* Der Kafig muss in der EU mindestens
330 cm? groB sein. Oftmals leben mehrere Mause
zusammen, was ihnen zumindest die Moglichkeit
zum sozialen Miteinander bietet. Das Zusammen-
leben mehrerer Muse, insbesondere von Mann-
chen, erfordert allerdings sorgfaltige Planung, Be-
obachtung und gegebenenfalls Trennung, um ein
harmonisches und stressfreies Miteinander zu ge-
wahrleisten.? Versteckmdglichkeiten, Kletterstruk-
turen und mehrere Ebenen mit Réhren, Brucken
und Wippen sollen in den K&figen fur Abwechslung
und Beschaftigung sorgen.2# Dennoch leiden die
Méause in den Laboren unter der Enge, dem Mangel
an Reizen und der einténigen Umgebung.?®
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Grafik 1: Anzahl der in Tierversuchen verwendeten Mduse
in Deutschland von 2014 bis 2022 (inkl. Re-Use). Ein Tier

kann in mehreren Versuchen eingesetzt werden, was die
tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhéht.'”-*
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Uber 70% aller Tierversuche in Deutschland mit
Mausen durchgefiihrt

Mause sind die traurigen Spitzenreiter in deut-
schen Tierversuchen: Im Jahr 2022 wurden sie mit
Abstand am haufigsten eingesetzt und machten
etwa 70 % aller Versuchstiere aus. Uber die Half-
te dieser Mause waren genetisch verédndert, bei-
spielsweise um menschliche Erkrankungen zu
erforschen (Lesen Sie mehr zu genetisch veran-
derten Versuchstieren auf Seite 17).! Wie sieht die
Realitdt von Tierversuchen mit Mausen konkret
aus? Ein Beispiel gibt Einblick.

Erforschung von Blutvergiftungen

Eine Blutvergiftung, auch Sepsis genannt, ist eine
lebensbedrohliche Komplikation einer Infektion.
Dabei gerat die korpereigene Reaktion auf die In-
fektion auBer Kontrolle und fuhrt zu einer Entzin-
dung im gesamten Korper.® Um die Auswirkungen
einer Sepsis zu untersuchen, wurde in einer Stu-
die bei Mausen kunstlich eine schwere Infektion
und Blutvergiftung ausgeldst. Dazu wurde ihnen
in einem Experiment Kot anderer Mause in die
Bauchhdhle gespritzt. Ein GroBteil der Mause starb
innerhalb von 48 Stunden. Vor inrem Tod zeigten
sie schwere Leidenssymptome: verkrampfte Kor-
perhaltung, aufgewdlbter Ricken und Teilnahms-
losigkeit. Die Mause reagierten kaum auf BerUh-
rung und saBen oft isoliert im Kafig. Laufen war
nur noch taumelnd, mdhsam und unkoordiniert
moglich. Um die Schmerzen der Mause zu lindern,
wurde ihnen zweimal taglich ein starkes Schmerz-
mittel verabreicht.® Dennoch sind die verursachten
Leiden, Schmerzen, Schaden und Angste fur die
Versuchstiere hier enorm.
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Grafik 2: Verteilung von Tierversuchen an Mdusen nach
Forschungsbereichen im Jahr 2022. Weitere Informationen zu den
Forschungsbereichen finden Sie auf Seite 32.
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Versuchstierarten: Hunde

SANFTMUTIG UND LERNFAHIG: WARUM BEAGLE
FUR TIERVERSUCHE EINGESETZT WERDEN

Hunde sind unsere besten Freunde. Mehr als 10 Millionen von ihnen leben in deutschen
Haushalten als treue Begleiter an unserer Seite. Die Fdhigkeiten von Hunden gehen weit Gber
ihre bloBe Gesellschaft hinaus: Sie unterstitzen Menschen mit kérperlichen oder psychischen
Erkrankungen, schutzen Menschen, andere Tiere und unser Eigentum oder suchen nach
Vermissten. Doch leider werden Hunde auch in Tierversuchen eingesetzt.'?

eagle sind intelligente und lebhafte Hunde,

die eine naturliche Freundlichkeit ausstrahlen

und selten zu Aggressivitat neigen. Sie sind

Geriiche ein und halten diese nahe an der Nase hochsoziale Tiere, die enge Bindungen zu ihren Art-

des Hundes. So kann er selbst genossen und Menschen aufbauen. Aufgrund ihrer

schwache Gerliche wahrnehmen Wesenszlige werden Beagle bevorzugt fir Tierversu-
und besser aufsplren.? che verwendet.2¢

Die Schlappohren der Beagle sind nicht einfach
nur niedlich, sondern dienen auch einem
wichtigen Zweck: Die langen Ohren fangen

Beagle in Versuchslaboren:
en Missstidnde bei der Haltung
hneten In den sterilen Laboren der Forschung fristen Beag-
nn. Sie le und andere Hunde ein Dasein, das stark von ihren
bher oft Bedurfnissen abweicht. Die EU-Vorschrift, die die
Mindeststandards flr die Haltung von Versuchstie-
ren festlegt, mag auf den ersten Blick einen gewis-
sen Grundschutz fir die Tiere gewahrleisten. Doch
bei genauerer Betrachtung offenbaren sich die
Schwachen. FlUr Hunde bis 20 Kilogramm Gewicht,
wozu auch Beagle zahlen, genugen laut der EU-
Richtlinie vier Quadratmeter Fldche und zwei
Meter Hoéhe.” Ein véllig unzureichendes Mi-
nimum, dass den BedUrfnissen dieser be-
wegungsfreudigen Tiere in keiner Weise
o] : 3 gerecht wird. In der Enge der Versuchs-
le, die &R einrichtungen leiden Beagle unter
burlaute E - massivem Bewegungsmangel und
Her Jagd ' £} SN kénnen ihre natarlichen Instinkte
ind. Als 4 ; - nicht ausleben. Die Beagle werden
I hat der wahrend der Versuche teils einzeln
en hohen gehalten, was immensen Stress
hsdrang.® und Verhaltensstérungen bei
den sozialen Tieren verursachen
kann. Zweifel an der artgerech-
ten Haltung dieser intelligenten
und sozialen Tiere sind mehr
als berechtigt.

»

2

Von Schmerzforschung bis

Medikamentenentwick-

lung: die Rolle von Hunden

in der Wissenschaft

In der Wissenschaft wer-
den Hunde in verschiede-
nen Bereichen eingesetzt.
Wissenschaftler*innen  erfor-
schen mit ihnen beispielsweise
die Wirkungsweise von Schmerz-
mitteln oder Herz-Kreislauf-Er-

T £

. Versuchstiere =
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¥ 1
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Grafik 1: Anzahl der in Tierversuchen verwendeten Hunde
in Deutschland von 2014 bis 2022 (inkl. Re-Use). Ein Tier

kann in mehreren Versuchen eingesetzt werden, was die
tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhéht.”"
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krankungen.®? Tierversuche sind in einigen Bereichen, wie
zum Beispiel der Entwicklung von Medikamenten, gesetz- Versuchszwecke 2022
lich vorgeschrieben. Auch hier spielen Hunde eine Rolle.
Ein Beispiel veranschaulicht die Praxis der Tierversuche
mit Hunden und wirft ethische Fragen auf.

Grundlagenforschung

@® Translationale und Angewandte Forschung

® Verwendung zu regulatorischen Zwecken und
Routineproduktion

Hundezihne fiir die Zahnforschung O Schutz der natiirlichen Umwelt im Interesse der
Wenn der Kieferknochen nicht ausreichend stark ist, kon- Gesundheit oder des Wohlbefindens von Menschen
nen Zahnimplantate nicht fest genug verankert werden. und Tieren

Mit verschiedenen Verfahren kann der Kieferknochen O Erhaltung der Art

vor der Implantation aufgebaut werden. Um den Wie- ® Hochschulausbildung / Schulung zum Erwerb,

zur Erhaltung oder zur Verbesserung beruflicher

deraufbau des Kieferknochens zu untersuchen, fUhrten I
Fahigkeiten

Forscher*innen an vier Hunden drei Operationen durch, -

) o R DR O Forensische Untersuchungen
die mit einer erheblichen Belastung fir die Tiere ver- O Erhaltung von Kolonien etablierter genetisch
bunden waren. In den ersten beiden Eingriffen wurden veranderter Tiere,die nicht in anderen Verfahren
jedem Hund insgesamt 12 Zahne entfernt. Die entstan- verwendet werden
denen Licken wurden mit ihren eigenen Zahnfragmen-
ten aufgefillt. In einer dritten Operation setzten sie den
Hunden Zahnimplantate in den wiederaufgebauten Kie-
ferknochen ein. Nach einer Heilungsphase wurden die
Hunde getétet, um den Kieferknochen detailliert unter-
suchen zu kénnen. Da ausgewachsene Hunde 42 Zahne
haben, bedeutet dies, dass den Hunden im Verlauf der
Studie mehr als ein Viertel ihrer Zahne entfernt wurde.
Dies durfte die Nahrungsaufnahme der Hunde deutlich
erschwert haben. Zwar erfolgten alle Operationen unter
Vollnarkose, dennoch fuhrten die Vorbereitungen zur
Operation mit dem Transport von den Haltungsrdumen
zu den OP-Sélen und die Fixierung der Tiere im OP-Raum
zu zuséatzlichem Stress. Auch die Phase nach dem Ein-
griff mit den moglichen Auswirkungen der Narkose wie
Schmerzen, Orientierungslosigkeit und Ubelkeit waren
eine deutliche Belastung fur die Hunde.™
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Grafik 2: Verteilung der Tierversuche an Hunden nach
Forschungsbereichen im Jahr 2022. Weitere Informationen zu den
Forschungsbereichen finden Sie auf Seite 32."
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Versuchstierarten: Nicht-menschliche Primaten

Die Nahrungssuche spielt eine

zentrale Rolle im Leben der
Langschwanzmakaken. AuBerhalb
dieser Zeiten génnen sie sich aber auch
Ruhepausen, die ihren festen Platz im
Tagesablauf haben.?

Langschwanzmakaken
sind in der Lage,
Schmerzen, Angst und
Leid zu empfinden,
ahnlich wie wir
Menschen.

Die Weibchen
bleiben ihr Leben
lang in der Gruppe,
in der sie geboren
wurden, wahrend die
Mannchen im Laufe
inres Lebens die
Gruppe wechseln.®

LANGSCHWANZMAKAKEN: GEFAHRDETE ART
MIT KOMPLEXEM SOZIALVERHALTEN

Primaten sind unsere engsten Verwandten im Tierreich. Das macht sie leider auch zu

begehrten Versuchsobjekten. Nach wie vor ist ihre Nutzung fir Forschungszwecke erlaubt.
Jahrlich werden tausende Primaten in Tierversuchen eingesetzt. Die meisten von ihnen sind
Langschwanzmakaken, die in Asien geztichtet werden. Offiziell werden sie als nicht-menschliche
Primaten (engl. Non Human Primate; NHP) bezeichnet, um sie von uns Menschen abzugrenzen."?

angschwanzmakaken, auch Javaneraffen genannt,

flhlen sich am Wasser ausgesprochen wohl und

leben bevorzugt in der Nahe von Kusten und FlUs-
sen. Eine Gruppe kann bis zu 60 Tiere umfassen und be-
steht aus jeweils mehreren erwachsenen Mannchen und
Weibchen sowie deren Nachwuchs. Sie werden von einem
dominanten Mannchen angeflhrt. Die Weibchen haben
innerhalb der Gruppe eine klare Hierarchie. Die Tiere ver-
stéandigen sich Uber eine Vielzahl von Lauten, Gesten oder
Uber Mimik. Soziale Interaktionen spielen wie bei allen Pri-
maten eine zentrale Rolle und sind fur ihr Wohlbefinden
essentiell.>*

Unsere nachsten Verwandten im Labor

Die Gefangenschaft stellt ihre Sozialstruktur jedoch vor
groBe Herausforderungen. Obwoh! die Gruppenhaltung
dort mittlerweile ein wichtiger Faktor ist, kann sie die kom-
plexen sozialen Beziehungen in freier Wildbahn nicht voll-
stéandig replizieren. Die begrenzte GroBe der Gehege und
die kunstliche Umgebung kénnen zu Stress und Verhal-

22 - Versuchstiere

tensstérungen bis zu selbstverletzendem Verhalten fih-
ren. Eine vorUbergehende Einzelhaltung, beispielsweise
nach Operationen, stellt fUr die Tiere eine extreme Belas-
tung dar. Die Entnahme einzelner Tiere flr Experimente
kann zudem die Rangordnung in der Gruppe erheblich
storen und negative Auswirkungen auf die gesamte Grup-
pe haben. In freier Wildbahn verbringen Langschwanzma-
kaken viel Zeit mit der Suche nach Nahrung. Die ausgie-
bige Nahrungssuche und das vielféltige Aktivverhalten
von Primaten in Gefangenschaft nachzubilden, ist kaum
moglich und muss daher durch ein umfangreiches An-
gebot an Beschaftigungsmaterial und -mdglichkeiten si-
muliert werden. Die reine Bereitstellung von Futter reicht
nicht aus, um ihre kognitiven und sozialen Bedurfnisse zu
befriedigen.?

Forschung um jeden Preis? Das Leid der

Makaken in Versuchslaboren

Obwohl die ethischen Bedenken immer lauter werden, sind
Tierversuche an Primaten nach wie vor Realitat, vor allem

n| #348083162

ck.adobe.cc
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in Auftragsforschungslaboren. Dort werden die Tiere hau-
fig fur gesetzlich vorgeschriebene Tests eingesetzt, etwa
zur Prifung von Medikamenten und Chemikalien. Doch
auch in der Grundlagenforschung spielen Primatenversu-
che nach wie vor eine Rolle.? Im Folgenden wird ein kon-
kretes Beispiel flr Tierversuche mit Primaten vorgestellt.

Neurowissenschaftliche Forschung mit Primaten
Forscher*innen nutzen Rhesusaffen, eine andere Maka-
kenart, um die Funktionsweise des Gehirns zu erforschen.
Im Fokus stehen kognitive Fahigkeiten, also die mensch-
liche Wahrnehmung, das Denkvermdgen und die Lerner-
fahrungen. Rhesusaffen dienen als Modell, da sie eng mit
dem Menschen verwandt sind, und die Forscher*innen
sich so fur den Menschen relevante Erkenntnisse verspre-
chen. Eine Studie erforschte, wie das Gehirn visuelle Infor-
mationen filtert und verarbeitet. Zunachst wurde den Affen
in einer Operation ein Implantat in den Schadel eingesetzt,
um spéater den Kopf wahrend der Versuche im sogenann-
ten Primatenstuhl zu fixieren. Durch dieses Implantat wur-
den auBerdem Elektroden ins Gehirn eingefthrt. Wahrend
die Tiere Aufgaben am Bildschirm I6sten, wurde die Aktivi-
tat von Nervenzellen durch die Elektroden gemessen. Um
die Tiere zu motivieren, erhielten sie an den Versuchsta-
gen auBerhalb der Tests keine Flussigkeit zum Trinken. Die
einzige Maglichkeit, ihren Durst zu stillen, bestand darin,
die Testaufgaben zu losen, wofUr sie kleine Mengen FlUs-
sigkeit als Belohnung erhielten. Die Versuche dauerten
mehrere Stunden pro Tag. Monatelange Versuchsreihen
sind keine Seltenheit. Daruber hinaus werden die Tiere
oft Uber Jahre hinweg in immer neuen Versuchsreihen
wiederverwendet.”® Die zustéandige Behorde lehnte 2023
einen Antrag auf FortfUhrung der Versuche ab, da Gut-
achten zu dem Schluss kamen, dass das schwere Leid der
Affen nicht durch den ungewissen Nutzen der Forschung
gerechtfertigt werden kédnne. Nach einem anschlieBenden
Rechtsstreit erfolgte dennoch eine Bewilligung.

2018

Grafik 1: Anzahl der in Tierversuchen
verwendeten nicht-menschlichen
Primaten in Deutschland von 2014 bis
2022 (inkl. Re-Use). Ein Tier kann in
mehreren Versuchen eingesetzt werden,
was die tatsdchliche Leidensbilanz
deutlich erhoht.?
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Grafik 2: Verteilung der Tierversuche an nicht-menschlichen Primaten
nach Forschungsbereichen im Jahr 2022. Weitere Informationen zu den
Forschungsbereichen finden Sie auf Seite 32.2
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Versuchstierarten: Schweine

SCHWEINE:
VON WILDTIEREN ZU HAUSTIERER

Wéhrend ihre wilden Vorfahren noch immer in Wéldern leben, sind Hausschweine in der
Landwirtschaft als Lieferanten fir Fleischprodukte nicht mehr wegzudenken. Beliebt sind die
Tiere aber mittlerweile auch als Haustiere, insbesondere Minischweine, die durch gezielte Zucht
ihre kompakte GréBe erhalten haben. Neben der Rolle als Haustier werden Minischweine aber
auch in Tierversuchen verwendet.

n deutschen Haushalten leben schatzungsweise
mehrere Tausend Minischweine, die aufgrund ihrer
GroBe und ihres freundlichen Wesens als Haustie-
der Kérpertemperatur, da re beliebt sind.Schweine sind hochintelligente und
Schweine nicht soziale Wesen. In Rotten, ihren sozialen Verbanden
schwitzen in freier Wildbahn, leben sie in enger Gemeinschaft
kénnen.é und pflegen intensive Beziehungen." Ausgewachse-
ne Minischweine kénnen dennoch bis zu 60 kg wie-
gen und erreichen eine GroBe, die mit mittelgroBen
Hunden vergleichbar ist.* Entgegen landlaufiger Mei-
nung sind Schweine ausgesprochen reinliche Tiere.
Sie trennen ihren Schlafbereich konsequent von der
! LToilette"#

Das Suhlen im Schlamm dient der
Reinigung, der Entfernung von
Parasiten und der Regulierung

Enge Kéafige statt artgerechter Haltung

Die EU-Richtlinie zu Tierversuchen schreibt fur
Schweine zwischen 30 kg und 50 kg eine Min-
destbodenflaiche von 0,7 m? vor. Wahrend
die Richtlinie den minimalen Platzbedarf
fUr die Versuchstierhaltung festlegt, geht
die Empfehlung fur die Haltung von Mi-
nischweinen als Haustiere deutlich
weiter: Ein Garten sollte mindestens
100 m? groB sein, um dem Tier aus-
reichend Bewegungsfreiheit und
Beschaftigungsmadglichkeiten  zu
bieten. Dieser Vergleich verdeut-
licht die Diskrepanz zwischen den
Haltungsbedingungen der Tiere
im Versuch und den eigentlichen

BedUrfnissen der Schweine.?®

Schweine sind
hochintelligente Tiere: Sie
sind so schlau wie Hunde

und kénnen sogar einfache
Aufgaben lésen

Sie kommunizieren miteinander
durch verschiedene Laute und
Kérpersprache.’

Foto: Rita Kochmarjova - stock.adobe.com | #228632012
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Schweine als Modelle in der Forschung:

Vom ,Ersatzteillager” bis zur OP-Schulung

Die Erforschung des Herz-Kreislauf-Systems, die geziel-
te Zucht und gentechnische Verdnderung, um Schwei-
neorgane flUr die Transplantation in den Menschen zu
erhalten und das Erlernen von Operationstechniken -
Schweine dienen in diesen und weiteren Gebieten der
Wissenschaft als Versuchstiere.®? Ein Beispiel verdeut-
licht die Bandbreite der Anwendungen.

Herzkrankheiten: Schweine als Modelle

fiir die Erforschung menschlicher Leiden
Herzkrankheiten sind in Industrielandern die haufigs-
te Todesursache. Ein Teufelskreis, der mit verstopften
HerzkranzgefaBen beginnt und im schlimmsten Fall zum
Herzinfarkt fuhrt. Wissenschaftler*innen forschen daher
an neuen Methoden, um verstopfte HerzkranzgefaBe
beim Menschen zu umgehen. In einem Versuch simu-
lierten Forscher*innen an 18 Schweinen die GefaBver-
stopfung, um zu beobachten, ob sich neue BlutgefaBe
bilden. Sie implantierten den Tieren in Vollnarkose einen
speziellen Stent, der die Adern im Laufe der Zeit allmah-
lich verengte. Mithilfe von bildgebenden Verfahren beob-
achteten die Forscher*innen, wie das Herz der Schweine
auf die Verengung der Adern reagierte. Uber einen Zeit-
raum von bis zu 56 Tagen wurden die Schweine dazu alle
zwei Wochen betdubt, um die Untersuchungen durch-
fihren zu kdnnen. Trotz verabreichter Schmerzmittel ist
es moglich, dass die Schweine aufgrund der fortschrei-
tenden Verengung der HerzkranzgefaBe Symptome wie
Engegefuhl auf der Brust, Schmerzen und Angst emp-
funden haben, die denen von Menschen mit Herzinfarkt
ahneln. Zwei Tiere starben wahrend der Studie, die ande-
ren wurden am Ende getdtet, um ihre Herzen genauer zu
untersuchen.”®
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Grafik 1: Anzahl

der in Tierversuchen
verwendeten Schweine in
Deutschland von 2014 bis
2022 (inkl. Re-Use). Ein Tier
kann in mehreren Versuchen
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tatsdchliche Leidensbilanz
deutlich erhoht.®

2019 2020 2021 2022

Versuchszwecke 2022

Grundlagenforschung

® Translationale und Angewandte Forschung

® \erwendung zu regulatorischen Zwecken und
Routineproduktion

O Schutz der nattrlichen Umwelt im Interesse der
Gesundheit oder des Wohlbefindens von Menschen
und Tieren

O Erhaltung der Art

® Hochschulausbildung / Schulung zum Erwerb,
zur Erhaltung oder zur Verbesserung beruflicher
Fahigkeiten

O Forensische Untersuchungen

O Erhaltung von Kolonien etablierter genetisch
veranderter Tiere,die nicht in anderen Verfahren
verwendet werden

T 0y oy oy

Sy Sy 0y

By my 3uy 3uy 3uy g0y

2y Sy 3y 3y 0y 0y

2 Sy Sy 0y 7 7 7 7
Sy Sy iy 7y 7 7 7 7
Sy Sy Sy 7y 7y 7y 7 7
Sy Sy Sy 7y 7y 7 0 7
Ty Sy Sy Sy Sy Sy Yy 0
By 0y 0y By 0y 0y 0y 0y 0
Yy

Grafik 2: Verteilung von Tierversuchen an Schweinen nach
Forschungsbereichen im Jahr 2022. Weitere Informationen zu den
Forschungsbereichen finden Sie auf Seite 32.4
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Versuchstierarten: Fische

Zebrafische kénnen verletzte
Organe und Gewebe, einschlieBlich
des Herzens, der Flossen und des
Ruckenmarks, erstaunlich gut
regenerieren.?

Lange umstritten, gilt es heute als
wissenschaftlich belegt: Fische kénnen®
Schmerzen empfinden.’

Unverwechselbar sind Zebrafig
ihrer charakteristischen Streif
und durchsichtigen Larven. Di
ermoglichen einzigartige Einbl
Entwicklung von Organen in Eq

ZEBRAFISCHE: BELIEBTE AQUARIENFISCHE

MIT BESOI

EIGENSCHAFTER

Schnelle Fortpflanzung, einfache Haltung und genetische Ndhe zum Menschen machen
Fische zu beliebten Modellorganismen in der biomedizinischen Forschung. Zebrafische sind mit
Abstand die am hdufigsten verwendete Fischart. Auch andere Fischarten wie Wolfsbarsche,
Lachse, Forellen, Saiblinge und Aschen werden als Versuchstiere eingesetzt.

ebrabarblinge, die man auch Zebrafische nennt,

sind kleine StiBwasserfische. Sie leben in Bachen,

Tumpeln und Reisfeldern Stdasiens, besonders
gerne in dicht bewachsenen Gebieten. Mittlerweile
sind genetisch veranderte Exemplare allerdings auch
in den Gewassern Brasiliens zu finden, wahrscheinlich
als Folge von Fischfarmen dort.* Anders als viele an-
dere Fischarten bilden sie keine Reviere, sondern leben
friedlich in Schwarmen. Zebrafische sind auch beliebte
Aquarienfische, da sie robust und pflegeleicht sind.

Aquariengestaltung fiir Versuchstiere

Die Aquariengestaltung muss sich laut gesetzlicher Vor-
gaben an den BedUrfnissen der jeweiligen Fischart ori-
entieren. Genaue GréBenvorgaben flr die Aquarien wer-
den dabei jedoch nicht festgelegt.® Dies bedeutet, dass

26 -+ Versuchstiere

es moglich ist, dass zu viele Fische in einem zu kleinen
Aquarium gehalten werden, was zu Stress und Verhal-
tensstérungen bei den Fischen flhren kann. GemaB der
EU-Tierversuchsrichtlinie missen die Aquarien Versteck-
maoglichkeiten bieten. Der Boden des Aquariums sollte
mit Substrat bedeckt sein, um den naturlichen Lebens-
raum der Fische zu simulieren. Der Wasserfluss muss so
gestaltet sein, dass die Fische ungehindert und artge-
recht schwimmen kénnen. Zuséatzlich sollten die Wasser-
qualitat und die Temperatur den Bedrfnissen der jeweili-
gen Fischart entsprechen.® Die EU-Tierversuchsrichtlinie
bietet zwar einen allgemeinen Rahmen fur die Haltung
von Fischen, bertcksichtigt aber nicht ausreichend die
spezifischen Bedirfnisse verschiedener Fischarten.
Dies kann zu einer suboptimalen Haltung fihren, die das
Wohlbefinden der Fische zusatzlich beeintrachtigt.
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Fische als Versuchsmodelle:

Ein wachsender Trend in der Wissenschaft

Wussten Sie, dass Fische in Deutschland nach Mausen
und Ratten die drittmeisten Versuchstiere sind? Fische
werden in der Wissenschaft immer haufiger eingesetzt,
insbesondere in der Grundlagenforschung und fur regu-
latorische Tests.® In der Grundlagenforschung werden Fi-
sche verwendet, um Organfunktionen, Krankheiten und
Entwicklungsprozesse zu untersuchen. In regulatorischen
Tests werden Medikamente, Chemikalien und andere Sub-
stanzen auf ihre Sicherheit und Wirksamkeit gepruft.”8

Elektroschock zur Alzheimer-Forschung

Unser Gehirn ist ein komplexes Organ, das uns steuert,
denken und fihlen lasst. Doch was passiert, wenn Gehirn-
zellen absterben? Bei menschlichen Erkrankungen wie Alz-
heimer ist die Regeneration dieser Zellen leider nicht mog-
lich. Anders bei Fischen: Sie kdnnen ihr Gehirn erstaunlich
gut regenerieren. Forscher*innen nutzten diese Eigen-
schaft, um die Alzheimer-Erkrankung am Modell des Zeb-
rafisches zu studieren. Um die Fische kinstlich erkranken
zu lassen, injizierten sie den Fischen ein Protein, das flr die
Krankheit typisch ist. Daflr wurden die Tiere betdubt und
ihre Schadel gedffnet, um eine Substanz in das Nerven-
wasser im Kopf zu spritzen. Die Folgen waren gravierend:
Das Protein l6ste im Zebrafisch-Gehirn Entztindungen und
den Tod von Nervenzellen aus. Um die Regenerationsfa-
higkeit der Nervenzellen genauer zu untersuchen, fihrten
die Forscher Lerntests durch und setzten die Fische dabei
wiederholt Stromschlédgen aus. Diese I6sen Schmerzen
und Angst bei den Fischen aus. Gesunde Fische entfernen
sich aktiv vom Ursprung dieser Gefahr. Die Forscher*innen
untersuchten so, ob die Fische nach der Hirnschadigung
weiterhin ein Lernverhalten zeigten und den Stromschla-
gen auswichen. Allein im Jahr 2022 wurden in Deutsch-
land Uber 20.000 Fische zur Erforschung des Nervensys-
tems im Bereich Grundlagenforschung eingesetzt.’

Grafik 1: Anzahl der in Tierversuchen verwendeten Fische in Deutschland von
2014 bis 2022 (inkl. Re-Use). Ein Tier kann in mehreren Versuchen eingesetzt
werden, was die tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhéht.é"-77
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Grafik 2: Verteilung von Tierversuchen an Fischen nach
Forschungsbereichen im Jahr 2022. Weitere Informationen zu den
Forschungsbereichen finden Sie auf Seite 32.
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Versuchstierarten: Vogel

HUIHNER: "
GESELLIGE WESEN MIT SOZIALEN BEDURFNISSEN

Jdhrlich werden Tausende Viégel in Tierversuchen eingesetzt. In vielen Fdllen sind es
Haushidhner, aber auch Tauben, Enten und Singvégel werden fur die Forschung verwendet.
Hdhner gehéren seit Jahrtausenden zu unserem Leben. Bereits vor etwa 5.000 Jahren wurden
sie domestiziert, wobei die Beziehung zwischen Mensch und Huhn im Gegensatz zum Hund nicht
aus einer Partnerschaft, sondern aus einer RGuber-Beute-Dynamik entstand. Diese Erfahrung
pragt die Tiere bis heute, denn auch in der Obhut des Menschen haben Huhner ihre natdrliche
Furcht vor uns nicht ganz verloren.’

Huhner haben eine komplexe Sprache: Sie besitzen
verschiedene Laute mit denen sie ihr Wohlbefinden
ausdrlcken oder Winsche und BedUrfnisse
ausdrucken.

Uhner sind gesellige und intelligente Tiere.
Unter ihresgleichen gehen sie den meisten
Aktivitdten gemeinsam nach, von der Suche
nach Futter bis zum abendlichen Bad im Staub. Um
ihrem sozialen BedUrfnis gerecht zu werden, sollten
HUhner in Gruppen gehalten werden. Die optima-
le Zusammensetzung variiert je nach Rasse, wobei
Ublicherweise 10 bis 15 Hennen mit einem Hahn zu-
sammenleben. Die Haltung mit ausreichend Platz,
Auslauf, Beschéaftigungsmaoglichkeiten und Sozial-
kontakten ist fur das Wohlbefinden der Tiere uner-
lasslich.!

Hihner in Tierversuchen: Ein Leben
inder Enge

Die EU-Vorschriften fir die Haltung von
Versuchshihnern schreiben eine Min-
destbodenflache pro Tier in Abhéngig-
keit vom Kérpergewicht vor - maxi-
mal hat ein Haushuhn dabei 0,21 m?
zur Verfligung.® Dies entspricht in
etwa der Flache eines DIN A2 Blat-

Ihre ausgepragtesten Sinne
sind Sehen und Tasten, was
sich auch in der Wahl ihres
Futters widerspiegelt: Form
und Farbe spielen eine
wichtige Rolle!

Huhner sind Dinosaurier-
Nachfahren: Richtig gelesen!
Die heutigen Huhner sind mit
dem machtigen Tyrannosaurus
rex verwandt.?

y,
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tes. Doch diese GroBe reicht nicht aus, um den Bedurf-
nissen der Tiere gerecht zu werden. Huhner sind aktive
Tiere, die Platz zum Bewegen, Scharren und Sandbaden
benétigen. Die enge Unterbringung in Tierversuchslabo-
ren fUhrt zu Stress, Verhaltensstérungen und gesund-
heitlichen Problemen.?

