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In-vitro-Methoden

fiir eine Forschung ohne Tierversuche



In-vitro-Methoden -

fiir eine Forschung ohne Tierversuche

Die erfolgreiche Entwicklung neuer wissenschaftlicher Methoden hat in den
letzten Jahren bewirkt, dass eine erhebliche Zahl von Tierversuchen durch In-vitro-
Systeme, d.h. durch Systeme, welche im Reagenzglas ablaufen und entsprechend
ohne lebende Tiere auskommen, ersetzt wurden. Aber noch immer werden

in den Laboratorien von Industrie, Hochschulen und Behorden Millionen von
Tieren unter qualvollen Bedingungen verbraucht. Nur systematische

Aufklirung iiber die Moglichkeiten moderner In-vitro-Verfahren und massiver
offentlicher Druck auf Politiker und Wissenschaftler, dem Tierelend in den
Laboratorien ein Ende zu setzen, wird zu einer Anderung der Situation fiihren.
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m Jahr 1999 wurden in Deutschland knapp 1,6 Mil-

lionen Tiere in Tierversuchen getotet. Wahrend die

Anzahl der in Versuchen getoteten Tiere zundchst

bis auf einen Tiefpunkt von 1,5 Millionen sank,

steigt sie seit 1997 wieder an.' Diese jihrlich durch
das Bundeslandwirtschaftsministerium veréffentlichte
Zahl beinhaltet jedoch nicht die Tiere, die fiir die Herstel-
lung von Impfstoffen und Seren, fiir die Entnahme von
Zellen oder Organen oder fiir die Aus-, Fort- und Wei-
terbildung verwendet werden. Weiterhin nicht in der
Statistik enthalten sind wirbellose Tiere, wie Insekten,
Schnecken, Krebse oder Wiirmer sowie Tiere, die schon
bei Zucht, Transport und Haltung sterben oder getotet
werden. Man kann also davon ausgehen, dass die tatséch-
liche Anzahl der zu Versuchszwecken getoteten Tiere
erheblich hoher liegt, als die offizielle Statistik angibt. Seit
Anfang 2000 werden aufgrund der novellierten Versuchs-
tiermeldeverordnung einige der genannten Bereiche mit-
gezdhlt. Erste Ergebnisse dieser neuen Statistik sind ab
Herbst 2001 zu erwarten. Hinter den niichternen Fakten
verbirgt sich unermessliches Leid fiir die betroffenen
Tiere. Jeder einzelne Tierversuch bedeutet fiir das jeweili-
ge Tier einen qualvollen Weg von der Ziichtungsmaschi-
nerie mit ihren unnatiirlichen Haltungsbedingungen,
tiber den oftmals duBerst leidvollen Versuch bis hin zum
Tod.

Tierversuche werden heute von weiten Teilen der
Bevolkerung abgelehnt oder zumindest kritisiert. Sie sind
nicht nur aus ethischen Griinden, sondern auch wegen
ihrer Unzuverldssigkeit und Ungenauigkeit sowie der
mangelnden Ubertragbarkeit auf den Menschen in Frage
zu stellen. Zunehmend werden anstelle von Tieren soge-
nannte >In-vitro-Verfahren« eingesetzt. In vitro bedeutet

Versuch Tierzahlen erfasst:

Tierversuch nach §7 Tierschutzgesetz

» Grundlagenforschung

* Priifung von Arzneimitteln

¢ Erforschung von Diagnostik und Therapie

Gesetzlich vorgeschriebene Versuche
Zulassungsverfahren, Chargenpriifung
Totung zu wissenschaftlichen Zwecken
Entnahme von Organen

Herstellung, Gewinnung, Aufbewahrung
von Stoffen, Produkten und Organismen
(z.B.: Antikdrper, Inmunseren,
Aufbewahrung von Parasiten)

Versuche zur Aus-, Fort- und Weiterbildung
T6tung zur Aus-, Fort- und Weiterbildung
Versuche mit gentechnisch verdnderten Tieren

Erstellung und Etablierung von
gentechnisch veranderten Zuchtlinien

Zucht, Vorratshaltung
Wirbellose

»im Reagenzglas« und steht im Gegensatz zu den »in vivog,
also »im lebenden Organismus, stattfindenden Versu-
chen. Der Begriff»in vitro« deutet darauf hin, dass fiir For-
schung dieser Art keine lebenden Tiere eingesetzt werden.
Meist bezieht sich der Ausdruck auf Zell-, Gewebe- und
Organkulturen — also auf schmerzfreie Materie, fiir die
aber nicht selten tote Tiere oder Tierteile verwendet wer-
den. Andere Systeme, wie Computermodelle und audiovi-
suelle Methoden fallen gewdhnlich nicht darunter, sollen
an dieser Stelle aber mit aufgefiihrt werden.

Bereits Anfang des 20. Jahrhunderts wurden Zellen in
vitro geziichtet. Bei diesen ersten einfachen Zellkulturver-
fahren war jedoch nicht der Tierschutzgedanke die Moti-
vation, sondern der Wunsch, auf diese Weise Organe fiir
die Transplantation ziichten zu konnen. Das Resultat war
denn auch nicht eine Verminderung der verwendeten
Tiere, sondern es folgten exzessive Tierversuche. In den
4oer und 5oer Jahren, mit der Erfindung der sich unbe-
grenzt vermehrenden Zellkultur, triumten die Wissen-
schaftler davon, Patienten krankes Gewebe zu entnehmen
und nach >Heilung in vitro,, wieder in den Menschen
zurilickzufiithren. Endlose Tierversuche waren die Folge.
Erst als sich in den siebziger Jahren Proteste gegen Tier-
versuche mehrten und der Druck durch die Offentlichkeit
immer stdrker wurde, besann man sich darauf, In-vitro-
Methoden auch fiir den Ersatz von Tierversuchen zu ent-
wickeln. Es kam zu einer rasanten Entwicklung der tier-
versuchsfreien Verfahren. Mittlerweile hat sich daraus ein
eigenstdndiger Forschungszweig gebildet, dessen gesam-
ter Umfang schon heute nicht mehr zu tiberschauen ist.
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Seit dem 1. Januar
2000 werden auch
Tierversuche aus
einigen Bereichen
gezdhlt, die bislang
nicht statistisch
erfafst wurden. Erste
Ergebnisse dieser
neuen Statistik sind
im Herbst 2001 zu
erwarten.

In vitro

(lat.: »im Reagenz-
glas): alle Test-
Systeme mit
schmerzfreier
Materie in Form von
Zellen, Geweben,
Organprdparaten,
Mikroorganismen
usw.

In vivo

(lat.: »im Leben-
den«): Versuche, die
im lebenden
Organismus statt-
finden.



Welche In-vitro-Methoden gibt es?
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Zellen statt Tiere:
Eine zellhaltige
Fliissigkeit wird in
eine Kultur-
[flasche gefiillt.

® Zellkulturen

Man unterscheidet primédre und permanente Zellkultu-
ren. Primdre Zellen werden direkt aus dem Organismus
gewonnen. Fiir die Gewinnung von Tierzellen werden die
Tiere meist getotet. Um Kulturen menschlicher Zellen,
z.B. von Leber, Haut, Knorpel oder Knochenmark, anzule-
gen, kann >Abfallmaterial, das bei Operationen anféllt,
verwendet werden. Auch die Blutgefifinnenwand von
Nabelschniiren eignet sich zur Kultivierung. Die Zellen
behalten auBerhalb ihres Organismus ihre natiirliche
Funktion bei, allerdings auch ihren natiirlichen Teilungs-
zyklus, d.h. sie sterben nach einer gewissen Zeit ab. Thre
Kultivierung ist also nur zeitlich begrenzt moglich.

Permanente Zellkulturen konnen sich unaufhorlich
teilen und krebsartig wachsen. Sie sind praktisch un-
begrenzt lebensfdhig. Allerdings geht diese Féahigkeit mit
dem Verlust ihrer natiirlichen Funktion einher. Eine der
bekanntesten permanenten Zelllinien ist HeLa. Diese
Kultur des Gebarmutterhalskrebses einer amerikanischen
Patientin stammt aus dem Jahr 1952. Mittlerweile gibt
es zahllose Zelllinien fiir die verschiedensten Fragestel-
lungen.

In Zellkulturbanken, wie der »Deutschen Sammlung
von Mikroorganismen und Zellkulturen« oder der >Ame-
rican Type Culture Collection, werden Zigtausende ver-
schiedener primérer und permanenter Linien aufbewahrt
und kénnen von Forschern bestellt werden.
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Zellen leben im Organismus nicht isoliert, sondern im
Verband und Austausch mit Zellen derselben oder ande-
rer Funktion. Mit sogenannten Co-Kulturen oder organty-
pischen Kulturmodellen lassen sich selbst komplexe
Strukturen des menschlichen Koérpers im Reagenzglas
»nachbauen. Diese Kultivierungsanséitze sind noch relativ
neu, haben aber in den letzten Jahren einen enormen Auf-
schwung erfahren. So ist es gelungen die menschliche
Haut mit ihren diversen Schichten verschiedener Zellen
darzustellen. Sogar dreidimensionale Herz-, Leber- und
Knorpelgewebe oder Blutgefifle konnen heute dank
modernster Techniken im Labor nachgebildet werden.
Beispielsweise wachsen die verschiedenen Zelltypen der
Leber in einem Geflecht aus winzigen Hohlfasern und
kénnen so untereinander in natiirlicher Weise kommuni-
zieren. Die Hohlfasern werden mit Ndhrmedium durch-
stromt und dienen der Erndhrung der Zellen. Mehrere
Hohlfasersysteme konnen mit unterschiedlichen Zelllini-
en beschickt und mit Silikonschlduchen sogar zu einem
dem Korper dhnlichen Kreislauf verbunden werden.?

Zur Kultivierung und Erndhrung von Zellen, Organen
oder Geweben sind spezielle Kulturmedien notig. Oftmals
beinhalten diese sogenanntes fetales Kédlberserum. In den



USA, Neuseeland und Australien ist es {iblich, riesige Rin-
derherden geschlossen zum Schlachten zu bringen. Auch
Kiihe in verschiedenen Stadien der Trachtigkeit sind dar-
unter. Ihre Gebarmutter wird mitsamt dem Fetus heraus-
geschnitten. Dem ungeborenen Kalb wird dann eine dicke
Nadel ins Herz gestof3en, um das Blut abzusaugen. Dieser
schmerzhafte Vorgang geschieht ohne Betdubung. Das
Blut wird zu Kulturmedien verarbeitet. In manchen Lin-
dern, wie Polen und Ungarn, werden ungeborene Kilber
extra fiir die Produktion von fetalem Kélberserum geziich-
tet. Der weltweite Jahresbedarf liegt bei etwa 500000
Litern — dafiir miissen mehr als 1000 000 ungeborene Kl-
ber sterben.? Auch andere Tierteile, wie Kollagen aus Rat-
tenschwénzen, werden fiir manche Kulturen benotigt.
Mittlerweile gibt es synthetisch hergestellte Kulturmedi-
en, die ohne Bestandteile vom Tier auskommen.

® Isolierte Organe

Fiir die Entnahme von Organen werden die Tiere getotet.
Die Organe werden aullerhalb des Organismus mit be-
stimmten Losungen durchstromt und erhalten so ihre
Funktion noch iiber einen gewissen Zeitraum bei. Diese
Eigenschaft ermdglicht fiir viele pharmakologisch wirksa-
me Substanzen eine Wirkungscharakterisierung vorzu-
nehmen.

® Gewebeschnitte

Eine Variante von isolierten Organen stellen Organ- oder
Gewebeschnitte dar. Organe werden nach Totung des Tie-
res in diinne Scheiben geschnitten. Auch menschliche
Gewebeproben, die zum Beispiel bei Operationen anfal-
len, eignen sich dafiir. An den Schnitten kénnen Stoff-
wechselleistungen und elektrische Phdnomene studiert
werden. Insbesondere bei Untersuchungen am Zentral-
nervensystem spielen Hirnschnitte eine wichtige Rolle.

Quelle: C. Gericke

® Niedere Organismen

Die DNA (Erbsubstanz) von niederen Organismen wie
Bakterien und Pilzen ist der von hoheren Lebewesen
grundsatzlich dhnlich. Dieser Sachverhalt erlaubt Studien
zur erbgutschadigenden Wirkung sowie genetische Grund-
lagenforschung an Bakterien und anderen Mikroorganis-
men. Der Ames-Test (s.u.) beispielsweise wird bereits als
Routinebestandteil bei Giftigkeitspriifungen von Chemi-
kalien und Arzneimitteln eingesetzt. Auch Hefezellen eig-
nen sich zur Testung der erbgutschddigenden Wirkung,
insbesondere in Langzeitstudien.