Vom Wildtier zum Versuchstier

Huhner dienen in der Forschung als Modellorganismen in
der Immunologie und Toxikologie, da ihre Immunsysteme
denen von Menschen und Saugetieren dhneln.* Dartber
hinaus werden Tierversuche an Hihnern durchgefihrt,
um ihre Gesundheit und ihr Wohlbefinden in der Nutztier-
haltung zu verbessern.®

Doppelinfektion mit Parasiten im Visier der
Forschung

Parasitenbefall bei Hihnern in der Nutztierhaltung ist kei-
ne Seltenheit.® In einer Studie untersuchten Forschende
die Wechselwirkungen zweier besonders haufig auftre-
tender Parasiten: Toxoplasma gondii und Eimeria tenella.
Beide sind einzellige Parasiten, die schwere Infektions-
krankheiten verursachen kénnen. Im Fokus stand die
Frage, ob eine Infektion mit einem Parasiten den Krank-
heitsverlauf und die Immunantwort bei einer gleichzei-
tigen Infektion mit dem anderen Parasiten beeinflusst.
96 Kuken, die nur wenige Tage alt waren, wurden dazu mit
unterschiedlichen Kombinationen der Parasiten infiziert.
Symptome wie Apathie, blutige Durchfélle und Darmver-
anderungen traten bei einigen Tieren auf, wahrend ande-
re die Infektion symptomlos Uberstanden. Um die Gewe-
beveranderungen im Laufe der Infektion zu untersuchen,
wurden die Tiere zu verschiedenen Zeitpunkten getétet.
Wahrend des Versuchs wurden die Tiere in kleinen Grup-
pen in Drahtkafigen gehalten. Ob sie bei Symptomen Me-
dikamente zur Linderung des Leidens erhielten, wird von
den Wissenschaftler*innen nicht angegeben.’

2018

Grafik 1: Anzahl der in Tierversuchen verwendeten Végel

in Deutschland von 2014 bis 2022 (inkl. Re-Use). Ein Tier
kann in mehreren Versuchen eingesetzt werden, was die
tatsdchliche Leidensbilanz deutlich erhoht.®"
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Grafik 2: Verteilung von Tierversuchen an Végeln nach
Forschungsbereichen im Jahr 2022. Weitere Informationen zu den
Forschungsbereichen finden Sie auf Seite 32.¢
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VERSUCHSTIERE IN DER FORSCHUNG:
VON DER GRUNDLAGENFORSCHUNG

BIS ZUM UL

ie Einsatzgebiete von Versuchstieren in der For-
schung sind vielfaltig. In der Grundlagenfor-
schung dienen Tiere als Stellvertreter flr den
Menschen. Die Tiere werden verwendet, um an ihnen
die grundlegenden Funktionsweisen des menschlichen
Immunsystems, des Gehirns und anderer Organe zu ent-
schltsseln. Eine direkte Anwendung ist hier nicht das
Ziel, sondern der reine Erkenntnisgewinn. Die einzelnen
Forschungsergebnisse sollen zusammen ein klareres
Bild Uber biologische Funktionen ergeben. Die ange-
wandte Forschung, auch translationale Forschung ge-
nannt, konzentriert sich auf die praktische Anwendung
von Forschungsergebnissen. Hier kommen Tierversuche
zum Einsatz, wenn es um die Entwicklung von Impf-
stoffen, Organtransplantationen oder Medizinprodukten
wie Herzschrittmachern geht. Die Erkenntnisse aus die-
sen Versuchen dienen wiederum als Grundlage fur die
Entwicklung neuer Therapien und Medikamente gegen
Krankheiten des Menschen wie Krebs, Alzheimer oder
Diabetes. Oftmals lassen sich die Ergebnisse aus Tier-
versuchen jedoch nur schwer auf den Menschen Uber-
tragen. Trotzdem nutzt man Tierversuche auch, um die
Giftigkeit von Chemikalien und anderen Stoffen zu un-
tersuchen und um ihre Auswirkungen auf die mensch-
liche Gesundheit und die Umwelt zu bewerten (,Ver-
wendung zu regulatorischen Zwecken"). AuBerdem
werden Tiere zur Gewinnung von tierischen Produkten
wie Antikérpern verwendet (,Verwendung zu Routi-
neproduktion”). Neben diesen Hauptgebieten werden
Versuchstiere in einigen weiteren Bereichen eingesetzt,
z. B. in der Hochschulausbildung von Studierenden der
Biologie und anderer Lebenswissenschaften und der be-
ruflichen Weiterbildung von (Tier-)Arzten*innen sowie
zum Schutz der Umwelt.

Die Grauzone der Belastung:

Der Schweregrad von Tierversuchen

In der EU regelt die Tierversuchsrichtlinie 2010/63/EU
den Umgang mit Versuchstieren und definiert Kriteri-
en flir die Einstufung des Schweregrads eines Tierver-
suchs.? Der Schweregrad soll etwas Uber das AusmaR
der sogenannten Belastung der Tiere aussagen, also wie
stark Schmerzen, Leiden Schaden und Angste fir die
Tiere im Versuch sind. Die Richtlinie unterscheidet vier
Kategorien: gering, mittel, schwer und keine Wiederher-
stellung der Lebensfunktion. Diese Einstufung beein-
flusst das Genehmigungsverfahren: Ein Tierversuch ist
nur zulassig, wenn sein Nutzen den Schaden fir das Tier
Uberwiegt.? Um diese Abwagung vornehmen zu kénnen,
muss die zu erwartende Belastung flr das Versuchstier
definiert werden. Die Zuordnung zu einer der Kategorien
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Versuchszwecke 2022

Grundlagenforschung (956.933)

@® Translationale und Angewandte Forschung (239.885)

® Verwendung zu regulatorischen Zwecken und
Routineproduktion (272.452)

@ Schutz der natirlichen Umwelt im Interesse der
Gesundheit oder des Wohlbefindens von Menschen
und Tieren (7.486)

® Erhaltung der Art (9984)

® Hochschulausbildung / Schulung zum Erwerb,
zur Erhaltung oder zur Verbesserung beruflicher
Fahigkeiten 48.695)

O Forensische Untersuchungen (0

@ Erhaltung von Kolonien etablierter genetisch
veranderter Tiere,die nicht in anderen Verfahren
verwendet werden (190.420)

Grafik 1: Verteilung der in Tierversuchen eingesetzten Tiere in Deutsch-
land im Jahr 2022 auf verschiedene Forschungsbereiche.’

treffen die Wissenschaftler*innen, die den Versuch be-
antragen. Doch wie objektiv ist diese Einstufung? Hier
liegt ein erstes Problem: Die Zuordnungskriterien der
EU-Tierversuchsrichtlinie kénnen nicht jedes Versuchs-
vorhaben im Detail abbilden. So kommt es zu subjektiven
Bewertungen, die mitunter fragwurdig erscheinen.

Ein Beispiel: In einer Studie wird bei einem Tier klnstlich
ein Schlaganfall verursacht. Dadurch leidet das Tier an ei-
ner Ldhmung auf einer Korperseite. Die Studie wurde vom
Antragsteller als Versuch mit mittlerem Schweregrad ein-
gestuft.® Ist diese Einstufung angemessen? Ein Schlag-
anfall ist ein schweres und oft lebensbedrohliches Ereig-



nis fur Menschen. Auch fur Tiere bedeutet er immenses
Leid und eine massive Beeintrachtigung der Lebensqua-
litdt. Das zweite Problem: Die Bewertung der Belastung
erfolgt vor dem Tierversuch, kann daher nur abgeschéatzt
werden und ist eng mit der Frage nach und der Kenntnis

Der Schweregrad von
Tierversuchen 2022

390.512

773.099

15.584

182.272

weitere Tiere

155.460

der Leidensfahigkeit von Tieren verbunden. Angesichts
des immensen Leids, das Tiere in Versuchen erfahren
kénnen, ist eine offene und ehrliche Diskussion Uber die
Schaden-Nutzen-Bilanz und daraus resultierender ethi-
sche Vertretbarkeit von Tierversuchen unerlasslich.

1. Keine Widerherstellung der
Lebensqualitat (,,non-recovery”)
Diese Kategorie umfasst Versuche,

die vollstandig unter Narkose
durchgefihrt werden und bei denen
das Tier nicht wieder aufwacht. Es
wird also ohne Wiedererlangen des

Bewusstseins am Versuchsende

eingeschlafert.

2. Geringe Belastung
Hierunter fallen Eingriffe, die
kurzzeitige, geringe Schmerzen,
Leiden oder Angste bei den Tieren
verursachen. Beispiele sind eine
begrenzte Anzahl von Blutabnahmen
oder das Verabreichen von
Medikamenten.

3. Mittlere Belastung
Versuche dieser Kategorie fihren
zu kurzzeitigen, mittelstarken
Schmerzen, Leiden oder Angsten
oder langanhaltenden, geringen
Schmerzen. Beispiele dafur sind
das Erzeugen von Tumoren,
die mittelschwere Schmerzen
verursachen kénnen.

4. Schwere Belastung

In diese Kategorie fallen Versuche,
die starke Schmerzen, schwere Lei-
den oder Angste oder lang-anhalten-

de, mittelstarke Schmerzen, Leiden

oder Angste verursachen. Beispiele

sind Giftigkeitstests mit todlichem
Ausgang oder Elektroschocks, denen

das Tier nicht entkommen kann.

Grafik 2: Darstellung des Belastungsgrades von Tieren, die 2022 in Deutschland in Tierversuchen eingesetzt wurden.’
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thische Bedenken und der Ruf nach zeit-
=== gemaBen Alternativen rucken tierver-
suchsfreie  Forschungsmethoden ins
Rampenlicht. Die moderne Wissenschaft hat
eine beeindruckende Vielfalt an tierversuchs-
freien Methoden hervorgebracht.

In-vitro-Methoden sind Verfahren die .im
(Reagenz-)Glas” auBerhalb eines lebenden Or-
ganismus durchgefuhrt werden. Die Bandbrei-
te reicht von simplen Zellkulturen bis hin zu
komplexen Organmodellen. Zellkulturen sind
die Bausteine der modernen biomedizinischen
Forschung. Zellen menschlichen oder tierischen
Ursprungs kénnen im Labor in speziellen Kul-
turgefaBen gezlichtet werden. Sie gedeihen in
Nahrmedien, die ihnen alle bendétigten Stoffe
liefern, die sie zum Wachsen und zur Vermeh-
rung brauchen. Inzwischen kénnen Zellen aus
den verschiedensten Kérpergeweben kultiviert
werden, beispielsweise Hautzellen, Muskelzellen
oder sogar Nervenzellen. Ein Mikrokosmos, der
Einblicke in die komplexe Funktionsweise des
Kérpers ermdglicht. 3D-Zellkulturen gehen noch
einen Schritt weiter und kénnen die komplexen
Strukturen und Funktionen von Organen noch
realistischer nachbilden. Unterschiedliche Zell-
typen wachsen in einem dreidimensionalen Ge-
rast, das die naturliche Umgebung des Gewebes
besser nachahmt. So entstehen komplexere
Strukturen, die den Geweben oder Organen im
Kérper naherkommen. Verschiedene Methoden
nutzen diese 3D-Zellkulturen als Basis: Organo-
ide sind 3D-Modelle von Organen, die im Labor
gezuchtet werden, Organ-On-A-Chip-Systeme
sind miniaturisierte Nachbildungen von Organ-
systemen auf einem Kunststoffplattchen (Chip)
und Tissue Engineering ermdglicht es, Gewebe
und Organmodelle im Labor zu ziGchten. Moder-
ne 3D-Bioprinting-Verfahren erlauben es heute
sogar, Organmodelle mit speziellen Biotinten zu
drucken.

In-silico-Methoden - so nennen Wissen-
schaftler*innen die computergestitzten Tech-
niken, die es uns ermdoglichen, biologische Pro-
zesse und chemische Reaktionen am Computer
zu simulieren. Sie kdnnen zum Beispiel dabei
helfen die Funktionsweise von Proteinen zu un-
tersuchen, Stoffwechselvorgange nachzubilden

oder neue Medikamente zu entwickeln. Mit Hilfe
von groBen Datenbanken kdnnen wir beispiels-
weise die Giftigkeit neuer Chemikalien ermitteln.

Moderne biochemische Verfahren, in Fachkrei-
sen auch als Omics-Methoden bekannt, erwei-
tern das Spektrum der tierversuchsfreien For-
schungsmethoden. Der Begriff ,Omics” ist eine
Wortneuschopfung und dient als Oberbegriff fr
verschiedene molekularbiologische Methoden,
die im Englischen auf der Silbe ,-omics” enden.
Wahrend Genomics das Erbgut untersuchen,
analysieren Proteomics die im Kdrper vorhande-
nen Proteine. Omics-Methoden helfen dabei, die
molekularen Ursachen von Krankheiten zu ent-
schlusseln.

Auch nutzen Forschende anonymisierte Daten
aus der Behandlung von Patient*innen und
die Untersuchungsergebnisse von Freiwilligen,
die an Studien teilnehmen. Es kommen innova-
tive Verfahren zum Einsatz, die detaillierte Ein-
blicke in den menschlichen Kérper ermdglichen.
Moderne bildgebende Verfahren wie Computer-
tomographie (CT), Magnetresonanztomographie
(MRT) und Positronen-Emissions-Tomographie
(PET) liefern prazise Bilder von Organen, Gewe-
ben und BlutgefaBen. So kdnnen Krankheiten
frihzeitig erkannt und Therapien gezielter ein-
gesetzt werden. Bevdlkerungsstudien ergan-
zen diese Perspektive. Forschende beobachten
Menschen in ihrem Alltag und sammeln Daten
von einer groBen Anzahl an Personen. So lassen
sich Zusammenhange zwischen verschiedenen
Faktoren und der Gesundheit erkennen.

Auf den folgenden Seiten mdchten wir Ihnen
einen Einblick in die vielfaltige Welt der tierver-
suchsfreien Forschungsmethoden geben. Eine
Welt, die bereits heute vielversprechende Alter-
nativen zu Tierversuchen bietet und gleichzeitig
an zukunftsweisenden Methoden arbeitet, um
Tierleid in der Forschung langfristig zu been-
den und den Weg fir eine humane und moderne
Wissenschaft ebnet. Wir prasentieren Ihnen in-
novative Ansatze aus verschiedenen Bereichen
und zeigen auf, welche Tierversuche sie bereits
jetzt ersetzen k6nnen und welche Méglichkeiten
sich fur die Zukunft eréffnen.



VEGANE LABORE

[ btales Kalberserum, meist nur unter der Abkurzung
== FKS bekannt, Kollagen, Gelatine, Antikérper - vie-

len Wissenschaftler*innen ist nicht bewusst, dass
sie Labormaterialien nutzen, fr deren Produktion Tiere
leiden und sterben. Darum betreibt der Deutsche Tier-
schutzbund seit vielen Jahren Aufklarungsarbeit und
zeigt adaquate Alternativen auf, die ohne Tierleid aus-
kommen.

Zell- und Gewebekulturen im Labor gelten als huma-
ne Art, Wissenschaft zu betreiben, da auf Versuche mit
lebenden Tieren verzichtet wird. Doch damit Zellen au-
Berhalb eines Koérpers, in einem LaborgefaB, Uberle-
ben kénnen, brauchen sie bestimmte Nahrstoffe. Diese
werden ihnen Uber spezielle FlUssigkeiten, sogenannte
Zellkulturmedien, zugefihrt. Sie enthalten Stoffe, die fur
das Zellwachstum und -teilung wichtig sind. Zuséatzlich
brauchen manche Zelltypen noch Hilfsstoffe, mit denen
die ZellkulturgefaBe vorbehandelt werden, um zum Bei-
spiel besser an der Oberflache anhaften und wachsen zu
konnen. Weitere Stoffe werden fur spezielle Tests oder
Untersuchungen genutzt, um Zellbestandteile sichtbar
zu machen oder die Zellen zur weiteren Kultivierung wie-
der von der Oberflache der ZellkulturgefaBe abzuldsen.
Einer der am weitesten verbreiteten Zusatze ist fotales
Kalberserum (FKS). FKS stammt aus dem Blut ungebo-
rener Kalber. Nach der Schlachtung trachtiger Rinder
wird Kalberféten ohne Betdubung eine Injektionsnadel
ins Herz gestochen. Sie bluten dartber aus, obwohl es
deutliche Hinweise darauf gibt, dass die Féten zu diesem
Zeitpunkt bereits leidensfahig sind. Nicht gesichert ist
auBerdem, ob die Kélberféten nicht bereits vor der Ent-
blutung durch Sauerstoffmangel sterben.!

Dabei gibt es bereits bessere und tierleidfreie Alternati-
ven. Dazu gehoren Medien, die nur chemische und/oder
von Mikroorganismen hergestellte Bestandteile enthal-
ten. Doch auch menschliche Produkte wie abgelaufene
Blutspenden oder gespendete Plazenten und Substan-
zen aus Pflanzen oder Pilzen kénnen tierische Laborma-
terialien ersetzen. Denn neben den ethischen Bedenken
gibt es auch eine Reihe wissenschaftlicher Kritikpunkte:
die genaue Zusammensetzung von FKS ist nicht be-
kannt. Zusatzlich kann es uber Verunreinigungen mit
Krankheitserregern zu Kontaminationen der Zell- oder
Gewebekulturen kommen. Diese und andere Faktoren
kdnnen Forschungsergebnisse verzerren oder die Re-
produzierbarkeit negativ beeinflussen.?

Auch die Herstellung von Matrigel™ ist an den Tod un-
zahliger Tiere geknUpft. Dieses Produkt dient bei drei-

dimensionalen Gewebekulturen als Matrix fir das Zell-
wachstum. Es wird aus speziellen Tumoren, die reich an
extrazelluarer Matrix (der Teil des Gewebes, der zwischen
den Zellen liegt und sie wie ein Geflecht umgibt) sind,
gewonnen. Um maoglichst viele von ihnen zu zuchten,
wird bei lebenden Mausen die Bildung dieser Tumore
ausgeldst. Nach einigen Wochen machen sie bis zu 20
Prozent des Kérpergewichts der Tiere aus. Die Tumore
werden entfernt und die extrazelluldre Matrix daraus iso-
liert. Diese Prozedur bedeutet fur die Mause langwieriges
und groBes Leid. Mittlerweile gibt es erfreulicherweise
eine Reihe tierfreie Produkte, zum Beispiel synthetisch
hergestellte Matrixgele.

Der tierische Ursprung anderer alltaglicher Labormate-
rialien ist offensichtlicher: etwa Kollagen, das meist den
Schwéanzen von Ratten gewonnen wird, Gelatine, Milch-
pulver aus Kuhmilch, Trypsin, ein Protein aus der Bauch-
speicheldriise von Schweinen oder S9, ein Gemisch aus
Leberenzymen, das meist aus Ratten gewonnen wird.
Fur all diese Produkte gibt es tierfreie Alternativen.

Wir kritisieren nicht nur die Aspekte des Tierschutzes
hinter den Materialien, sondern auch deren Zuverlas-
sigkeit. Denn Bestandteile tierischer Produkte kénnen
je nach Jahreszeit, Tierrasse oder auch Futter stark va-
riieren.® Wissenschaftliche Versuche, die mit solchen
Stoffen durchgeflhrt werden, sind nicht vergleichbar
oder kénnen falsche Ergebnisse produzieren. Zusatzlich
besteht die Gefahr, dass Krankheitserreger oder andere
Verunreinigungen in die Probe gelangen. Dann kénnten
sie die Ergebnisse verfalschen.

Doch es braucht Aufklarungsarbeit, um bei (Nach-
wuchs-)Wissenschaftler*innen ein Bewusstsein flr
die Problematik der tierischen Labormaterialien und
ihre wissenschaftlichen Defizite zu schaffen und sie
Uber tierfreie Alternativen zu informieren. Dies haben
wir uns zur Aufgabe gemacht und nutzen regelma-
Big wissenschaftliche Trainingskurse, Kongresse und
Fachzeitschriften, um diese wichtigen Informationen
in der Wissenschafts-Community zu verbreiten. Zu-
satzlich kooperieren wir mit Partnerorganisationen und
Wissenschaftler*innen, die ebenfalls an diesem Thema
arbeiten und veranstalten eigene Workshops, Seminare
und Schulungen.

Denn erst mit einem Verzicht auf Labormaterialien tie-

rischen Ursprungs verschwindet auch das versteckte
Tierleid aus der tierversuchsfreien Wissenschaft!
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Grundlagenforschung

TIERE ALS KRANKHEITSMODELLE

FUR DEN MENSCHEN

In der medizinischen Grundlagenforschung werden Tiere hédufig als Modelle genutzt, um
menschliche Krankheiten zu erforschen und Ansatzpunkte fuir neue Behandlungsmethoden
zu entwickeln. Wahrend manche Krankheiten wie Prostatakrebs auch naturlicherweise bei
Tieren auftreten, gibt es viele menschliche Erkrankungen bei Tieren von Natur aus nicht. Wenn
Forscher*innen also eine Krankheit im Tier erzeugen wollen, die der menschlichen Erkrankung
ahnelt, bedienen sie sich unterschiedlicher Methoden, um die Versuchstiere kunstlich krank zu

machen.

Kiinstlich krankgemacht

Durch gezielte Zucht, Verabreichung von schéadlichen
Substanzen oder genetische Manipulation kénnen bei
Tieren Krankheiten oder Symptome ausgeldst werden,
die denen der untersuchten menschlichen Erkrankun-
gen ahneln. Haufig werden Nagetiere wie Mause, aber
auch Katzen, Hunde, Schweine und Primaten einge-
setzt. Eine Vielzahl von Krankheiten, von Krebs Uber
neurologische Erkrankungen bis hin zu Hauterkrankun-
gen, werden so im Tier nachgeahmt. Ein Beispiel daflr
ist die Erforschung der rheumatoiden Arthritis, einer
entzindlichen Gelenkerkrankung (umgangssprachlich
Rheuma), an Mausen. Die Forscher*innen erhoffen sich
so, mehr Uber die Entstehung der Krankheit herauszu-
finden, um dann neue Therapien zu entwickeln.'?

Schmerzende und geschwollene Gelenke

Da die Gelenkerkrankung in der Natur nicht bei Mausen
auftritt, werden bei ihnen durch genetische Manipu-
lation oder die Injektion von schadlichen Substanzen
Gelenkentziindungen ausgeldst.®> Diese kdnnen sehr
schmerzhaft sein und das Wohlbefinden und die Be-
wegungsfahigkeit der Tiere erheblich beeintrachtigen.*
Die Belastung der Mause variiert je nach Schwere-
grad der Entziindung, die von einzelnen Gelenken bis
hin zur gesamten Pfote reichen kann.** Obwohl Fach-
artikel die entzindlichen Schwellungen beschreiben,
wird oft nicht detailliert auf die daraus resultierenden
Schmerzen, Leiden und Schaden fur die Tiere einge-
gangen. Zudem ist teilweise nicht ersichtlich, ob die
Tiere Schmerzmittel erhielten, um ihr Leid zu mindern.

Warum Mause und Menschen nicht vergleichbar
sind

Ein zentraler Kritikpunkt an Tierversuchen in der Er-
forschung entzindlicher Gelenkerkrankungen ist die
Tatsache, dass Tiere von Natur aus keine Autoimmun-
krankheiten wie Rheuma entwickeln.? Mause und Men-
schen unterscheiden sich in vielen biologischen As-
pekten wie Fortbewegung oder Lebensspanne, was

In den Gelenken von Mdusen werden kunstlich Entziindungen
hervorgerufen, um menschliche Rheuma-Erkrankungen zu simulieren.
Die Belastung fir die Tiere variiert dabei stark: Von leichten Schmerzen

und Schwellungen bis hin zu schweren Entziindungen, die die ganze
Pfote betreffen und die Bewegungsfreiheit stark einschrdnken kénnen.*
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die Ubertragung von Forschungsergebnissen auf den
Menschen erschwert.?2 Die Suche nach dem ,perfekten
Modelltier” hat dazu geflihrt, dass verschiedene Tierar-
ten fUr ein und dieselbe menschliche Krankheit unter-
sucht werden. Kritiker*innen betonen, dass Tiermodelle
die menschliche Biologie nicht vollstdndig widerspie-
geln kénnen.*?

Die Debatte um Tierversuche ist vielschichtig. Beflr-
worter*innen verweisen auf historische Erfolge, wie die
Entwicklung von Impfstoffen oder Medikamente wie
Insulin. Kritiker*innen hingegen bemangeln die unzu-
reichende BerUcksichtigung von Umwelteinfliissen und
Lebensgewohnheiten in Tierversuchen. Aktuelle Stu-
dien bestéatigen die oft schlechte Ubertragbarkeit von
Tierversuchsdaten auf den Menschen, insbesondere
bei der Entwicklung von Krebsmedikamenten.® AuBer-
dem hat sich die tierversuchsfreie biomedizinische For-
schung in den letzten Jahrzehnten rasant weiterent-
wickelt. Angesichts dieser Tatsachen und der groBen
ethischen Bedenken ist es unerlasslich, Strategien zu
entwickeln, wie auf den Einsatz von Tieren in der For-
schung verzichtet und auf moderne tierversuchsfreie
Methoden umgestiegen werden kann. Sie bieten viel-
versprechende Alternativen und mussen verstarkt ge-
fordert werden. Gemeinsames Ziel sollte es sein, Tier-
versuche zu reduzieren und letztendlich zu ersetzen.
Auf den nachsten Seiten stellen wir lhnen zahlreiche
Beispiele fur moderne, tierversuchsfreie Methoden vor,
die das Potenzial haben, die medizinische Forschung zu
revolutionieren und den Weg in eine Zukunft ohne Tier-
versuche zu ebnen.

Grafik links: Verandert nach Luan J et al. Exp Ther Med. 2021 | DOI: 10.3892/etm 202110371 Grafik rechts: Verdndert nach Saorin et al. Semin Cell Dev Biol. 2023 | DOI: 101016/].semcdb.2022.10.001



ORGAN-ON-A-CHIP: DIE ZUKUNFT DER
BIOMEDIZINISCHEN FORSCHUNG

Organ-on-a-Chip-Modelle haben schlichtweg das Potenzial, die Entwicklung von Medikamenten
und Therapien erheblich zu beschleunigen. Mit so einem auf menschliche Physiologie getrimmten
Modell kbnnen wir zuklnftig die Vorhersagbarkeit der Wirksamkeit und Sicherheit von Medikamen-
ten verbessern. - eva Ingeborg Reihs, MSc. (Gradute Research Associate, Medizinische Universitdt Wien)

Organ-on-a-Chip-Systeme simulieren die Funktionswei-
se von Organen und Geweben, indem menschliche Zel-
len auf winzigen Kunststoffplattchen zu Geweben oder
organahnlichen Strukturen im Miniaturformat geziichtet
werden.2 Im Jahr 2010 gelang es erstmals, ein Modell
der menschlichen Lunge auf einem Chip zu generieren,
das wichtige Aspekte der Organfunktion und -mechanik
nachahmen konnte.® Mittlerweile kdnnen auch zahlrei-
che andere Organe und Gewebe auf diese Weise model-
liert werden.

Miniaturisierte Bioreaktoren

Die Chips enthalten Miniaturen von einer oder mehreren
Organstrukturen, die Uber feine Kanale miteinander ver-
bunden sind. Eine blutdhnliche FlUssigkeit flieBt durch
diese Kanale, um die Organmodelle mit Nahrstoffen zu
versorgen und das Kreislaufsystem zu simulieren. Or-
gan-on-a-Chip-Systeme sind miniaturisierte Bioreak-
toren, die die Physiologie von Geweben und Organen
nachbilden und die gemeinsame Zichtung verschiede-
ner Zelltypen ermdglichen. Dabei ist wichtig zu beto-
nen, dass die Systeme nicht darauf ausgelegt sind, alle
biologischen Eigenschaften eines Organs vollstandig zu
replizieren oder dessen Anatomie exakt nachzubilden."
Eine spannende Weiterentwicklung ist die Kombination
mit Organoiden - winzigen, dreidimensionalen Zellmo-
dellen von Organen. Diese Kombination ermdéglicht es,
physiologisch relevantere Modelle zu erstellen.”® Wissen-
schaftler*innen zlichteten Modelle von Kniegelenken, um
Gelenkerkrankungen zu erforschen, die einen groBen Teil
der Bevolkerung betreffen."" Mit diesen Modellen kénnen
Wissenschaftler*innen die komplexen Wechselwirkungen
von Zellen, Geweben und Molekulen in einem Gelenk si-
mulieren und so die Ursachen von Gelenkerkrankungen
besser verstehen."”

Vision oder Realitat? Herausforderungen und
Chancen der neuen Technologie

Der groBe Vorteil dieser Modelle ist, dass sie die natur-
liche Umgebung menschlicher Zellen nachbilden. Wis-
senschaftler*innen kénnen mit dieser Technologie die
Erkrankung erforschen sowie neue Medikamente und
Therapien direkt an isolierten Zellen betroffener Pati-
ent*innen testen und so maBgeschneiderte Behandlun-
gen entwickeln."” Dank der Mehrorgan-Chips kann sogar
die Medikamentenentwicklung auf verschiedenen Orga-
ne untersucht werden.”® Die Vision: Ein "Body-on-a-Chip",
der individuelle Reaktionen des ganzen Kérpers auf Me-
dikamente und Therapien vorhersagen kann und Tierver-
suche Uberflissig macht, riickt damit in greifbare Nahe.”

Ein Blick in die Zukunft der Medizin: Organ-on-a-Chip-Modelle
simulieren komplexe Organfunktionen auf kleinstem Raum.

Trotz des enormen Potenzials gibt es noch einige Hirden
zu Uberwinden. Die komplexe Physiologie eines Gelenks,
wie beispielsweise des Knies, realistisch abzubilden,
stellt eine groBe Herausforderung dar Zudem kdénnen
mit den bisherigen Modellen Schmerzen und die daraus
resultierende Verhaltensweisen bei Gelenkerkrankungen
noch nicht reproduziert werden." Eine weitere zentrale
Aufgabe besteht darin, diese Technologie so weiterzu-
entwickeln, dass sie fir groB angelegte Studien geeig-
net ist und viele Wirkstoffe gleichzeitig getestet werden
kénnen. Dafur missen die Modelle die naturlichen Gege-
benheiten im menschlichen Kérper sowohl funktionell als
auch strukturell méglichst genau abbilden. Die Weiter-
entwicklung der Chip-Materialien und Nahrmedien stellt
dabei eine weitere Herausforderung dar.?°

Organ-on-a-Chip als Hoffnungstrager

Die Organ-on-a-Chip-Technologie, in Fachkreisen auch
bekannt als mikrophysiologische Systeme, birgt enor-
mes Potenzial, das durch eine enge Zusammenarbeit
zwischen Industrie und Forschungsteams verschiedener
Disziplinen voll ausgeschoépft werden kann. Plattformen
wie die internationale MPS-Gesellschaft und ihre Kon-
gressreihe fordern diesen Austausch und beschleunigen
die Entwicklung dieser vielversprechenden Technolo-
gie.?" Nur durch gemeinsame Anstrengungen kdnnen wir
Tierversuche reduzieren und die medizinische Forschung
effektiver und patientenorientierter gestalten. Die Ent-
wicklung eines 13-Organ-Chips im Jahr 2016 unter-
streicht die rasanten Fortschritte dieser Technologie.??
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TIERMODELLE UND IHRE GRENZEN IN DER

PARKINSON-FORSCHUNG

Millionen Menschen weltweit leiden unter der Parkinson-Krankheit, die das zentrale
Nervensystem angreift und die Lebensqualitdt Stick far Stick schmdlert.” Unbeweglichkeit,
steife Muskeln und unkontrolliertes Zittern sind nur einige der Symptome, die den Alltag der
Betroffenen zur Herausforderung machen.? Forscherteams arbeiten mit Hochdruck an neuen
Therapien, die den schleichenden Fortschritt der Krankheit stoppen.