Pollen sind kleine Kérnchen der Samenpflanzen, aus
denen die méannlichen Geschlechtskerne hervorgehen.
Dieser Vorgang wird bei Zugabe giftiger Substanzen
gehemmt. Mit Hilfe von automatisierten Verfahren wird
die Lange der Kerne ausgemessen und somit der Grad der
Giftigkeit eines Stoffes bestimmt.

Gewebeschnitte
statt Tiere:
Hauchdiinne
Scheiben
menschlichen
Gehirngewebes
kommen in

der neurologischen

Forschung
zum Einsatz.




® Computermodelle

Mit Hilfe von Computermodellen lassen sich Korperfunk-
tionen als Ganzes mit all ihren Regulationsmechanismen
erfassen. Insbesondere die Pharmakokinetik (Lehre von
der Verteilung, Verstoffwechslung und Ausscheidung von
Arzneimitteln im Organismus) folgt generellen Prinzipien
strenger naturwissenschaftlicher Gesetze. Seit Anfang der
achtziger Jahre werden >Computergestiitzte Methoden zur
Wirkstoffentwicklung« (Computer-Assisted Drug Develop-
ment, CADD) in der pharmazeutischen Industrie im soge-
nannten Screening (Auswahlverfahren) eingesetzt. Trei-
bende Kraft ist dabei weniger der Tierschutzgedanke, als
die zeitsparende Identifizierung neuer pharmakologi-
scher Substanzen. Trotzdem ersparen diese Systeme
unzihligen Tieren einen qualvollen Tod im Labor. Beim
Screening mit Computermodellen koénnen potentiell
unwirksame oder toxische Stoffe schon auf einer frithen
Stufe der Entwicklung ausgesondert werden. Solche Phar-
maka kommen so erst gar nicht in den Tierversuch.

Computertomographen und andere moderne bildge-
bende Verfahren ermoglichen detaillierte Einblicke in den
menschlichen Kérper. So ldsst sich Forschung am Men-
schen fiir den Menschen betreiben, ohne den Umweg
tiber das Tier gehen zu miissen.

Im Bereich der studentischen Ausbildung schlieBlich
kénnen Computersimulationsprogramme die natiirlichen
Lebensvorgidnge des Korpers veranschaulichen und die
beriichtigten Froschversuche tiberfliissig machen.

Immunoassays

A A

JANEVAN

Prinzip von Immunoassays (vereinfachte Darstel-
lung: Spezifische Antikorper haften sich an ein
passendes Antigen, z.B. ein Virus. Nicht passende
Antikorper werden weggespiilt

AARA

AN ANE/AN

Mit zum Beispiel einem fluoreszierenden Farbstoff
markierte Antikorper lagern sich an. So kann das
gesuchte Virus aufgespiirt weren.

® Analytische Methoden

Frither wurden zur Diagnose von Infektionskrankheiten
und fiir die quantitative und qualitative Analyse von kor-
pereigenen Substanzen, wie zum Beispiel Insulin oder
anderen Hormonen, zahllose Tierversuche durchgefiihrt.
In den sechziger und siebziger Jahren entwickelte man
Analyseverfahren, die sehr viel praziser waren und zu-
dem - als Nebeneffekt — auf Tierversuche verzichteten.

Bei der Hochdruckfliissigkeitschromatographie wer-
den die zu untersuchenden Substanzgemische in eine mit
Kieselgelkiigelchen bestiickte Stahlsdule gespritzt. Je nach
den unterschiedlichen chemischen Eigenschaften der
Substanzen haften diese mehr oder weniger stark an den
Kiigelchen und werden zu unterschiedlichen Zeitpunkten
aus der Sdule herausgespiilt. Mit empfindlichen Detekto-
ren wird gemessen, wann und in welcher Menge eine Sub-
stanz die Sdule verlasst.

Das Prinzip der Radioimmunoassays (RIA), Enzymim-
munoassays (ELISA) und Immunfluoreszenztests (IFT) be-
ruht auf der Reaktion eines Antigens (normalerweise ein
korperfremder Stoff) mit einem Antikdrper, den der
lebende Organismus zur Abwehr von Fremdstoffen (z.B.
krankmachenden Viren) bilden kann. Bei den Analysever-
fahren werden die Antikérper in vitro markiert und mit
dem zu untersuchenden Antigen, z.B. Mikroorganismen,
Hormonen usw., zusammengebracht. Durch Andocken
des markierten Antikorpers wird nun auch das Antigen
markiert und kann so bestimmt werden. Die Produktion
der Antikérper geschieht allerdings vorwiegend in Tieren
(siehe>Diagnostikq).

Die Polymerasekettenreaktion (PCR) ist eine Verviel-
faltigungstechnik fiir DNA-Stiicke. Liegt ein DNA-Stiick
in einer geringen, nicht nachweisbaren Menge vor, kann
es mit der PCR beliebig vermehrt werden, damit es analy-
sierbar wird. Mit dieser Technik lassen sich Zellen, wie z.B.
krankmachende Bakterien, in winzigsten Mengen nach-
weisen.

® Audiovisuelle Methoden

Videofilme eignen sich fiir den Anschauungsunterricht
von Medizin-, Tiermedizin- und Biologiestudenten.



Wo werden In-vitro-Methoden eingesetzt?

® Toxikologie (Giftigkeitspriifungen)
Alle Stoffe, die in irgendeiner Form mit dem Menschen
und/oder der Umwelt in Beriihrung kommen, werden auf
verschiedene Arten auf ihre Giftigkeit getestet. Fiir Stoffe
wie Arzneimittel, Lebensmittel- und Bedarfsgegenstidnde,
Pflanzenschutzmittel und Chemikalien aller Art soll dabei
eine Risikoabschétzung fiir den Menschen vorgenommen
werden. Zahlreiche toxikologische Tierversuche sind in
nationalen und internationalen Prifrichtlinien vorge-
schrieben:

i akute orale Toxizitét (akute, orale Giftigkeit)

©5 Schleimhautvertraglichkeit

©5 Hautvertriglichkeit

15 Phototoxizitédt (Schiddigung der Haut nach
Einwirkung von Licht)

i Reproduktionstoxizitit (schddigende Wirkung
auf die Frucht und die Nachkommen)

5~ Mutagenitédt/Kanzerogenitét (ergutverdndernde
und krebserregende Eigenschaften)

Diese Tests gehen mit dem »Verbrauch« einer gro8en Tier-
anzahl und erheblichen Leiden fiir die Tiere einher.
Aullerdem ist ihre Aussagekraft selbst in Fachkreisen
dullerst umstritten. Beispielsweise wurde in einer Ver-
gleichsstudie in 24 Laboratorien die Reproduzierbarkeit
der Schleimhautvertraglichkeit verschiedener Stoffe {iber-
priift. Jeder dieser Stoffe wurde dabei von nicht reizend
bis stark augenreizend eingestuft.* Wegen der fraglichen
Aussagekraft, aber auch der unermiidlichen Kritik der
Offentlichkeit sind gerade im Bereich der Toxikologie
zahlreiche In-vitro-Systeme entwickelt worden. Bedingt
durch den internationalen Handel und unzihlige Rechts-
vorschriften, ist es aber auch gerade in diesem Bereich
besonders schwierig, die neuen Verfahren zu etablieren
(siehe dazu >Warum werden Tierversuche immer noch
gemacht?).

Akute, orale Toxizitat

Bei dem sogenannten LD 50-Test wird eine Substanz in
verschiedenen Dosen, meist an Ratten oder Médusen, aber
auch Hunden oder Affen per Magensonde verabreicht. Je
nach Menge des verabreichten Giftes winden sich die
Tiere stunden- oder gar tagelang in Krampfen, sie leiden
an Durchfall, Fieber, Schiittelfrost oder Lihmungen. Die
Tiergruppe mit der hochsten Dosierung stirbt zuerst,
wéhrend die Tiere, die eine niedrigere Dosis erhalten
haben, ldnger tiberleben. Es wird nun diejenige Menge
einer Substanz ermittelt, bei der genau die Halfte der Tiere
stirbt. (LD50 = todliche Dosis bei 50% der Tiere). Es wer-
den 4 bis 5 Dosierungen an je 10 Tieren getestet, d.h. pro
Substanz sterben 40 bis 50 Tiere einen qualvollen Tod.
Dieser Test ist nicht nur duflerst grausam, sondern auch
vollig unbrauchbar und gewihrt ldangst nicht die notige
Sicherheit fiir den Verbraucher. Individuelle Unterschiede
hinsichtlich der Empfindlichkeit und Konstitution der
einzelnen Tiere sowie Alter, Geschlecht, Haltungsbedin-
gungen, Erndhrung, Zuchtlinie usw. werden bei dieser Art
der Risikopriifung auller Acht gelassen.

Im Jahr 1995 wurde der sogenannte approximative
LDs5o-Test in die deutschen Arzneimittelpriifrichtlinien
aufgenommen. Er beruht auf dem gleichen Prinzip,
benotigt aber »nur« etwa 20 bis 40 Tiere, da nicht die exak-
te, sondern nur die ungefahre Dosis ermittelt wird, bei der
die Halfte der Tiere stirbt.

Der LD50-Test wird von zahlreichen Rechtsvorschrif-
ten verlangt, so auch seit 1987 von den Richtlinien der
weltweiten Organisation fiir Wirtschaftliche Zusammen-
arbeit und Entwicklung (OECD), der praktisch alle In-
dustrienationen angehoren. In den goer Jahren wurden
3 validierte Alternativverfahren von der OECD anerkannt
und die Richtlinien entsprechend gedndert. Zwei der
Methoden wurden zudem von der EU anerkannt. Den-
noch wird der klassische LD 50 Test immer noch — auch in
Deutschland - routineméif3ig durchgefiihrt. Grund ist der
globale Handel. Fiir Produkte, die fiir den Weltmarkt
bestimmt sind, werden alle Tierversuche gemacht, die
irgendwo auf der Welt verlangt werden .*



Bei den drei genannten Alternativen handelt es sich
' ebenfalls um Tierversuche, allerdings werden weniger
® Tiere vergiftet oder das Leid der Tiere wird vermindert.
Selbstverstdndlich sind, vom Tierschutzstandpunkt aus be-
trachtet, weder der klassische LD50 noch die alternativen
Testverfahren akzeptabel. Eine grausame und falsche
Methode wird nicht dadurch besser, dass weniger Tiere ein-
gesetzt werden. Doch zeigt dieses, hier sehr ausfiihrlich
behandelte Beispiel, die Crux bei der Loslosung von jahr-
zehntelang etablierten Tierversuchsmethoden. Nicht ein-
mal geringfiigige Verbesserungen lassen sich ohne weiteres
einfiihren.

55 Acute Toxic Class Method: Die Giftklasse wird in ei-
nem schrittweisen Verfahren ermittelt. Die Testsubstanz
wird zunéchst in einer festgelegten Dosis an 3 Tiere verab-
reicht. Je nachdem wie viele Tiere sterben, wird in einem
nichsten Schritt eine hohere oder niedrigere Dosis ge-
wiéhlt. Insgesamt werden zwei bis vier Schritte, also 6 bis
12 Tiere bendtigt.

v Up and Down Procedure: Auch hier wird die Giftklasse
schrittweise ermittelt. Es wird immer nur ein Tier zur sel-
ben Zeit vergiftet. Je nach Reaktion des Tieres, erhélt das
nédchste Tier eine hohere oder niedrigere Dosierung des
Teststoffes. Fiir die Klassifizierung einer Substanz werden
6 bis 10 Tiere verwendet.

55 Fixed Dose Procedure: Je 10 Tieren pro Dosierung wird
die Testsubstanz in den Magen gepumpt, allerdings nur
bis zu einer festgelegten Hochstdosis von 2000 mg/kg
Korpergewicht. Treten schon bei niedrigeren Dosierun-
gen Vergiftungserscheinungen auf, wird nicht hoher do-
siert, sondern der Test abgebrochen. Auf diese Weise wer-
den den Tieren die qualvollen Vergiftungen von hohen
Dosen erspart. Es werden 10 bis 40 Tiere eingesetzt.

Andere Ansitze zur Ermittlung der akuten Toxizitat

55 Rindersamen-Test: Die zellschddigende Wirkung von
Giften kann an Rindersamen getestet werden, indem
nach Zugabe der Substanz, Beweglichkeit, Sauerstoffver-
brauch und Energiestatus bestimmt werden. Der Test ist
schnell, billig, empfindlich und reproduzierbar. Er hat
allerdings nur eine begrenzte Aussagekraft und sollte des-
halb vorwiegend in Kombination mit anderen In-vitro-
Systemen eingesetzt werden.

55 Sduger-Zellkulturen: Mit Hilfe von menschlichen
oder anderen Sduger-Zellkulturen ldsst sich die Giftigkeit
von Pharmaka, kosmetischen und anderen chemischen
Produkten untersuchen. Die Zellen reagieren sehr emp-
findlich und sterben bei Zugabe von giftigen Stoffen ab.
Die Substanzmenge, bei der die Hilfte der Zellen stirbt,
wird als IC50 (mittlere inhibitorische Konzentration)
angegeben. Auf diese Weise lassen sich verldssliche Daten
fiir die Verbrauchersicherheit an schmerzfreier Materie
gewinnen.

55 Hefe-Test: Das Zellwachstum von Bier- oder Bécker-
hefe wird durch Zugabe giftiger Substanzen gehemmt.
Nach Auszdhlung der Hefezellen wird der IC50 errechnet.
Dieser Test ist einfach und bequem durchfiihrbar, extrem
kostengiinstig, ausgezeichnet reproduzierbar und zeigt
eine gute Korrelation mit bekannten LD50 Werten.

Schleimhautvertraglichkeit

Im Rahmen des Arbeits- und Verbraucherschutzes werden
Industriechemikalien, Haushalts- und Kosmetikprodukte
Tests zur Augenreizung unterzogen. Der bereits 1944
beschriebene Draize-Test am Kaninchenauge entwickelte
sich dabei zur internationalen Standardmethode und
wird sowohl von der OECD als auch der EU routinemi(ig
fiir die Zulassung neuer Produkte verlangt. Die Testsub-
stanz wird dabei Kaninchen in ein Auge getrdufelt. An-
schlieBend werden die Schidden beobachtet: je nach Art
und Dosierung des Stoffes kann es zu schmerzhaften
Entziindungen und schweren Verdtzungen des Auges
kommen. Der Draize-Test geriet nicht nur wegen seiner
Grausamkeit ins Kreuzfeuer der Kritik, sondern auch
wegen seiner mangelnden Ubertragbarkeit auf den Men-
schen und schlechten Reproduzierbarkeit. Die Beurtei-
lung der Augenschédden ist von der Subjektivitit des Able-
sers abhdngig, so unterliegen die Ergebnisse selbst inner-
halb eines Labors oft gravierenden Schwankungen. Zahl-
reiche In-vitro-Methoden wurden entwickelt und zum
Teil auch schon validiert. Bislang wurde jedoch keine von
internationalen Behoérden als Ersatz fiir den Draize-Test
akzeptiert.

55 Leuchtbakterientest: Die Fahigkeit bestimmter Bakte-
rien zu leuchten, ldsst Riickschliisse auf ihren Stoffwech-
selzustand zu. Bei Zugabe von reizenden oder dtzenden



Substanzen wird der Stoffwechsel geschidigt und die
Leuchtkraft somit vermindert. Die Menge der Lichtemis-
sion der Bakterien ist also ein Mal} fiir die Reizwirkung
eines Teststoffes. Diese Methode wird bereits im Bereich
der Uberpriifung der Aquatoxizitit (Wassergiftigkeit) ein-
gesetzt.

i Roter-Blutkorperchen-Test: Die in Waschmitteln und
anderen Haushaltsprodukten enthaltenen Tenside sché-
digen die Membran von roten Blutkdrperchen. Bei starker
Schédigung zerplatzen die Blutkdrperchen.

15 HET- CAM-Test: Als Testorgan wird die direkt unter
der Schale eines bebriiteten Hiithnereis liegende Haut, die
Venen und Arterien, aber keine Nerven enthilt, verwen-
det. Die zu testende Substanz wird auf die Haut getraufelt
und die Reaktion beobachtet. Der HET-CAM-Test wurde
validiert und zusammen mit dem Neutralrot-Aufnahme-
Test von den deutschen Behorden sowie der EU als Vor-

stufe fiir den Draize-Test anerkannt. Erweist sich ein Stoff

bei der Hithnereimethode als stark reizend, braucht der
Draize-Test nicht durchgefiihrt zu werden. Alle Stoffe, die
im HET-CAM-/Neutralrot-Test keine oder nur schwache
Reaktion zeigen, miissen anschlieBend am Kaninchenau-
ge gepriift werden.

©5 Neutralrot-Aufnahme-Test (NRU-Test): Lebende, voll
funktionstiichtige Zellen einer permanenten Miuseem-
bryo-Zelllinie sind in der Lage den Farbstoff Neutralrot
aufzunehmen. Werden sie durch Zugabe von irritierenden
Stoffen geschidigt, kann der Farbstoff nicht in die Zelle
eindringen. Die Anzahl der angefiarbten Zellen gilt als
Mag fiir die reizenden Eigenschaften einer Testsubstanz.
i Pollen-Wachstumstest (PGT): Pollen von Tabakpflan-
zen konnen zur Bestimmung der Giftigkeit wasserlosli-
cher Stoffe, wie zum Beispiel Umweltgiften, herangezogen
werden. Bei Zugabe einer giftigen Substanz wird die Bil-
dung der sogenannten ménnlichen Geschlechtskerne
gehemmt. Die Linge der Kerne wird ausgemessen und
somit der Grad der Giftigkeit eines Stoffes bestimmt.

i Organkulturmethoden: An isolierte Kaninchen-,
Hithner- und Rinderaugen lassen sich die augenreizen-
den Eigenschaften von Chemikalien iiberpriifen. Die Ka-
ninchen werden zur Entnahme der Augen getétet, die
Hiithner- und Rinderaugen stammen vom Schlachthof.

Quelle: ZEBET

Ahnlich wie beim LD50-Test hat sich auch
bei der Uberpriifung der Schleimhautver-
traglichkeit tiber Jahrzehnte hinweg eine
Methode festgesetzt, die extrem schmerzhaft
fiir die betroffenen Tiere und dariiber hinaus
vollig unzuverldssig und ungeeignet fiir die
Verbrauchersicherheit ist. Obwohl zahlreiche
Methoden an schmerzfreier Materie existie-
ren, wird weiterhin an der etablierten Metho-
de festgehalten. Bei den Bemiihungen, einen
Ersatz fiir den Kaninchenaugentest zu finden
hat sich seine schlechte Reproduzierbarkeit
als sehr hinderlich fiir die Validierung von
In-vitro-Methoden erwiesen. Wegen seiner
Grausamkeit und mangelnden Aussagekraft
mul der Draize-Test schnellstens abgeschafft
werden. Hier zeigt sich jedoch die Unsinnig-
keit der behordlichen Forderung nach Aner-
kennung nur validierter Methoden. Ein Test-
system, das selbst vollig unzuverldssig und
schlecht reproduzierbar ist, muss als MaR-
stab fiir neue Methoden herhalten. Wirk-

lich aussagekréftige In-vitro-Systeme haben
so kaum eine Chance jemals behordlich
anerkannt zu werden.

Eier statt
Kaninchen:

Beim HET-CAM-
Test wird die
Aderhaut von
bebriiteten Hiihner-
eiern als Test-
organ verwendet.
Bild (oben rechts):
Aufsdigen des
Hiihnereis.

Bild (unten rechts):
Auftragen der Test-
substanz auf die
unbehandelte Ader-
haut.

Grofse Abbildung:
Durch Testsub-
stanz geschddigte
Aderhaut.



Quelle: ZEBET

Menschliche
Haut statt

Meerschweinchen:

An Hautzell-
kulturen vom
Menschen kann die

Atzwirkung
chemischer Stoffe
getestet werden.

Hautvertriglichkeitspriifung

Zur Bestimmung der Atzwirkung auf der Haut werden
Substanzen auf ihre irritierende (reversible Entziindung
erzeugende) oder korrosive (irreversible Gewebsnekrose
auslosende) sowie hautdurchdringende Wirkung unter-
sucht. Das Testmittel wird Kaninchen oder Meerschwein-
chen auf die geschorene Haut aufgetragen und die Reakti-
on beobachtet. Zahlreiche In-vitro-Systeme wurden ent-
wickelt. Zwei Tests (TER, EPISKIN®) wurden 1998 in Eu-
ropa validiert, ein weiterer in den USA (CORROSITEX®).

55 Menschliche Haut: Die menschliche Haut von Leichen
oder aus Operationen wird in vitro aufgespannt. Als Para-
meter fiir eine eventuelle Schadigung wird die Anderung
des elektrischen Hautwiderstandes herangezogen.

15 Menschliche Hautkulturen: Sogenannte kiinstliche
Haut besteht aus Co-Kulturen verschiedener menschli-
cher Hautzellen und wird als EPISKIN® oder CORROSI-
TEX® kommerziell angeboten. Sie zeichnet sich durch
hohe Reproduzierbarkeit aus. Die Atzwirkung auf der
Haut wird durch die Messung des elektrischen Widerstan-
des bestimmt.

©5° TER: Ahnlich wie bei EPISKIN® wird der elektrische
Widerstand der Haut gemessen. Allerdings wird fiir TER
Rattenhaut verwendet.

Phototoxizitit

Bestimmte Stoffe, die auf die Haut aufgetragen werden
oder sich in ihr anreichern, kénnen nach UV-Bestrahlung
Reaktionen in der Haut auslésen. Cremes, Lotionen und
andere Korperpflegemittel werden auf die geschorene
Riickenhaut von Kaninchen, Meerschweinchen, Ratten
oder Méusen aufgetragen. Dann werden die Tiere in enge
Rohren gesteckt, damit sie sich nicht mehr bewegen kon-

nen, und mit UV-Licht bestrahlt. Dieser Test ist durch
besonders schlechte Ubertragbarkeit auf den Menschen
gekennzeichnet. Eine Arbeitsgruppe der OECD stellte
1991/92 fest, dass Ergebnisse aus den Tierversuchen nur zu
40 % mit den vom Menschen her bekannten Daten iiber-
einstimmten.®

5 Neutralrot-Aufnahme-Test: Die unter »>Draize-Test«
beschriebene In-vitro-Methode eignet sich auch fiir Stu-
dien zur Phototoxizitédt. Sie beruht auf dem Prinzip,
dass Zellen einer bestimmten permanenten Zelllinie,
nach Zugabe einer schddigenden Substanz und UV-
Licht Bestrahlung, nicht mehr in der Lage sind, einen
roten Farbstoff aufzunehmen. Die Resultate aus diesem
Test stimmen sehr gut mit den am Menschen gewonne-
nen Daten {iiberein. Die Methode wurde 1998 in die
OECD-Richtlinien aufgenommen. Dennoch wird der
Tierversuch in vielen Liandern selbst der EU, z.B. in
Frankreich, noch durchgefiihrt.

Reproduktionstoxizitat/Embryotoxizitat
(embryoschiddigende Eigenschaften), Teratogenitit
(Missbildungen hervorrufende Eigenschaften)
Zahlreiche internationale Richtlinien fordern fiir die
Zulassung chemischer Stoffe die Priifung auf ihre potenti-
ell schiadigende Wirkung fiir die Leibesfrucht und die
Nachkommen. Dabei werden verschiedene Aspekte be-
riicksichtigt: Einfluss auf die Fruchtbarkeit, Schidigung
des Embryos und der Mutter wéhrend der Schwanger-
schaft und mogliche Folgeschdden nach der Geburt. Die
Tests erfolgen routinema@ig an Tieren, meist Ratten und
M4usen, indem ihnen die Testsubstanz vor oder nach der
Zeugung sowie wihrend der Trachtigkeit verabreicht wird.
Diese Form der Giftigkeitspriifung zeigt eine besonders
schlechte Ubertragbarkeit auf die Situation beim Men-
schen. Nur etwa 1 Prozent der Substanzen, die bei Ver-
suchstieren embryoschéddigende Wirkung zeigten, rufen
auch beim Menschen nachweislich eine Schiadigung der
Frucht hervor.” Umgekehrt waren extrem embryotoxisch
wirkende Substanzen, wie das Schlafmittel Thalidomid
(Contergan®), im Routine-Tierversuch vollig unauffallig.
Zahlreiche In-vitro-Methoden wurden entwickelt, von
' denen allerdings viele mit dem Tod von Tieren einherge-
® hen. Von Seiten des Tierschutzes sind solche Anscitze
natiirlich nicht zu akzeptieren. Um die Bandbreite der
maglichen In-vitro-Systeme aufzuzeigen, sollen hier den-
noch einige von ihnen genannt werden. Keine In-vitro-
Methode wurde bislang von internationalen Gremien an-
erkannt.
5 Embryo-Stammezell-Test: Dieser Testansatz mit per-
manenten Méuse-Zelllinien basiert auf der Tatsache, dass
embryonale Stammzellen (Zellen in einer sehr frithen Stu-
fe der Entwicklung) sich unter bestimmten Kulturbedin-



gungen in verschiedene Zelltypen, z.B. Herzmuskelzel-
len, differenzieren. Embryoschiddigende und missbilden-
de Substanzen hemmen diese Differenzierung. Nach einer
zehntédgigen Kultivierungszeit mit der Testsubstanz wird
untersucht, ob sich Herzmuskelzellen gebildet haben. Bei
Validierungsstudien erwies sich der Test als 100 % korrekt
bei sehr stark embryotoxischen Stoffen.