Tierversuche als umstrittener Weg zur
Therapieentwicklung

Die genauen Ausléser der Parkinson-Krankheit sind
noch immer ein Ratsel.® Fest steht: Ein Mangel an Do-
pamin, einem Botenstoff im Gehirn, spielt eine zentra-
le Rolle.2 Um die komplexen Krankheitsmechanismen
beim Menschen zu entschllsseln und neue Therapien
zu entwickeln, greifen Forscher*innen seit Jahrzehnten
auf Tierversuche zurtick.' Sie bedienen sich verschiede-
ner Methoden, um bei Tieren Symptome hervorzuru-
fen, die denen der Parkinson-Krankheit dhneln.># Eine
der verwendeten Techniken ist die Injektion von gifti-
gen Substanzen direkt ins Gehirn. Diese Substanzen
schadigen die Nervenzellen dort und fihren so zu den
charakteristischen Bewegungsstérungen.®* Daneben
erforschen Wissenschaftler*innen auch den Einfluss
genetischer Faktoren auf die Entstehung der Parkin-
son-Krankheit. Dafir werden Tiere gentechnisch so
verandert, dass sie Gendefekte aufweisen, die mit Par-
kinson in Verbindung gebracht werden.* Sobald ein in
Tierversuchen vielversprechender neuer Wirkstoff ent-
wickelt wurde, ist es zudem nach wie vor gangige Pra-
xis, diesen in der nachsten Phase in Affen zu testen, be-
vor er letztendlich in der klinischen Phase an Menschen
getestet wird.> An Affen, die der menschlichen Biologie

1
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ahnlicher sind als Mause oder Ratten, werden die Ver-
traglichkeit und die optimale Dosierung des Wirkstoffs
untersucht.

Von Lihmung bis Schluckbeschwerden

Mause werden in der Parkinson-Forschung haufig
stellvertretend fir den Menschen als Versuchsmodelle
eingesetzt.3# Die Mause sind von kunstlich erzeugten
schweren Symptomen, deren Spektrum von Stérungen
der Bewegungskoordination (Ataxie) bis hin zu LAhmun-
gen (Paralyse) reicht, betroffen.®*¢ Sie kdnnen auBer-
dem unter Antriebslosigkeit und an starken Kratzver-
letzungen und Fellverlust leiden. Um die Symptome zu
beobachten und zu analysieren, werden Koordinations-
Ubungen und Verhaltenstests durchgefihrt, die bei den
Tieren fUr zusatzlichen Stress sorgen’ Ahnlich ergeht
es den Affen, die flr Parkinson-Forschung eingesetzt
werden. Steifheit, gekrimmte Haltung und Schluckbe-
schwerden sind nur einige der Leiden, die diese Tiere er-
tragen mussen.*

Die Grenzen der Tiermodelle in der
Parkinson-Forschung

Obwohl Tiermodelle in der Parkinson-Forschung weit
verbreitet sind, stoBen sie an ihre Grenzen. Wissen-
schaftler*innen sind sich einig, dass kein kiinstlich krank
gemachtes Tier die komplexe Bandbreite der Parkinson-
Krankheit und deren Ursachen beim Menschen abbilden
kann.® Beginn, Verlauf und Krankheitsbild weichen oft
stark von denen beim Menschen ab. Wichtige Sympto-
me wie Schlafstérungen, Depressionen, Halluzinatio-
nen und Angstzustédnde kénnen bei Nagetieren nicht
vollstandig erfasst werden.® Die Folge: ein immenser
Verbrauch von Versuchstieren und unfassbares Tierleid.
Zwischen 1990 und 2018 wurden laut einer Studie etwa
23.000 tierexperimentelle Studien zu Parkinson durch-
gefuhrt, 10% davon an Affen.! Trotz dieser langjahrigen
Forschung konnte bisher keine praventive oder heilen-
de Therapie fur Parkinson gefunden werden.! Nur durch
innovative Ansatze und die Berlcksichtigung ethischer
Bedenken kann die Parkinson-Forschung effektivere
Therapien fur die Patient*innen hervorbringen.

Rotarod-Test: Nager werden gezwungen, auf einer rotierenden Stange
ihr Gleichgewicht zu halten, wéhrend die Zeit bis zum Herunterfallen
gemessen wird, um motorische Defizite zu untersuchen.

Verandert nach Renner et al. Bio Protoc. 2021 DOI: 10.21769/BioProtoc.4049

rt nach Lubrich et al. Int J Mol Sci. 2022 | DOI: 10.3390/ijms231911342 Grafik rechts: Verandert nach Prakash Front Mol Neurosci. 2022 | DOI: 10.3389/fnmol.2022.1071731
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MINI-ORGANE ALS HOFFNUNGSTRAGER?

Die Wissenschaft sucht intensiv nach neuen Therapien, um den schleichenden Fortschritt der
Parkinson-Krankheit zu stoppen und den Betroffenen ein Stlick Lebensqualitét zurlickzugeben.
Welche Vorteile kénnten moderne tierversuchsfreie Technologien fur die Parkinson-Forschung

bieten?

iPS-Zellen: Die Alleskonner der Medizin

Organoide sind winzige Modelle von Organen, die im La-
bor geziichtet werden.’ Forscher*innen nutzen fir deren
Herstellung sogenannte induzierte pluripotente Stamm-
zellen (iPS). Diese Alleskénner unter den Zellen werden
aus normalen Kérperzellen gewonnen, beispielsweise
aus der Haut und in einen embryonalen Zustand ,zu-
rickprogrammiert”’® Dadurch erlangen sie die Fahigkeit,
sich in nahezu jeden Zelltyp des Kérpers zu entwickeln.
Wahrend sich embryonale Stammzellen zwar in jeden
Zelltyp des Korpers weiterentwickeln kdnnen, sind sie
im Falle von menschlichen embryonalen Stammzellen
aufgrund ihrer Herkunft ethisch umstritten und ihre Ge-
winnung und Nutzung ist in vielen Landern untersagt."
Daher nutzen Forscher*innen die umprogrammierten
Stammezellen, die leicht verfliigbar und ethisch unbe-
denklich sind, um Organoide zu zlchten.® Dafiir geben
sie die Stammzellen in eine Nahrlésung und leiten sie
durch spezielle, darin enthaltene Stoffe so an, sich zu
den gewunschten Organstrukturen zu entwickeln.

Mini-Gehirne im Reagenzglas: Revolution

in der Parkinson-Forschung?

Forscher haben im Labor stecknadelkopfgroBe Organoi-
de gezlchtet, die das menschliche Mittelhirn imitieren.’?
In dieser Gehirnregion sterben bei der Parkinson-Erkran-
kung viele Nervenzellen ab, was sie besonders relevant
fur die Forschung macht. Wissenschaftler*innen ist es
gelungen, im Labor tausende identischer Mittelhirn-
Organoide aus menschlichen Zellen herzustellen. Auto-
matisierung spielt bei der Produktion in groBer Sttickzahl
eine SchlUsselrolle: Roboter Ubernehmen die prazise
Herstellung der Organoide. Sie sorgen unter anderem
fur die Futterung der Organoide wahrend ihres Wachs-
tums.© Diese Technik ermdglicht auch die Zichtung
von Organoiden, die andere Hirnbereiche oder Organe
reprasentieren. Dies bietet eine optimale Plattform flr
die Erforschung und Entwicklung neuer Therapien fir
eine Vielzahl von Erkrankungen. Potenzielle Medikamen-
te kénnten so schnell, kostenglinstig und einfach an
menschlichen Zellen in einer Umgebung auf molekularer
und zellularer Ebene untersucht werden.™ Durch diesen
Ansatz kdénnte auch die Effizienz der Forschung verbes-
sert werden, indem die Wahrscheinlichkeit erhéht wird,
dass Medikamente, die im Labor erfolgreich sind, auch
beim Menschen wirken. Gleichzeitig kénnten Tierversu-
che reduziert werden, da Wirkstoffe, die in menschlichen
Geweben keine Wirkung zeigen, nicht weiter in Tierver-
suchen getestet werden mussten.”

Doch bevor die Mini-Gehirne ihr volles Potenzial entfalten
kénnen, mussen einige Herausforderungen gemeistert
werden. Die Reifung von Mini-Gehirnen im Labor ist oft

Parkinson verstehen ohne Tierleid: 3D-Organmodelle als Schltissel zur
Erforschung komplexer Erkrankungen.

auf den Stand eines Fotus begrenzt. Forscher*innen un-
tersuchen langere Anzuchtzeiten von bis zu 300 Tagen,
um ausgereiftere Hirn-Organoide zu erzeugen.* Um
Krankheiten wie Parkinson abzubilden, die im hdéhe-
ren Alter auftreten, kénnte eine kinstliche Alterung
der Mini-Gehirne notwendig sein.® Auch begrenzt das
Fehlen eines funktionierenden Immun- und GefaBsys-
tems, insbesondere der Blut-Hirn-Schranke, die Fahig-
keit von Gehirnorganoiden, adaquat auf physiologische
Herausforderungen wie Zellschaden oder Krankheiten
zu reagieren.® Das Gehirn ist ein komplexes Netzwerk,
das eng mit dem restlichen Kérper und unserer Umwelt
verbunden ist. Um Krankheiten wie Parkinson besser
zu erforschen, missen diese Vernetzungen in den Ge-
hirnmodellen berlcksichtigt werden.® Weltweit arbei-
ten Wissenschaftler*innen intensiv an der Bewaltigung
dieser Herausforderungen. Verschiedene neue Ansatze
zur Reifung, Integration noch fehlender Systeme und
Vernetzung von Organoiden werden bereits entwickelt.

Hoffnungstrager fiir die Forschung

In den kommenden Jahren werden Organoide zweifellos
noch weitere Fortschritte in der Erforschung von Ge-
hirnerkrankungen bringen. In Kombination mit anderen
tierversuchsfreien Methoden wie Organ-on-a-Chip-Mo-
dellen kénnten perspektivisch Organoide dazu beitra-
gen, neue Medikamente flr die Parkinson-Krankheit zu
entwickeln. Zudem kénnte die Anzahl der bislang durch-
gefuhrten Tierversuche fur die Entwicklung von Medika-
menten verringert werden.
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Grundlagenforschung

GENETISCH VERANDERTE MAUSE

AlT ALZHEIMERSYMPTOI

IEN

Der Kampf gegen das Vergessen - die Suche nach einem Heilmittel fir Alzheimer gleicht
einem Wettlauf gegen die Zeit. Die Alzheimer-Erkrankung verursacht Geddchtnisstérungen
und Orientierungslosigkeit.” Millionen Menschen sind weltweit betroffen, was eine immense
Herausforderung fur die Gesellschaft darstellt. Prognosen deuten darauf hin, dass sich die
Héufigkeit der Alzheimer-Erkrankung in den ndchsten 40 Jahren verdreifachen wird.? Diese
Zahlen machen die Bedeutung der Forschung zur Entwicklung neuer Therapien deutlich.??

Gene, Umwelt und Lebensstil im Fokus der
Forschung

Die Alzheimer-Krankheit ist die haufigste neurodegene-
rative Erkrankung, bei der ein fortschreitender Verlust
von Nervenzellen im Gehirn auftritt."* Obwohl die genaue
Ursache noch nicht vollstdndig entschlusselt ist, deutet
die Forschung darauf hin, dass verschiedene Faktoren
komplex zusammenwirken. Es wird intensiv erforscht,
welchen Einfluss neben genetischen Faktoren auch Um-
welt- und Lebensstilfaktoren haben.5¢

Alzheimer-Forschung im Mausmodell

Genetisch veranderte Mause spielen eine zentrale Rolle
in der Alzheimer-Forschung.? Es gibt mittlerweile Uber
170 Tiermodelle, die verschiedene Aspekte der Krankheit
nachbilden.® Durch genetische Manipulation entwickeln
die Tiere Alzheimer-ahnliche Symptome wie Veranderun-
gen im Kérpergewicht, der Haltung, des Gangbilds bis hin
zu verminderten Reflexen und Zuckungen des Kérpers.”®
Zur Wirkstoffprifung von Medikamentenkandidaten wer-
den dann Verhaltenstests durchgeftiihrt, die den Einfluss
der Wirkstoffe auf das Lernverhalten und die Gedacht-
nisleistung der Mause bewerten.”® Beim Water Maze-Test
werden M3use in einem Wasserbecken zum Schwimmen
gezwungen und mussen eine nicht sichtbare, unterge-
tauchte und durchsichtige Plattform finden, indem sie
sich an visuellen Hinweisen orientieren. Dies erfordert
raumliches Lernen und Gedéachtnisfahigkeiten, birgt
aber auch hohe Belastungen wie Angst und Stress sowie

Vordem Lernen

Erschépfung durch das Eintauchen ins Wasser und das
teils aussichtslos erscheinende Schwimmen.?

Grenzen von Mausmodellen

Méause erkranken von Natur aus nicht an der Alzheimer-
Krankheit.® Daher mUssen sie erst genetisch manipuliert
werden, um diesen Aspekt der menschlichen Erkrankung
im Gehirn nachzubilden. Auch ahmen die meisten Maus-
modelle eine friih einsetzende Form von Alzheimer nach,
obwohl die Krankheit bei Menschen meist im spateren
Lebensalter auftritt.® Die kurze Lebensdauer von Mausen
(in menschlicher Haltung zwei bis drei Jahre) erschwert
zudem die Erforschung altersbedingter Krankheiten wie
Alzheimer.® Obwohl Alzheimer nicht ausschlieBlich ver-
erbt wird, konzentrieren sich Forscher*innen dennoch
hauptsachlich Mause mit entsprechenden Genveran-
derungen. Wichtige Faktoren wie weitere Erkrankungen
oder der Lebensstil werden im Tierversuch nicht um-
fassend bertcksichtigt. Dies fuhrt oft dazu, dass sich
die Ergebnisse aus den Tierversuchen nicht auf die
menschliche Praxis Ubertragen lassen. Unzahlige in Tier-
versuchen vielversprechende Medikamente scheitern in
klinischen Studien am Menschen, was die Suche nach
wirksamen Therapien gegen Alzheimer erschwert.?? Da-
her ist es entscheidend, alternative Forschungsmetho-
den zu entwickeln, um die komplexen Mechanismen der
Alzheimer-Krankheit besser zu verstehen und neue The-
rapien zu finden.

— durchsichtige Plattform

¥

Nach dem Lernen

Beim Water Maze-Test werden Mduse in einem Wasserbecken zum Schwimmen gezwungen und mussen eine untergetauchte, durchsichtige Plattform,
die sie nicht sehen kénnen, finden. Das kann zu starken Belastungen wie Angst und Stress sowie Erschépfung durch das Eintauchen ins Wasser und das

teils aussichtslos erscheinende Schwimmen fihren.?
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ENTSCHLUSSELUNG DER MOLEKULAREN

SPRACHE DES LEBENS

Die Alzheimer-Krankheit ist ein komplexes medizinisches Rdtsel, das Wissenschaftler*innen seit
Jahrzehnten entschlisseln méchten. Unermuadlich suchen Forschende nach Antworten und neu-
en Therapien. Ein neuer Hoffnungstréger in diesem Kampf: die sogenannten Omics-Technologien.
Diese modernen Verfahren erméglichen es uns, die ,Sprache” des Lebens zu verstehen. Sie ana-
lysieren Biomolekdile - die Bausteine unserer Zellen - und liefern so wertvolle Informationen Uber

unsere Gesundheit und Krankheiten.”

Metabolomik Epigenomik

Trans-
Proteomik &

kriptomik

Bei der Omics-Kaskade werden verschiedene Untersuchungstechniken
kombiniert, um ein umfassendes Bild von den biologischen Vorgdngen
in unserem Kérper zu erhalten. Durch die Zusammenfihrung dieser
Informationen kénnen wir besser verstehen, wie unser Kérper
funktioniert und welche Prozesse bei Krankheiten gestort sind.

Schliissel zum Verstandnis biologischer Prozesse

Omics ist ein Sammelbegriff flr verschiedene Ver-
fahren, mit denen wir die komplexen Zusammen-
hédnge zwischen den molekularen Bausteinen un-
seres Korpers untersuchen kénnen. So kdénnen wir
biologische Ablaufe besser verstehen und auch, wie
Krankheiten entstehen und wie wir sie wirksam be-
kampfen kénnen. Diese Verfahren haben alle eins ge-
meinsam: Sie enden im Englischen auf "-omics". Bei-
spielsweise befasst sich die Genomik (engl.: Genomics)
mit der Entschlisselung unseres DNA-Codes (DNA,
vom Englischen desoxyribonucleic acid, Deutsch: DNS,
Desoxyribonukleinsaure; Trager der Erbinformation)."*
Genomweite Assoziationsstudien (GWAS) identifizieren
genetische Variationen, die mit bestimmten Krankheiten
in Verbindung stehen. Dazu wird das Erbgut gesunder
Menschen mit dem von Erkrankten (freiwillige Spende
von Probenmaterial) verglichen.® Wissenschaftler*innen

gelang damit ein bedeutender Durchbruch im Kampf
gegen Alzheimer. In einer im Jahr 2022 verdéffentlich-
ten Studie mit Gber 111.000 Patient*innen entdeckten
Forscher*innen 75 Gene, die mit der Krankheit zusam-
menhangen. Uberraschenderweise waren 42 dieser Gene
bisher nicht mit der Erkrankung in Verbindung gebracht
worden. Die Studie hat wichtige Erkenntnisse Uber die
Entstehung von Alzheimer geliefert. Die Forscher*innen
konnten bestimmte Signalwege im Koérper identifizieren,
die bei der Entwicklung der Krankheit eine Rolle spie-
len. DarUber hinaus entwickelten sie einen Risiko-Score.
Dieser Score kann helfen, die Wahrscheinlichkeit dafur
vorherzusagen, ob eine Person in Zukunft an Alzheimer
erkranken wird. Der Risikoscore kénnte dazu beitragen,
Menschen mit hohem Risiko bei Friherkennungsunter-
suchungen frihzeitig zu erkennen 4%

Genomstudien: Neue Wege zur Bekampfung von
Krankheiten

Die Analyse riesiger Datenmengen aus Genomstudien er-
moglicht es Wissenschaftler*innen spezifische Gene zu
identifizieren, die Menschen flr bestimmte Krankheiten
anfalliger machen.™ Diese Entdeckungen ebnen den Weg
fUr neue Therapieanséatze, die auf die gezielte Beeinflus-
sung der molekularen Signalwege abzielen und somit die
Krankheit an der Wurzel bekdmpfen kénnen. Trotz des
Erfolges von GWAS gibt es noch Hurden zu Uberwinden.
Eine zentrale Frage ist, wie zuverlassig die abgeleiteten
Risiko-Scores tatsachlich sind, die aus den Daten ermittelt
werden. Diese Scores besitzen das Potenzial, die Wahr-
scheinlichkeit zuklinftiger Krankheiten zu prognostizieren,
bedurfen jedoch strenger Tests, bevor wir ihnen voll ver-
trauen kdnnen.

Erweiterung der GWAS-Studien

Bislang haben sich die meisten GWAS-Studien auf Men-
schen europaischer Abstammung konzentriert. Wir wis-
sen aber, dass Gene und deren Auswirkungen in ver-
schiedenen Bevélkerungsgruppen variieren kénnen. Die
Ausweitung solcher Studien auf diverse Populationen ist
entscheidend, um ein wirklich globales Verstéandnis der
Funktionsweise von Krankheiten zu erlangen.* Obwohl
die Omics-Forschung uns mit fantastischen Werkzeu-
gen ausstattet, ist es unerlasslich anzuerkennen, dass
komplexe Erkrankungen wie Alzheimer weiterhin diffizile
Herausforderungen darstellen. Die Entschlisselung die-
ses Rétsels erfordert eine Kombination verschiedenster
tierversuchsfreier Forschungsmethoden.
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Grundlagenforschung

XENOTRANSPLANTATION: HOFFNUNGSTRAGER

ODER ETHISCHER ALBTRAUN

Tausende erkrankte Menschen warten in Deutschland auf ein lebensrettendes Organ. Leider
bleiben ihre Hoffnungen oft unerfillt, denn Organspenden sind Mangelware.’ Seit Jahrzehnten
forschen Wissenschaftler*innen darum auch an der Xenotransplantation, der Ubertragung
tierischer Organe auf den Menschen. Doch sowohl Fachleute als auch die Offentlichkeit

diskutieren diese Technologie kontrovers.?

Schweine als Organspender?

Schweine stehen als mégliche Organlieferanten im Fokus
der Xenotransplantations-Forschung, da sie schnell he-
ranwachsen und viele Nachkommen haben.®* Zudem &h-
neln sie in Anatomie und Genetik dem Menschen.* Doch
auch nach Jahrzenten der Forschung gibt es noch eine
Reihe technischer und wissenschaftlicher Schwierigkei-
ten, ganz zu schweigen von der ethischen Problematik.
Eines der groBten Probleme bei der Xenotransplantati-
on ist die AbstoBungsreaktion des Immunsystems der
Empfanger*innen gegen das tierische Organ.® Um diese
zu minimieren, werden Schweine genetisch verandert,
um ihre Organe dem Menschen &hnlicher zu machen.
Dafur setzen Wissenschaftler*innen in Studien unzahlige
Schweine ein, bis es ihnen Uberhaupt gelingt, lebensfa-
hige Schweine zu erhalten, die die gewlnschte geneti-
sche Veranderung in ihrem Erbgut tragen<-2 Etliche Tiere
sterben kurz nach der Geburt oder enden als ,unbrauch-
bar”, weil sie nicht den Kriterien der Forscher*innen
entsprechen. Neben den genetischen Modifikationen
sind auch die Aufzucht und Haltungsbedingungen eine
Belastung fur die Schweine. Sie werden unter strengen
Hygienbedingungen in einer reizarmen Umgebung auf-
gezogen, um das Risiko einer Ubertragung von Krank-
heitserregern Uber die Organe auf den Menschen zu
minimieren.t? Oft werden sie zudem per Kaiserschnitt
geboren oder schon nach 24 Stunden von ihren M(t-
tern getrennt.®" Fir die intelligenten und sozialen Tiere
bedeutet das: keine Mutter-Kind-Bindung, keine frische
Luft, kein arttypisches Verhalten. Und die unfreiwilli-
ge Organspende endet fur die Schweine immer tédlich.

Hohe Risiken fiir unsere nachsten Verwandten

Vor der Transplantation von Schweineorganen auf Men-
schen dienen Affen als Organempfanger und so als ,Mo-
dellorganismen”, um die Risiken und Komplikationen der
Xenotransplantation zu erforschen.3® In diesen Experi-
menten werden die Affen schweren Belastungen aus-
gesetzt. Sie mussen teils mehrere Operationen ertragen,
leiden unter Wundschmerzen, Organversagen, Absto-
Bungsreaktionen oder den Nebenwirkungen von einer
Vielzahl von Medikamenten. Die Versuche kénnen Uber
Monate hinweg andauern. Wenn die Affen nicht bereits
aufgrund von Komplikationen wahrend des Versuchs
gestorben sind, werden sie am Ende des Versuchs geté-
tet. Trotz der genetischen Nahe und des &hnlichen Im-
munsystems sind Affen keine perfekten Modelle fir den
Menschen. Medikamente, die bei Affen gut wirken, kén-
nen beim Menschen schwere Nebenwirkungen verursa-
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chen.? Und trotz der im Tierversuch erreichten Uberle-
bensdauer der Affen konnte bislang kein vergleichbares
Ergebnis beim Menschen erzielt werden.?"

Diirfen wir Tiere als Ersatzteillager
instrumentalisieren?

Die Xenotransplantation ist ethisch umstritten und
blickt auf eine lange Geschichte gescheiterter Versuche
zurlick™ Selbst wenn akute Komplikationen wie Absto-
Bungsreaktionen in den Griff bekommen werden, blei-
ben die Langzeitfolgen der Xenotransplantation unklar.
Grundlegende Unterschiede zwischen Tier und Mensch,
wie Lebenserwartung und Immunsystem, kénnten den
Erfolg auch langfristig gefdhrden. Zudem besteht das
Risiko, dass sich Krankheitserreger wie bestimmte Vi-
ren zwischen den Arten Ubertragen. Die wie bei allen
Transplantationen notwendige medikamentdse Immun-
suppression erhoht das Infektionsrisiko zuséatzlich.® Die
Xenotransplantation wirft zudem fundamentale ethi-
sche Fragen auf: In der gesellschaftlichen Wahrneh-
mung werden Schweine primar als landwirtschaftliche
.Nutztiere” gesehen, die fur den Fleischverzehr gezich-
tet und geschlachtet werden Aber dirfen wir Tiere
einfach als ,Ersatzteillager” missbrauchen? Welche Ge-
fahren birgt die Ubertragung tierischer Organe auf den
Menschen? Und sollten nicht auch Tiere ein Recht auf
die Unversehrtheit ihres Erbguts haben und nicht gene-
tisch verandert werden dirfen? Die Xenotransplantation
verspricht, den Organmangel zu beenden und unzahlige
menschliche Leben zu retten. Doch diese Hoffnung hat
ihren Preis: Unsagbares Tierleid und ungeldste ethische
Fragen werfen dunkle Schatten auf die als Losung aller
Organspende-Engpéasse angepriesene Technologie.

GEWEBE ORGANE
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TISSUE ENGINEERING: 3D BIOPRINTING

Tiere in der Xenotransplantation werden zu bloBen Objekten degradiert. Sie haben keine Wahl und
werden nur als Mittel zum Zweck benutzt. Ihre Bedurfnisse werden ignoriert, wenn sie nur lange
genug Uberleben, um ihre Organe zu "spenden”. Gleichzeitig wird ihre Ahnlichkeit zum Menschen
als Rechtfertigung far ihre Nutzung angefihrt und sie durch genetische Manipulationen dem
Menschen noch dahnlicher gemacht. Diese Situation ist paradox: Um sie zu rechtfertigen, muss

man zwei gegensatzliche Ideen gleichzeitig far wahr halten. - Nina Brakebusch, M.A. (Tier- und
Umweltethikerin, Fachreferentin an der Akademie fir Tierschutz)

Stellen Sie sich vor, Arzte kénnten Organe einfach im La-
bor zGchten, anstatt auf Spenderorgane angewiesen zu
sein oder Organe von Tieren zu nutzen. Weltweit arbeiten
Wissenschaftler*innen daran, diese Vision Wirklichkeit
werden zu lassen. Eine vielversprechende Technik ist
das sogenannte Tissue Engineering - oder auf Deutsch:
Gewebezlchtung. Dabei geht es darum, menschliche
Gewebe und Organe im Labor nachzubauen, um Organe
damit zu reparieren oder komplett zu ersetzen.’s"

Gedruckte Organe

Eine besonders spannende Entwicklung in diesem Be-
reich ist das 3D-Bioprinting.” Ahnlich wie ein 3D-Drucker
Gegenstande aus Kunststoff herstellt, werden hier le-
bendige Zellen Schicht fur Schicht zu einem dreidimen-
sionalen Gewebe geformt.® Menschliche Zellen in einer
Nahrflissigkeit dienen als ,Bio-Tinte" und wachsen auf
einem speziellen Gerust, der Matrix. Gesteuert wird die-
ser Prozess von biologisch aktiven Substanzen.®2° Der
groBe Vorteil dieser Methode: Die gedruckten Modelle
sind prazise und kdnnen beliebig oft hergestellt wer-
den.® In den letzten Jahren wurden bereits stark verein-
fachte Modelle fir alle wichtigen menschlichen Organe
auf diese Weise hergestellt.”®

Neben winzigen Herzgewebe-Patches, die in Zukunft
geschadigte Herzmuskeln nach einem Infarkt reparieren
sollen, arbeiten Forscher*innen auch an der Zichtung
kompletter Herzen im Labor, um sie eines Tages trans-
plantieren zu kdnnen.” AuBerdem sind maBgeschneider-
te Herzklappen flr Patient*innen mit defekten Klappen
ein vielversprechendes Forschungsgebiet. Ein wichtiger
Schritt auf dem Weg zu gedruckten Organen ist die Ver-
wendung von patienteneigenem Ausgangsmaterial in
Form von induzierten pluripotenten Stammzellen (Le-
sen Sie hier zu iPS auf Seite 39). In einer aktuellen Studie
wurden beispielsweise ganze Herzen hergestellt, wenn
auch nurin der GréBe eines Kaninchenherzens und noch
ohne Herzschlag.®®

Grenzen und Herausforderungen

auf dem Weg zum gedruckten Organ

Das groBe Ziel des 3D-Bioprintings ist die Herstellung
von Organen fUr Transplantationen. Aber es bietet auch
enormes Potenzial fir andere Forschungsbereiche: Der
Einsatz menschlicher Zellen erméglicht die Herstellung
von Modellen, die besser auf die menschliche Physiolo-
gie und Krankheitsforschung abgestimmt sind als Tier-
modelle.”® So kdnnen gedruckte Organmodelle beispiels-
weise Tierversuche in der Toxikologie ersetzen.®®

Die Vision, eines Tages vollstandig funktionsfahige,

el
Gerust Zellen Wachstumsfaktoren
TISSUE
ENGINEERING
—>

Geschadigtes Herz Repariertes Herz

Forscher arbeiten an winzigen Herzgewebe-Patches, die in Zukunft
geschddigte Herzmuskeln nach einem Infarkt reparieren sollen

kiinstliche Organe zu drucken, ist zwar noch Zukunfts-
musik, aber erste Erfolge bei der Herstellung von ,ein-
fachen” Geweben wie Haut und Knorpel machen Hoff-
nung.?® Um dieses Ziel zu erreichen, miissen noch einige
Harden genommen werden.?° Der Aufbau und die Funkti-
on menschlicher Organe sind duBerst komplex und noch
nicht vollstandig verstanden.?® Eine weitere Herausfor-
derung besteht darin, dass viele aktuelle Bioprinting-
Verfahren oft versteckt Materialien tierischen Ursprungs
verwenden wie zum Beispiel Fotales Kalberserum (FKS)."®
Dies steht im Widerspruch zum Ziel, den Einsatz von
Tieren in der Forschung zu beenden und kann die Uber-
tragbarkeit auf den Menschen beeintrachtigen.®® Daher
arbeiten Wissenschaftler*innen intensiv an tierfreien Al-
ternativen, um das volle Potenzial des 3D-Bioprintings
auszuschopfen.® Ein weiteres Hindernis: Medizinpro-
dukte wie Herzklappen mussen aktuell noch gesetzlich
vorgeschriebene Tierversuche durchlaufen. Erst wenn
diese Vorgaben gestrichen werden und stattdessen tier-
versuchsfreie Testverfahren akzeptiert werden, ist eine
komplett tierversuchsfreie Sicherheitsprifung méglich.