55" Limb Bud Micromass-Test: In einer noch undifferen-
zierten, frithen Entwicklungsstufe des Embryos werden
einzelne Zellen aus den Bereichen, die spéter einmal zu
den GliedmaRen werden, entnommen. Werden diese Zel-
len in vitro kultiviert, formen sie einen Zellhaufen aus
Knorpelzellen. Gibt man giftige Chemikalien hinzu, wird
diese Knorpelbildung unterbrochen. Embryo und Mutter
miissen fiir diesen Test sterben. Mit den Zellen eines ein-
zigen Embryos konnen sehr viele Substanzen getestet
werden.

©5 Hiihnerembryotoxizititstest (CHEST): Ein bis vier
Tage bebriiteten Hithnereiern wird der zu testende Stoff in
den Dottersack gespritzt. Einige Tage spidter wird der
Embryo auf Wachstumsverzogerung und Missbildungen
untersucht.

15 Froschei-Teratogenitditstest (FETAX): Zwei bis drei Ta-
ge nach Befruchtung beginnt im Ei des Krallenfrosches
die Differenzierung in einzelne Organe. Wird es in diesem
sehr empfindlichen Stadium einer Testsubstanz aus-
gesetzt, konnen verschiedene Parameter wie Embryo-
sterblichkeit, Missbildungen und Wachstumsverzogerung
untersucht werden. In einem amerikanischen Validie-
rungsprogramm erwies sich der Test als wiederholbar und
zuverldssig. Nachteil ist, dass nur wasserlosliche Substan-
zen gepriift werden kénnen.

i Embryokultur: Am 9. oder 10. Tag der Trachtigkeit
werden Ratten-, Mduse- oder Kaninchenmiitter geto-
tet, um die Embryonen zu entnehmen. An ihnen lassen
sich Embryotoxizitdts- und Teratogenitétstests in vitro
durchfiihren. Fiir die Klassifizierung einer Substanz wer-
den 100 Embryonen und 10-12 Miitter getotet.

55 Hydra-Test: Der 1 cm groRe SiilBwasserpolyp Hydra ist
ein einfaches wirbelloses Hohltier. Es ist zu einer unge-
heuren Regeneration befdhigt. Wird eine Hydra in ihre
einzelnen Zellen zerlegt, kann innerhalb von 6 Tagen aus
jeder einzelnen Zelle eine neue Hydra erwachsen. Giftige
Substanzen hemmen diese Neubildungsfidhigkeit. Dieser
Test eignet sich vor allem fiir umwelttoxikologische Un-
tersuchungen, z.B. von Abwéssern.

Quelle: ZEBET

Genotoxizitat/Mutagenitat,

(erbgutverindernde Eigenschaften)

In Untersuchungen zur Genotoxizitit werden Substanzen
identifiziert, welche die Erbsubstanz (DNA) schédigen.
Solche Verdanderungen der Erbsubstanz bezeichnet man
als Mutationen, die schddigende Substanz als mutagen.
Tiere, meist Nager, werden mit der Testsubstanz gefiittert
und spiter getotet, um ihre Zellen (z.B. des Knochenmar-
kes) auf DNA-Verdnderungen zu untersuchen. Da aber
die DNA in allen Zellen aller Lebewesen prinzipiell gleich
ist, konnen durch Chemikalien ausgeloste Erbgutverdn-
derungen auch in Kulturen niederer und héherer Organis-
men entdeckt werden. In-vitro-Methoden, wie der Ames-
Test, sind inzwischen Routinebestandteil beim Drug-
Screening, d. h. potentiell mutagene Stoffe werden vorzei-
tig ausgesondert und kommen nicht in den Tierversuch.
15" Ames-Test: Wenn Bakterien wie Salmonella typhimu-
rium auf Ndhrboden ohne ein bestimmte Aminosédure
angeziichtet werden, mutieren sie zu einer Abart, die
ohne diese Aminosdure auskommt. Gibt man nun eine
erbgutschéddigende (mutagene) Substanz hinzu, wird in
dem Bakterium das Bediirfnis nach der Aminosdure wie-
derhergestellt. Mit dem nach seinem Entdecker benann-
ten, 1972 beschriebenen Ames-Test kénnen mégliche mu-
tagene Eigenschaften von Chemikalien schnell und billig
identifiziert werden.

Zellen statt
Meerschweinchen:
Beim Neutralrot-
Aufnahme-Test wer-
den in die Vertiefun-
gen einer Kunst-
stoffplatte Zellen
sowie die Testsub-
stanz, hier das pho-
totoxische Antibio-
tikum Ketoprofen,
gefiillt. Die obere
und die untere Plat-
te wurden mit je 8
verschiedenen Kon-
zentrationen von
Ketoprofen behan-
delt und die untere
Platte zusditzlich mit
UV-Licht bestrahlt.
In jeder senkrechten
Reihe befindet sich
die Testchemikalie
in gleicher Konzen-
tration.Von links
nach rechts (Spalte
3 bis 10) nimmt die
Dosis der Substanz
zu. In Spalte 2 und
11 befindet sich
Jjeweils eine unbe-
handelte Leerkon-
trolle. Dann wird
der Farbstoff Neu-
tralrot hinzugege-
ben. In den dunklen
Vertiefungen befin-
den sich lebende
Zellen, sie haben
den Farbstoff
aufgenommen. Bei
den hohen Konzen-
trationen der be-
strahlten Platte sind
die Vertiefungen
hell, d. h. die Zellen
konnten den Farb-
stoff nicht aufneh-
men, da sie ab-
gestorben sind.



15 Zellkulturen: Erbgutverdnderungen lassen sich in per-
manenten Zellkulturen von Sdugetieren, z.B. mit Méuse-
tumorzellen oder Eierstockszellen des Chinesischen Hams-
ters, tiberpriifen.

Kanzerogenitit (krebserregende Eigenschaften)

Die Priifung auf Tumorbildung wird an Ratten und Mau-
sen durchgefiihrt und dauert zwei bis zweieinhalb Jahre.
Um die krebserzeugenden Effekte nachzuweisen, werden
die Testsubstanzen den Tieren wihrend des gréf3ten Teils
ihrer Lebenszeit verabreicht. Die Organe und Gewebe der
gestorbenen bzw. die am Ende der Studie getoteten Tiere
werden unter dem Mikroskop auf abnorme Verdnderun-
gen liberpriift. Die Aussagekraft der Tierversuche fiir die
Risikoabschédtzung beim Menschen ist &duflerst gering.
Dennoch wird auf sie nicht verzichtet. Tierversuchsfreie
Systeme sind bisher weder validiert noch anerkannt.

¥ Priifung der Genotoxizitdt: Es besteht ein prinzipieller
Zusammenhang zwischen kanzerogenen und mutagenen
Substanzen. Viele krebserzeugende Stoffe sind gleichzei-
tig auch erbgutschidigend. Ein Teil von ihnen kann mit
den In-vitro-Methoden zur Priifung der Genotoxizitdt
erkannt werden.

5 Transformationstest: In einer unbehandelten Zellkul-
tur wachsen die Zellen in einer geordneten Art und bilden
in einer Kulturschale eine flache Schicht. Fiigt man krebs-
bildende Substanzen hinzu, veréndert sich das geordnete
Wachstum der Zellen, sie iiberwuchern sich kreuz und
quer. Dieses Phdnomen wird als Transformation bezeich-
net. Fiir diesen Test werden Primérkulturen aus Hamster-
embryonen oder permanente Méusezelllinien verwendet.

Toxikologische Daten

aus menschlichen Vergiftungsfillen

Im Jahr 1994 wurde der Gesamtbestand aller Chemikali-

en auf 12 Millionen geschitzt.? Jedes Jahr kommen

Hunderttausende neue hinzu. Seit 1982 miissen alle

neuen Stoffe in zahllosen, gesetzlich vorgeschriebenen

Tierversuchen getestet werden. Trotzdem — oder besser

gesagt gerade aus diesem Grund — weist das Wissen

uber die gesundheitlichen Risiken fiir den Menschen

erhebliche Defizite auf. Trotz einer uniiberseh-

baren Fiille von tiertoxikologischen Daten ist es auch

dem erfahrenen Toxikologen nicht maoglich,

Erkenntnisse aus Tierversuchen plausibel auf den

Menschen zu iibertragen, da z.B.:

&5 die LD50-Werte oft stark artenspezifisch sind

und meist iiber Zehnerpotenzen streuen,

i erste auftretende, evtl. giftspezifische Symptome
am Tier nicht registriert,

&5 ausschlieflich finale, unspezifische Symptome

dokumentiert,

Tiere im Allgemeinen nicht behandelt,

und mogliche Spitschaden nicht erfaRt werden.&

Nur Dokumentation und Analyse von natiirlichen«Ver-

L5
L&)
giftungsféllen beim Menschen lassen eine realistische
Risikoabschétzung zu. In den 10 deutschen Giftin-
formations- und Behandlungszentren, die groftenteils
Universitdtskliniken oder Stadtischen Krankenhdusern
angeschlossen sind, werden Daten aus menschli-

chen Vergiftungsfillen gesammelt und ausgewertet.
Die Erkenntnisse, die hier gewonnen werden, sind

im Gegensatz zu Tierversuchsdaten fiir den Menschen
relevant. So werden beispielsweise auch Symptome,
wie Kopfschmerzen, Schwindel oder Konzentrations-
schwiche, einbezogen, Symptome, die grundsatzlich
nicht im Tierversuch erfasst werden konnen. Auch
chronische Vergiftungsfille mit geringen Dosen, bei
denen oft sogar mehrere Stoffe gleichzeitig beteiligt
sind, werden hier dokumentiert. Aufgrund der gesam-
melten und aufbereiteten Daten sowie Literaturaus-
wertungen konnen die Zentren z. B. einem behandeln-
den Arzt sinnvolle Therapieempfehlungen geben.
Auch zur Pravention konnen die Daten eingesetzt wer-
den. Diese Art der Erkenntnisgewinnung wird je-

doch bislang nur unzureichend unterstiitzt. Anstatt
Unsummen fiir LD50 und andere toxikologische
Tierstudien zu verschwenden, sollte fiir eine tatsdch-
liche gesundheitliche Risikoeinschitzung die
Auswertung von Menschendaten gefordert werden.



® Diagnostik

Mikrobiologische Diagnostik

Um eine entsprechende Therapie einleiten zu kénnen, ist
es wichtig herauszufinden, ob ein Patient (Mensch oder
Tier) an einer bestimmten bakteriellen, viralen oder para-
sitdren Erkrankung leidet. Zur Abkldrung eines Infektions-
verdachts werden Proben des Patienten, z.B. Speichel,
Blut, Harn, Gewebe usw. entnommen und an ein Labor
geschickt, wo entsprechende Untersuchungen vorgenom-
men werden. In fritheren Zeiten bedeutete dies fast
immer Tierversuche. Nach Injektion des Untersuchungs-
materials in ein Versuchstier zeigten sich im positiven Fall,
oft unter entsetzlichen Leiden des Tieres, typische Symp-
tome oder Verdnderungen der Organe. Im negativen Fall,
d.h. wenn der Patient die fragliche Krankheit nicht hatte,
blieben die Versuchstiere symptomlos. Heute gibt es zahl-
reiche In-vitro-Methoden, dennoch werden fiir die Diag-
nostik immer noch Tiere verwendet. Es gibt — bis auf weni-
ge Ausnahmen - keine nationalen oder internationalen
Richtlinien, welche die Untersuchungsmethoden vor-
schreiben, lediglich Empfehlungen von z. B. wissenschaft-
lichen Arbeitskreisen dienen als Hinweise. Letztendlich
bleibt die Wahl der Methode jedem Laborleiter selbst
iiberlassen. Die Anzahl der Diagnostik-Tierversuche wird
in der vom Bundeslandwirtschaftsministerium jdhrlich
herausgegebenen Statistik nicht gesondert aufgefiihrt, so
dass tiber ihren tatsdchlichen Umfang nur spekuliert wer-
den kann. Eine Umfrage bei 26 Veterindruntersuchungs-
amtern ergab einerseits, dass die verwendete Tierzahl
stark rticklaufig ist, andererseits aber, dass von einigen
Untersuchungsdmtern in Teilbereichen immer noch Tier-
versuche durchgefiihrt werden, fiir die es ldngst wissen-
schaftlich anerkannte In-vitro-Methoden gibt.®

v Einige Beispiele:

15 Tollwut: Tm >Méuseinokulationstest« wird Mausen das
zu untersuchende Material in das Gehirn injiziert, sie ster-
ben unter schrecklichen Qualen. Der Tollwutnachweis mit
einer Miusezelllinie und mit einem Immunfluoreszenz-
test haben sich heute als Methode der Wahl etabliert.

©5 Papageienkrankheit: Fiir den Nachweis des Erregers
der Psittakose (Papageienkrankheit) war der Médusever-
such gesetzlich vorgeschrieben. Die Kot- oder Organpro-
be wurde Méusen in den Bauchraum gespritzt. Nach einer
Woche wurden sie getotet, um Teile von Leber und Milz in
weitere Mause zu injizieren. Nach einer weiteren Méduse-
passage konnten typische Verdnderungen von Leber und
Milz im Mikroskop beobachtet werden. Heute stehen
mehrere tierversuchsfreie Nachweisverfahren, wie per-
manente Zellkulturen, ELISA oder PCR zur Verfiigung.

5 Tuberkulose: Seit iiber hundert Jahren werden Meer-
schweinchen fiir die Tuberkulosediagnostik eingesetzt.
Thnen wird das Untersuchungsmaterial, z.B. Sputum, in
die Flanke injiziert. Nach 6-8 Wochen werden die Tiere
getdtet und auf spezifische Organverdnderungen unter-
sucht. Moderne Kultivierungstechniken auf speziellen
Ndhrbéden ermoglichen heute die Anziichtung der
Tuberkuloseerreger. Nach einer DIN-Vorschrift ist der
Routinetierversuch als entbehrlich anzusehen. In den
angelsdchsischen Landern ist er gar verboten. Auch dieser
Tierversuch wird in deutschen Labors immer noch durch-
gefiihrt.

Diagnostik in anderen Bereichen

Noch vor wenigen Jahrzehnten wurden im Bereich der
Diagnostik verschiedener menschlicher Erkrankungen ex-
zessive Tierversuche durchgefiihrt. Wollte man beispiels-
weise herausfinden, ob ein Mensch zuckerkrank ist, wur-
de das Blut des Patienten in umfangreichen Tierversuchen
auf das Vorhandensein von Insulin getestet. Ebenso wur-
den friiher fiir die Erkennung von Vitaminmangelerkran-
kungen langwierige Tierversuche durchgefiihrt. Die Tests
waren zeitraubend, unzuverldssig und mit einer hohen
Fehlerquote belastet. Heute gibt es moderne Methoden,
wie HPLC, RIA, ELISA und IFT, mit deren Hilfe mensch-
liche Erkrankungen schnell und sicher diagnostiziert wer-
den konnen.

Im Jahr 1930 entdeckte man, dass Hormone im Urin
schwangerer Frauen nach Injektion bei Krallenfroschen
binnen weniger Stunden eine Eiablage auslosen. Der
Bedarf von Krallenfroschen fiir die Schwangerschaftsfest-
stellung war enorm und brachte die Tierart an den Rand
der Ausrottung. Spater wurden die Frosche in den Labors
geziichtet, um die groBe Nachfrage zu befriedigen. Bei
einem anderen diagnostischen Tierversuch wurde der
Urin schwangerer Frauen jungen Médusen injiziert, bei
denen es zu einer iiberstiirzten Reifung der Eierstocke
kam. Heute ist die Bestimmung von Schwangerschafts-
hormonen mit ELISA und anderen Antigen-Antikorper-
Tests kein Problem mehr.

Produktion von Antikorpern

Bestimmte weille Blutkorperchen eines gesunden Orga-
nismus bilden korpereigene Abwehrstoffe (Antikorper)
gegen eindringende Fremdstoffe (Antigene) wie beispiels-
weise Krankheitserreger. Im Korper heften sich die Anti-
korper an die Fremdstoffe an und markieren diese, damit
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Bakterium

Ein Phage schleust
seine Erbsubstanz
mit der genetischen
Information fiir
einen betimmten
Antikdrper in

ein Bakterium ein.
Das Bakterium
bildet Phagen, an
deren Oberfliiche
sich die gewiinsch-
ten Antikorper
befinden.
(vereinfachte Dar-
stellung)

das Abwehrsystem in Aktion treten kann. Fiir eine Vielzahl
von In-vitro-Methoden (z.B.: ELISA, RIA, IFT), andere
mikrobiologische und diagnostische Techniken und in
der Grundlagenforschung werden Antikorper bendtigt. In
der Krebsforschung dienen Antikdrper dem Erkennen von
Tumorzellen. Man unterscheidet polyklonale und mono-
klonale Antikorper.

Fiir die Produktion polyklonaler Antikorper wird
Kaninchen, Pferden, Schafen, Ziegen und anderen Tieren
ein Antigen injiziert. IThre Korper bilden nun Antikérper
gegen das als fremd erkannte Antigen, die dann aus dem
Blut isoliert werden. Viele der groeren Tiere werden oft
jahrelang zur Antikérperproduktion eingesetzt. Sie leiden
durch die stdndigen Blutabnahmen an schmerzhaften
Verdickungen der Venen. Die Antikdrperproduktion, die
zum Teil in industriellen Maf3stdben praktiziert wird, zdhlt
nach dem Tierschutzgesetz nicht als >Tierversuch« und
taucht deshalb in keiner Statistik auf. Man kann davon
ausgehen, dass ihre Anzahl betrichtlich ist.'® Die aus den
Tieren gewonnenen Antiseren enthalten ein Gemisch aus
verschiedenen Antikorpern. Monoklonale Antiseren
dagegen enthalten nur eine Sorte, ndmlich monoklonale
Antikérper. Durch die Verschmelzung von unsterblichen
Krebszellen und weilen Blutkérperchen entstehen soge-
nannte Hybridome. Diese werden zu einem Haufen glei-
cher Zellen, einem Klon, vermehrt. Die Antikorper, die die
Zellen des Klons fabrizieren, sind alle exakt gleich — eben
monoklonal. Die benétigten weilen Blutkdérperchen wer-
den aus zuvor mit einem Antigen immunisierten Madusen
gewonnen. Nach der Verschmelzung in vitro erfolgt die
Vermehrung der Klone in der »Aszites-Maus. Injiziert man
Miéusen die Hybridome, vermehren sich diese tumorartig
in der Bauchhohle der Tiere. Nach einigen Tagen wird die
Fliissigkeit, die sich im Bauch der Miuse gebildet hat,
abgezapft, um die begehrten monoklonalen Antikdrper zu
gewinnen." Fiir die M#use ist die Prozedur mit ungeheu-
ren Schmerzen verbunden. Sie verenden schlielich jam-
merlich oder werden getotet. Die Anzahl der Méuse
taucht in der Tierversuchsstatistik nicht auf. Nach einer

Hochrechnung aus dem Jahr 1988 starben in Deutschland
jahrlich etwa 22500 Aszites-Méduse einen schrecklichen
Tod™ Dank hochwertiger In-vitro-Systeme, die in den
8oer und 90er Jahren entwickelt wurden, ist heute die
Produktion in der Aszites-Maus in Deutschland sowie in
den Niederlanden und der Schweiz, bis auf wenige Aus-
nahmen, verboten ® Trotz einer Empfehlung von ECVAM,
nach der die Produktion monoklonaler Antikdrper in der
Maus nicht mehr gerechtfertigt ist, beharren einige
europdische Linder wie Italien und Frankreich noch
immer auf der brutalen Methode.

Bei den folgenden drei erst genannten Kulturverfah-
ren wird der erste Schritt, d. h. die Gewinnung der weillen
Blutzellen in der Maus, beibehalten. Die mit so viel Leid
verbundene tumorartige Produktion der monoklonalen
Antikodrper wird in die Kulturflasche verlagert.
©5 Roller-Kulturen und Spinner-Kulturen: Je nach Menge
der bendtigten Antikdrper werden die Hybridomzellen
zusammen mit einer Néhrfliissigkeit in kleine 2-Liter-Fla-
schen oder 200-Liter-Tanks gefiillt. Roller-Flaschen wer-
den gedreht und Spinner-Flaschen geriihrt, um die Zellen
in Bewegung zu halten. Nach einigen Tagen konnen die
Antikorper geerntet werden.

5 Membran- oder Matrix-Kultursysteme, >Glasmauss,
MiniPERM: Die Hybridomzellen werden in Schlduche
gespritzt, um die eine Ndhrfliissigkeit schwappt. Wahrend
die Schlauchwand Néhrstoffe eindringen ldsst, konnen
von den Zellen gebildete grofere Antikérper die Membran
nicht passieren. Es kommt zu einer Anreicherung von
Antikérpern in den Schlduchen, sie miissen also nicht aus
der Néhrfliissigkeit isoliert werden. Vorgefertigte Einweg-
flaschen eignen sich vor allem fiir die Produktion kleine-
rer Mengen.

v Hohlfaser-Bioreaktoren, TECNOMOUSE: Die Hybri-
dome befinden sich in einem Gefil}, das mit Tausenden
von winzigen Hohlfasern durchzogen ist. Die Zellen wer-
den durch die Fasern mit Nédhrstoffen und Sauerstoff ver-
sorgt. Eine TECNOMOUSE kann 2-3 Monate lang Anti-
korper produzieren, allerdings konnen nur kleinere und
mittlere Mengen bis zu 10 Liter angesetzt werden.

5 Hiihnereier: Aus dem Eidotter von Hiihnern, die mit
einem Antigen immunisiert worden sind, lassen sich gro-
Be Mengen von polyklonalen Antikdrpern gewinnen. Den
Hennen bleibt so das stdndige Blutabnehmen erspart.

v Phage Display Libraries: Alle bisher genannten In-
vitro-Systeme kommen nicht ganz ohne Tiere aus. Es gibt
aber bereits Ansédtze sowohl polyklonale als auch mono-
klonale Antikérper ganz ohne die Verwendung von Tieren
herzustellen. Bakteriophagen (kurz: Phagen) sind Viren,
die sich an Bakterien anheften und durch Einschleusen
ihrer Erbsubstanz diese dazu bringen, neue Phagen zu
fabrizieren. Wenn nun Phagen statt ihrer eigenen, ein
Stiick Erbsubstanz zur Herstellung eines bestimmten



Antikorpers einschleusen, produziert das Bakterium neue
Phagen, an deren Oberfldche sich die gewiinschten Anti-
korper befinden. Die bendtigten Phagen werden aus einer
»Sammlung:« (Library) ausgesucht. Auf diese Weise konnen
Antikorper praktisch fiir jedes beliebige Antigen herge-
stellt werden. Diese Technik ist noch relativ neu, wird aber
die Zukunft der Antikdrperproduktion revolutionieren.