Hoffnungstrager fiir tierversuchsfreie
Medikamentenentwicklung

Auch wenn wir noch ein groBes Stlick Weg zum gedruck-
ten Organ vor uns haben, zeichnen sich bereits kurzfristig
umsetzbare Einsatzméglichkeiten des 3D-Bioprintings
ab. Gewebe- und Organmodelle bieten das Potenzial,
Tierversuche bei der Entwicklung und Zulassung von
Medikamenten zu reduzieren oder sogar zu ersetzen.?°
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Ausbildung

AUSBILDUNG:

SEZIEREN ODER SIMULIEREN?

Uber Jahrzehnte war es in der Hochschulausbildung von Lebenswissenschaftler*innen wie
Biolog*innen, Tierdrzt*innen und Humanmediziner*innen géngige Praxis, Versuche an lebenden
Tieren durchzufihren oder tote Tiere zu sezieren. Méduse, Ratten und Frésche dienten als
.Unterrichtsmaterial’, um anatomische und physiologische Grundlagen zu vermitteln. Auch
heute ist die Arbeit mit toten Tieren und teilweise auch die Durchftihrung von Tierversuchen in

der Aus- und Weiterbildung noch ublich.
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Im Préparierkurs: Studierende sezieren tote Tiere, um Anatomie und
Physiologie zu erlernen. Eine umstrittene Praxis, flr die zunehmend
tierfreie Alternativen gefordert werden.

Datenlage unklar

Es ist schwierig, den Tierverbrauch fir die Aus- und Wei-
terbildung genau zu beziffern. Nicht alle Tiere, die hier
verwendet werden, werden extra zu diesem Zweck ge-
tétet und kénnen diesem in der Statistik darum nicht
zugeordnet werden. Manche stammen zum Beispiel
aus der Versuchstierzucht fur die Forschung und waren
sonst ,Ubrig” gewesen. Immerhin gibt es seit 2021 ge-
nauere Zahlen fur Tierversuche im Bereich der Aus- und
Weiterbildung, aufgeschlisselt nach Hochschulbildung
und beruflicher Weiterbildung. 2022 wurden in Deutsch-
land Uber 48.000 Tiere in der Ausbildung verwendet:
Uber 9.000 an Hochschulen und fast 40.000 in der be-
ruflichen Weiterbildung.!

Unterscheidung Tierverbrauch und Tierversuch

Diese zwei Begriffe werden oft vermischt, unterscheiden
sich aber grundlegend. Wahrend Tierversuche Experi-
mente an lebenden Tieren umfassen, bezieht sich Tier-
verbrauch auf die Verwendung von bereits gettteten
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Tieren. Beide Bereiche spielen in der naturwissenschaft-
lichen und (tier-)medizinischen Aus- und Weiterbildung
eine Rolle. Studierende werden oft mit toten Tieren kon-
frontiert, die sie dann aufschneiden und untersuchen
mussen. Tierversuche kommen hingegen meist erst in
héheren Semestern, wahrend der beruflichen Weiterbil-
dung oder in spezifischen Ausbildungsgéngen von Per-
sonen zum Einsatz, die selbst Tierversuche durchfliihren.

Tierversuchsausbildung in der EU

Wer in der EU mit Versuchstieren arbeiten will, muss ge-
maB der Vorgaben der EU-Tierversuchsrichtlinie spe-
zielle Schulungen absolvieren.? Sie beinhalten die sach-
gerechte Durchfiihrung von Tierversuchen, Planung
entsprechender Projekte sowie Pflege und Tétung von
Tieren. Die verschiedenen Kursmodule werden durch
den Verband europaischer Versuchstierkunde-Gesell-
schaften (Federation of European Laboratory Animal
Science Associations, FELASA) zertifiziert.® Da die ver-
mittelten Methoden wéahrend der Schulung von ungeib-
ten Personen durchgefihrt werden, kénnen die Eingriffe
fur die Tiere langwieriger und belastender sein - auch
wenn die Auszubildenden so lange von einer bereits
sachkundigen Person begleitet werden mussen, bis sie
die erlernten Techniken beherrschen.

Um Operationstechniken zu vermitteln, werden Tier-
versuche auBerdem im Rahmen von speziellen (Weiter-
bildungs-)Kursen fir Humanmediziner*innen durch-
gefuhrt. Wie sehr Tiere unter solchen Versuchen leiden,
ist von Fall zu Fall unterschiedlich. Ein Beispiel: FUr ei-
nen geplanten Tierversuch wird bei Mausen geubt, ihre
Hauptschlagader kinstlich zu verengen. Das fUhrt zu
starken Schmerzen, Schwache und Mudigkeit. Der Ver-
such wurde an 600 Musen geplant - am Ende wurden
alle getotet.*

Fehlgeleitete Tradition: Tierleid hinnehmen lernen
In einigen Studiengangen gehort die Arbeit mit lebenden
und toten Tieren nach wie vor zum Alltag. Diese Praxis
wirft jedoch grundlegende Fragen auf: Welche Werte
gegenUber Tieren werden angehenden Wissenschaft-
ler*innen vermittelt, wenn es als akzeptabel gilt, ihnen
Schmerzen, Leid oder Schaden zuzufligen oder sie zu
téten - und das nur zu Studienzwecken? Statt das ethi-
sche Bewusstsein der Student*innen zu stérken und sie
in modernen, tierversuchsfreien Verfahren zu schulen,
wird Tierleid als notwendiges Ubel dargestellt oder erst
gar nicht hinterfragt.
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DENKEN FANGT IM HORSAAL AN

Wir setzen uns dafdur ein, den leidvollen Einsatz von Tieren in der Lehre und Ausbildung durch
innovative und humane Alternativen zu ersetzen. Unsere Erfahrung, gestutzt durch zahlreiche
wissenschaftliche Studien und diverse Beispiele der erfolgreichen Umsetzung solcher Methoden
auf der ganzen Welt, zeigt, dass diese Methoden nicht nur ethisch vertretbar, sondern auch péd-
agogisch uberlegen in Bezug auf die Aneignung von Wissen und Fertigkeiten sind. Die Zukunft der
Ausbildung und Lehre kommt ohne Tierleid aus. Simulationen, Modelle und die Nutzung klinischer
Erfahrung werden Tierversuche und Sezieren ersetzen - zum Vorteil von Studenten, Ausbildern

und den Tieren.. Nick Jukes (Projektkoordinator, InterNICHE)

Doch die Ausbildung im biomedizinischen Bereich erlebt
einen Wandel: Tierverbrauch und -versuche weichen zu-
nehmend tierfreien Lehrmethoden, wie zum Beispiel mo-
dernen Simulationsmethoden.® Dieser Fortschritt wird
durch technologische Innovationen, wissenschaftliche
Erkenntnisse und ethische Bedenken vorangetrieben.
Die Spannbreite reicht von einfachen Frosch-Modellen
bis hin zu hochkomplexen Simulatoren, die selbst erfah-
rene Operateure bei der Vorbereitung auf komplizierte
Eingriffe unterstttzen.

Hochschulbildung im Wandel

Anatomische Modelle, vom Ganzkérpermodell bis hin
zu detailgetreuen Organnachbildungen, ermdglichen
Studierenden heute ein tiefgreifendes Anatomie-Ver-
standnis, ohne dass daflr Tiere sterben mussen. Auch
computergestitzte Lernsoftware und Virtual-Reality-
Programme halten Einzug in Hérséle und Ubungsrau-
me.*’” Kérperspenden dienen sowohl in der Human- als
auch in der Tiermedizin als wertvolle Lernressourcen. Alle
diese Methoden bieten den entscheidenden Vorteil, dass
sie realitdtsnah sind und gleichzeitig Tierleid und ethi-
sche Konflikte vermeiden.®

Auch in der beruflichen Weiterbildung gibt es passen-
de tierfreie Modelle und Simulatoren fir jede Stufe und
jeden Zweck: angefangen bei einfachen Verfahren wie
Magen- und Darmspiegelungen bis hin zur Verbesserung
komplexer Operationstechniken und dem Training von
Notfallsituationen.”" Hochmoderne Simulatoren ermdg-
lichen sogar das Uben von Hirn-OPs an patientenspezi-
fischen 3D-Modellen mit realistischen Gewebeeigen-
schaften und simuliertem Blutfluss.? Fir Situationen,
in denen Komplikationen besonders schwerwiegende
Folgen haben kénnen, bieten Simulatoren eine sichere
und effektive Lernumgebung. Sie erlauben wiederholtes
Uben und eine objektive Lernbewertung, an humanba-
sierten Modellen, was letztlich die Patientensicherheit
erhoéht?

LebensgroBe Simulationspuppen, die auf Interaktion re-
agieren und sprechen kénnen, ermdéglichen das Training
komplexer Szenarien und Softskills."* Auch im Bereich
der Notfallmedizin belegen Studien, dass solche Simula-
tionen den Stress realer Situationen genauso gut nach-
bilden kénnen wie Ubungen an lebenden Tieren® Die

Moderne medizinische Ausbildung: Tierversuchsfreie Simulatoren und
VR-Programme ermdéglichen realitdtsnahes Training - von einfachen
Untersuchungen bis hin zu komplexen Operationen.

Vorteile liegen auf der Hand: Sie sind nicht nur ethisch
vertretbar, sondern auch padagogisch wertvoll und prak-
tisch. Simulatoren sind transportabel, leicht zu bedienen
und wiederverwendbar.® Studien zeigen, dass die Ausbil-
dung mit Simulationsmethoden der traditionellen Ausbil-
dung mit Tierversuchen in nichts nachsteht.”

Volles Potenzial noch nicht ausgeschopft

Obwohl einige Simulatoren bereits sehr realitdtsnah sind,
erreichen manche noch nicht dieses hohe Niveau, weil
sie die Komplexitat eines lebenden Organismus noch
nicht vollstéandig abbilden kénnen. Dadurch fehlt még-
licherweise der Leistungsdruck und Stress, der bei Um-
gang mit und Eingriffen an lebenden menschlichen oder
tierischen Patient*innen entstehen kann. Dartber hin-
aus sind hochwertige Simulatoren teuer und es gibt im-
mer noch Bedenken gegenuber neuen Technologien. Ei-
nige Dozent*innen halten das Uben an ,echtem” Gewebe
noch flr unersetzlich. Es ist daher nicht nur technische
Weiterentwicklung erforderlich, sondern auch ein Um-
denken in der Ausbildung.

Tierfreien Lehrmethoden gehort die Zukunft!

Trotz dieser Herausforderungen zeigen Beispiele wie die
medizinische Ausbildung in den USA, dass ein Umstieg
auf tierversuchsfreie Methoden mdglich ist.® Auch in
Deutschland gibt es positive Entwicklungen: Immer mehr
Hochschulen bieten tierversuchsfreie Studiengange an
(Lesen Sie dazu mehr auf Seite 76 und 77) und die For-
schung arbeitet kontinuierlich an der Weiterentwicklung
von Simulatoren. Es ist an der Zeit, Uberholte Vorstellun-
gen hinter uns zu lassen und den Weg in eine tierleidfreie
Ausbildung konsequent weiterzugehen.
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GIFTIGKEITSTESTS:

TIERVERSUCHE AUF DEM PRUFSTAND

Chemikalien, Lebensmittel, Medikamente: Unser Alltag steckt voller potenzieller
Gesundheitsgefahren. Die Toxikologie untersucht, wie gefdhrlich Stoffe flir uns und unsere
Umwelt sind. Tierversuche haben in diesem Bereich eine lange Tradition. Manche der Tests
wurden bereits am Anfang des 20. Jahrhunderts entwickelt, meist mangels Alternativen. Heute
zweifeln aber immer mehr Wissenschaftler*innen an ihrer Aussagekraft.

Sicherheit fiir Mensch und Umwelt - aber

zu welchem Preis?

Jahrlich werden in Deutschland rund 270.000 Tiere in
Versuchen zu regulatorischen Zwecken, also zur Erful-
lung gesetzlicher Vorgaben, eingesetzt. Das sind fast
ein Sechstel aller Tierversuche hierzulande. Sie sollen
prifen, ob Substanzen beispielsweise die menschliche
Haut reizen (Seite 50), beim Menschen Allergien auslo-
sen (Seite 52) oder negative Auswirkungen auf Umwelt
(Seite 66) und Lebensmittel (Seite 56) haben. Auch die
Sicherheit von Medikamenten fiir den Menschen wird so
untersucht (Seite 48, Seite 54 und Seite 58), bevor sie im
letzten Schritt an freiwilligen Testpersonen gepruft wer-
den. Mause, Ratten, Kaninchen und andere Tiere werden
dafUr diesen Substanzen ausgesetzt.

Ethische Bedenken und wissenschaftliche Zweifel
Tierversuche in der Toxikologie sind in Ethik und Wissen-
schaft umstritten. Wir missen sie kritisch hinterfragen,
denn Forschende setzen hier Tiere oft extrem hohen Do-
sen der zu prifenden Substanz aus, die weit GUber dem
liegen, was ein Mensch jemals aufnehmen wurde.' Die-
se unrealistische Versuchsgestaltung fUhrt zu immen-
sem Tierleid, ohne dass wirklich aussagekraftige Daten
fur die menschliche Sicherheit gewonnen werden.' Die
Versuchstiere werden fir Toxizitatstests mutwillig mit
den Testsubstanzen vergiftet, darum gehéren sie zu den
Versuchen, die den héchsten Grad an Leid, Schmerzen
und Schaden auslésen. Veratzungen, Hautreizungen,
Lahmungserscheinungen und Atemnot sind nur einige
der moglichen Effekte, die die Tiere in den Tests erleiden
kdnnen. Sterben sie nicht an der schadlichen Wirkung
der Stoffe, werden sie meist am Versuchsende getétet.

Reproduzierbarkeit & Validierung

Ein weiteres Problem ist die schlechte Reproduzier-
barkeit von Toxizitatstests an Tieren. Das heiBt, selbst
bei der Wiederholung eines Versuchs unter identischen
Bedingungen kommt man nicht immer zum gleichen
Ergebnis. Das lasst Zweifel an der Aussagekraft dieser
Tests aufkommen. Studien zeigen, dass die sechs gan-
gigsten Tierversuche in der Toxikologie nur in 70 % der
Falle reproduzierbare Ergebnisse liefern.2* Wir missen
Alternativen finden, die Tierleid vermeiden und gleichzei-
tig die Sicherheit von Mensch und Umwelt verbessern.®
Die EU hat dies erkannt und férdert tierversuchsfreie
Methoden.* Eine wichtige Institution in diesem Bereich
ist das Europaische Zentrum zur Validierung von Alter-
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nativmethoden (EURL-ECVAM). Es forscht an, entwickelt
und validiert tierversuchsfreie Methoden und fordert den
Wissensaustausch. Validierung bedeutet, dass die Test-
methode grindlich Gberprift wird, um sicherzustellen,
dass sie zuverlassig und aussagekraftig ist.

Hohe Hiirden fiir tierversuchsfreie Methoden

Ein grundsatzliches Problem bei der Validierung von
tierversuchsfreien Methoden ist allerdings, dass oft un-
realistisch hohe MaBstébe an sie angelegt werden. Im
Gegensatz dazu wurden viele Tierversuche, beispiels-
weise der Pyrogentest (Lesen Sie mehr zum Pyrogentest
auf Seite 48), nie auf ihre Relevanz fir den Menschen
Uberprift.>¢ Problematisch dabei: tierversuchsfreie Me-
thoden mussen sich trotzdem am Tierversuch messen
lassen, auch wenn dieser oft unzuverlassig ist.® Es wére
sinnvoller, Ergebnisse tierversuchsfreier Methoden mit
anderen wissenschaftlichen Erkenntnissen, nur in rund
80% der Falle reproduzierbare Ergebnisse liefern.'? Nur
so kdnnen wir sicherstellen, dass wir die bestmdglichen
Methoden zum Schutz von Mensch und Umwelt einset-
zen.

Tierversuche in der Toxikologie: Chemikalien werden Tieren,
beispielsweise per Schlundsonde verabreicht, um ihre Giftigkeit
zu priifen - eine umstrittene Methode, fir die es zunehmend
Alternativen gibt.

Grafik links: Verandert nach Hoggatt et al. J Am Assoc Lab Anim Sci. 2010 | PMID: 20587165 Grafik rechts: Veréndert nach Huang et al. Int J Mol Sci. 2021| DOI: 10.3390/ijms22084216
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Im groBen Bereich der Industriechemikalien ist
eine Weiterentwicklung von Readacross und
anderen nicht-Test- bzw. Computer-basierten
Verfahren von groBer Bedeutung. Ganz neue
Méglichkeiten der Testung bieten komplexe
Modelle von Organoiden und (multi)-Organ-on-
a-Chip-Systemen. Die Anwendung als toxiko-
logische Testmethoden bedarf in den meisten
Fdllen noch einer Weiterentwicklung und Stan-
dardisierung, aber die Palette an Einsatzmdég-

lichkeiten ist extrem breit. - Prof Dr. Marcel Leist (Pro-
fessor an der Universitdt Konstanz, Direktor CAAT-Europe)

Es gibt inzwischen eine Vielzahl von tierversuchsfreien
Methoden, die die Giftigkeit von Substanzen zuverlas-
sig vorhersagen kénnen. Sie versprechen, die Toxikolo-
gie grundlegend zu veréndern. Die Diskussion dreht sich
also nicht mehr um die Frage "ob", sondern "wie" und "wie
schnell" der Wandel kommt.®

REACH-Verordnung: Revolution der
Chemikaliensicherheit in Europa?

Seit 2007 regelt die Verordnung REACH (Registrierung,
Evaluierung und Autorisierung (Zulassung) von Chemi-
kalien) die Sicherheit von Chemikalien in EU. Sie soll das
Chemikalienrecht vereinfachen und flihrte eine Regist-
rierungspflicht fr tausende Chemikalien ein, die in einem
massiven Anstieg an verflgbaren Informationen Uber
Chemikalien resultierte. Ein Meilenstein war die Veréffentli-
chungderRegistrierungsdatenvon10.000 Chemikalien, die
auf 800.000 Untersuchungen zu deren Giftigkeit beruhen.

Tierversuche ade? Computergestiitzte Verfahren re-
volutionieren die Toxikologie

Aus den Registrierungsdaten wurde eine Datenbank er-
stellt. Sie ist bisher einzigartig in dieser Dimension>” und
bildet die Grundlage fir den sogenannten RASAR-Ansatz
(Read-Across-based Structure activity Relationsships,
Deutsch: Relationale Struktur-Aktivitats-Beziehung oder
Analogiekonzept). Dahinter verbirgt sich eine komple-
xe computergestitzte Methode, die auf Grundlage der
verfigbaren Daten zu einer oder mehreren Chemikali-
en Ruckschlisse auf das Verhalten einer anderen Ziel-
chemikalie®” zieht, deren Eigenschaften oder mdgliche
schadliche Wirkungen bislang noch nicht bekannt sind.
Diese Ruckschllsse beziehen sich dabei auf den gleichen
maglichen Effekt, auch Endpunkt genannt. Das Verfahren
nutzt die Erkenntnis, dass Chemikalien mit einer ahnli-
chen Struktur dhnliche Wirkungen haben. So lasst sich
eine verlassliche, automatisierte Vorhersage tber die Gif-
tigkeit einer Chemikalie treffen.2® Damit kénnen die wei-
teren gesetzlich vorgeschriebene Tests bei als ungiftig
vorhergesagten Stoffen angepasst und viele vorgeschrie-
bene Tierversuche vermieden werden.

ANALOGIEKONZEPT: RASAR

Zellbasierte Tests
(S. 56)

Alternative zum
Tierversuch

3D-Modelle
(S.51)

Moderne, tierversuchsfreie Methoden ermdglichen eine zuverldssige
Vorhersage der Giftigkeit von Chemikalien und ebnen den Weg fiir eine
ethischere Forschung. Manchmal reicht eine einzige tierversuchsfreie

Methode, manchmal ist eine Kombination mehrerer Methoden nétig, um
Tierversuche erfolgreich zu ersetzen.

Eine aktuelle Studie verglich die Ergebnisse von sechs
haufigen Giftigkeitsprifungen, fur die in der EU jahrlich
in der Summe 600.000 Tiere eingesetzt werden.”® lhnen
wurden dabei computergestiitzte Verfahren gegenutber-
gestellt. Ergebnis: Die Computermethoden schnitten
deutlich besser ab und zeigten zuverlassigere Ergebnis-
se.® Sie bieten ein immenses Potenzial, um hier Tierver-
suche einzusparen. Im Bereich der Chemikalientestung
fir REACH sind tierversuchsfreie Hochdurchsatz-Test-
verfahren wie diese Computermethoden unverzichtbar.
Die Unmenge an bereits existierenden und laufend neu
entwickelten Chemikalien I&sst sich so viel schneller und
meist kostengunstiger auf ihre Sicherheit prifen. Tierver-
suche sind dafur zu ressourcenintensiv und zu langsam.
Ein weiterer Vorteil: Computermethoden kénnen die Ver-
lasslichkeit jeder Vorhersage angeben. So kann eine fun-
dierte Entscheidung getroffen werden, ob die Vorhersage
ausreichend zuverlassig ist."

Doch es mussen noch einige Hirden genommen wer-
den. Zentrale Herausforderung: Unterschiedliche Re-
gelungen flr Pestizide, Chemikalien, Medikamente und
Nahrungsmittel erschweren die Entwicklung und Ein-
fihrung flachendeckend anwendbarer Alternativen. Un-
terschiedliche EU-Institutionen sind fir die einzelnen
Rechtsakte zustandig, die Kommunikation untereinander
ist teils mangelhaft. Das fUhrt zu einem uneinheitlichen
Vorgehen. Die behérdliche Zusammenarbeit muss daher
deutlich verbessert werden.

Big Data gegen Tierversuche

Die rasante Entwicklung der Computertechnologien bie-
ten ein enormes Potenzial, um Tierversuche im Bereich
der Toxikologie zu reduzieren und tierversuchsfreie Prif-
methoden effizienter zu gestalten. Kl-basierte Systeme
kdnnen riesige Datenmengen in atemberaubender Ge-
schwindigkeit analysieren und so die Wirkungen von Che-
mikalien schneller und sicherer vorhersagen als je zuvor.
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PYROGENTEST AM KANINCHEN

Fur Die Verbrauchersicherheit ist die Reinheit von Arzneimitteln und Medizinprodukten wie
Infusionen, Injektionen und Implantaten unerldsslich. Denn Verunreinigungen, zum Beispiel mit
fieberauslésenden Substanzen, den sogenannten Pyrogenen, kénnen selbst in geringen Mengen
schwerwiegende Nebenwirkungen haben.* Obwohl eine Verunreinigung sehr unwahrscheinlich
ist, sind Pyrogentests gesetzlich nach wie vor vorgeschrieben.®° Jahrzehntelang waren
Tierversuche mit Kaninchen das Standard-Nachweisverfahren flr Pyrogene.

Verunreinigungen in Medikamenten erkennen
Pyrogene kdnnen bakteriellen, viralen, parasitaren
oder chemischen Ursprungs sein. Wird ein Medikament
als Infusion verabreicht, so kann es die kdrpereigenen
Abwehrmechanismen im Verdauungstrakt umgehen.®
Diese Arzneimittel missen daher besonders auf Ver-
unreinigungen mit Pyrogenen geprift werden. Flr
diese Tests wurden laut dem Paul-Ehrlich-Institut in
Deutschland jahrlich etwa 6.000 bis 7.000 Kaninchen
verwendet.®

Kaninchen im Pyrogen-Test bei der
Arzneimittelpriifung

Beim Kaninchen-Pyrogentest wird an den Tieren die
Vertraglichkeit von Arzneimitteln fir den Menschen ge-
pruft. Dazu wird das zu untersuchende Arzneimittel in
ein BlutgefaB im Ohr des Kaninchens injiziert.®* Wahrend
des Tests wird das Tier fir mehrere Stunden in einem
engen Kasten bis zum Hals fixiert und ein Fieberther-
mometer rektal eingefliihrt. Entwickelt es wahrend des
Tests kein Fieber, gilt das Arzneimittel als pyrogenfrei.’
Bis zu diesem Ergebnis kann sich das Kaninchen nicht
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von der Stelle bewegen, sondern nur sitzen oder liegen.
Dies fuhrt zu einer massiven Einschréankung seiner na-
tarlichen Verhaltensweisen, wie zum Beispiel der sozi-
alen Interkation oder dem Putzen. Die Kaninchen be-
kommen zudem schon ab dem Abend vor dem Test kein
Futter mehr und dirfen auch wahrend des Versuchs
weder fressen noch trinken.” Mit Pyrogenen verunrei-
nigte Arzneimittel kénnen bei Kaninchen schwerwie-
gende gesundheitliche Beeintrachtigungen hervorru-
fen, die sich in Form von Fieber, Atemnot oder einem
Kreislaufversagen auBern koénnen.f Selbst wenn es
bei dem getesteten Arzneimittel keine Verunreinigung
gibt, sind allein die Versuchsbedingungen fir sie sehr
bedngstigend und verursachen Stress und Leid. Als
Fluchttiere sind Kaninchen besonders empfanglich da-
fur. Oft werden zudem mehrere Tests an den gleichen
Kaninchen durchgeflhrt, was zu schmerzhaften Verdi-
ckungen der Ohrvenen durch die wiederholten Injektio-
nen fihren kann.®

Unnotiges Leid fiir fragwiirdige Ergebnisse

Der Kaninchen-Pyrogentest wurde bereits 1912 man-
gels damals verfligbarer Alternativen entwickelt und ist
bis heute nicht auf seine wissenschaftliche Tauglichkeit
validiert.” Manche Substanzen l6sen beim Menschen
Fieber aus, nicht aber beim Kaninchen. Daher kann es
in seltenen Fallen trotz unauffalligem Kaninchen-Py-
rogentest beim Menschen zu Fieber kommen.?® Be-
sonders unbefriedigend: es missen viele Tierversuche
durchgefihrt werden, aber dabei werden nur sehr sel-
ten fir den Menschen relevante Verunreinigungen fest-
gestellt® Zudem ist der Kaninchen-Pyrogentest nicht
fur alle Arzneimittel geeignet. Moderne Zelltherapien
und Arzneimittel mit radioaktiven Substanzen kénnen
damit nicht auf Pyrogene untersucht werden.?"® Des-
halb ist es wichtig, tierversuchsfreie Methoden zu ent-
wickeln und zu etablieren. So kénnen Tierversuche und
das damit verbundene Tierleid reduziert und gleichzei-
tig die Sicherheit von Medizinprodukten fir den Ver-
braucher verbessert werden.

Pyrogentest am Kaninchen: Ein veralteter Test, bei dem Kaninchen in
engen Boxen fixiert und ihnen potenziell fiebererregende Substanzen in
BlutgeféBe im Ohr injiziert werden, um die Sicherheit von Medikamenten
zu prfen

Grafik rechts: Verandert nach SZABO-SCANDIC |
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Monozyten-Aktivierungstest (MAT): Eine tierversuchsfreie Methode zur Priifung von Medikamenten auf
fieberauslésende Substanzen. Der Test simuliert die menschliche Immunantwort im Reagenzglas und misst
die Freisetzung von Botenstoffen, die Fieber ausldésen kénnen.

Nachweis der
Botenstoffe per
gekoppelter
Farbreaktion

Aktivierung der Monozyten:
Freisetzung von Botenstoffen
aus Monozyten
z. B. Interleukin - 18

yrogene —> *.“‘ ‘* —

Ergebnisanalyse

|ONOZYTEN-AKTIVIERUNGSTEST

Der Monozyten Aktivierung Test (MAT) ist eine bedeutende tierversuchsfreie Methode, weil er im Au-
genblick eine Menge Tiere ersetzt. In den letzten zwanzig Jahren ist der Kaninchen-Pyrogentest in
Europa von 170.000 Tieren auf jetzt 20.000 pro Jahr zurtick gegangen und in zwei Jahren ist ganz da-
mit Schluss. - prof. br. br. med. Thomas Hartung (Professor an der Universitdt Konstanz und Johns Hopkins Bloomberg School of Public Health, Direktor CAAT)

Dank wissenschaftlicher Fortschritte haben Forschen-
de neue Verfahren entwickelt, um Pyrogene sicher zu
erkennen.3" Heute stehen tierversuchsfreie Methoden
wie zum Beispiel der Monozyten-Aktivierungstest (MAT)
im Vordergrund, um Pyrogene nachzuweisen. Der MAT
ist nicht nur aus ethischer Sicht zu bevorzugen, sondern
liefert auch prazise und zuverlassige und fiir den Men-
schen relevante Ergebnisse.

Sicherheit ohne Tierleid: ein innovativer Labortest
zur Pyrogen-Detektion

Der MAT simuliert die durch Pyrogene ausgeléste Fie-
berreaktion im Labor.® Dabei wird die zu untersuchende
Substanz mit menschlichem Blut (aus Blutspenden) ver-
mischt, um eine naturliche Immunantwort zu erzeugen:1
Der Labortest misst die Freisetzung von spezifischen
Botenstoffen (z. B. Interleukin-18), die als Reaktion auf
Pyrogene von speziellen weiBen Blutkérperchen, den
Monozyten, freigesetzt werden.11 In einem solchen Fall
wulrden die freigesetzten Botenstoffe eine Fieberreak-
tion im Koérper auslésen.® Uber eine gekoppelte Farbre-
aktion zeigt der MAT so an, ob das Produkt potenziell
fieberverursachende Verunreinigungen enthalt. Der MAT
wurde erfolgreich wissenschaftlich validiert und ist seit
2010 im Européischen Arzneibuch als tierversuchsfreie
Methode und Ersatz zum Pyrogentest am Kaninchen
zum Nachweis von Pyrogenen gelistet.

Tierschutz und Effizienz vereint

Der MAT hat gegenuiber dem herkdmmlichen Tierver-
such klare Vorteile beim Nachweis von Pyrogenen. Einer
der groBten ist, dass er die artspezifischen Unterschie-

de zwischen Kaninchen und Mensch gar nicht erst auf-
treten lasst. AuBerdem kann der MAT Pyrogene in noch
niedrigeren Konzentrationen nachzuweisen als der tra-
ditionelle Tierversuch.?® Der MAT ist im Vergleich zum
Kaninchen-Pyrogentest kostenglnstiger und weniger
zeitaufwendig, da zum Beispiel weniger Testsubstanz
bendtigt wird. 5% Zudem wird fir den MAT nur wenig
Spenderblut bendétigt (weniger als 1 ml pro Test)." Fest-
stoffe wie Plastik oder Prothesen kénnen mit dem MAT
ebenfalls auf Verunreinigungen untersucht werden.'25
Bisher ist kein Produkt oder Pyrogen bekannt, das nicht
mit dem MAT oder einer seiner Varianten untersucht
werden konnte.” Der Entwickler des MAT berichtete im
Jahr 2021, dass die Anzahl der fur den Pyrogentest ver-
wendeten Kaninchen dank der steigenden Akzeptanz
des MAT endlich abnimmt.’