©® Impfstoffe

Einmal auf dem Markt, miissen Medikamente nicht mehr
weiter getestet werden. Anders sieht es bei sogenann-
ten immunologischen Arzneimitteln (IAM), wie Impfstof-
fen und Immunseren, aus. Aufgrund von natiirlichen
Schwankungen beim Herstellungsprozess, muf jede ein-
zelne Charge erneut einer Priifung unterzogen werden.
Das Deutsche und Europdische Arzneimittelbuch sowie
einige andere nationale und internationale Bestimmun-
gen legen eine Reihe strenger Priifkriterien fiir jede Char-
ge fest. So sind Tierversuche fiir die Uberpriifung der
Reinheit, Unschddlichkeit und Wirksamkeit der Produkte
nachzuweisen, bevor eine staatliche Kontrollbehorde die
Abgabe an den Handel freigibt. Bei manchen IAM werden
Tiere nicht nur zur Chargenpriifung, sondern auch zur
Herstellung verwendet. Die meisten dieser Tierversuche
sind dullerst schmerzhaft und zudem in keiner Statistik
erfasst. Bei der Einfithrung von In-vitro-Methoden erweist
sich der internationale Handel wieder einmal als beson-
ders hinderlich. Zwar wurden im Deutschen Arzneimittel-
buch bereits einige Verbesserungen im Sinne des Tier-
schutzes aufgenommen, jedoch fiihren die Firmen fiir die
weltweite Vermarktung ihrer Produkte alle sonst wo ver-
langten Tierversuche durch. In diesem Bereich besteht
noch eine Menge Handlungsbedarf, sowohl was die Ent-
wicklung als auch die Anerkennung und Einfiihrung tier-
versuchsfreier Methoden angeht. Einige Beispiele fiir
Tests und mogliche In-vitro-Methoden:

Herstellung immunologischer Arzneimittel

Zahlreiche Impfstoffe gegen Krankheiten wie Tollwut,
Kinderldhmung, Staupe oder Schweinepest wurden frii-
her generell im Tier hergestellt. Heute ist die Produktion
von Impfstoffen groftenteils auf Zellkulturen, teils per-
manente, teils primére, umgestellt. Fiir einige Impfstoffe
werden auch bebriitete Hilhnereier eingesetzt. Zur Her-
stellung von Immunseren, z.B. Tetanus-Immunseren oder
Schlangengift-Immunseren, werden Pferde oder Ziegen
mit dem jeweiligen Gift durch Injektion in die Blutbahn
immunisiert. Thre Koérper bilden Antikdrper gegen das
Gift. Aus dem Blut der Tiere werden dann antikérperhal-
tige Immunseren hergestellt. Als Ersatz eignen sich die
unter >Produktion von Antikérpern< genannten Metho-
den.
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Reinheits- und Unschédlichkeitspriifung

Zur Prifung der anormalen Toxizitét wird Meerschwein-
chen und Méusen eine Probe der zur testenden Charge
gespritzt. Sie werden 7 Tage lang beobachtet. Untersu-
chungen haben gezeigt, dass eindeutig mangelhafte Impf-
stoffchargen keine Reaktion bei den Tieren hervorrief."
Wegen seiner geringen Aussagekraft konnte der Test
ersatzlos gestrichen werden.

Beim Pyrogentest werden Produkte darauf gepriift, ob

sich fiebererzeugende Bakterienbestandteile darin befin-
den. Diese sogenannten Pyrogene rufen bei Kaninchen
eine Erhohung der Korpertemperatur hervor. Die Kanin-
chen erhalten die Testsubstanz injiziert, dann wird bei
ihnen stundenlang Fieber gemessen. Die Tiere werden
danach fiir weitere Tests verwendet. Nicht nur fiir Impf-
stoffe, sondern auch fiir sehr viele andere pharmazeuti-
sche Produkte, wie z. B. Infusionslésungen, ist diese Prii-
fung gesetzlich vorgeschrieben. Fiir einzelne Impfstoffe
darf nach dem Arzneimittelbuch inzwischen auch der
LAL-Test eingesetzt werden.
5 Limulus-Amobozyten-Lysat-Test (LAL): Eine Losung
aus blutkérperchendhnlichen Zellen des Pfeilschwanz-
krebses reagiert sehr empfindlich auf fieberauslosende
Stoffe — sie geliert. Die Korperfliissigkeit mit den Zellen
wird den Krebsen abgezapft und dann als kommerzieller
Fertigtest vertrieben.

Menschenblut
statt Kaninchen:
Beim Pyrocheck
dient menschliches
Blut dem Auf-
spiiren von fieber-
ausldsenden Ver-
unreinigungen. Das
von roten Blutkor-
perchen umgebene
weifSe Blutkorper-
chen (Bildmitte)
schiittet den
Fiebersignalstoff
Interleukin-1f8 aus.
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Kunststoff statt
Ratten:
An den auswech-

selbaren Organen
dieser Kunst-
stoffratte kénnen
mikrochirurgische
Techniken

geiibt werden.

55 Pyrocheck: Ganz ohne Tiere kommt dieser Fiebertest
mit menschlichen weilen Blutkdrperchen aus. Diese
schiitten den Botenstoff Interleukin-1§ aus, wenn sie mit
fieberauslosenden Bakterienbestandteilen in Beriihrung
kommen. Die Menge des Interleukins-18 kann gemessen
werden.

Wirksamkeitspriifung

Die Wirksamkeitspriifung ist besonders schmerzhaft fiir
die Tiere. Mduse, Meerschweinchen oder Hamster werden
mit dem Impfstoff einer Charge geimpft, ein Teil der Tiere
bleibt als Kontrolle ungeimpft. Dann werden sie mit dem
jeweiligen Krankheitserreger infiziert, um festzustellen,
ob der Impfstoff typische Krankheitssymptome zu verhin-
dern vermag. Allein die Injektion des Krankheitserregers,
die haufig direkt in das Gehirn erfolgt, ist schon eine Tor-
tur. Die mangelhaft oder ungeimpften Tiere erleiden
zudem einen qualvollen Tod. Der Test wird wegen seiner
Ungenauigkeit selbst in Fachkreisen kritisiert." Die bisher
zur Verfiigung stehenden Alternativen sind aus tierschiit-
zerischer Sicht nicht akzeptabel, da sie immer noch auf
Tierversuchen basieren. Aber nicht einmal diese Metho-
den, die mit einer geringeren Belastung der Tiere einher-
gehen, werden in den Rechtsvorschriften akzeptiert.

55 Serologische Antikorperbestimmung: Tiere werden
mit dem zu testenden Impfstoff immunisiert. Taugt der
Impfstoff, bildet der Organismus Antikorper. Diese kon-
nen nun im Blut der Tiere bestimmt werden. Auf diese
Weise bleibt den Tieren die leidvolle Infektion erspart.

® Studium und Ausbildung

Studierende der Biologie, Human- und Tiermedizin miis-
sen an vielen deutschen Hochschulen Tierversuche oder
Versuche an getoteten Tieren durchfiihren. Im Praktikum
zur Physiologie, der Lehre von den natiirlichen Lebens-
vorgédngen, steht der klassische Froschversuch immer

Quelle: Kuck GmbH

noch an erster Stelle. Seit seiner Erfindung im Jahre 1791
haben Generationen von Studierenden in aller Welt Mil-
lionen von Fréschen gekopft, um an ihren Muskeln und
Nerven die GesetzméaRigkeiten der Physiologie zu studie-
ren. Auch Sektionen eigens zu diesem Zweck getoteter
Insekten, Regenwiirmer, Schnecken, Fische, Ratten und
anderer Tiere stehen auf dem Studienprogramm. In die-
sen anatomischen Praktika sollen Aussehen und Lage der
inneren Organe verschiedener Tierarten kennen gelernt
werden. Nach dem Tierschutzgesetz sind Eingriffe zur
Aus-, Fort- und Weiterbildung nur dann zuléssig, wenn ihr
Zweck nicht auf andere Weise erreicht werden kann. Unter
Berufung auf die grundgesetzlich garantierte Lehrfreiheit
bleibt es aber letztendlich jedem einzelnen Hochschul-
lehrer tiberlassen, ob er >tierverbrauchsfreie« Lehrmetho-
den einsetzt oder nicht. Uber die Anzahl der im Studium
wverbrauchten« Tiere gibt es keine offiziellen Angaben.
Nach einer Untersuchung aus dem Jahre 1995 landen in
Deutschland jedes Jahr rund 60000 Tiere, davon 15000
Wirbeltiere auf den Seziertischen der Studierenden®™. Min-
destens 500 stierverbrauchsfreie« Lehrmethoden stehen
heute zur Verfligung. Zahlreiche Universitdten setzen
bereits auf diese Innovationen, wiahrend andere immer
noch auf den archaischen Methoden beharren.

55 Videofilme: Videoaufnahmen mit Groffaufnahmen,
Animationen und Grafiken konnen Sachverhalte sehr viel
anschaulicher darstellen als die Versuche.

Menschen statt
Frosche:

Mit dem sogenannten
Myographen lassen
sich Nerven- und
Muskelfunktionen im
schmerzlosen Selbst-

versuch am eigenen
Kérper erfahren.



5 Computersimulationen: Mit hochinteraktiven Pro-
grammen lassen sich die klassischen Froschversuche so-

In-vitro-Systeme mit

menschlichen Zellen und Geweben

wie zahlreiche andere Experimente und sogar Sektionen

virtuell am Bildschirm nachvollziehen. ¥ Herkunft: Material aus klinisch notwendigen Operationen, Organspen-

i~ Schmerzlose Selbstversuche: Die Physiologie kann mit den, Plazenten, Tumorzellen.

harmlosen Selbstversuchen am eigenen Korper erfahren ¢ Vorteil: Bei In-vitro-Systemen mit Tierzellen besteht fiir viele wissen-
werden. Mit myographischen Verfahren lassen sich bei- schaftliche Fragestellungen das Problem der Ubertragbarkeit von Resulta-
spielsweise, anstelle eines Froschmuskels, Nerven- und ten auf die Verhiltnisse beim Menschen. Deshalb sind Humanzellen das
Muskelstrdme am Daumen eines Studenten bestimmen. ideale Material zur Gewinnung von Erkenntnissen am Menschen.

€5 Modelle: Plastikmodelle von Organen und Tieren x5 Ethischer Aspekt: Bei Verwendung von Humanmaterial muss kein Tier
beschrénken sich auf das Wesentliche. Operationsmodel- leiden oder sterben.

le eignen sich zur Ubung chirurgischer Fingerfertigkeiten. 55 Problem: Organisatorischer Aufwand ist betrdchtlich, da das Material

Auch physiologische Themenbereiche, wie die Herz- umgehend aus dem Operationssaal in das In-vitro-Labor gebracht werden
muss. Erfordert hohe Koordination und optimale Zusammenarbeit

zwischen Kliniken und Labor. Viele Publikationen mit humanen Zellen

Kreislauf-Physiologie, lassen sich mit Modellen anschau-
lich darstellen.

£5 Plastinationen: Bei diesem Verfahren werden tote zeigen aber, dass sich diese Probleme iiberwinden lassen und zu

Tiere oder Organe in einen plastikartigen, praktisch unbe-
grenzt haltbaren Zustand iiberfiihrt und kénnen so Jahr
fiir Jahr verwendet werden.

¥ Natiirlich gestorbene oder aus medizinischer Indika-
tion eingeschliiferte Tiere: Die Anatomie von Tieren kann
nur an Tieren erlernt werden. Jedoch ist es absolut nicht
notwendig hierfiir extra Tiere zu téten. Aus medizinischen
Griinden eingeschlédferte oder tot aufgefundene Tiere
koénnen zu diesem Zweck verwendet werden.

® Grundlagenforschung

Rund 30 Prozent der in den offiziellen Statistiken erfassten
Tiere werden im Bereich der Grundlagenforschung geto-
tet. Dazu gehoren alle Experimente und Studien, mit
denen das allgemeine Wissen der Medizin erweitert wer-
den soll. Im Rahmen der Grundlagenforschung sollen
auch Ursachen und Entstehung menschlicher Erkrankun-
gen sowie mogliche Therapieansitze erforscht werden.
Da Versuchstiere meist natiirlicherweise nicht an den zu
untersuchenden menschlichen Krankheiten leiden, be-
dient man sich sogenannter >Tiermodelle«. Der Begriff
»>Tiermodell« bedeutet, dass ein Tier chirurgisch oder
toxisch so geschéddigt wird, dass es die Symptome der
menschlichen Erkrankung zeigt. Um beispielsweise epi-
leptische Anfélle auszuldsen, werden Ratten oder Mausen
giftige Substanzen injiziert oder sie werden mit Elek-
troschocks traktiert. Im Bereich der Schlaganfall-For-
schung werden bei Ratten oder Mdusen BlutgefdBe im
Gehirn voriibergehend abgebunden und anschlieRend
die neurologischen Schdden bzw. die regenerierenden
Einfliisse von chemischen Substanzen untersucht. Als
»Modell« fiir rheumatische Erkrankungen werden Tieren
bakterielle Bestandteile in ein Kniegelenk gespritzt, um
dort eine Entziindung hervorzurufen. In der Krebsfor-
schung erhalten Mé&duse menschliche Krebszellen unter
die Haut gespritzt. An den wachsenden Tumoren werden
Behandlungsansétze erprobt, z.B. Strahlentherapie oder

sehr wichtigen Erkenntnissen fiihren.

potentielle Medikamente. Die Liste lieBe sich beliebig
fortsetzen. Haufig werden auch gentechnisch verdnderte
Tiere verwendet, die bedingt durch einen natiirlichen
oder absichtlich herbeigefiihrten Gendefekt an Krankhei-
ten wie Diabetes, Bluthochdruck oder Krebs leiden.

Aber bei dieser Art von Forschung werden wesentliche
Aspekte der menschlichen Krankheit vollig auller Acht
gelassen. Die Krankheit des Menschen ist ein multifakto-
rielles Phdnomen, das heilt sie ist erst durch ein Zusam-
menspiel von vielfdltigen physischen und psychischen
Faktoren iiber einen langen Zeitraum entstanden. Dazu
gehoren erndhrungs- und umweltbedingte Einfliisse, in-
dividuelle Veranlagung, genetische Einfliisse, Stress und
unterschiedlichste soziale Bedingungen. Die menschliche
Krankheit ist also tiblicherweise mit dem kiinstlich her-
vorgerufen Defekt am Versuchstier gar nicht zu verglei-
chen. Entsprechend diirftig sind auch die Erfolge der tier-
experimentell ausgerichteten Forschung bei den heutigen
massenhaft auftretenden Zivilisationskrankheiten wie
Krebs, Herz- und Kreislauferkrankungen, Diabetes, Rheu-
ma etc.

Entsprechend wére die Erforschung und Beeinflus-
sung der tatsdchlichen Ursachen der heutigen Krankhei-
ten wesentlich wichtiger als immer wieder neue, aber
unzutreffende >Tiermodelle« zu entwickeln. Auf der Suche
nach den krankheitsauslésenden Faktoren spielt z.B. die
Epidemiologie, die ohne jeden Tierversuch auskommt,
eine wichtige Rolle. Sie kann aufzeigen, welche Bedeu-
tung Rauchen, Alkohol, vollig ungeeignete Erndhrung,
Stress, zu wenig Bewegung, und dhnliche Einfliisse auf die
Entstehung und Entwicklung menschlicher Krankheits-
bilder haben. Ein wirklicher Fortschritt im Bereich der Zi-
vilisationskrankheiten liee sich durch verstéarkte Préiven-
tion von Krankheiten erzielen.



Quelle: T.Lind!

Zellen statt Tiere:
Menschliche Zell-
kulturen lassen sich
zur Beantwortung
vielfiltiger Frage-

stellungen einsetzen.

Dieses Bild zeigt
einen menschlichen
Fibroblasten
(Bindegewebszelle)
in 750-facher
Vergrofserung.

Welche Bedeutung haben
In-vitro-Systeme im
Vergleich zum Tierversuch?

Wissenschaftlich gut ausgearbeitete In-vitro-
Systeme haben gegeniiber Tierversuchen
eine Reihe von unschlagbaren Vorteilen.

55 Zuverldssigkeit: Studien mit Zell- und
Gewebekulturen bringen gut reproduzierba-
re und eindeutige Ergebnisse, weil
ausschnitthaft ein ganz spezieller Einfluss
oder eine spezielle Verdnderung untersucht
werden kann, wihrend im Tierversuch tibli-
cherweise der Gesamtvorgang, z.B. einer Ver-
giftung oder einer Schéadigung, beurteilt
wird. Dies gilt vor allem bei In-vitro-Studien
mit Humanmaterial, weil die Verarbeitung
(Metabolismus) einer Substanz zwischen Tier
und Mensch sehr unterschiedlich sein kann.
5 Empfindlichkeit: In-vitro-Systeme rea-
gieren zum Teil wesentlich empfindlicher auf
toxische Einfliisse als das lebende Tier.

55 Kosten: Studien mit Zellkulturen sind,
wenn sie einmal etabliert sind, deutlich billi-
ger als Tierversuche.

55 Dauer: Studien mit In-vitro-Syste-

men bringen Ergebnisse im Verlauf von
Stunden, wihrend tierexperimentelle
Studien Wochen, Monate oder gar Jahre dau-
ern konnen.

5 Anzahl: Mit In-vitro-Systemen lasst sich
z.B. bei toxikologischen Studien eine grof3e
Anzahl von Pharmaka oder Chemikalien
parallel untersuchen, wihrend mit tier-
experimentellen Systemen die Moglichkei-
ten zahlenm&Rig begrenzt sind.

Relevante Erkenntnisse fiir die Humanmedizin lassen sich
an menschlichen Patienten direkt gewinnen. Beispiels-
weise kdnnen mit modernen, computergestiitzten bildge-
benden Verfahren Organe dreidimensional dargestellt
werden. Diese sogenannten tomographischen Verfahren,
wie die Positronen-Emissions-, die Single-Photonen-
Emissions- oder die Magnetresonanz-Tomographie, bil-
den Korperteile oder Organe in Scheiben ab. Mit Hilfe von
Computern lassen sich diese Einzelbilder zu einem drei-
dimensionalen Gesamtbild zusammenfiigen. In der Hirn-
forschung kénnen so einzelne Bereiche des menschlichen
Gehirns wéhrend bestimmter Gehirnleistungen bildlich
dargestellt werden. Bei Forschung am Menschen fiir den
Menschen stellt sich die Frage der Ubertragbarkeit der
Ergebnisse nicht.

Viele wissenschaftliche Fragestellungen im Rahmen
der Grundlagenforschung lassen sich mit In-vitro-Metho-
den untersuchen. An dieser Stelle sollen nur einige wenige
Beispiele genannt werden:

Mit Nervenzellkulturen kann die Ausschiittung von
Ubertrigerstoffen der Nervenzelle untersucht werden
sowie deren pharmakologische Beeinflussung. So kann
nach Arzneimitteln im Bereich der Parkinson’schen
Krankheit, der Epilepsien und der Schmerzforschung
gesucht werden.

Elektrophysiologische Untersuchungen lassen sich an
diinnen Hirnschnitten von Ratten durchfiihren. Der Zu-
satz von bestimmten Substanzen bewirkt bei den Hirn-
schnitten epileptische Erscheinungen. Diese Erscheinun-
gen konnen mit den klassischen Antiepileptika einge-
dammt werden.

An Kulturen von Krebszellen konnen Ausbreitung und
Wachstum von Tumoren studiert und neue krebshem-
mende Medikamente getestet werden.

Co-Kulturen der verschiedenen Zellarten menschli-
cher Arterien lassen sich in der Arterioskleroseforschung
einsetzen. Die Arterien fallen bei Nieren- und Lebertrans-
plantationen an. So konnen Ursache und Behandlung von
GefdlBwanderkrankungen erforscht werden.

Kultivierte Herzmuskelzellen behalten auch im Rea-
genzglas ihre Fahigkeit bei sich zusammenzuziehen. Mit
ihrer Hilfe kdnnen physiologische Zusammenhénge und
die Wirkung herzwirksamer Medikamente getestet wer-
den.

An menschlichen Nierenzellkulturen lassen sich Fra-
gestellungen im Bereich der Krankheitsentstehung, der
Arzneitherapie und Toxizitdt beantworten.



Warum werden immer noch

Tierversuche gemacht?

Vor dem Hintergrund einer sich explosionsartig ent-
wickelnden In-vitro-Forschung und unzéhligen Veroffent-
lichungen iiber die neuen Methoden, stellt sich die Frage,
warum immer noch so viele Tiere in Versuchen sterben
miissen. Um diese Frage beantworten zu kdnnen, teilen
wir die Tierversuche zunéchst in zwei grolRe Bereiche ein:

Tierversuche, die nicht gesetzlich geregelt sind, wie
im Bereich der Diagnostik, Ausbildung, Grundlagenfor-
schung und Arzneimittelentwicklung. Wissenschaftler, die
in diesen Gebieten titig sind, konnen ihre Methode mehr
oder weniger frei wihlen. Anhaltspunkte fiir die Methode
ihrer Wahl bieten der sogenannte >wissenschaftliche Stan-
dard« sowie eventuelle Empfehlungen, z. B. im Bereich der
Diagnostik, von Seiten der Behorden. Moderne tierver-
suchsfreie Verfahren stehen bereits in Hiille und Fiille zur
Verfligung, trotzdem wird an den Steinzeitmethoden oft-
mals geradezu krampfhaft festgehalten. Mehrere Griinde
kommen dafiir in Frage. Nach dem Motto, was frither gut
war, muss heute auch noch sinnvoll sein, werden alte
Zopfe oft jahrzehntelang mitgeschleppt, obwohl sie langst
abgeschnitten gehoren. Der Tierversuch gilt als die etab-
lierte Methode, ein Abriicken von ihr kdme einem Schritt
ins Ungewisse gleich. Die Tradition der Tierversuchsme-
thode auf der einen Seite und mangelnden Flexibilitédt der
Experimentatoren, neue Wege zu beschreiten, auf der
anderen Seite, diirften ein wichtiger Grund fiir die Beibe-
haltung des Tierversuchs sein. Nicht zu unterschétzen ist
der finanzielle Anreiz. In die Tierversuchsforschung
flieBen Unsummen in Form von Forschungsgeldern,
Drittmitteln oder Stipendien. Profilierungssucht mag ein
weiterer Grund sein. Nur wer eine seitenlange Liste von
Verdffentlichungen in renommierten Fachzeitschriften
aufweisen kann, gilt in der »Szene« etwas. Auch zur Erlan-
gung von Doktortitel und Professorenwiirde sind Tierver-
suche nutze. Mitunter tun sich auch neue Betidtigungsfel-
der fiir Experimentatoren auf, wie z. B. die Gentechnik, bei
denen dem Forschungsdrang freien Lauf gelassen werden
kann und die dann gerne angenommen werden. Schlie3-
lich dienen Tierversuche im Bereich der Grundlagenfor-
schung der Befriedigung der wissenschaftlichen Neugier,
dem Drang, die Natur und ihre Phdnomene bis ins letzte
Detail ergriinden zu miissen.

Tierversuche, die gesetzlich vorgeschrieben sind. Dazu
zahlt die ganze Palette der Giftigkeitspriifungen fiir neue
Chemikalien und Arzneimittel sowie die Chargenpriifun-
gen von Impfstoffen und Seren. Strenge nationale und in-
ternationale Priifregelungen sollen Mensch und Umwelt
vor schddigenden Einfliissen, die von neuen Chemikalien,
Pharmaka usw. ausgehen konnen, schiitzen. Auch in die-
sem Bereich hat sich der Tierversuch iiber Jahrzehnte hin-
weg als Methode der Wahl etabliert. Die Griinde fiir die
Nichteinfiihrung von In-vitro-Methoden sind jedoch
andere. Neue tierversuchsfreie Verfahren werden umfang-
reichen Tests unterworfen, bevor sie Eingang in die Richt-
linien finden. Diese Validierung erfolgt in fiinf Schritten:

5 Testentwicklung: Das neue Verfahren wird ent-
wickelt und der Bereich, fiir welchen der Test ein-
gesetzt werden soll, wird genau bestimmt.

5° Prdvalidierung: Labore tiberpriifen mit der neuen
Methode bestimmte, bereits im Tierversuch
untersuchte Substanzen. Es soll festgestellt werden,
ob die Methode reproduzierbare Ergebnisse
liefert und standardisierbar ist.

> Experimentelle Validierung: Die neue Methode wird
in mehreren Laboren getestet, um zu ermitteln,
ob die Versuchsdaten der verschiedenen Labore sich
untereinander entsprechen.

5~ Evaluierung: Die Versuchsergebnisse aus dem
neuen Testverfahren werden mit den Daten aus dem
Tierexperiment verglichen. Bewertet die neue
Methode die Priifsubstanz genauso wie den Tier-
versuch, ist sie aussagefdhig (valide).

5~ Akzeptierung: Das Verfahren gewinnt Eingang in
die bestehenden Priifvorschriften.