Meilenstein im Tierschutz: MAT ersetzt endgiiltig
Tierversuch zum Pyrogennachweis

Die Entwicklung des MAT tragt dazu bei, die Sicherheit
medizinischer Produkte zu gewahrleisten, ohne Tierver-
suche durchflhren zu. missen. Angesichts dieser enor-
men Fortschritte hat die Europaische Arzneibuch-Kom-
mission beschlossen, den Tierversuch ab 2026 endgultig
aus den gesetzlichen Vorgaben zu streichen und durch
den modernen und tierversuchsfreien MAT zu erset-
zen.* Die Entwicklung und Validierung des Tests wurde
von einer Reihe von Férderinstitutionen mit insgesamt
etwa funf Millionen Euro unterstitzt. 10 Auch wenn es
bis zur endgultigen Streichung des Tierversuchs ganze
16 Jahre gebraucht hat, ist der MAT ein enormer Gewinn
fUr den Verbraucher- und Tierschutz.
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HAUTREIZUNGSTEST AM KANINCHEN

Juckreiz, Rétungen, Schwellungen. In unserer modernen Welt kommen wir taglich mit
unzdahligen Substanzen in Kontakt, die unserer Haut geféhrlich werden kénnen. Ob
Reinigungsmittel, Textilien oder Baumaterialien - die Bandbreite der Stoffe ist enorm. Lange
Zeit waren Tierversuche der Standard, um die Hautvertraglichkeit von Chemikalien zu prtfen.
Erfreulicherweise gibt es mittlerweile zugelassene, tierversuchsfreie Methoden, die mindestens

genauso zuverldssig sind."?

Versuchskaninchen

Im sogenannten Hautreizungstest am Kaninchen wer-
den die Testsubstanzen zwischen drei Minuten und bis
zu vier Stunden auf die rasierte Haut der Tiere aufge-
tragen und die anschlieBend gewaschenen Hautstellen
werden bis zu zwei Wochen lang beobachtet.? Wenn die
Haut der Tiere sich rétet, anschwillt oder juckt, schlie-
Ben die Forscher*innen darauf, dass eine Hautreizung
vorliegt.? Diese Schaden heilen zwar meist wieder ab,
sind fUr die Tiere aber trotzdem unangenehm und kén-
nen schmerzhaft sein. Kommt es zu tieferen Verletzun-
gen mit Geschwduren, Blutungen und Verschorfungen,
handelt es sich um Verdtzungen. Diese hinterlassen
bleibende Schaden wie Narben und Pigmentstérungen
und kdnnen ebenso mit Schmerzen verbunden sein.?

Soziale Isolation und schmerzhafte Tests

Die Kaninchen werden einzeln in kleinen Kafigen ge-
halten und getestet.? Sie haben keinerlei Kontakt zu
Artgenossen und leiden daher unter sozialer Isolati-
on. Die Tests selbst kdnnen fir die Tiere schmerzhaft
und belastend sein, wenn es durch die Stoffe zu einer
Hautreizung oder Verdtzung kommt. Zwar wurden in
Deutschland 2022 ,nur” noch 202 Kaninchen fur Haut-
reizungs- und -veratzungstests verwendet, doch die
Frage bleibt: Ist es ethisch vertretbar, Tierleid in Kauf zu
nehmen, wenn es tierversuchsfreie Alternativen gibt,

Der Hautreizungstest am Kaninchen ist ein
veraltetes und unzuverldssiges Verfahren, das
enormes Tierleid verursacht.
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insbesondere wenn diese vergleichbare oder gar besse-
re Ergebnisse liefert?®

Wissenschaftlich unzuverlassig

Der Test am Kaninchen ist nicht nur ethisch fragwir-
dig, sondern auch wissenschaftlich unzuverlassig.
Forscher*innen kritisieren unter anderem eine zu hohe
Rate falsch positiver Ergebnisse.** Bedeutet: viele
Substanzen, die beim Kaninchen Hautreizungen her-
vorrufen, sind fir den Menschen harmlos. Anatomi-
sche Unterschiede sind der Knackpunkt: Im Vergleich
zum Menschen bietet die Haut der Kaninchen weniger
Schutz. Sie ist dinner und verfligt dadurch Uber eine
schwéchere Schutzbarriere. Kaninchen besitzen im Ver-
gleich zum Menschen deutlich mehr Haare. Diese dichte
Behaarung fiihrt zu einer gréBeren Anzahl von Poren,
die als Eintrittspforten fir Chemikalien dienen. Die Kom-
bination aus dunnerer Haut und mehr Poren ermdglicht
ein leichteres Eindringen von fettldslichen Chemikalien
in die Haut der Kaninchen.* Dies kann zu Hautreizungen
fUhren, die beim Menschen nicht auftreten wirden. Die
anatomischen Unterschiede zwischen Kaninchen und
Mensch machen den Hautreizungstest am Kaninchen
zu einem unzuverlassigen und fragwurdigen Verfahren.
Es ist Zeit fir moderne, tierleidfreie Testmethoden, die
eine bessere Ubertragbarkeit auf den Menschen ge-
wahrleisten.
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Obwohl im Bereich der In-vitro-Hautreizungstests fiur Chemikalien und Kosmetika bedeutende
Fortschritte erzielt wurden, insbesondere durch die Einfliihrung von 3D-Hautmodellen in EU- und
OECD-Richtlinien, besteht weiterhin Bedarf, die Anwendbarkeit dieser Tests auf andere Bereiche
und Endpunkte auszuweiten, wie z.B. Augenreizungs-, Mundschleimhaut- und Vaginalschleimhaut-
Reizungstests. Dies ist besonders relevant im Bereich der Medizinprodukte, wo Tiermodelle von den
Regulierungsbehérden noch immer gefordert werden. Wir hoffen, dass der Prozess dank der laufen-
den Uberarbeitung der Medizinprodukte-Verordnungen und der erfolgreichen Anpassung von zuvor
validierten 'Chemikalien- und Kosmetik-Protokollen an die spezifischen Anforderungen der Medizin-

pr oduk tepr u fung beschl eunig t wird.’. - br. Helena kandarova (Direktorin des Instituts fiir experimentelle Pharmakologie und Toxikologie
am Zentrum fir experimentelle Medizin der Slowakischen Akademie der Wissenschaften; Prdsidentin ESTIV)

Seit Beginn des 21. Jahrhunderts revolutionieren tier-
versuchsfreie Hautreizungstests die Toxikologie und
verdrangen den Tierversuch fir die Prifung der haut-
reizenden Wirkung von Chemikalien. Ein Meilenstein im
Kampf gegen Tierleid und ein triumphaler Fortschritt fir
die Wissenschaft und den Verbraucherschutz!

Typische Symptome am in-vitro-Hautmodell

Das in-vitro-Testsystem nutzt ein 3D-Modell aus leben-
den, menschlichen Zellen, das die Struktur und Funktion
der menschlichen Haut detailgetreu nachbildet.” Die zu
testende Substanz wird auf das Modell aufgetragen. Ge-
webeschaden werden genauestens erfasst, wobei das
Uberleben der Zellen als Messparameter dient.’

Prazise Analyse

Anders als beim Tierversuch, liefert die in-vitro-Methode
objektive und reproduzierbare Daten.®2 Reproduzierbar
bedeutet: Der Test liefert verlassliche Ergebnisse bei
wiederholter Anwendung (siehe Kapitel Toxikologie all-
gemein). Durch die Verwendung menschlicher Zellen
erlbrigen sich zudem Fragen zur Ubertragbarkeit der
Ergebnisse vom Tier auf den Menschen. In-vitro-Tests
sind deutlich schneller als Tierversuche. Die Ergebnis-
se liegen innerhalb weniger Tage vor, wahrend Tierver-
suche mehrere Wochen in Anspruch nehmen kénnen.?’

Die Tissue Engineering-Technologie lasst sich individuell
anpassen, um unterschiedlichste Hauttypen und einige
Krankheitsbilder zu simulieren.

Ein wichtiger Schritt in Richtung

tierleidfreier Forschung

Die in-vitro-Methode zur Priifung der Hautreizung durch
Chemikalien ist ein Meilenstein fur tierleidfreie For-
schung und verbraucherorientierte Sicherheit. Die etab-
lierte Methode bietet viele Vorteile: Sie ist schneller, pra-
ziser und verursacht kein Tierleid. Einzigartige Merkmale,
die sie zu einem verlasslichen Standard in der Toxikologie
gemacht haben. Der nachste Schritt ist die weltweite
Anpassung der gesetzlichen Vorschriften zur Chemika-
lientestung. Nachweislich zuverldssige Test-Systeme
mussen global als anerkannt und als Ersatz zu Tierver-
suchen in den gesetzlichen Vorgaben berlcksichtig
werden. Mit vereinten Bemihungen aus Wissenschaft,
Wirtschaft und Politik kdnnen die Hirden gemeistert und
tierversuchsfreie Methoden weltweit zu einem verlassli-
chen und tierleidfreien Standard werden.

Hautvertrdglichkeit ohne Tierleid: Rekonstruierte menschliche
Epidermis im Labor erméglicht tierversuchsfreie Tests von
Substanzen.
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KONTAKTALLERGIER:

TIERVERSUCHE, DIE UNTER DIE HAUT GEHEN

Allergische Reaktionen auf Chemikalien in Alltagsgegenstédnden sind auf dem Vormarsch. Bis zu
funf Millionen Menschen in Europa leiden bereits unter Kontaktallergien.” Nickel im Modeschmuck,
Latex in Handschuhen, Klebstoffe in Pflastern - die Liste der potenziellen Ausléser ist lang.? Um
die Bevélkerung vor Allergien zu schutzen, regulieren die EU und auf globaler Ebene die Organisa-
tion fir wirtschaftliche Zusammenarbeit und Entwicklung (OECD) die Priifverfahren zur Beurtei-
lung der Hautvertraglichkeit von Chemikalien.'? Fur Gber 14.000 Stoffe auf dem EU-Markt gibt es

Hinweise auf eine hautsensibilisierende Wirkung.’

Hautsensibilisierung:

Wenn das Immunsystem tiberempfindlich reagiert
Die Haut ist unsere erste Verteidigungslinie gegen die
Umwelt. Doch diese Schutzfunktion kann ins Wanken ge-
raten, wenn das Immunsystem auf eigentlich harmlose
Stoffe als Bedrohung reagiert. Hautsensibilisierung nen-
nen Fachleute diesen Prozess, der zur Entwicklung einer
Kontaktallergie fihren kann.* Kommt die Haut erneut
mit dem Allergen in Kontakt, fihrt das zu einer Uber-
reaktion des Immunsystems. Juckreiz, R6tungen und
Schwellungen sind die Folge."? Um die Sicherheit neuer
Stoffe zu gewahrleisten, sind Tests auf eine mdgliche
hautsensibilisierende Wirkung gesetzlich vorgeschrie-
ben, bevor neue Substanzen auf den Markt kommen dir-
fen. In der Vergangenheit waren Tierversuche aufgrund
fehlender Alternativen oft die einzige Option, obwohl die
Aussagekraft ihrer Ergebnisse fur den Menschen meist
fraglich ist.* Nach wie vor spielen Tierversuche mit Meer-
schweinchen daflr eine wichtige und umstrittene Rolle.
Im Jahr 2022 gab es in Deutschland 3.357 Versuche an
Tieren, um die hautsensibilisierende Wirkung von Chemi-
kalien zu untersuchen. Davon wurden 1.280 Versuche an
Meerschweinchen durchgefuhrt.

Meerschweinchen im Test:

Ablauf und Belastung des Tierversuchs
Meerschweinchen dienen als Modellorganismen, um die
Vertraglichkeit von Chemikalien auf der menschlichen
Haut zu testen. lhr Fell wird abrasiert oder chemisch ent-
haart, bevor die Prifsubstanz in die Haut injiziert oder
aufgetragen wird. Im folgenden wird die Versuchsdurch-
fihrung fur die Injektion einer Prifsubstanz beschrieben.
Der Versuch beginnt mit der sogenannten Induktions-
phase. In dieser werden insgesamt drei paarige Injektio-
nen vorgenommen, bei denen den Tieren verschiedene
Kombinationen von Testsubstanz, Adjuvanz und L6-
sungssubstanz (fir die Testsubstanz) verabreicht wer-
den. Adjuvanzien sind Wirkverstarker, die in diesem Fall zu
einer Verstarkung der Hautsensibiliserung fuhren. Nach
einer dreiwdchigen ,Ruhephase”, in der sich mdglicher-
weise eine Immunreaktion entwickelt, wird die Substanz
topisch auf eine bisher unbehandelte Stelle aufgetragen.

Hautsensibilisierungstest: Bei Meerschweinchen wird die Priifsubstanz
auf die enthaarte Haut aufgetragen, um allergische Reaktionen

zu provozieren. Hautrétungen und Schwellungen kénnen in
unterschiedlicher Intensitédt auftreten.
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Ein Verband bedeckt die behandelte Stelle anschlieBend
fir 24 Stunden. Die Hautreaktion wird fir insgesamt
72 Stunden beobachtet und bewertet. Mindestens 30
Meerschweinchen sind pro Versuch notwendig: Zwanzig
bekommen den Stoff verabreicht, zehn weitere bilden
die Kontrollgruppe, die einem Placebo ausgesetzt wird.
Es sind sowohl gar keine Verédnderungen als auch star-
ke Hautrétungen und Schwellungen mdglich. Eventuell
auftretende Schmerzen und Verhaltensauffalligkeiten
wie vermehrtes Kratzen aufgrund von Juckreizé” werden
bei den Untersuchungen kaum berucksichtigt.

Ungenaue Ergebnisse und fragwiirdige
Ubertragbarkeit

Tierversuche liefern Hinweise, ob eine Chemikalie eine
Allergie auf der Haut von Meerschweinchen auslosen
kann. Wie stark diese Reaktion ausfallt, lasst sich damit
aber nicht genau bestimmen.® Die Schwere der Haut-
reaktion wird in vier Stufen eingeteilt, von ,keine sicht-
baren Verédnderungen” bis ,intensive Hautrétung und
Schwellung”¢ Die Ubergange sind flieBend und die Be-
urteilung kann subjektiv sein.® Der Tierversuch ist zu-
dem sehr zeitintensiv. Die Hautreaktionen mussen Uber
einen langeren Zeitraum beobachtet werden und die
Meerschweinchen mussen zuvor gegen die zu untersu-
chende Chemikalie sensibilisiert werden.® Hautsensibili-
sierungstests werden auch an Mausen durchgefthrt. So
lasst sich untersuchen, ob die Ergebnisse von einer Tier-
art auf die andere Ubertragen werden kénnen. Obwohl
die Tests bei bei beiden Tierarten eine Genauigkeit von
90% aufweisen, liegt die Ubereinstimmung zwischen
den beiden Tierarten lediglich bei 77%. Neben dem Ziel,
Tierleid zu vermeiden, verdeutlicht dies auch aus wis-
senschaftlicher Sicht die Herausforderungen hinsicht-
lich der Ubertragbarkeit auf den Menschen.

|

Grafik links: Verandert nach PETA Deutschland e.V. | https:/www.peta.de/themen/fag-tierversuche-kosmetik/ (22.08.2024) Grafik rechts: Verandert nach Gerloff et al. Comput. Toxicol. 2016 | doi.org/10.1016/).comtox.2016.07.001



ADVERSE OUTCOME PATHWAY (A0P)

Tierversuchsfreie Testmethoden zur Identifizierung von Hautsensibilisierern ersetzen Tierver-
suche und retten somit Tierleben: GemaB Testverfahren werden etwa 16 Méuse oder 30 Meer-
schweinchen pro getestete Substanz gerettet. Dr. Kersten Mewes (Head of Product Safety, Syngenta)

Tierversuche zur Hautsensibilisierung liefern zwar In-
formationen Uber die allergische Reaktion der Haut von
Meerschweinchen, aber viele Fragen bleiben offen: Wie
entsteht die Allergie genau? Welche Schltsselereignis-
se und Zwischenschritte spielen eine Rolle? Und wurde
der Stoff auch beim Menschen eine hautsensibilisieren-
de Wirkung haben? Adverse Outcome Pathways (AOP) -
auch als Toxizitatspfade bezeichnet - bieten hier einen
innovativen Ansatz.

Wie entsteht eine Kontaktallergie?

Toxizitatspfade nutzen verfligbare Daten und Erkennt-
nisse aus Versuchen mit Zellkulturen, Fachartikeln und
-blchern, Datenbanken und Forschungsberichten. Sie
figen diese zusammen, um theoretisch den schritt-
weisen Ablauf einer schadlichen Wirkung eines Stoffes
zu beschreiben, von dessen Aufnahme bis hin zur fina-
len Reaktion im Korper. Im Fall der Hautsensibilisierung
I6st der Kontakt der Chemikalie mit der Haut eine Kas-
kade von Ereignissen aus, dhnlich einem Dominostein,
der umfallt und weitere Steine anstéBt." Diese Kaskade
beginnt mit der Veranderung von Hautproteinen, was zu
der Aktivierung bestimmter Immunzellen und schlieB-
lich einer Entziindungsreaktion in der Haut fihrt.0”2%
Letztendlich entsteht so eine Kontaktallergie. Wegen der
Komplexitat des Hautsensibilisierungs-Prozesses wird
fur die praktische Anwendung eine Kombination von
drei verschiedenen tierversuchsfreien Methoden ein-
gesetzt, um zu beurteilen, ob eine Chemikalie eine Kon-
taktallergie auslésen kann.*-* Eine dieser Testmethoden
verwendet beispielsweise genetisch veranderte Haut-
zellen. Diese Zellen werden mit der zu untersuchenden
Substanz in Kontakt gebracht. Wenn die Testsubstanz
hautsensibilisierend ist, 16st sie bestimmte biochemi-
sche Veranderungen in den Zellen aus. Anhand derer
lasst sich ablesen, ob und wie stark die Testsubstanz
in der Kaskade zur einer Hautsensibilisierung beitragen
kdnnte. Nur die Kombination der drei verschiedenen
Testmethoden gibt eine verlassliche Auskunft, ob eine
Testsubstanz sensibiliserend ist oder nicht.”?

Neue Wege zur Bewertung der Sicherheit von
Chemikalien

Wahrend Tierversuche nur zeigen, ob eine bestimmte
Substanz bei den Versuchstieren eine allergische Re-
aktion auslést, beschreiben AOPs die genauen Entste-
hungsprozesse dieser Reaktion. Sie sind unabhangig von
der jeweiligen Testsubstanz und bieten so eine konzepti-
onelle Grundlage fur die Entwicklung neuer, praziser Me-
thoden fur die Uberpriifung der Sicherheit von Mensch,
Tier und Umwelt. Forscher*innen kénnen dabei auf eine
Kombination verschiedener tierversuchsfreier Methoden
zurUckgreifen - dabei kommen biochemische, compu-
terbasierte und in-vitro-Methoden zum Einsatz. Im Falle
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Grafik 2: Toxizitdtspfade (AOP) untersuchen die schddliche Wirkung
einer Substanz von der ersten molekularen Interaktion bis hin zu
den Auswirkungen auf den gesamten Organismus.

der Hautsensibilisierung liefert die Kombination der tier-
versuchsfreien Methoden zuverlassigere Ergebnisse als
der Tierversuch.” Forschende weltweit durchforsten Li-
teratur, sammeln Daten und entwickeln neue Toxizitats-
pfade fir weitere menschliche Krankheiten.'®"

Wo stoBt der neue Ansatz an seine Grenzen? AOPs fur
verschiedene toxikologische Endpunkte (liber den End-
punkt der Hautsensibiliserung hinaus) bilden die komple-
xen Reaktionswege im menschlichen Kérper vereinfacht
ab. In der Realitat kdnnen diese jedoch stark verzweigt
sein™20 Die Wirkungen einer Chemikalie kénnen auBer-
dem von der Dosis und dem Zeitpunkt des Kontakts mit
der Chemikalie abhangen." Diese Informationen mus-
sen also berUcksichtigt und in die AOPs eingebaut wer-
den. Besonders herausfordernd ist die Entwicklung von
AOPs in Bereichen wie dem Nervensystem. Das Gehirn
entsteht auf extrem komplexe Weise und wird von vielen
Faktoren beeinflusst. Zudem ist es durch die Blut-Hirn-
Schranke geschutzt. Dies macht die Entwicklung alter-
nativer Ansatze zur Toxizitatstestung in diesem Bereich
anspruchsvoll.?!

Ein vielversprechender Ansatz

AOPs bieten einen vielversprechenden Ansatz, um die
Sicherheit von Chemikalien zu bewerten und gleich-
zeitig Tierversuche zu reduzieren. Sie ermdglichen die
Entwicklung neuer, praziserer und tierversuchsfrei-
er Testmethoden, die die komplexen Reaktionswege
im menschlichen Kérper besser abbilden kdnnen. Die
OECD hat das Potenzial der AOPs erkannt und férdert
aktiv deren Entwicklung und Anerkennung, was die Be-
deutung dieser Methode unterstreicht. 2
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SCHONHEIT AUF KOSTEN VO

MAUSEN

Falten ade, dank Botox? Was fur viele Menschen nach einem harmlosen Beauty-Eingriff klingt,
bedeutet fur unzéhlige Mduse unermessliches Leid. In Deutschland wurden laut des Deutschen
Zentrums zum Schutz von Versuchstieren (Bf3R) im Jahr 2021 noch 22.400 eingesetzt, um die
vermeintliche Sicherheit des beliebten Antifaltenmittels zu gewdhrleisten.’

Ein Nervengift mit vielfaltigen Anwendungen

Es gilt als das starkste bekannte Gift und findet in der
Medizin vielféltige Anwendung: Botulinumtoxin, kurz
Botox, ist ein Nervengift, das die Signaltbertragung zwi-
schen Nerv und Muskel blockiert, was zu Muskellahmun-
gen fuhrt.2 Injektionen mit Botulinumtoxin helfen bei
Muskelkrampfen, die zum Beispiel nach einem Schlag-
anfall auftreten kénnen. Das Gift lindert auBerdem Lid-
zuckungen und UbermaBiges Schwitzen. Am bekanntes-
ten ist jedoch die Anwendung in der Faltenbehandlung.®
Unter die Haut gespritzt fUhrt es zu einer LAhmung der
Gesichtsmuskeln. Dadurch wird die Haut im Bereich von
Stirn, Mund und Augen geglattet, Falten verschwinden
wie von Zauberhand.* Botulinumtoxin wird aus dem
Bakterium Clostridium botulinum gewonnen.* In einem
aufwandigen Verfahren |6st man das Gift aus dem Bak-
terium heraus, reinigt und konzentriert es. AnschlieBend
wird es zu Produktionseinheiten fur den Gebrauch, den
sogenannten Chargen, weiterverarbeitet.® Die Konzen-
tration des Botulinumtoxins kann schwanken, daher
mussen die Produkte der einzelnen Herstellungsschritte
auf Sicherheit und Wirksamkeit gepruft werden.® Lange
Zeit waren daflr Tierversuche die gangige Praxis. In der
EU waren es jahrlich etwa 400.000 Mause, die in Versu-
chen verwendet wurden (Stand 2018).¢

Ein umstrittener Tierversuch zur Bestimmung
der Giftigkeit

Der LD50-Test - LD steht fur letale, also tédliche Do-
sis - ermittelt, welche Giftdosis die Halfte der Tiere t6-

X
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tet. Mdusen wird Botulinumtoxin in die Bauchhéhle
gespritzt, um die Auswirkungen auf die Muskulatur zu
beobachten.® Nach der Giftinjektion werden die Mause
fr die Dauer des Tests (in der Regel 72 oder 96 Stunden)
in kleinen Gruppen in ihre Kafige zurtickgesetzt.® Die Fol-
gen des Nervengiftes sind Krampfe, Sehstérungen oder
Lahmungen. Bei Tieren, die eine hohe Konzentration
des Gifts erhalten, zeigen sich Anzeichen einer Vergif-
tung bereits innerhalb weniger Stunden: Die LAhmung
des Unterkérpers hindert sie am Laufen, Atemnot lasst
sie nach Luft schnappen.® Viele Mause ersticken.’ Ne-
ben den direkten Auswirkungen des Gifts auf die Mause,
kommt es zu einem weiteren Problem. Durch die Lah-
mung sind die Mause nicht in der Lage, selbststandig zu
fressen oder zu trinken. Kleine Nagetiere sterben unter
diesen Bedingungen innerhalb von Stunden.® Verenden
die Tiere nicht bereits wihrend der Versuche durch die
Vergiftungserscheinungen, werden sie am Ende der
Testreihen getotet.

Warum das Kosmetik-Tierversuchsverbot

nicht greift

GemaB der EU-Tierversuchsrichtlinie wird die Belas-
tung durch den LD50-Test als schwerwiegend einge-
stuft.® Das bedeutet, dass Mause in diesem Test erheb-
liches Leid, Angst und Schmerzen ertragen mussen.
Der LD50-Test steht auBerdem in der Kritik, weil er teuer
und zeitaufwandig ist und die Ergebnisse nicht immer
zuverlassig sind.® Und obwohl Botulinumtoxin auch fur
kosmetische Zwecke verwendet wird, greift die EU-Kos-
metikrichtlinie samt zugehdérigem Tierversuchsverbot
nicht. Der Grund: Botulinumtoxin wird bei den Schén-
heitseingriffen unter die Haut gespritzt und gilt somit
rechtlich als Medikament, nicht als Kosmetikum.®

Der umstrittene LD50-Test: Mdusen wird Botulinumtoxin injiziert, um
die Giftigkeit zu bestimmen. Die Folgen des Nervengiftes sind Krdmpfe,
Sehstérungen und Lahmungen.

v/index.php?curid=282900 (22.08.2024)(22.08.2024)
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ZELLBASIERTE VERFAHREN

Die besten Vorhersagen flr die Risiken von Chemikalien und die Wirkung von Arzneimitteln fur den
Menschen erhdlt man, wenn humane Modelle eingesetzt werden. Diese Methoden basieren auf
menschlichen Zellen und Geweben und liefern daher Ergebnisse, die besser auf den menschlichen

Organismus Ubertragbar sind als Tierversuche an anderen Spezies. - Prof. Bettina Seeger, PhD (Leiterin
der Arbeitsgruppe Lebensmitteltoxikologie und Ersatz- und Ergdnzungsmethoden zum Tierversuch, TiHo Hannover)

Aufgrund der Proteste von Verbraucher*innen und
Tierschltzer*innen und wegen der wissenschaftlichen
Mangel haben viele Hersteller von Botulinumtoxin ei-
gene neue tierversuchsfreie Testmethoden entwickelt,
um die Sicherheit und Wirksamkeit ihrer Produkte zu
Uberprifen. Diese Methoden nutzen hauptsachlich
menschliche Zellen, die im Labor gezuchtet werden.
Forschende arbeiten auBerdem mit Hochdruck daran,
eine tierversuchsfreie Testmethode zu entwickeln, die
alle Hersteller nutzen kénnen.?

Forscher*innen arbeiten an universeller Lésung
Seit Juni 2011 ist die erste zellbasierte Testmethode ei-
nes Herstellers behérdlich zugelassen. In den folgenden
Jahren erhielten auch andere Hersteller von zellbasier-
ten Methoden weitere Zulassungen. Jedes Botulinum-
toxin-Produkt ist individuell, daher kann bislang keiner
der zugelassener Tests eines Unternehmens fir die
Produkte anderer Hersteller verwendet werden.' Des-
halb muss jeder Hersteller seine eigenen tierversuchs-
freien Testmethoden entwickeln und wissenschaftlich
prifen lassen. Forscher*innen arbeiten daher an einer
universellen Methode, die fir alle Produkte verwendet
werden kann. Zellbasierte Testmethoden verwenden le-
bende Zellen, die im Labor gezichtet werden. Im Fall der
universellen Testmethoden werden menschliche Zellen
so umprogrammiert, dass sie wieder Eigenschaften von
Stammazellen zeigen (induzierte pluripotente Stammzel-
len, iPS, siehe auch 39). Im Labor werden lasst man sie
zu speziellen Nervenzellen, den sogenannten Motoneu-
ronen, ausdifferenzieren.” Motoneuronen sind im Kérper
die Verbindung zwischen Nerven und Muskelzellen und
somit der Zielort des Botulinumtoxins.™® Anhand dieser
Zellen kénnen Wissenschaftler*innen die Aktivitat und
Wirksamkeit des Botulinumtoxins prazise testen - ganz
ohne Tierversuch.

Hochste Prazision durch Tests mit

menschlichen Zellen

In den letzten Jahren wurden groBe Fortschritte bei
der Entwicklung von zellbasierten Testmethoden er-
zielt. Diese innovativen Verfahren bieten gleich mehre-
re Vorteile: 1. Prazise Ergebnisse: Die Tests finden direkt
am Zielort des Toxins statt, an menschlichen Nerven-
zellen. Diese reagieren extrem empfindlich gegenuber
dem Gift und sind daher ideal fur die Erforschung die-
ses Wirkstoffs.® 2. Zuverlassige Daten: Die Verwendung
menschlicher Zellen ermdglicht es, dass die Ergebnisse
direkt auf den Menschen Ubertragen werden kénnen.®
3. Erheblich Reduktion von Tierversuchen: Mittlerwei-

MOTORISCHE ENDPLATTE

Nerv Synapse/
l Motorische Endplatte

Myofibril (Muskelzelle)

Muskelfaser

Zellbasierte Tests nutzen spezielle Nervenzellen, die Motoneuronen,
da sie die Verbindung zwischen Nerven und Muskeln herstellen und
somit der Zielort des Botulinumtoxins sind.

le kdnnen Tierversuche fir die meisten Produktions-
schritte durch die zellbasierten Verfahren ersetzt wer-
den. GroBe Unternehmen gaben an, durch den Einsatz
von zellbasierten Testmethoden auf bis zu 95% der Tier-
versuche verzichten zu kénnen." Aber: Das universelle
Verfahren ist noch nicht vollstdndig wissenschaftlich
anerkannt und die Finanzierung der Validierung steht
noch aus.” Das ist leider ein weit verbreitetes Problem.
Da bislang fur diesen wichtigen Schritt keine eigenen
Foérdermittel vergeben werden, so dass zahlreiche viel-
versprechende Methoden nicht zur Anerkennung ge-
bracht werden kénnen.

Ziigige Validierung gefordert

Das nachweislich zuverlassige, universell einsetzbare
Verfahren ermdglicht die tierversuchsfreie Testung von
Botulinumtoxin. Essentiell ist die Zusammenarbeit von
Pharmaunternehmen und Behérden, um die schnel-
le behordliche Anerkennung dieser tierversuchsfreien
Methode zu gewahrleisten. Die zUgige Validierung des
universellen Verfahrens ist entscheidend, um unnéti-
ge Doppelarbeit zu vermeiden. Solange jeder Hersteller
seine eigene Methode entwickeln und prifen lassen
muss, kosten langwierige Prozesse nicht nur Zeit und
Geld, sondern fuhren auch dazu, dass bis zur Anerken-
nung der tierversuchsfreien Alternativen weiterhin un-
zahlige Tierversuche durchgefuhrt werden mussen.
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NACHWEIS VON ALGENTOXINEN IN MUSCHELN
IM TIERVERSUCH AN MAUSEN

Muscheln sind beliebte Meeresfriichte, die oft auf Speisekarten zu finden sind. Doch giftige Algen-
inhaltsstoffe (Algentoxine) in Muscheln kénnen eine Gefahr fir die Gesundheit sein. In Deutsch-
land und vielen anderen Ldndern gibt es daher strenge gesetzliche Vorgaben, um sicherzustellen,
dass nur unbedenkliche Muscheln in den Handel gelangen.” Deutschland spielt dabei aus wis-
senschaftlicher und aus Tierschutzsicht eine Vorreiterrolle: Als eines der ersten Lédnder in Europa
wurde eine tierversuchsfreie Methode zum Nachweis von Algentoxinen in Muscheln etabliert, die
statt der Gblichen Tierversuche an Mausen eingesetzt und mittlerweile auf EU-Ebene zum ersten
Standard wurde (CEN-Norm).? Weitere Standards folgten spditer.

Giftstoffe aus Algen im Muschelfleisch

Muscheln filtern zur Nahrungsaufnahme groBe Mengen
Wasser und nehmen dabei Plankton auf, auch in Form
von Algen. Manche dieser Algen kénnen giftige Stoffe
produzieren, die sich im Koérper der Muscheln anrei-
chern kénnen.® Diese Giftstoffe, die in Fachkreisen ma-
rine Biotoxine genannt werden, kénnen beim Verzehr
zu einer Muschelvergiftung fuhren.® Selbst Kochen hilft
nicht, da die Toxine hitzebestandig sind. Algentoxine
werden basierend auf ihrer Struktur und den ausge-
I6sten Symptomen in verschiedene Gruppen eingeteilt.
Far die Europaischen Union (EU) sind vor allem drei
Gruppen relevant: lipophile Toxine, PSP-Toxine (engl.:
Paralytic Shellfish Poisoning) und ASP-Toxine (engl.:
Amnesic Shellfish Poisoning). Die Symptome einer Mu-
schelvergiftung reichen von einem leichten Kribbeln
oder Taubheitsgefthl Gber Durchfall bis hin zu tédlicher
Atemlahmung.® In der EU werden Muscheln und andere

Friher wurden Mduse benutzt, um Algentoxine in Muscheln
nachzuweisen. Muschelextrakt wurde ihnen in die Bauchhéhle
injiziert, um zu sehen, ob sie innerhalb von 24 Stunden starben. Diese
ungenaue und fir die Tiere leidvolle Methode ist heute dank moderner
tierversuchsfreier Verfahren nicht mehr notwendig.
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Meeresfrichte daher streng kontrolliert, bevor sie auf
den Markt gebracht werden dirfen. Bis 2011 war in der
EU ein Tierversuch mit Mausen vorgeschrieben, um die
sogenannten lipophilen marinen Toxine nachzuweisen.?
Dabei wurden jahrlich in der EU etwa 300.000 Mause
eingesetzt.*

Muschelextrakt in der Bauchhohle

Friher wurden grundsatzlich Mause eingesetzt, um Al-
gentoxine in Muscheln nachzuweisen. Dazu wurde den
Tieren im sogenannten Maus-Bioassay ein Extrakt aus
den Muscheln in die Bauchhéhle gespritzt.® Starben in-
nerhalb von 24 Stunden zwei von drei Mausen, galt dies
beispielsweise als sicherer Hinweis auf eine zu hohe
Giftkonzentration von lipophilen marinen Biotoxinen.®
Bei PSP-Toxinen fuhrten die Giftstoffe zu einer Lahmung
der Atemmuskulatur der Mause, sodass sie erstickten.
Diese Muscheln kamen dann nicht in den Verkauf.

Ungenau und mit enormem Tierleid verbunden

Im Jahr 1971 wurde der Maus-Bioassay veroéffentlicht.
Zahlreiche wissenschaftliche Studien belegen die Un-
zuverlassigkeit und Ungenauigkeit des Tierversuchs.®
Ein Hauptkritikpunkt ist die hohe Rate an falsch-ne-
gativen Ergebnissen: Kontaminierte Muscheln werden
vom Test nicht erkannt und gelangen so in den Handel.®
Darlber hinaus beeinflussen verschiedene Faktoren die
Ergebnisse des Tierversuchs, wie Stamm, Geschlecht,
Alter und Gewicht der Mause.? Die Ergebnisse variieren
auBerdem zwischen verschiedenen Laboren und sogar
innerhalb eines Labors.? Erschwerend kommt hinzu,
dass der Tierversuch keine Informationen tber die vor-
handene Menge und Art des Giftes im Muschelextrakt
liefert, die fur die Risikobewertung jedoch entscheidend
sind.?2 Diese Grinde und das enorme Leid, dass den
Mausen im Maus-Bioassay zugefligt wird, sprechen fur
den Umstieg auf ein zuverldssiges, tierversuchsfreies
Testverfahren. Als Vorreiter hat Deutschland sich da-
rum bereits in den 1980er Jahren von dem veralteten
Tierversuch abgewandt und setzt stattdessen auf ein
modernes, chemisch-physikalisches Prifverfahren.®
Der Tierversuch kommt in der EU nur noch zum Einsatz,
wenn wenn zum Beispiel die tierversuchsfreien Metho-
den im Fall einer Vergiftung keinen Toxinnachweis er-
bringen kénnen.’
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CHEMISCH-PHYSIKALISCHE PRUFVERFAHREN ZUM
NACHWEIS VON ALGENTOXINEN IN MUSCHELN

In Deutschland und mittlerweile auch in vielen anderen EU-Ldndern setzen Behérden auf moderne
Verfahren, um Speisemuscheln auf Algentoxine zu untersuchen. Dazu zéhlen chemisch-analytische
Verfahren, mit denen Wissenschaftler*innen die zu prtfenden Stoffgemische in ihre Einzelbestand-
teile auftrennen und identifizieren. So kénnen Verbraucher*innen sicher sein, dass Muscheln, die in
den Handel gelangen, unbedenklich sind. Wir haben dazu ein Interview mit Mitarbeiter*innen des
Bundesinstituts fir Risikobewertung (BfR) gefiihrt. Das vollsténdige Interview finden Sie online unter
www.tierschutzbund.de/wegweiser-tierversuchsfreie-wissenschaft.

So werden giftige Algen nachgewiesen

Es gibt verschiedene Arten von Algentoxinen, daher wer-
den verschiedene tierversuchsfreie Verfahren eingesetzt,
um sie nachzuweisen. Zwei wichtige Verfahren sind die
Hochleistungsflissigchromatographie (HPLC) mit opti-
schen Detektoren und Flissigchromatographie gekop-
pelt mit Massenspektrometrie (LC-MS). Das gemeinsa-
me Trennprinzip ist jeweils die Fllssigchromatographie:
Das Verfahren trennt die Giftstoffe aus dem Muschel-
probenextrakt auf, um sie identifizieren und ihre Menge
bestimmen zu kénnen. Dazu wird eine zuvor extrahierte
Muschelprobe mit Hilfe von Lésungsmitteln durch eine
Saule geleitet, die mit einem speziellen Material gefullt
ist. Die verschiedenen Bestandteile in der Probe wandern
aufgrund unterschiedlicher Wechselwirkung mit dem
Saulenmaterial unterschiedlich schnell durch die Saule,
wodurch sie voneinander getrennt werden.”® Nach der
Trennung kénnen eventuell vorhandene Giftstoffe iden-
tifiziert und ihre Menge bestimmt werden. Die HPLC mit
optischen Detektoren und LC-MS unterscheiden sich in
der Art und Weise, wie sie dies tun. Die HPLC verwendet
Lichtdetektoren, um die Menge der Giftstoffe zu messen.?
Die LC-MS verwendet die Massenspektrometrie, ein Ver-
fahren zum Bestimmen der Masse von Atomen und Mole-
kllen.®" Dieses Verfahren liefert zusatzliche Informatio-
nen Uber die chemische Struktur der Stoffe.”

Moderne Analytik zum Schutz der Verbraucher
Tierversuchsfreie Verfahren sind praziser und zuverlas-
siger als der Tierversuch, um Algentoxine in Muscheln zu
identifizieren und zu quantifizieren.? Das Bundesinstitut
fur Risikobewertung (BfR) sprach sich 2005 gegenlber
der Europédischen Behorde flir Lebensmittelsicherheit
(European Food Safety Agency, EFSA) klar fur die Eta-
blierung dieser modernen Analysemethode als Stan-
dardverfahren anstelle des Tierversuchs aus.?¢ Die ana-
lytische Uberlegenheit dieser Verfahren und ethische
Bewertung waren ausschlaggebend fur diese Entschei-
dung. 2011 folgte die EU-Kommission diesem Beispiel mit
einer Verordnung und verbot den Tierversuch an Mausen
als Referenzmethode zum Nachweis von zunachst nur
lipophilen marinen Toxinen in Speisemuscheln endglltig
(Ubergangsfrist bis 31.12.2014). Andere Toxine folgten in
den Jahren danach.®

Neue Toxine - andere Methoden notig
Aufgrund des Klimawandels, der sich erwarmenden Oze-

ane und des globalen (Lebensmittel-)Handels tauchen in
Europa neben den bekannten Toxinen inzwischen auch
neue marine Biotoxine auf: Ciguatoxine.” Diese von Ein-
zellern produzierten Giftstoffe kdnnen in Schalentieren
und Fischen aus tropischen und subtropischen Gewas-
sern vorkommen und haben eine schadliche Wirkung
auf das Nervensystem."' Bisher waren Ciguatoxin-Ver-
giftungen in Europa gllcklicherweise selten. Das BfR
nimmt diese Gefahr ernst und hat Nachweismethoden
fur Ciguatoxine etabliert.*® Neben LC-MS Methoden
entwickeln Forscher*innen neue Ansatze, um kinftig
auch unbekannte Toxine sicher nachweisen zu kdnnen.
Darunter fallt die Entwicklung und Validierung einer
Screeningmethode auf Basis eines funktionalen Zellas-
says (Methode auf der Basis von Zellkulturen) flr den
Nachweis neurotoxischer Substanzen.

Lebensmittelsicherheit durch leistungsstarke
Priifverfahren

Mit den modernen chemisch-analytischen Methoden
stehen zuverlassige und etablierte Verfahren zur Verfi-
gung, um Muscheln und andere Meeresfrichte effektiv
auf marine Biotoxine zu testen. Dank der hohen Leis-
tungsfahigkeit dieser Prifverfahren wurde das Risiko,
dass Verbrauche*rinnen Gber Muscheln mit marinen Bio-
toxinen aus dem Handel in Kontakt kommen und erkran-
ken, in hohem MaB minimiert. Die Lebensmittelsicherheit
wurde so erheblich verbessert.

Laufmittelbehalter
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Regulatorik

IRREVERSIBILITATSTESTS FUR TETANUSTOXOIDE
AN MEERSCHWEINCHEN

Impfungen schutzen uns vor einer Vielzahl von Infektionskrankheiten. Bei der Herstellung von
Impfstoffen kommen abgeschwdchte oder abgetétete Viren und Bakterien, oder Teile davon, zum
Einsatz. Um die Sicherheit und Wirksamkeit von Impfstoffen zu gewdhrleisten, wird jede neue
Produktionseinheit (Charge) aufwendig geprtift.'? Eine Charge kann dabei bis zu 800.000 Einzel-

dosen des Impfstoffes umfassen.?

Tetanus-Impfung

Wenn wir uns verletzen, kann das Bakterium Clostridi-
um tetani Uber eine verunreinigte Wunde in den Kérper
gelangen.* Das Bakterium produziert das Nervengift
Tetanustoxin, eines der starksten Gifte Uberhaupt.® Es
verursacht die charakteristischen Symptome von Teta-
nus: schwere Krampfe am ganzen Kérper, auch bekannt
als Wundstarrkrampf, bis hin zum Atemstillstand.4 Die
standige Impfkommission (STIKO) empfiehlt daher die
Impfung gegen Tetanus.® Der Impfstoff enthalt inakti-
vierte Bestandteile des Tetanustoxins.” Diese sind fir
uns harmlos, regen das Immunsystem aber dennoch an,
schitzende Antikérper gegen das Gift zu bilden. Die An-
tikérper neutralisieren das Tetanustoxin, falls es in den
Kérper eindringt. Bis zum Ende des Jahres 2020 waren
im Europaischen Arzneibuch unter anderem Tierversu-
che im Rahmen der Impfstoffprifung vorgeschrieben,

um sicherzustellen, dass das inaktivierte Tetanustoxin
seine Giftwirkung wahrend der Lagerung nicht wieder-
erlangt.

Tests an Meerschweinchen

Tierversuche an Meerschweinchen waren die gangige
Methode, um die Sicherheit von Tetanus-Impfstoffen
zu Uberprifen.t Die Annahme war, dass ihr Immunsys-
tem dem des Menschen &hnelt. Fir den sogenannten
Irreversibilitatstest wurde zehn Meerschweinchen pro
Versuch die zehnfache Impfdosis verabreicht. Flnf Tiere
bekamen den Impfstoff nach einer sechswdchigen La-
gerung bei 37 Grad Celsius, die anderen finf Tiere nach
einer Lagerung bei finf Grad Celsius. Zeigten die Meer-
schweinchen innerhalb von 21 Tagen keine Symptome
einer Tetanusinfektion, galt der Impfstoff als sicher.® Die
Tiere wurden am Ende der Versuchsreihe getotet.

TIERVERSUCH ERSATZLOS GESTRICHEN

Der Test auf Irreversibilitét war viele Jahre lang durch das Europdische Arzneibuch vorgeschrie-
ben; eine umfassende Uberpriifung der Aussagekraft dieses Tests war urspringlich jedoch nicht
erfolgt. Im Rahmen unseres Projekts haben wir daher die Relevanz dieses Tests Uberprtft. Da-
far haben wir sowohl umfangreiche Recherchen als auch experimentelle Laboruntersuchungen
durchgefihrt und dabei mehrere Belege dafiir gefunden, dass der Irreversibilitdtstest in seiner bis
dahin vorgeschriebenen Form keine aussagekraftigen Ergebnisse liefert und somit verzichtbar ist.

- Frau Dr. Behrensdorf-Nicol (Wissenschaftlerin am Paul-Ehrlich-Institut)

In den vergangenen Jahren wurde Tetanus-Irrever-
sibilitatstests in der Wissenschaft kontrovers disku-
tiert. Umstritten war unter anderem, ob der vorge-
schriebene Tierversuch an Meerschweinchen eine
Reaktivierung tatsachlich zuverlassig nachweisen kann.?
Wissenschaftler*innen des Paul-Ehrlich-Instituts (PEI)
untersuchten, ob bei der modernen Herstellung von Te-
tanusimpfstoffen die Wiedererlangung der Giftwirkung
ein reales Risiko darstellt. Ausfihrliche Recherchen und
experimentelle Untersuchungen ergaben, dass eine Re-
version bei der Impfstoffherstellung nicht stattfindet.”
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Ein am PEIl entwickelter Test zeigte zudem, dass der Tier-
versuch an Meerschweinchen keine aussagekraftigen
Ergebnisse liefert.

Die Europaische Arzneibuchkommission folgte den wis-
senschaftlichen Erkenntnissen und strich den Irrever-
sibilitatstest an Meerschweinchen zum 1. Januar 2021
ersatzlos aus den Arzneibuchvorschriften. Seitdem kén-
nen alle européischen Impfstoffhersteller flr diese Fra-
gestellungen auf den Tierversuch verzichten.™



Millionen deutsche Strapenkatzen miissen
jeden Tag um ihr Uberleben kimpfen.
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Routineproduktion

ANTIKORPER - HELFER DES IMMUNSYSTEMS

Viren und Bakterien - eine sténdige Gefahr fir unsere Gesundheit. Doch unser Imnmunsystem
ist eine starke Abwehr und Antikérper sind seine mikroskopisch kleinen Helfer: Sie erkennen
und bekampfen Keime, die in den Kérper eindringen. Antikérper passen wie Schitssel zu einem
Schloss auf bestimmte Strukturen der Krankheitserreger, die Antigene.” Sobald ein Antikérper
ein Antigen bindet, wird das Immunsystem alarmiert. Ihre auBergewoéhnliche Fahigkeit, gezielt
an bestimmte Strukturen anzudocken, macht sie auBerdem zu wertvollen Werkzeugen in der
Forschung, Diagnostik und Therapie von Krankheiten.’

Universaltalente in Labor und Therapie

Im Labor helfen Antikérper zum Beispiel, Hormone oder
Viren sichtbar zu machen, indem sie an bestimmte
Strukturen davon binden und eine gekoppelte Farbreak-
tion anzeigt, ob der nachzuweisende Stoff vorhanden ist
oder nicht. So kommen sie beispielsweise in Schwanger-
schafts- oder Corona-Schnelltests zum Einsatz. Sie kon-
nen auch zur Behandlung von Krankheiten eingesetzt
werden, wie in der Krebstherapie. Hier nutzt man die Fa-
higkeit der Antikorper, gezielt Krebszellen anzugreifen.?
Man unterscheidet zwei Typen: Polyklonale Antikérper
sind ein Gemisch aus verschiedenen Antikérpern, die
gegen unterschiedliche Antigene gerichtet sind.®> Mono-
klonale Antikérper hingegen stammen aus einer einzigen
Immunzelle und sind daher hochspezifisch gegen ein be-
stimmtes Antigen.* Obwohl die Herstellung von monoklo-
nalen Antikérpern mittlerweile auch tierversuchsfrei im
Laborméglichist, werden leider nach wie vor Tiere zur Ent-
wicklung und als ,Produktionsstatten” fur Antikorper ein-
gesetzt. In Europa sind es jahrlich Uber eine Million Tiere.®

Tiere als Antikorperfabriken?

Am haufigsten missen Mause fur die Herstellung mono-
klonaler Antikdrper herhalten.® Die gadngige Technik, mit-
hilfe derer die Antikérperproduktion im Kérper der Tiere
ausgeldst werden kann, ist die sogenannte Hybridom-
technik. Hier wird zunachst einer Maus das Antigen in-
jiziert, gegen das Antikérper hergestellt werden sollen.
Das Immunsystem der Maus bildet daraufhin eine Viel-
zahl von Antikérpern gegen dieses Antigen. Zu deren
Gewinnung werden die Mause getétet, aus ihrer Milz die
antikérperproduzierenden Zellen enthommen und mit

Tumorzellen verschmolzen.® So entstehen Hybridzellen,
die die Eigenschaften beider Zelltypen vereinen: Die so-
genannten Hybridome produzieren dann den gewlnsch-
ten Antikorper (wie die Milzzellen) und sind gleichzeitig
langlebig und teilungsfahig (wie die Tumorzellen). Diese
Hybridzellen kénnen nun auf zwei verschiedene Arten
vermehrt werden: Entweder im Labor oder im Koérper
einer anderen Maus.® Bei der sogenannten Aszites-Me-
thode werden die Hybridzellen in die Bauchhohle von
Méausen gespritzt. Dort bilden sie einen Tumor, der ein
Antikorper-haltiges Sekret (Aszites) produziert. Die-
ses Sekret wird dann aus der Maus entnommen und die
Antikérper herausgefiltert.”® Am Ende der Antikérperher-
stellung werden die Mause getotet. Obwohl die tierfreie
Methode im Labor heute dominiert, wird das Aszitesver-
fahren in einigen Fallen leider weiterhin eingesetzt.

Tumore und Fliissigkeit im Bauchraum

Das Aszitesverfahren flihrt zu erheblichen Leiden bei
den Mausen. Die injizierten Zellen kénnen zu unkontrol-
liertem Wachstum von Tumoren in ihrer Bauchhéhle flh-
ren. Dadurch kann es zu erhéhtem Druck im Bauchraum,
Schmerzen und Leiden bei den Tieren kommen.® Die An-
sammlung von Flussigkeit in der Bauchhdhle kann den
Bauchumfang vergréBern und zu Atembeschwerden
wie Luftnot fihren.® Die Tiere kénnen Verhaltensande-
rungen wie reduzierte Aktivitdt und verminderte Fress-
lust zeigen.® Die Aszites-Methode birgt daher immense
ethische Bedenken, da sie mit erheblichem Leid flr die
Mause verbunden ist. Wissenschaftler*innen forschen
seit langem an Methoden, die ohne Tierversuche aus-
kommen.

Zellen Antikérper

60 - Hauptteil

O Zellen werden injiziert
® Tumorwachstum

© Antikorperbildung

O Aszitespunktion

Aszites-Methode: Ein Prozess zur Antikérperherstellung,
bei dem Mduse mehrfach leiden miissen - von

der Injektion mit Antigenen bis zur Entnahme von
Aszitesfitissigkeit aus ihrem Bauchraum.
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PHAGEN-DISPLAY: WIN-WIN FUR WISSENSCHAFT,
TIERSCHUTZ UND WIRTSCHAFTLICHKEIT

Neben dem kompletten Verzicht auf Versuchstiere zu ihrer Entwicklung haben tierversuchsfrei
hergestellte Antikérper oft zusatzliche Vorteile.® Da bei unserer Methode stets der komplette Bau-
plan (DNA) gewonnen wird, ist es zum Beispiel einfach, Antikérpern verschiedene neue niitzliche
Eigenschaften zu verleihen - bei tierbasierten Antikérpern ist das oft gar nicht méglich oder zu-

mindest sehr viel aufwdéndiger. - Prof. Dr. Stefan Diibel (Leiter der Abteilung Biotechnologie des Instituts fiir Bio-
chemie, Biotechnologie und Bioinformatik, Technische Universitdt Braunschweig)

Die Gemeinsame Forschungsstelle der Européaischen
Kommission hat im Jahr 2020 eine wegweisende Emp-
fehlung ausgesprochen: Die Verwendung von Tieren fir
die Antikérperproduktion soll schrittweise eingestellt
und die wissenschaftliche Validitat von tierfrei gewonne-
nen Antikérpern anerkannt werden.® Besonders hervor-
gehoben wird hier eine Technologie: das Phagen-Display,
das auch durch einen Nobelpreis gewtrdigt wurde.? Pha-
gen sind Viren, die Bakterien infizieren und so ihre Erb-
information in sie einschleusen. Die Bakterienzelle wird
dann dazu genutzt, neue Phagen zu produzieren.®™

Antikorperproduktion in Bakterien

Dies macht man sich beim Phagen-Display zu Nutze. Es
ermoglicht die Herstellung von rekombinanten, also mit-
tels gentechnischer Verfahren hergestellten Antikérpern
im Reagenzglas.®™ Daflir werden zunachst Antikérper-
produzierende Zellen aus dem Blut, Knochenmark oder
Lymphknoten von freiwilligen menschlichen Spendern
gewonnen. Spezielle Gene der in diesen Zellen hergestell-
ten Antikérper werden dann vervielfaltigt. Sie werden mit
dem Hullprotein-Gen von speziellen Phagen verbunden
und in Bakterien eingebracht, die wachsen und sich teilen
und dabei auch die eingebrachte Kombination aus Pha-
gen-Baupldnen und rekombinanten Antikérper-Genen
vervielfaltigen. Beim Zusammenbau der Phagen werden
die Antikoérper in die AuBenhdlle der Phagen eingebaut,
wahrend im Inneren der Phagen die zugehdrige gene-
tische Information fir das entsprechende Antikérper-
fragment verpackt wird. Jeder dieser neuen ,Antikérper-
Phagen” prasentiert also ein anderes Antikdrperfragment
auf seiner Oberflache und tragt gleichzeitig den zugeho-
rigen Bauplan daftir in seinem Inneren - vergleichbar mit
den Milliarden von Antikérper-produzierenden Zellen im
menschlichen Koérper. Wissenschaftler*innen haben eine
umfangreiche Datenbank mit den genetischen Informa-
tionen fur Antikérper von Menschen weltweit aufgebaut.
Diese ,Genbibliotheken” umfassen mehrere Millionen
Antikérper. Suchen Forscher*innen darin einen Anti-
korper, der einen bestimmten Stoff erkennt und bindet,
kdnnen sie in einem sogenannten Biopanning die an den
gewulnschten Stoff ,bindenden” Phagen gezielt aus dem
Phagen-Pool herausangeln und bekommen damit auch
automatisch die zugehérigen Antikérper-Gene in die
Hand. Diese kénnen sequenziert werden und dann die
selektierten Antikérper einfach als I6sliche Proteine fir
beliebige Anwendungen produziert werden.*"?%

Das Phagen-Display ermdéglicht die Herstellung hochwertiger Antikérper
ohne Tierversuche. Durch den Einsatz von gentechnisch verdnderten
Viren, sogenannten Phagen, kénnen in wenigen Wochen groBe Mengen
an Antikérpern produziert werden - schneller, prdziser und ethischer als
herkémmliche Methoden.

Schneller zu einer groBen Menge qualitativ
hochwertiger Antikorper

Das Phagen-Display ermdglicht eine deutlich schnellere
Herstellung auch groBer Mengen an Antikérpern als im
Tier, namlich in wenigen Wochen statt mehreren Mona-
ten und es kénnen eine Vielzahl verschiedener Antik6r-
per hergestellt werden.>"® Im Gegensatz zu aus Tieren
gewonnenen Antikérpern ist der Herstellungsprozess
beim Phagen Display zudem genau definiert und liefert
stets die Sequenz, also den Bauplan der Antikérper, der
damit - anders als bei den meisten tierbasierten Anti-
koérpern - fUr alle Zeiten als wissenschaftliches Reagenz
verfugbar bleibt.>"® Die Technologie ermdglicht zudem
die Herstellung von Antikérpern, die von Tieren nicht ge-
bildet werden kénnen.® So hergestellte Antikérper kom-
men bereits bei der Behandlung vieler Krankheiten zum
Einsatz.5¢ Wirde das Phagen-Display zur Herstellung von
Antikérpern fur die Forschung und Diagnostik breiter an-
gewendet, kdnnen weltweit schatzungsweise 250.000
bis 500.000 Tiere pro Jahr gerettet werden, in Deutsch-
land circa 25.000 Tiere pro Jahr.'>"

FUr einige wissenschaftlichen Anwendungen ist es ein
Vorteil, wenn ein Gemisch mehrerer Antikérper einge-
setzt wird. Dies hat man bisher durch die Verwendung
von tierbasierten polyklonalen Antikérpern erreicht. Die
gleichen Vorteile bieten aber auch definierte Gemische
rekombinant hergestellter Antikérper aus dem Phagen-
Display. Diese tierversuchsfrei hergestellten sogenann-
ten ,Multiklonalen Antikérper” konnten bereits heute die
in der Forschung immer noch vorherrschenden polyklo-
nalen Antikorper in viel groBerem Umfang ersetzen.
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Translationale Forschung

AN TIEREN FORSCHEN,

MENSCHEN ZU HEILEN?

Krebs ist europaweit eine der hdufigsten Todesursachen.” Die Krebsforschung arbeitet darum
unermdudlich daran, die Krankheit und ihre Entstehung vollstdndig zu verstehen und innovative
Therapien zu entwickeln. Dabei ist die angewandte Forschung entscheidend, um Erkenntnisse
aus dem Labor in die klinische Praxis umzusetzen. Tierversuche spielen dabei leider nach wie vor

eine groBe, aber umstrittene Rolle.?

Mause in der Krebsforschung

Trotz der Unterschiede in Erbinformation, Kérperbau,
Lebensweise und -dauer werden Méause in der Krebsfor-
schung leider nach wie vor gern als Krankheitsmodell fur
den Menschen genutzt. Forschende wenden verschie-
dene Methoden an, um Krebs bei den Tieren auszuldsen.
Eine Mdglichkeit ist die Verwendung chemischer Subs-
tanzen, die im Laufe der Zeit zur Bildung von Tumoren
fUhren. Eine prazisere Methode ist die Gentechnik: Dabei
wird das Erbgut der Mause so verandert, dass Krebs-
gene gezielt aktiviert oder wichtige Abwehrmechanis-
men ausgeschaltet werden. Eine weitere Methode ist die
Transplantation von menschlichen Krebszellen in Mause.
Daflr werden entweder spezielle Krebszellen verwendet,
die im Labor geztichtet wurden oder kleine Gewebepro-
ben von Tumoren bei Krebspatienten entnommen. Bei
letzterem Verfahren spricht man in englischsprachigen
Fachkreisen von Patient-derived Xenograft (PDX)-Mo-
dellen. Bei diesen Modellen werden menschliche Krebs-
zellen in Mause eingepflanzt, wo sie wachsen und sich
unkontrolliert vermehren, sodass die Mause ebenfalls an
Krebs erkranken.??

Schmerzen, Miidigkeit,
Bewegungseinschrankungen

Als Versuchstiere fir die PDX-Modelle werden derzeit
Uberwiegend immungeschwéachte Mause eingesetzt.?
Dadurch kann der Tumor ungehindert wachsen, ohne

Mduse mit eingepflanzten menschlichen Tumoren sollen die
Erforschung neuer Krebstherapien erméglichen.. Doch die Tierversuche
sind mit erheblichem Tierleid verbunden: Schmerzen, Gewichtsverlust
und Bewegungseinschrdnkungen sind nur ein paar der méglichen
Symptome.
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dass er vom Koérper abgestoBen wird.>4% Die Krebszel-
len werden meist unter die Haut der Tiere transplantiert,
kénnen aber auch direkt an der Stelle im Kérper der Maus
eingesetzt werden, die dem Entstehungsort des Tumors
beim Menschen entspricht.*® Die Mause werden Uber
Wochen bis Monate beobachtet, um das Tumorwachs-
tum zu verfolgen. Die Zeit bis zur vollstdndigen Etablie-
rung des Tumors variiert je nach Krebsart und kann zwi-
schen Tagen und Monaten liegen. Sobald der Tumor eine
bestimmte GréBe erreicht, wird er entnommen und in
weitere Mause transplantiert.® Diese Technik nutzt man,
um bei weiteren Versuchstieren denselben Tumor zu er-
zeugen und diesen dann zu erforschen. Beispielsweise
wird dann die Wirksamkeit neuer Wirkstoffkandidaten fur
Medikamente untersucht.® Das Tumorwachstum verur-
sacht bei den Mausen erhebliches Leid. Es kann unter
anderem zu Schmerzen, Gewichtsverlust, Bewegungs-
einschrankungen und Nebenwirkungen der Therapie wie
Mudigkeit, Appetitlosigkeit und Durchfall fihren.”® Zu-
dem sind die Tiere durch ihr geschwachtes Immunsys-
tem anfalliger fUr weitere Krankheiten.

Geringe Erfolgsquote

PDX-Modelle gelten in der Krebsforschung zwar als aus-
sichtsreich, weisen aber auch erhebliche Einschran-
kungen auf® Die Ubertragung von menschlichem Tu-
morgewebe auf Mause ist nicht immer erfolgreich.*¢°
Ein weiterer Knackpunkt ist der Zeitfaktor: Die Entwick-
lung eines patienten-individuellen PDX-Modells und
die Durchfiihrung von Medikamenten-Tests dauern in
der Regel mehrere Monate - ein Zeitrahmen, den viele
Krebspatienten nicht haben.®™ Die meisten PDX-Modelle
werden zudem in Mausen erzeugt, denen durch gezielte
Zucht normale Immunreaktionen fehlen, um zu verhin-
dern, dass die menschlichen Zellen abgestoBen werden.
Dies entspricht jedoch nicht der natirlichen Umgebung
im Korper eines Erkrankten, in dem das Immunsystem
eine wichtige Rolle bei der Krebsabwehr spielt. Das al-
les sind Aspekte, die eine Anwendung dieser Methode in
der Praxis einschranken." Die geringe Erfolgsquote von
Krebsmedikamenten aus Tierversuchen verdeutlicht
diese Schwierigkeiten bei der Ubertragung von Tierver-
suchsdaten auf den Menschen: Nur etwa 5% der in Tier-
versuchen vielversprechenden Medikamente erhalten
die Zulassung fur den Einsatz am Menschen. Grinde
dafr sind mangelnde Wirksamkeit beim Menschen oder
schwere Nebenwirkungen.>*

(22.08.2024)
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MOGLICHKEITEN DER PERSONALISIERTEN

Jede®r Patient®in sollte méglichst die Therapie bekommen, die am wahrscheinlichsten wirkt und
méglichst wenig Nebenwirkungen hat. Aus klinischen Studien IGsst sich das aber nicht vorhersa-
gen. Insbesondere bei Patienten mit seltenen, oder therapieresistenten Tumoren birgt die Testung
an Patienten-abgeleiteten, individuellen Tumormodellen enormes Potential, die Behandlungs-
qualitat und damit die Lebensqualitdt enorm zu verbessern. Und alles, was wir daraus lernen kén-

nen, hilft, in Zukunft ganz auf Tierversuche in der Medizin verzichten zu kénnen.
- Manuela Regenbrecht (Fachdrztin fir Onkologie, Chief Medical Officer ASC Oncology)

Medikamententestung Datenanalyse

Es gibt verschiedene tierversuchsfreie Methoden in der personalisierten Krebsforschung. Wird der Patientin oder dem
Patienten wdhrend einer Operation ein kleines Tumorstiick entnommen, kann dieses Material zur Anzucht einer Vielzahl von Miniatur-
Tumoren im Labor genutzt werden. Diese Modelle werden dann zur Testung verschiedener Medikamentenkombinationen genutzt.?'

Der rasante technische Fortschritt tierversuchsfreier
Forschungsmethoden ebnet den Weg flir eine persona-
lisierte Medizin, in der maBgeschneiderte Therapien im
Fokus stehen. Dabei setzen Forscher*innen verschie-
denste tierversuchsfreie Methoden ein. Zwei dieser Me-
thoden stellen wir hier vor. Diese Entwicklungen zeigen:
Bessere Medizin durch tierversuchsfreie Methoden ist
keine Zukunftsvision, sondern bereits Realitat.

Methode 1: Organoide

Durch die Kultivierung von Miniatur-Tumoren aus Patien-
ten-eigenen Gewebeproben im Labor kénnen Wissen-
schaftler und Arzt*innen potenzielle Medikamente fir
jede*n einzelne*n Patient*in testen (Lesen Sie mehr zur
Organoiden auf Seite 39). Diese Tumororganoide bieten
eine einzigartige Plattform, um die optimale Therapie
zu ermitteln und die Behandlung zielgenau auf den Pa-
tienten abzustimmen. Durchschnittlich dauert das Ver-
fahren von Probenentnahme bis zum Erhalt der Sensi-
tivitdtsergebnisse 28 Tage, ist aber leider noch nicht fur
alle Krebsarten und alle zugelassenen Substanzen még-
lich. Es bietet jedoch eine sehr hohe Gute bezuglich Vor-
hersage zum klinischen Ansprechen. Indem so voraus-
sichtlich unwirksame Therapien vermieden werden, kann
schneller eine geeignete Therapieform ausgewahlt wer-
den und zuséatzlich kdnnen die begrenzten Ressourcen
des Gesundheitssystems geschont und kostenintensive
Behandlungen effektiver eingesetzt werden.’-"®

Methode 2: Computermodelle
Dank modernster Computertechnologie ist es Wissen-

schaftler*innen gelungen, eine virtuelle Tumorumge-
bung zu erschaffen, die die Verteilung von Tumor- und
Immunzellen im Gewebe nachbildet. Diese digitale Simu-
lation basiert auf umfangreichen Daten von Darmkrebs-
patienten und Erkenntnissen aus Zellkulturexperimen-
ten. Das Computermodell ermdglicht es Forschenden,
die Wirkung verschiedener Medikamente - einzeln oder
in Kombination - zu simulieren und so potenziell vielver-
sprechende Behandlungsstrategien zu identifizieren.
Obwohl dieses Modell die Realitat nicht vollstandig ab-
bilden kann, liefert es in kiirzester Zeit wertvolle Hinwei-
se darauf, welche Therapien wie wirken kénnten. Durch
weitere Computeranalysen kénnen neue Kombinations-
therapien aufgedeckt werden, die anschlieBend in klini-
schen Studien am Menschen getestet werden.'?2°

Die Zukunft der Krebsforschung

Eine groBe Herausforderung in der Krebsforschung bleibt
die Vorhersage von Nebenwirkungen neuer Medikamen-
te.* Bisherige Modelle wie Tumororganoide missen noch
weiterentwickelt werden, um diese Frage vollkommen
zufriedenstellend beantworten zu kdnnen. Eine vielver-
sprechende Lésung bieten sogenannte Tumor-On-A-
Chip-Modelle (Lesen Sie mehr zur Organ-0n-A-Chip-Mo-
dellen auf Seite 37). Sie bilden die komplexen Vorgange
im menschlichen Kérper noch realistischer nach als iso-
lierte Mini-Tumore.?’ Diese Modelle stecken zwar noch
in der Entwicklung, doch sie haben das Potenzial, die
Krebsbehandlung zu revolutionieren und die Versorgung
von Patienten deutlich zu verbessern.?
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WASSERKRAFT: GRUNE ENERGIE
ODER TODLICHE FALLE FUR FISCHE?

Sie prdgen das Bild der Energiewende und symbolisieren saubere Energie: Wasserkraftwerke.
Doch wéhrend die Energiewende Fahrt aufnimmt, hinkt der Schutz der in der Natur lebenden
Tiere wie Fische oft hinterher. Es ist zwar eigentlich Pflicht, geschutzte Fischpassagen an den
Turbinen vorbei einzurichten. In der Realitdt fehlen diese aber hdufig, wodurch jahrlich Millionen
Fische an den Folgen der Passage sterben.” Paradox: Um zu prifen, dass die Kraftwerke keine
Gefahr fur Fische darstellen, sind haufig Tierversuche mit lebenden Fischen Standard.

Zeit fiir eine nachhaltige Energiewende

Wasserkraftwerke pragen Deutschlands Flussland-
schaften - rund 7.300 Anlagen liefern ,sauberen”
Strom.2 Jedoch triigt der fortschrittliche Schein, denn
die Auswirkungen auf die Fischpopulationen sind be-
trachtlich. Wasserkraftwerke blockieren unter anderem
naturliche Wanderwege der Fische. Gesetzliche Vorga-
ben wie die Europaische Wasserrahmenrichtlinie for-
dern deshalb, dass Flisse fir Fische durchgangig sein
mussen.® Fischpassagen sollen den Tieren den Weg an
den Turbinen vorbei erméglichen. Doch die Wahrheit
ist: Viele Anlagen verfligen nicht Uber moderne Fisch-
schutzmaBnahmen.* AuBerdem funktionieren sie auch
nicht immer wie gewlinscht und es kdnnen trotz feiner
Rechen und Bypasssystemen bis zu 88% der Fische
den Weg durch die Turbinen nehmen. Fehlen sichere
Fischpassagen, sterben durchschnittlich fast ein Vier-
tel (22,3%) der Fische an den Folgen der Turbinenpas-
sage. In einigen Anlagen liegt die Todesrate sogar noch
deutlich héher.® Die Fische leiden nicht nur unter den
kérperlichen Folgen: Sie sind nach der Turbinenpas-
sage desorientiert und leichte Beute fur Raubfische
und Vogel” Und darUber hinaus sollen Tierversuche
die Auswirkungen der Wasserkraftturbinen auf Fische
untersuchen. Jahrlich werden dafur schatzungsweise
mehrere zehntausend Fische eingesetzt.?

Wie Fische fiir die Sicherheit von
Wasserkraftwerken leiden

Far die Sicherheitsprifung werden meist Fische aus
Flissen entnommen und durch die Turbinen des Kraft-
werks geleitet, um die damit verbundenen Risiken zu
bewerten. Die Folgen der Turbinenpassage sind teilwei-
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se fatal: Schldge und Druckverdnderungen verletzen
oder téten die Tiere. Rontgenbilder zeigen gebroche-
ne Knochen, innere Blutungen, verletzte Organe - die
Turbinen hinterlassen Spuren des Leidens.” Doch der
Versuch endet fur die Fische nicht mit der Turbinen-
passage. Die Fische werden danach in Becken weiter
beobachtet. Ziel ist es, auch verzégerte Reaktionen
und Todesfalle zu erfassen. Am Ende werden die Uber-
lebenden Fische, gezeichnet von den Strapazen, wie-
derin den Fluss gesetzt.?

Kleine Anlagen - groBe Schiaden

Wasserkraft als Energielieferant birgt neben vielen
Vorteilen auch Schattenseiten. Fische im Tierversuch
durch die Turbinen zu schicken, ist aus ethischer Sicht
fragwirdig und liefert nicht immer eindeutige und zu-
verlassige Aussagen.® Die Auswirkungen von Turbi-
nen auf Fische sind je nach Fischart und Turbinentyp
unterschiedlich.® Dies macht es schwierig, allgemein-
gultige Aussagen zu treffen. Auch die Entnahme von
wildlebenden Fischen ist problematisch. Gefahrdete
Arten wie Aal oder Huchen werden in diesen Versu-
chen eingesetzt, obwohl sie besonders geschutzt wer-
den sollten." Der GroBteil des Stroms wird von weni-
gen groBen Anlagen erzeugt, an denen auch moderne
FischschutzmaBnahmen umgesetzt werden kénnen."
Dennoch sind auch viele kleine Anlagen in Betrieb, die
allerdings keine Fischpasse haben und unverhaltnis-
maBig hohe Schaden an den Fischbestanden verursa-
chen.*" Paradoxerweise werden diese kleinen Anlagen
durch das Erneuerbare-Energien-Gesetz besonders
stark gefordert.

N\
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Tierversuche fir Wasserkraftwerke: Ein erschitternder Blick hinter die Kulissen zeigt, wie Fische

leiden mUissen. Die Turbinen stellen eine tddliche Gefahr fir Fische dar.

Grafik links: Verandert nach Blinker.de | https://www.blinker.de/angelmethoden/angeln-allgemein/news/neue-studie-jeder-fuenfte-fisch-stirbt-durch-wasserkraft/ (22.08.2024) Foto rechts: mila103 - stock.adobe.com | #740273569



ALTERNATIVE VERFAHREN STATT TIERVERSUCHE

Eine der gréBten Herausforderungen fur die Entwicklung des Roboterfischs war die GréBe und
Schwimmleistung. Fur unsere 35cm groBe Forelle musste alles sehr klein und leicht gebaut wer-
den. Wir haben spezielle Antriebe eingesetzt, damit der Roboter schwimmfdhig und nicht zu
schwer wurde. - Shokoofeh Abbaszadeh, M.Sc. (Wissenschaftliche Mitarbeiterin am Institut fiir Elektrische Energie-

systeme (IESY), Otto-von-Guericke-Universitdt Magdeburg)

- -

Statt lebende Fische den gefdhrlichen Turbinen auszusetzen, wird ein Roboterfisch mit modernster Sensorik durch die Wasserkraftwerke geschickt. Er
sammelt prézise Daten (ber die Belastungen, denen Fische ausgesetzt sind, und kénnte so Tierversuche klinftig lberfilissig machen.

Es werden bereits innovative Testverfahren entwickelt,
die dazu beitragen, die Anzahl der Tierversuche mit le-
benden Wildfischen zur Beurteilung von Schaden durch
Wasserkraftwerde zu reduzieren und mdglicherweise
ganz zu ersetzen. Das RETERO-Projekt, seit 2019 mit
1,4 Millionen Euro vom Bund geférdert, hat sich zum Ziel
gesetzt, die Auswirkungen von Wasserkraftanlagen auf
Fische zu verstehen und die Fischsicherheit langfristig
ohne Tierleid zu untersuchen.”

RETERO-Projekt:

Ein Baukasten fiir fischfreundliche Wasserkraft
Der Schlissel zum Erfolg: Ein ,Baukasten” aus expe-
rimentellen und computerbasierten Methoden. Beim
RETERO-Projekt werden mit der Entwicklung eines Ro-
boterfischs, dem Einsatz passiver Sensoren sowie Si-
mulation und numerische Modellierung verschiedene
tierleidfreie Alternativen verfolgt. Forscher*innen des
Projekts nutzen dieses breite Spektrum an Methoden,
um die komplexen Zusammenhange zwischen Wasser-
kraft und Fischpopulationen zu erforschen. Die entwi-
ckelten Rucksacksensoren, sogenannte Biologger an
den Rickenflossen von Fischen, kdnnen schon jetzt zur
Reduktion der Tierversuchszahlen durch bessere Daten
je eingesetztem Fisch sorgen. Im Bereich der numeri-
schen Methoden zur Untersuchung des Fischverhaltens
kommen verschiedene Ansatze zum Einsatz. Zum einen
gibt es pradiktive Modelle, die auf Basis vorhandener
Daten und statistischer Verfahren das Fischerverhalten
in bestimmten Situationen vorhersagen kénnen. Zum
anderen werden mechanistische Ansatze verwendet, die

das Verhalten von Fischen mithilfe von kinstlicher In-
telligenz simulieren und so ein tieferes Verstandnis der
zugrunde liegenden Mechanismen ermdglichen. Es be-
steht groBe Interesse an der Nutzung dieser Methoden
bei fUhrenden Herstellern von Pumpen und Turbinen.”>*

Mit Hightech gegen Tierleid

Ein weiterer Ansatz des RETERO-Projekts ist die Ent-
wicklung eines Fischroboters, der aussieht wie eine
Forelle und durch die Turbine eines Wasserkraftwerks
schwimmt. Seine Sensoren messen Strémung, Druck
und Beschleunigung. Diese Daten liefern Wissenschaft-
ler*innen wertvolle Erkenntnisse Uber die Auswirkungen
von Turbinen auf Fische und ermdglichen die Reduzie-
rung von Tierversuchen. Mit etwa 30 Zentimetern Lan-
ge und aktivem Schwimmverhalten simuliert der Fisch-
roboter die geféhrliche Reise echter Fische durch die
Turbine. Die gewonnenen Daten sind unerlasslich fur
die Forschung und zielen auf die Entwicklung teilauto-
nomer Robotersysteme und Simulationsmodelle ab, um
den Einsatz lebender Fische in Gutachten langfristig zu
vermeiden.”

Fiir eine tierfreundliche Energiewende

Es ist Zeit, die Energiewende neu zu denken. Alternati-
ve Testmethoden zu Tierversuchen muissen weiterent-
wickelt und FischschutzmaBnahmen an allen Anlagen
umgesetzt werden. Nur so kann die Wasserkraft wirklich
nachhaltig und tierfreundlich gestaltet werden. Das RE-
TERO-Projekt ebnet den Weg fir eine solche Energiege-
winnung.
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TIERVERSUCHE ZUR BEWERTUNG VON

AWELTGIFTEN

Chemikalien sind allgegenwdrtig in unserem Leben. Sie befinden sich in unserer Kleidung, in
Lebensmitteln, Gebrauchsgegenstdnden und in der Luft, die wir atmen. Sie kénnen sich in
Lebewesen sowie der Umwelt anreichern und so eine konzentrierte Wirkung entfalten — mit
potenziell schwerwiegenden Folgen. Die Okotoxikologie untersucht diese Zusammenhdédnge
und sucht nach Lésungen, um uns und die Natur zu schutzen. Hersteller mussen ihre Produkte
und deren Inhaltsstoffe auf ihre Umweltvertraglichkeit prifen lassen. Die Prifrichtlinien far
Chemikalien der Organisation fir wirtschaftliche Zusammenarbeit und Entwicklung (OECD)
geben dafur international einen wichtigen Rahmen vor.'

Fische als Warnsystem?

Fische sind wahre Frihwarnsysteme flr die Reinheit
und Lebensfahigkeit unserer Gewasser, da sie extrem
sensibel auf Veranderungen in ihrer Umgebung reagie-
ren. AuBerdem sind sie ein wichtiger Bestandsteil einer
funktionierenden Nahrungskette. Deshalb ist es wich-
tig. mdgliche schéadliche Wirkungen von Chemikalien
auf Fische genau zu untersuchen. Es gibt zwei Arten
von Giftigkeit: eine kurzfristige (akut) und eine lang-
fristige (chronisch). Diese Unterscheidung ist nétig, um
sowohl akute - meist todliche - als auch langfristige
Gesundheitsrisiken richtig zu bewerten und wirksame
MaBnahmen zum Schutz der Umwelt und der Artenviel-
falt zu ergreifen. Nach wie vor sind hier leider Tierver-
suche an Fischen Standard. In Deutschland werden far
die Umweltgiftforschung jahrlich Gber 35.000 Fische
verwendet.?

Giftwirkung auf Fische

In Anlehnung an die OECD-Richtlinie zur Messung der
akuten Giftigkeit fur Fische werden die Tiere 96 Stunden
lang in Wasser mit unterschiedlichen Konzentrationen
der Testsubstanz gegeben.® Anhand der Chemikalien-
konzentration, die 50% der Fische totet, lasst sich die
Giftigkeit der Chemikalie fir Wasserlebewesen abschat-
zen. Am Ende des Versuchs werden alle Fische, die mit
der Chemikalie in Kontakt gekommen sind, getétet. Die
Fische der Kontrollgruppe, die keinen Chemikalien aus-
gesetzt war, mussen nicht getdtet werden, sollten aber
nicht mehr in weiteren Versuchen verwendet werden.
Wahrend der Tests kénnen Vergiftungssymptome wie
Verhaltensdnderungen, Schmerzen, Atemprobleme
oder Blutungen auftreten. Die Belastung der Fische ist
je nach Gift unterschiedlich stark.®

Zeitaufwiandig und mit groBem Tierleid verbunden
Auch die OECD-Richtlinie zur Erhebung der akuten
Giftigkeit flr Fische wurde nie nach den Kriterien wis-
senschaftlich Uberprift, die derzeit an neue (tierver-
suchsfreie) Testmethoden angelegt werden. Die Durch-
fuhrung dieses Tests ist zeitaufwandig. Die Aufzucht
der Fische bis zur benétigten GréBe kann Wochen dau-
ern, und der Test selbst erstreckt sich Uber 96 Stun-
den. Hinzu kommt die Zeit fur Planung, Vorbereitung,
Auswertung und Dokumentation, die sich Uber weitere
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Uberlebende Fische

zwei Wochen erstrecken kann. Angesichts dieser Ein-
schrankungen erscheint es unrealistisch, in absehbarer
Zeit Toxizitatsdaten fur alle im Handel befindlichen Che-
mikalien zu generieren. Dartber hinaus verwendet die
Testrichtlinie den Tod der Fische als Endpunkt der Unter-
suchung, was die Bedenken noch verstarkt. Tierschut-
zer*innen kritisieren, dass der Test nicht beendet wird,
sobald die Fische Anzeichen von starkem Leid zeigen.*

Chemiekonzentration

Fische in der Okotoxikologie: Zehntausende werden in Deutschland

Jj@hrlich fur Umweltgiftforschung verwendet.? Diese Tests kénnen zu
Vergiftungserscheinungen mit Verhaltensénderungen, Schmerzen,

Atemprobleme und sogar Blutungen flihren - eine Belastung, die je

nach Gift variiert (Verdndert nach aQuaTox-Solutions GmbH).3
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FISCHKIEMENZELLEN ERSETZEN TIERVERSUCHE

BEI CHEMIKALIENTESTS

Wissenschaftlich gesehen kénnen Tierversuche dazu beitragen, dass wir Fische als Organismen
besser verstehen, aber diese Versuche haben viele Limitierungen. Gerade wenn es um ein mecha-
nistisches Verstédndnis geht, geben sie aufgrund der vielseitigen, komplexen Einfliisse oft keine
klaren Aussagen. Zellkulturen dagegen erlauben, gezielt Mechanismen zu verstehen, z.B. wie Kie-
men- oder Darmzellen auf ihre Umgebung reagieren. - Prof. Dr. Kristin Schirmer (Abteilungsleiterin Abteilung

Umwelttoxikologie, Eawag)

Am Schweizer Wasserforschungsinstitut Eawag werden Kiemenzellen der Regenbogenforelle im Labor gezlichtet, um die
Auswirkungen von Chemikalien auf Fische zu testen - ganz ohne Tierversuche (Verdndert nach aQuaTox-Solutions GmbH).®
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Am Schweizer Wasserforschungsinstitut Eawag wurde
eine neue Testmethode entwickelt, die Tierversuche mit
lebenden Fischen Uberflissig macht.> Da die OECD die
Zuverlassigkeit dieser Methode bestéatigt hat, wurde eine
neue Leitlinie zur Testdurchfiihrung erstellt, um die un-
mittelbaren Auswirkungen von Chemikalien auf Wasser-
lebewesen zu untersuchen.

Fischkiemen im Fokus

lhre Kiemenatmung macht Fische im Wasser besonders
anfallig fUr die schadlichen Auswirkungen von Chemika-
lien. Denn die Kiemen, die als groBes Organ der Fische im
direkten Kontakt mit dem Wasser stehen, filtern nicht nur
Sauerstoff, sondern auch schadliche Chemikalien aus
dem Wasser.® Falls eine Chemikalie die Kiemen bescha-
digt, beeintrachtigt dies lebenswichtige Funktionen der
Fische. Im Fischzelllinientest kommen speziell geziich-
tete Kiemenzellen der Regenbogenforelle zum Einsatz.
Forschende kénnen so beobachten, wie Chemikalien auf
die Zellen wirken und Ruckschlisse auf die Gefahrdung
lebender Fische ziehen.® Entscheidender Vorteil fur Tier-
schutz: Die verwendete Zelllinie ist unsterblich und lasst
sich beliebig oft vermehren.®

Effizienter, ressourcenschonender und
tierversuchsfrei

Der Fischzelllinientest ist weltweit die erste tierver-
suchsfreie Methode zur Untersuchung der akuten Giftig-
keit, die génzlich ohne Versuche an lebenden Tieren aus-
kommt.® Mit dieser innovativen Methode lasst sich nicht
nur die Wirkung von Chemikalien auf Fische beurteilen,
sondern auch erheblich Ressourcen sparen. Es sind viel
weniger Chemikalien, Wasser und Zeit im Vergleich zu

Zellaktivitat

Chemiekonzentration

traditionellen Tierversuchen notwendig.® Zuséatzlich be-
notigt der Test weniger Platz im Labor und ermdglicht
die Untersuchung einer gréBeren Anzahl von Substan-
zen in klrzerer Zeit.” Die Effekte der Chemikalien auf die
Kiemenzellen werden bereits nach 24 Stunden bewertet,
was eine zlgige Analyse mdglich macht.”® Besonders
vorteilhaft im Vergleich zum Tierversuch ist die hohe
Reproduzierbarkeit dieser Methode.” Ebenfalls kann mit
diesem Test die Wasserqualitat beurteilt werden. Die Ent-
wicklung einer tierversuchsfreien Methode zur Untersu-
chung der Langzeitgiftigkeit von Chemikalien in Fischen
sind nun hdchste Prioritat flr weitere Entwicklungen von
Alternativen zu Versuchen mit Fischen. Es wurde bereits
eine vielversprechende Methode zur Vorhersage des re-
duzierten Wachstums nach Chemikalienexposition ent-
wickelt. Das ehrgeizige Ziel: Tierversuche bei der Risiko-
bewertung von Chemikalien durch eine Kombination aus
in-vitro-Tests und Computermodellen zu ersetzen.®

International anerkannt

In einem aufwandigen Validierungsprozess wurde nach-
gewiesen, dass die tierversuchsfreie Methode die akute
Giftigkeit von Chemikalien fiir Fische zuverlassig prog-
nostizieren kann.? Im Jahr 2021 hat die OECD den Zellli-
nientest als neue Richtlinie im Bereich der Okotoxikologie
anerkannt.® Dieser Meilenstein erdffnet Unternehmen
und Laboren weltweit die Mdglichkeit, die Sicherheit von
Chemikalien in Bezug auf die akute Fischtoxizitat ohne
Tierversuche zu prifen. Die Europaischen Kommission
hatim Marz 2023 die OECD-Richtlinie als erste und einzi-
ge in-vitro-Testmethode fur die Giftwirkung auf Wasser-
lebewesen in die Methodenliste der REACH-Verordnung
(Lesen Sie dazu mehr auf Seite 47) aufgenommen."
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Aktivitaten

DER DEUTSCHE TIERSCHUTZBUND IM EINSATZ
FUR DEN TIERSCHUTZ
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nsere Vision ist eine Gesellschaft, in der

Tiere nicht als reine Nutztiere, Unter-

haltungs- oder Forschungsobjekte be-
trachtet werden, sondern als fihlende Wesen,
die unseren Schutz und Respekt verdienen. Um
dieser Vision ndherzukommen, engagieren wir
uns auf nationaler und internationaler Ebene fir
eine Verbesserung des Tierschutzes. Wir wissen,
dass wir dieses Ziel nur gemeinsam im Diskurs
mit allen Beteiligten erreichen kénnen. Deshalb
suchen wir den Dialog mit Politik, Wirtschaft,
Wissenschaft und anderen Organisationen, um
gemeinsam Lésungen fur mehr Tierschutz zu
finden.

Transparenz fiir den Tierschutz - unsere
Offentlichkeitsarbeit

Ein zentraler Bestandteil unserer Arbeit ist es,
die Offentlichkeit Gber Tierleid aufzuklaren und
Wege aufzuzeigen, dieses zu verhindern. Mit
Pressemeldungen, der Beantwortung von Pres-
se- und Burgeranfragen sowie Interviews und
Beitragen in unserer Mitgliederzeitschrift du und
das tier informieren wir Uber aktuelle Entwick-
lungen zu Tierschutz-Themen. Wir engagieren
uns national und auf EU-Ebene in Burgerinitiati-
ven und informieren auf unserer Webseite (Jetzt
Mehr Tierschutz - Deutscher Tierschutzbund
e.V. (jetzt-mehr-tierschutz.de)) und unseren So-
cial Media-Kanalen Uber aktuelle Entwicklungen
in Tierschutz und Politik. Zudem begleiten und
Uberprifen wir die Arbeit der Bundesregierung
in Sachen Tierschutz kritisch.

Im Einsatz fiir Tiere - auf nationaler Ebene

Im Hintergrund wichtiger politischer Entschei-
dungen finden oft intensive Diskussionen in
Fachgremien statt. Wir bringen uns in diese
Diskussionen aktiv ein, um die Interessen der
Tiere zu vertreten. Unsere Politik-Expert*innen
sind im standigen Austausch mit Parlamenta-
rier*innen und Regierungsvertreter*innen. Auch
unsere Fachexpert*innen sind in der politischen
Diskussion zu Tierschutzthemen gefragt. So
kénnen wir beispielsweise in der Tierschutz-
kommission des Bundesministeriums fur Ver-
braucherschutz, Erndhrung und Landwirtschaft
(BMEL), als geladene Expert*innen bei Anhérun-
gen oder in Fachgesprachen frihzeitig zu tier-
schutzrelevanten Gesetzesentwulrfen Stellung
nehmen. Aktuelle Herausforderungen kénnen
wir so auf hdchster Ebene thematisieren. Als

Aktivitaten

Mitglied des Preiskuratoriums fur die Vergabe
des Tierschutzforschungspreises des BMEL sind
wir zudem aktiv daran beteiligt, vielverspre-
chende tierversuchsfreie Forschungsansatze
auszuzeichnen.

Tierschutz kennt keine Grenzen -
europaweit vernetzt

Als Grundungsmitglied der Eurogroup for An-
imals (EfA) sind wir Teil eines starken Netzwerks
von uber 90 Tierschutzorganisationen in ganz
Europa. Gemeinsam setzen wir uns fur eine ver-
besserte Gesetzgebung und héhere Tierschutz-
standards in der EU ein. Diese Arbeit ist beson-
ders wichtig, da viele nationale Gesetze ihren
Ursprung in der EU haben. In der Animals in Sci-
ence Working Group der EfA bringen wir unsere
Expertise ein und arbeiten zusammen mit den
anderen Mitgliedern daran, tierversuchsfreie
Forschung auch auf EU-Ebene voranzubringen.

Fiir eine Zukunft ohne Tierversuche -
weltweit aktiv

Wir fUhren stellvertretend den Vorsitz der Stif-
tung zur Férderung von Ersatz- und Ergan-
zungsmethoden zur Einschrankung von Tier-
versuchen (set), die sich aus Vertreter*innen
von Industrie, Tierschutz, Wissenschaft und
Politik zusammensetzt. Die Stiftung férdert For-
schungsprojekte, die Methoden entwickeln, um
Tierversuche zu ersetzen oder zu reduzieren. Als
Mitglied der European Consensus Platform for
Alternatives (ecopa) arbeitet die Stiftung daran,
die 3R-Prinzipien (Replacement, Reduction, Re-
finement) voranzubringen.

Das Centre for Alternatives to Animal Testing in
Europa (CAAT-Europe) an der Universitat Kons-
tanz ist eine weitere wichtige Plattform fir uns.
Gemeinsam mit dem amerikanischen Partner
CAAT-US fordert das Institut die Entwicklung
neuer tierversuchsfreier Methoden und bringt
verschiedene Interessensgruppen zusammen.
Die Akademie fUr Tierschutz des Deutschen
Tierschutzbundes ist im Board von CAAT-Euro-
pe vertreten.

Um den Tierschutzgedanken in der Wissenschaft
zu verankern, sind wir im Prasidium des Vereins
ALTEX Edition vertreten, der die international
anerkannte Fachzeitschrift ALTEX (Alternativen
zu Tierexperimenten) herausgibt. Dies ist eine
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der fihrenden Fachzeitschriften im Bereich der
tierversuchsfreien Wissenschaft.

Wir sind auch Beiratsmitglied der Européaischen
Gesellschaft fur Alternativmethoden zu Tierver-
suchen (EUSAAT; European Society for Alterna-
tives to Animal Testing), die sich fir die Verbrei-
tung von tierversuchsfreien Methoden einsetzt
und den internationalen EUSAAT Kongress in
Linz, Osterreich, ausrichtet. Diese Kongresse or-
ganisieren wir aktiv im Wissenschaftlichen Bei-
rat mit, steuern eigene Beitrage in Form von Vor-
trdgen oder Postern bei und unterstitzen auch
als Sponsoren.

Im internationalen Rat fur Tierschutz in OECD
Programmen (International Council on Animal
Protection in OECD Programmes, ICAPO) setzen
wir uns gemeinsam mit Vertreter*innen von Tier-
schutzorganisationen aus der ganzen Welt bei
der Organisation fur wirtschaftliche Zusammen-
arbeit und Entwicklung (Organisation for Econo-
mic Co-Operation and Development, OECD) flr
die Anerkennung von tierversuchsfreien Pruf-
methoden und den Ersatz von Tierversuchen im
Rahmen des OECD Prufrichtlinienprogramms fur
Chemikalien ein.

Wissenschaftlicher Einsatz fiir

tierleidfreie Forschung

Wir teilen unser Wissen aktiv durch Publikatio-
nen, Vortrage fur Fachpublikum und die breite
Offentlichkeit sowie Workshops fir Studierende
und Wissenschaftler*innen. Unsere Mitarbei-
ter*innen sind regelmaBig als Referent*innen
auf Kongressen prasent und veréffentlichen
Beitrdge in internationalen Fachzeitschriften.
Ein Thema, das uns im Referat fur tierversuchs-
freie Wissenschaft an der Akademie fur Tier-
schutz, der wissenschaftlichen Einrichtung des
Deutschen Tierschutzbundes, besonders am
Herzen liegt, ist der Verzicht auf tierische Labor-
materialien, insbesondere fetales Kalberserum
(FKS) (Lesen Sie mehr dazu auf Seite 35).

NEUGIERIG GEWORDEN?

Scannen Sie den QR-Code oder besuchen Sie unsere Website
www.tierschutzbund.de/tiere-themen/tierversuche, um mehr Gber unsere Arbeit zu

erfahren. Denn Tierschutz geht uns alle an!

Eigenes Zellkulturlabor
Kompetenz im Bereich tierversuchsfreier For-
schungsmethoden beweist die Akademie fur
Tierschutz nicht nur in ihrer wissenschaftlichen
Hintergrundarbeit und in der aktiven Beteiligung
an tierschutzpolitischen Entwicklungen. Auch
Erfahrungen aus der Praxis der Entwicklung
von tierversuchsfreien Forschungs- und Test-
methoden flieBen in den Wissensschatz unserer
Mitarbeiter*innen ein. Denn die Akademie fur
Tierschutz besitzt ein eigenes Zellkulturlabor
- ein Alleinstellungsmerkmal unter den Tier-
schutzorganisationen. Zunachst wurden hier
eigene drittmitelfinanzierte Forschungsprojek-
te betrieben , darunter die Weiterentwicklung
einer Ersatzmethode zum Augenreizungstest
an Kaninchen und die Entwicklung eines Fisch-
zelltests zur Bestimmung der Giftigkeit von
Abwassern. Nach deren Abschluss wurde im
Zellkulturlabor zuletzt in Kooperation mit dem
Unternehmen cellasys an lebenden Zellen als Al-
ternative zum Tierversuch und am Ersatz fur fe-
tales Kalberserum geforscht. Diese erfolgreiche
Zusammenarbeit bestand Uber 10 Jahre und
fUhrte zu zahlreichen gemeinsamen Veréffentli-
chungen, Kongressbeitragen und Veranstaltun-
gen. Cellasys forschte in Zusammenarbeit mit
dem Deutschen Tierschutzbund an mikrophy-
siometrischen Systemen. Das sind technische
Methoden, mit denen Zellen oder Gewebeproben
im Labor am Leben erhalten und analysiert wer-
den kénnen. Auch die Wirkung verschiedenster
Substanzen auf die Zellen kann so untersucht
werden.

£
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ie  EU-Tierversuchsrichtlinie 2010/63/
EU gibt den Rahmen fir den Schutz von
Versuchstieren, MaBnahmen zum Ersatz
von Tierversuchen und die Férderung und An-
wendung tierversuchsfreier Verfahren vor.. Auch
Deutschland musste diese Vorgaben in nationa-
les Recht umsetzen. Doch aus Tierschutzsicht
war die entsprechende Uberarbeitung des Tier-
schutzgesetzes und die Einflhrung einer eige-
nen Tierversuchs-Verordnung mehr als mangel-
haft. Der Deutsche Tierschutzbund und weitere
Tierschutzorganisationen legten Beschwerde bei
der EU-Kommission ein. Diese kam zum gleichen
Schluss und eréffnete im Jahr 2018 ein Vertrags-
verletzungsverfahren gegen Deutschland mit der
Auflage, die bestehenden Llcken bei der natio-
nalen Umsetzung zu beseitigen.! Obwohl einige
der kritisierten Punkte nun korrigiert wurden,
bleiben diverse Mangel weiterbestehen.

Allen voran ist hier das Genehmigungsverfahren
far Tierversuche zu nennen. Die EU sieht eine
umfassende Bewertung der vorgelegten Tierver-
suchsantrage durch die Genehmigungsbehérden
vor. Diese soll unabhangig von den Bewertun-
gen der Antragsteller*innen erfolgen und unter
anderem eine Abwagung der ethischen Vertret-
barkeit und eine Schaden-Nutzen-Analyse so-
wie Prtfung der Unerlasslichkeit beinhalten. Im
Widerspruch dazu wird im deutschen Recht das
Prifrecht der Behérden auf eine reine Plausibili-
tatsprifung reduziert. Klargestellt durch einen
Beschluss des Bundesverwaltungsgerichts 2014
ist der entsprechende Gesetzestext so auszu-
legen, dass die Behodrde einen beantragten Tier-
versuch genehmigen muss, wenn der/die An-
tragsteller*in die ethische Vertretbarkeit und
Unerlasslichkeit plausibel dargelegt hat.? Wir for-
derndarum, dass es nichtlanger den Forscher*in-
nen Uberlassen werden darf, zu bewerten, ob ihre
eigenen Versuche diese Kriterien erflllen. Das
Tierschutzgesetz muss umgehend angepasst
werden und die Vorgabe der EU endlich korrekt in
deutsches Recht Uberfihrt werden.

Nichttechnische Projekt-
Zusammenfassungen: Ein Instrument zur
Information der Offentlichkeit

Jeder Antrag fur ein Tierversuchsvorhaben muss
laut EU-Vorgaben auch eine allgemeinverstand-
liche Zusammenfassung enthalten. Diese so-
genannten Nichttechnischen Projektzusam-

Forderungen

menfassungen (NTP) sollen Uber Projektziele,
Tieranzahl und -art sowie zu erwartenden Belas-
tungen fiir die Tiere informieren.® Seit 2014 sind
diese Zusammenfassungen in Deutschland in der
Online-Datenbank animaltestinfo.de zugénglich,
um die Offentlichkeit (iber genehmigte Tierver-
suchsvorhaben zu informieren. Allerdings fehlen
dort einige Tierversuche, beispielsweise gesetz-
lich vorgeschriebene Versuche mit vereinfach-
tem Genehmigungsverfahren (Lesen Sie mehr
dazu auf Seite 13).* Seit 2021 werden sie zusatz-
lich in der EU-Datenbank ALURES zusammen mit
NTPs aus den anderen EU-Mitgliedsstaaten ver-
offentlicht.®

Leider hat sich gezeigt, dass viele NTPs erheb-
liche Mangel aufweisen und keine ausreichen-
den Informationen Uber den konkreten Ablauf
der Versuche und die damit verbundenen Be-
lastungen fir die Tiere liefern.® In manchen Zu-
sammenfassungen wird der Nutzen des Projek-
tes entweder lediglich mit dem Verweis auf die
Schwere der untersuchten Krankheit begrindet
oder unrealistisch hoch dargestellt.® Auf unsere
Empfehlungen zur Verbesserung der Projektzu-
sammenfassung reagierte die EU 2020 mit einer
Uberarbeiteten Leitlinie und einer verbindlichen
Vorlage fUr die Erstellung der Projektzusammen-
fassung.®= Das begriBen wir, doch es muss wei-
ter daran gearbeitet werden, dass die Qualitat der
NTPs verbessert wird. Nur so kdnnen sie ihren
eigentlichen Zweck erfillen und es auch Laien
ermoglichen, sich ein eigenes Bild tber durchge-
fUhrte Tierversuche zu machen.”

Fortschritte in der tierfreien Forschung:
Was fehlt noch fiir den Durchbruch?

Die Fortschritte bei tierversuchsfreien Methoden
sind enorm, dennoch sind Tierversuche immer
noch weit verbreitet. Dabei sind tierversuchsfreie
Methoden nicht nur ethisch geboten, sondern
haufig auch wissenschaftlich Uberlegen, wie wir
auf den vorangegangenen Seiten bereits aus-
fUhrlich dargelegt haben. Zusétzlich bieten sie in
der Regel wirtschaftliche Vorteile durch Zeit- und
Kostenersparnis. Um den Wandel hin zu einer tier-
versuchsfreien Wissenschaft zu beschleunigen,
mussen wir verstarkt auf die Férderung, Anwen-
dung und Weiterentwicklung dieser vielverspre-
chenden Methoden setzen. Doch welche Schritte
sind noch nétig, um diesen Wandel endgultig zu
vollziehen?



Finanzielle Forderung als Schliissel

Aus unserer Sicht sind eine massive Umstruktu-
rierung und Ausweitung der finanziellen Férde-
rung tierversuchsfreier Verfahren der entschei-
dende Schritt. Klare Prioritdten bei der Vergabe
von Fordermitteln und attraktive Anreize fir Wis-
senschaftler*innen, die sich mit dem Ersatz von
Tierversuchen befassen, sind unerlasslich. Tier-
versuchsfreie Methoden mussen finanziell mit
hoéchster Prioritat geférdert werden, um den wis-
senschaftlichen und technischen Fortschritt vo-
ranzutreiben und die Umsetzung in die Praxis zu
beschleunigen. Im gleichen Zug muss die Férde-
rung von Tierversuchsprojekten sowie Neubau-
projekten fur Tierversuchslabore drastisch redu-
ziert werden. Wenn wir Tierversuche weiter in der
jetzigen Dimension férdern und tierversuchsfreie
Methoden so unzureichend wie bisher, werden
wir das Ziel eines Ausstiegs aus Tierversuchen
nie erreichen.

Von Beginn an ein Bewusstsein schaffen
Essenziell ist auch die Einfihrung von Lehrver-
anstaltungen Uber tierversuchsfreie Methoden,
Kurse in deren Anwendung sowie Vorlesungen
und Seminare zu (Tier-)Ethik in der Hochschul-
ausbildung von Biolog*innen und anderen Le-
benswissenschaftler*innen sowie Human- und
Veterindrmediziner*innen. Bislang sucht man
derlei Lehrinhalte meist vergebens. Das Toten
von Tieren fur die Lehre und ihr Einsatz als For-
schungsobjekte wird entweder als notwendiges
Ubel vermittelt oder gar nicht erst hinterfragt.
Doch die Studierenden von heute sind die Wis-
senschaftler*innen von morgen! Wir missen sie
fit machen, den Wandel weiterzutragen. FUr eine
nachhaltige Veranderung ist auch der Ausbau
der Forderung von Nachwuchswissenschaft-
ler*innen im Bereich der tierversuchsfreien Me-
thoden essenziell.

Politischer Wille gefragt

Wir nehmen die Bundesregierung in die Pflicht,
ihre im Koalitionsvertrag gemachten tierschutz-
politischen Versprechen einzuhalten.”® Dazu zah-
len insbesondere die Entwicklung einer Strategie
zur Reduzierung von Tierversuchen und die For-
derung tierversuchsfreier Methoden. Es bedarf
eines klaren Ausstiegsplans mit konkreten Zielen
und Zeitvorgaben, um Tierversuche langfristig zu
beenden und nicht nur zu reduzieren. Die Betei-
ligung von Vertreter*innen von Tierschutzorga-

nisationen ist hierbei unverzichtbar. Sie sind die
Expert*innen, die sich seit Jahrzehnten damit
befassen, welche MaBnahmen es braucht, um
den Ausstieg aus Tierversuchen zu realisieren.
Zudem muss die EU-Tierversuchsrichtlinie kon-
sequent in nationales Recht umgesetzt werden,
um den Tierschutz in Deutschland zu starken.
Dies ware ein wichtiges politisches Signal und
wurde keinen zusatzlichen finanziellen Aufwand
bedeuten."

Schnellere Anerkennung und

globale Harmonisierung

Neben der finanziellen und politischen Unter-
stltzung ist eine schnellere Anerkennung tier-
versuchsfreier Methoden fir gesetzlich vorge-
schriebene Giftigkeitsprifungen auf nationaler,
europaischer und internationaler Ebene notwen-
dig. Derzeit kann es Jahrzehnte dauern, bis eine
neue Methode als gleichwertig zum Tierversuch
anerkannt wird. Sobald dies der Fall ist, sollte ihre
Anwendung verpflichtend sein. Darlber hinaus
ist eine weltweite Harmonisierung der Rechts-
vorschriften anzustreben. Das Beispiel der Kos-
metikindustrie (Lesen Sie mehr dazu auf den
Seiten 75 bis 76) verdeutlicht, dass ein EU-weites
Verbot von Tierversuchen nicht ausreicht, so-
lange Hersteller flir den Verkauf in andere Lander
weiterhin Tierversuche durchfiihren muissen.

Der Wandel hin zu einer tierleidfreien Forschung
ist méglich, erfordert aber entschlossenes Han-
deln auf allen Ebenen. Nur so kénnen wir sicher-
stellen, dass wissenschaftlicher Fortschritt und
ethische Verantwortung Hand in Hand gehen.

Deutscher Tierschutzbund -
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ippenstift, Zahnpasta, Sonnencreme - all-

tagliche Produkte, die niemand mit Tierleid

in Verbindung bringen méchte. Doch die
Realitat ist erntichternd. Noch immer werden vie-
le Inhaltsstoffe an Tieren getestet, denn das EU-
weite Tierversuchsverbot flr Kosmetik ist leider
nicht so umfassend, wie Tierschitzer*innen und
Verbraucher*innen es sich erhofft haben.

Ein Verbot mit Liicken

Seit 2013 durfen in der EU weder fertige Kos-
metikprodukte noch rein kosmetisch verwen-
dete Inhaltsstoffe an Tieren getestet werden.
Der erste Haken: nur die wenigsten Inhaltsstoffe
werden ausschlieBlich in Kosmetik verwendet.
Die Mehrzahl kommt auch in anderen Bereichen
zum Einsatz, zum Beispiel in Reinigungsmitteln,
Wandfarben oder Medikamenten. Fir diese “All-
tagschemikalien” sind Tierversuche aber haufig
gesetzlich noch vorgeschrieben, zum Beispiel
im Rahmen der EU-Chemikalienverordnung RE-
ACH.2 AuBerdem betrifft das Tierversuchs-Verbot
nur neue Produkte und Inhaltsstoffe, die nach
2013 auf den Markt gebracht wurden. Produkte,
die bereits vor diesem Datum auf dem Markt wa-
ren, durfen auch weiterhin verkauft werden. Ein
weiterer Kritikpunkt ist, dass Hersteller, die ihre
Produkte auch auBerhalb der EU vertreiben, fur
diese Markte weiterhin Tierversuche durchfiihren
kénnen.? In einigen Landern sind solche Tests so-
gar vorgeschrieben.® Ein vollstdndiges Ende der
Tierversuche fur Kosmetik ist somit erst dann ab-
sehbar, wenn fir alle Bereiche der Stoffprifung
tierversuchsfreie Teststrategien zugelassen sind
oder fur den Ubergang klar geregelt wird, dass
nur solche Stoffe zugelassen werden kénnen,
die aufgrund der vorliegenden Daten und tier-
versuchsfreier Tests als unbedenklich eingestuft
werden kdnnen. Doch selbst hier gibt es Ruck-
schritte: Die Europdische Chemikalienagentur
(European Chemicals Agency, ECHA) fordert im
Rahmen von REACH teilweise wieder Tierversu-
che fiir rein kosmetische Inhaltsstoffe. Begriindet
wird dies mit der Notwendigkeit der Priifung von
Arbeitersicherheit und Umweltvertraglichkeit.*®
Tierschutzer*innen setzen sich darum weiterhin
fUr ein Ende der Tierversuche ein. Im August 2021
startete ein Zusammenschluss von Tierschutz-
organisationen die Européische Burgerinitiative
.Save Cruelty Free Cosmetics - fUr ein Europa
ohne Tierversuche”. Die Initiative erreichte inner-
halb eines Jahres Uber eine Million Unterschrif-

ten von EU-Burger*innen und erzwang damit
eine Anhérung im EU-Parlament.® Daraufhin
wurde beschlossen, dass die EU-Kommission
einen Fahrplan erarbeiten wird, um Sicherheits-
tests von Chemikalien kiinftig ohne Tierversuche
durchzufliihren.®® Ein Wermutstropfen dabei: die
EU-Kommission sieht scheinbar keinen Hand-
lungsbedarf, das Tierversuchsverbot fir Kosme-
tik, far das Tierschltzer 40 Jahre lang gekampft
haben, zu stéarken.? Doch genau das sowie eine
konsequente Umsetzung sind notwendig, um
den versprochenen Tierschutz ztuj gewahrleis-
ten und das Versprechen an die Verbraucher*in-
nen zu erflllen.

Ein kleiner Wegweiser durch den Dschungel

der Begriffe

Wer beim Kauf von Kosmetikprodukten darauf
achten méchte, dass keine Tiere fir das Produkt
der Wahl leiden mussten, sieht sich oft mit einer
Vielzahl an Begriffen konfrontiert: vegan, tierver-
suchsfrei, Naturkosmetik, Inhaltsstoffe aus kont-
rolliert biologischem Anbau. Doch was bedeuten
diese Begriffe eigentlich genau? Vegan bedeutet,
dass ein Produkt keinerlei tierische Bestandteile
enthalt, wie zum Beispiel Bienenwachs oder Sei-
denpulver. Tierversuchsfrei hingegen bedeutet,
dass weder das fertige Produkt noch seine ein-
zelnen Inhaltsstoffe an Tieren getestet wurden.
Dieses Kriterium ist unabhangig von der Frage, ob
tierische Bestandteile enthalten sind oder nicht.
Naturkosmetik ist kein geschitzter Begriff und
nicht automatisch gleichzusetzen mit dem bio-
logischen Anbau der Inhaltsstoffe, der fur jeden
Inhaltsstoff einzeln belegt werden muss. Zerti-
fizierte Naturkosmetik verzichtet beispielsweise
auf den Einsatz von Stoffen auf Erddlbasis.® Na-
turkosmetik kann sowohl vegan als auch tierver-
suchsfrei sein, muss es aber nicht.

Das konnen Sie tun

Immer mehr Kosmetikprodukte tragen Siegel, die
sie als tierversuchsfrei ausweisen. lhre Vergabe-
kriterien unterscheiden sich allerdings stark. In-
formieren Sie sich, ob ein einzelnes Produkt oder
die gesamte Firma zertifiziert wurde. In letzterem
Fall lohnt es sich zu prifen, ob es zur Vergabe
des Siegels ausreicht, wenn nur ein bestimmter
Anteil der Produkte einer Marke die Kriterien des
Siegels erflllt, oder ob tatsachlich das gesamte
Sortiment des Unternehmens tierversuchsfrei
ist. Sonst kann es leicht passieren, dass Sie sich
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Tierversuchsfreies Studium in Deutschland. In 11 Bundesldndern kénnen Studierende bereits auf ein tierversuchsfreies Studium setzen. In sieben davon
(gelb) ist eine Befreiung von Lehrveranstaltungen mit Tierverbrauch méglich, in vier weiteren (griin) ist ein tierfreies Studium gesetzlich verankert.
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fUr ein zertifiziertes Produkt entscheiden, damit jedoch
ein Unternehmen unterstttzen, dessen andere Produkte
die Kriterien nicht erflllen. Auch gibt es bei den Siegeln
Unterschiede, ob unabhéngige Zertifizierungsstellen die
Kontrollen durchflihren oder nur gegentiber dem Zerti-
fizierer erklart werden muss, dass keine Tierversuche
durchgefihrt werden. Nicht alle Siegel garantieren, dass
die Produkte vegan sind, daher lohnt es sich auch hier,
genau hinzuschauen. Gemeinsam kénnen wir eine Zu-
kunft gestalten, in der Schénheit nicht auf Kosten von
Tierleid entsteht.

Studieren ohne Tierverbrauch

Die Uber Jahrzehnte verfolgte gangige Praxis, dass Bio-
log*innen, Tierarzt*innen und Humanmediziner*innen in
ihrer Ausbildung Versuche an lebenden Tieren durchfiih-
ren oder zu diesem Zweck getotete Tiere sezieren, befin-
det sich im Wandel. Denn eine exzellente Ausbildung von
Nachwuchswissenschaftler*innen ist auch ohne Tierleid
mdglich und immer mehr Studierende lehnen diese Pra-
xis ab.

Fortschritte im Hochschulrecht
Inzwischen haben Studierende in zwdlf Bundeslandern
die Moglichkeit, ohne den Einsatz von Tieren zu studie-
ren. Prinzipiell wird unterschieden zwischen Tierversu-
chen, also den Experimenten an lebenden Tieren, und
Tierverbrauch, der die Verwendung toter Tiere
beschreibt. In Berlin, Hamburg, Hessen, Nord-
rhein-Westfalen, Saarland, Sachsen-An-
halt und Tharingen kénnen sie sich auf
Antrag von Lehrveranstaltungen mit
Tierverbrauch befreien lassen.” In
sechs dieser Bundeslander (alle
auBer Hessen) kann der Pri-
fungsausschuss sogar im Ein-
zelfall zulassen, dass Prifungs-
leistungen ohne Tierverbrauch
erbracht werden." Unterschied in
Hessen: Hier ist die Befreiung nicht

nur im Einzelfall moéglich. In Schleswig-
Holstein sollen bevorzugt tierfreie Metho-
den eingesetzt werden, sofern sie mit dem
Studienziel vereinbar ist. Ein Antrag ist dafur
nicht notig.”? Besonders fortschrittlich sind die

WEITERE TIPPS

Regelungen in Rheinland-Pfalz, Baden-Wurttemberg
und Bremen. Hier ist die Mdglichkeit eines tierversuchs-
und tierverbrauchsfreien Studiums sogar gesetzlich
verankert. In Bremen sind Tierversuche in Lehre und
Forschung sogar nur nach einer Debatte in einer Tier-
schutz-Kommission an den Hochschulen zulassig. Auch
Brandenburg plant, ab 2024 ein ,Recht auf tierversuchs-
freies Studium” einzufiihren."*

Informiert ins Studium starten

Bevor Sie sich fiir einen Studiengang oder eine bestimm-
te Hochschule entscheiden, ist es hilfreich, sich Gber den
Studienplan zu informieren und in Erfahrung zu bringen,
ob hier Tierverbrauch oder gar Tierversuche vorgesehen
sind. Fragen Sie nach, ob es entsprechende Veranstal-
tungen oder Kurse gibt und ob es Pflicht ist, Tiere zu
sezieren oder ob es Alternativen dazu gibt. Sie kénnen
sich auch mit der entsprechenden Fachschaft des Stu-
diengangs in Verbindung setzen und sich Unterstutzung
holen. Im Zweifelsfall kbnnen Sie auf bereits existieren-
de tierfreie Lehrmethoden verweisen. Es gibt auch im-
mer mehr Hochschulen, die eigene 3R-Programme flr
Doktoranden oder Arbeitsgruppen, die tierversuchsfrei
arbeiten.1 "

Fur weitere Tipps, wie Sie im Alltag etwas flr mehr Tierschutz tun kdnnen, besuchen

Sie unserer Website unter Tierschutz im Alltag - Deutscher Tierschutzbund e.V.. Mehr
Informationen zu Tierversuchen und Kosmetik finden Sie auch in unserem zugehori-

gen Faltblatt (Broschuere_Tierversuche_und_Kosmetik.pdf (tierschutzbund.de)).
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ahrlich sterben Millionen Tiere in deut-

schen Laboren. Doch eine immer gréBer

werdende Zahl von Wissenschaftler*innen
und Teile der Industrie stellen die mangelnde Aus-
sagekraft von Tierversuchen in Frage.! Dennoch
halt ein hartnackiger Kern von Forscher*innen an
ihrer vermeintlichen Relevanz fest und setzt Tier-
versuche mit wissenschaftlicher Exzellenz gleich.
Dabei haben viele Industriezweige ihre Investitio-
nen in Tierversuche bereits deutlich zurlckge-
fahren, und auch auf Regierungsebene entsteht
langsam ein Bewusstsein fir die Notwendigkeit,
auf tierversuchsfreie Wissenschaft umzusteigen.

Forderung nach Ausstiegsplan

Die von der Bundesregierung im Koalitionsvertrag
angekundigte Reduktionsstrategie ist daher ein
begriiBenswerter Schritt. Ein Anfang ist die Be-
reitstellung von einer Million Euro im Bundeshaus-
halt 2024, mit dem Ziel insgesamt zwei Millionen
Euro in den nachsten Jahren zur Verfigung zu
stellen.? Diese Mittel kdnnen jedoch nur ein ers-
ter Schritt sein und reichen nicht aus, um einen
kompletten Ausstieg aus Tierversuchen zu reali-
sieren. FUr das gemeinsame Ziel der EU, Tierver-
suche langfristig zu ersetzen, greifen sie zu kurz.
Statt einer bloBen Reduktion sollte Deutschland
einen vollstandigen Ausstieg aus Tierversuchen
anstreben, wie es die EU-Kommission fordert.
Eine nationale Ausstiegsstrategie mit konkreten
MaBnahmen ist dringend erforderlich. Bis dahin
muss die Behebung der bestehenden Mangel bei
der nationalen Umsetzung der EU-Tierversuchs-
richtlinie oberste Prioritdt haben. Insbesondere
die gesetzlichen Vorgaben zum Genehmigungs-
verfahren fir Tierversuche mussen endlich
korrigiert werden, so dass den Genehmigungs-
behorden eine unabhangige Prifung der Un-
erlasslichkeit eines Versuchsvorhabens mdéglich
ist. Aktuell wird das Prifrecht der Behorden da-
rauf beschrankt, zu prifen, ob die Erklarungen
zur ethischen Vertretbarkeit und Unerl&sslichkeit
im Antrag plausibel sind. Zudem braucht es ein
Verbot besonders belastender Tierversuche und
Primatenversuche. Deutschland kénnte mit einer
ambitionierten Reduktionsstrategie eine Vorrei-
terrolle in Europa Ubernehmen und zum fihren-
den Standort fir tierversuchsfreie Wissenschaft
werden.

Doch es braucht mehr als finanzielle Mittel. Ein
grundlegendes Umdenken in Politik, Wissen-

schaft und Gesellschaft ist notwendig. Tierver-
suche mussen als das erkannt werden, was sie
sind: ein wissenschaftliches und ethisches Pro-
blem. Die wachsende Zahl erfolgreicher tierver-
suchsfreier Methoden zeigt, dass es auch ohne
Tierleid gehen kann. Denn ein Ende von Tierver-
suchen wurde nicht, wie oft behauptet, das Ende
der Forschung bedeuten und den Fortschritt
ausbremsen. Ganz im Gegenteil: Ein Umstieg auf
tierversuchsfreie Wissenschaft ist eine humane,
nachhaltige Entscheidung, die nicht nur Tiere vor
Leid bewahrt, sondern uns als Verbraucher*innen
und die Welt, in der wir leben, besser schiitzen
kann. |hre Etablierung in der Hochschulausbil-
dung, in der Forschungspraxis und in gesetzli-
chen Vorschriften tragt dazu bei, Vorbehalte ab-
zubauen und die Akzeptanz fur diese Alternativen
zu erhéhen.® Wie schon ist der Gedanke, eine Viel-
zahlvon Problemen mit dieser Herangehensweise
zu l6sen? Moderne Wissenschaft, mehr Relevanz
der Forschungsergebnisse, also auch sinnvollere
Verwendung von Férdergeldern, Einsparung von
Zeit und Kosten - und das alles ohne Tierleid! Wir
kénnen Deutschland und die EU zukunftsfahig
machen, wenn wir uns alle daftr stark machen.

Ausstiegsplane anderer Linder

Die Diskussion um tierversuchsfreie Forschung
ist international: Die Niederlande, GroBbritannien
oder die USA haben bereits Strategien zur Reduk-
tion von Tierversuchen entwickelt. Ein niederlan-
discher Bericht aus dem Jahr 2016 sorgte eine
Zeit lang fUr Aufsehen, als er einen mdglichen
Ausstieg aus regulatorischen Tierversuchen bis
2025 skizzierte.* Obwohl dieser Zeitplan inzwi-
schen relativiert wurde, zeigt er doch, dass allein
ein Bekenntnis zu mehr Engagement flr eine
Forschung ohne Tierleid ein wichtiges Zeichen
setzt.s

Besonders hoffnungsvoll stimmen die aktuellen
Entwicklungen in den USA: Die Umweltschutz-
behoérde EPA (Environmental Protection Agen-
cy) hat 2019 eine Direktive zur Reduzierung von
Tierversuchen an Saugetieren unterzeichnet,
mit dem ambitionierten Ziel, diese bis 2035 ab-
zuschaffen.® Auch wenn dieser Plan spater ange-
passt wurde und kein konkretes Datum mehr ge-
nannt wird, ist die Erweiterung auf alle Wirbeltiere
ein weiterer Schritt in die richtige Richtung.”® Ein
Meilenstein war die Unterzeichnung des FDA Mo-
dernization Act 2.0 durch US-Président Biden im
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Dezember 2022. Dieses Gesetz erlaubt der US-
amerikanischen Arzneimittelbehérde FDA (U. S.
Food and Drug Administration), Lebensmittel und
Medikamente ohne Tierversuchsdaten zuzulas-
sen - ein starkes Signal fur eine tierversuchsfreie
Zukunft.? Die FDA spielt weltweit eine wichtige
Rolle in der Medikamentenzulassung und férdert
aktiv tierfreie Methoden wie mikrophysiologische
Systeme (MPS). Wenn sich diese durchsetzen,
kdnnten sie bald zum globalen Standard in der
Pharmaindustrie werden® Ein herausragendes
Beispiel ist auch das Tox21-Konsortium, das sich
auf die Entwicklung tierversuchsfreier Methoden
zur Bewertung der Sicherheit von Chemikalien
und anderen Produkten konzentriert. Solche In-
itiativen zeigen, dass eine Zukunft ohne Tierver-
suche in greifbare Nahe rickt."

Was passiert wahrenddessen

in Deutschland

Auch in Deutschland tut sich einiges in Sachen
tierversuchsfreier Forschung. Das 3R-Prinzip -
Ersetzen, Verringern, Verbessern - steht dabeiim
Mittelpunkt (Lesen Sie mehr dazu auf Seite 13).
Denn tierfreie Methoden sind nicht nur ethisch
geboten, sondern meist auch wissenschaftlich
sinnvoller, da sie oft relevantere Ergebnisse flr
den Menschen liefern.” Das Bundesministerium
fur Bildung und Forschung (BMBF) unterstitzt
die Entwicklung solcher Alternativen bereits seit
1980. Mit dem ,Bundesnetzwerk 3R" hat das
BMBF 2022 eine Initiative gestartet, um Wissen-
schaft, Industrie, Politik und andere Akteure zu-
sammenzubringen und gemeinsam die tierver-
suchsfreie Forschung voranzutreiben.” Es bleibt
abzuwarten, ob diese Initiative halt, was sie ver-
spricht. Eine intensivere Beteiligung von Tier-
schutz-Vertreter*innen bei den Diskussionsrun-
den und eine starkere Ausrichtung auf den Ersatz
von Tierversuchen statt Uberlegungen, wie man
Tierversuche besser darstellen kann, ware hier
far die Zukunft wiinschenswert. Auch die Politik
setzt sich far den Wandel ein: Der Koalitionsver-
trag sieht zuséatzlich zur Reduktionsstrategie ein
eigenes ressortibergreifendes Kompetenznetz-
werk vor, um die Entwicklung und Umsetzung
tierleidfreier Methoden zu beschleunigen. Bis-
lang sind keine konkreten Plane zur Umsetzung
bekannt. Die neue Bundesregierung muss diese
Plane weiterfuhren, sollten sie vor Ende der ak-
tuellen Legislaturperiode nicht abgeschlossen
werden.

Die Europédische Burgerinitiative Save Cruelty
Free Cosmetics - Fur ein Europa ohne Tierver-
suche hat auf EU-Ebene ebenfalls Bewegung in
die Debatte gebracht (Lesen Sie mehr dazu auf
Seite 75). Die EU-Kommission hat ihr Ziel be-
kraftigt, Tierversuche schrittweise abzuschaffen
und arbeitet an einem Fahrplan fir den Ausstieg
aus Tierversuchen in der Chemikaliensicherheit.”
Deutschland und Europa sind also auf dem Weg
zu einer Forschung, die ohne Tierleid auskommt.
Diese Initiativen zeigen, dass sich etwas bewegt
- hin zu einer ethisch vertretbaren und fort-
schrittlicheren Wissenschaft.
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