Mit anderen Worten, eine tierversuchsfreie Methode wird
nur behordlich anerkannt, wenn ihre Ergebnisse mit de-
nen des entsprechenden Tierversuchs iibereinstimmen.
Das Problem dabei ist, dass der Tierversuch selbst nie vali-
diert wurde. Er wurde und wird von den Wissenschaftlern
einfach akzeptiert, obwohl die Ergebnisse aus Tierversu-
chen ungenau, nicht verldsslich reproduzierbar und nicht
auf die Situation beim Menschen iibertragbar sind. Die
Qualitédt neuer, sinnvoller Testsysteme wird also an einer
schlechten, veralteten Methode gemessen. Wirklich aus-
sagekriftige In-vitro-Systeme haben so kaum eine Chance
jemals behordlich anerkannt zu werden. Die Validierung
am Tierversuch ist unsinnig, zu fordern wére ein Vergleich
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Mause:
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der neuen Methode mit bekannten Daten aus der Hum-
anmedizin.

Ein weiterer Grund fiir die Beibehaltung des Tierver-
suchs in einigen Teilbereichen ist der Mangel an hochwer-
tigen In-vitro-Methoden. Zwar gibt es schon heute eine
ungeheure Menge an solchen Verfahren, doch ist das
Potential bei weitem noch nicht ausgeschopft. Was vor
wenigen Jahren noch undenkbar war, ist heute schon
Routine. Die rasante Entwicklung in diesem Bereich 14sst
positiv in die Zukunft schauen. Jedoch kann sich dieser
Forschungszweig nur bei ausreichender finanzieller For-
derung entwickeln. Von der Bundesregierung wird die
tierversuchsfreie Forschung immer noch geradezu stief-
miitterlich behandelt. Gerade einmal 9,5 Millionen DM
im Jahr werden hierfiir zur Verfiigung gestellt." Ein ldcher-
licher Betrag, im Vergleich zu den Unsummen, die in die
Tierversuchsforschung flielen. Allein im Bereich der Gen-
technik wurden im Jahr 1999 Forschungsprojekte mit 300
Millionen DM gefordert.'®

Reduzierung, Ersatz oder

Abschaffung?

Im Jahre 1959 wurde von Russel und Burch das sogenann-
te 3R-Konzept vorgestellt. Die 3R stehen fiir:

5" Replacement (Ersatz): Der Tierversuch wird durch
eine tierversuchsfreie Methode ersetzt.

5" Reduction (Reduzierung): Anstelle des herkdmm-
lichen Tierversuchs wird eine Methode eingesetzt, die
die Anzahl der Versuchstiere verringert.

5" Refinement (Verfeinerung): Malnahmen, die die
Leiden der Tiere vermindern. Aber auch verbesserte
Haltungsbedingungen zdhlen hierunter.

Dieses Konzept beruht auf der Annahme, der Tierversuch
sei eine prinzipiell sinnvolle Methode. Eine Abkehr von
ihr wird nicht in Erwdgung gezogen. Es gibt sogar Stim-
men, die davon ausgehen, dass das 3R-Konzept nur
geschaffen worden sei, um das tierexperimentelle System
fiir alle Zeiten festzuschreiben. Fiir Tierversuchsgegner-
Innen sind die Rs Reduction und Refinement indiskutabel.
Selbst der Ersatz (Replacement) ist nur bedingt zu akzep-
tieren, impliziert er doch, dass der Tierversuch im Prinzip
eine geeignete Methode sei, die lediglich ersetzt zu wer-
den braucht, um zu relevanten Ergebnissen fiir den Men-
schen zu gelangen.

Tatsdchlich lehnen TierversuchsgegnerInnen Tierexperi-
' mente nicht nur aus ethischen Griinden ab, sondern
® auch, weil es sich um eine falsche Methode handelt, die
nicht iibertragbare Ergebnisse liefert. Dieser wissenschaffts-
kritische Aspekt wird bei der 3R-Philosophie nicht beriick-
sichtigt. In Wissenschaftskreisen wird auch von »Alternativ-
methoden« oder >Ersatz- und Ergdnzungsmethoden« ge-
sprochen. Auch mit diesen Formulierungen wird das Tier-
experiment an sich nicht in Frage gestellt. Tierversuchsgeg-
nerlnnen nehmen daher von diesen Begriffen Abstand.

Wir Tierversuchsgegnerlnnen sind der Uberzeugung,
dass alle Tierexperimente auf der Stelle abgeschafft wer-
den konnten, ohne dass es zu einem Zusammenbruch des
Gesundheitssystems kommen wiirde. Realistisch betrach-
tet wird es zu solch einem Tierversuchsstopp von heute
auf morgen jedoch nicht kommen. Tatsichlich ist jeder
noch so kleine Schritt von Riickschldgen gekennzeichnet
und nur durch zdhes Ringen zu erreichen. Jede Mallnah-
me, die dazu beitrégt, das Leid der Tiere zu lindern und
ihre Anzahl zu vermindern, kann als Zwischenschritt auf
dem Weg zur vollstindigen Abschaffung aller Tierversu-
che gesehen werden. Auch einige der in dieser Broschiire



aufgefithrten Methoden basieren auf dem 3R-Prinzip.
Wenn beispielsweise statt des grausamen LDs5o-Tests
weltweit eine Methode behordlich anerkannt wird, bei der
nur<noch die Hélfte der bislang eingesetzten Tiere vergif-
tet wird, so bedeutet dies, dass Millionen von Ratten,
Maiusen und anderen Tieren vor einem qualvollen Tod
gerettet werden. Jedes Tier, das in einem Labor stirbt, ist
eines zu viel. Doch ist auch jedes Tier, das vor einem
schrecklichen Tod bewahrt wird, ein kleiner Schritt in die
richtige Richtung. Selbstverstdndlich darf bei so einem
Zwischenschritt das Endziel nie aus den Augen verloren
werden.

Entscheidenden Anteil an der behordlichen Anerken-
nung von In-vitro-Methoden haben ZEBET - die Zentral-
stelle zur Erfassung und Bewertung von Ersatz- und
Ergdnzungsmethoden zum Tierversuch — mit Sitz in Berlin
sowie ECVAM - European Centre for Validation of Alter-
native Methods — mit Sitz in Ispra, Italien. In beiden Ein-
richtungen werden die modernen Verfahren dokumen-
tiert, getestet und validiert. Eine weitere Aufgabe besteht
in der Einfiihrung dieser In-vitro-Tests in gesetzliche Vor-
schriften. ZEBET unterhélt zudem eine Datenbank fiir
tierversuchsfreie Methoden. Thre hervorragende Arbeit
hat nicht zuletzt dazu beigetragen, dass heute auf manch
einen Tierversuch verzichtet wird. Die finanziellen und
personellen Moglichkeiten dieser Einrichtungen sind je-
doch dullerst begrenzt, eine verstdrkte Forderung ist un-
bedingt notwendig.

Wie konnte die Zukunft

aussehen?

Manche Tierversuche, die vor wenigen Jahren noch als
absolut unverzichtbar galten, sind heute schon Geschich-
te. Was heute noch undenkbar ist, kann morgen schon
Realitét sein. Zu diesem Trend malfigeblich beigetragen
hat der enorme Aufschwung der In-vitro-Forschung. Den
Grundstein dafiir haben jedoch die Tierversuchsgegner-
Innen gelegt. Ihre jahrzehntelange unermiidliche Arbeit
hat den Tierversuch aus dem Dunkel der Labors ins Licht
der Offentlichkeit geriickt. Mittlerweile wird von weiten
Teilen der Bevolkerung und sogar in Wissenschafts- und
Politikerkreisen akzeptiert, dass alle Anstrengungen un-
ternommen werden miissen, um auf den Tierversuch zu-
mindest weitgehend zu verzichten. Bei dieser Entwick-
lung gilt es mitunter schwere Riickschldge zu verkraften,

Quelle: ZEBET

wenn sich beispielsweise neue Betitigungsfelder, wie die
Gentechnik, fiir die Experimentatoren erdffnet. Auch geht
die Abwendung vom Tierversuch viel zu langsam vonstat-
ten. Hinderlich sind dabei insbesondere:

5 Tragheit und Interesselosigkeit mancher Ent-
scheidungstrager

5 Betonkopfigkeit vieler Forscher, insbesondere im
Bereich der Grundlagenforschung

©5" Globalisierung und internationaler Handel

Trotz Riickschldgen und Hindernissen ist der Trend >weg
vom Tierversuch« nicht mehr aufzuhalten. Jeder Einzelne
von uns kann dazu beitragen, diese Entwicklung zu be-
schleunigen.

Was kann jeder

Einzelne tun?

i Informieren Sie sich und andere!

i Schreiben Sie an die Bundesregierung, Das Bundes-
ministerium fiir Verbraucherschutz, Erndhrung,
und Landwirtschaft und das Bundesministerium fiir
Bildung, Wissenschaft und Technologie!

i Fordern Sie die verstérkte finanzielle Férderung und
Anerkennung tierversuchsfreier Verfahren!

©5 Fordern Sie ein gesetzliches Verbot von Tierver-
suchen!

i Setzen Sie sich fiir die Aufnahme des Tierschutzes in
das Grundgesetz ein, um auf grundgesetzlicher
Ebene ein Gegengewicht zur Lehr- und Forschungs-
freiheit zu schaffen!

Zellkulturen statt
Kaninchen:
Ein winziges Stiick

kiinstlicher
menschlicher Haut
kann den Haut-
vertrdglichkeitstest
am Tier ersetzen.



Wo konnen Sie weiterfithrende

Informationen erhalten?

Das Internet ist eine unerschopfliche Quelle fiir Informationen sowohl iiber
Tierversuche als auch iiber In-vitro-Methoden. Die folgende Aufstellung

bietet nur einen kleinen, unvollstiindigen Uberblick iiber wichtige Internetadressen.
Bei den aufgefiihrten In-vitro-Datenbanken muss beachtet werden, dass sich

die allermeisten von ihnen am 3R-Prinzip orientieren. Dennoch sind sie auch fiir
TierversuchsgegnerInnen eine wichtige Informationsquelle.

® Informationen uiber Tierversuche

Arzte gegen Tierversuche

5 www.aerzte-gegen-tierversuche.de

Homepage der Vereinigung >Arzte gegen Tierversuche<e.V.
mit zahlreichen Artikeln zum Thema Tierversuche

Datenbank Tierversuche

5~ www.datenbank-tierversuche.de

Die Datenbank beinhaltet Details zu weit tiber

1000 Tierversuchen, die in den letzten Jahren in Deutsch-
land durchgefiihrt wurden. Eine neu eingerichtete
In-vitro-Datenbank beschreibt tierversuchsfreie Tests in
deutscher, auch fiir Laien verstdndlicher Sprache.

Bundesverband der Tierversuchsgegner

5 www.tierrechte.de

Homepage des Bundesverbandes der Tierversuchs-
gegner — Menschen fiir Tierrechte e.V. mit Informationen
zu Tierversuchen insbesondere in den Bereichen
Kosmetik und Affenversuche.

SATIS

5 www.tierrechte.de/satis/

Homepage der Studentischen Arbeitsgruppe gegen
Tiermissbrauch im Studium.

afi — animal farm investigation
5 www.tierschutz-medienarchiv.de
Das Medienarchiv afi enthilt zahlreiche Bilder

von Tierversuchen und In-vitro-Methoden

sowie Aufnahmen aus anderen Tierschutzbereichen

©® Informationen iiber In-vitro-Methoden

DIMDI, FreeMEDLINE, ZEBET
= www.dimdi.de
Uber das Deutsche Institut fiir Medizinische Dokumen-
tation und Information (DIMDI) erhdlt man kostenlosen
Zugang zu verschiedenen medizinischen Datenbanken
wie MEDLINE, AIDSLINE, CANCERLIT, TOXLINE
sowie ZEBET. »Datenbank«anklicken, dann free grips-
WebSearch¢, dann >FreeMEDLINE and more, dann die
gewliinschte Datenbank. Die Abfragen konnen nach
Autor, Institut, Stichworten usw. erfolgen. Dabei kann die
Suche mit AND, OR bzw. NOT eingeschrénkt werden.
FreeMEDLINE wird von der US National Library of
Medicine unterhalten und ist eine der wichtigsten medi-
zinischen Datenbanken der Welt. Sie enthélt 9 Millionen
Eintrage seit 1966. Wer hier nach In-vitro-Methoden
sucht, sollte schon genau wissen, was er/sie sucht und die
Abfrage moglichst prézise stellen. Gibt man beispielswei-
se nur das Stichwort>LD50¢ ein, erzielt man 12 023 Treffer.
Bei der Ausgabe der ausgewdhlten Arbeiten erhdlt man
die meist englischen Zusammenfassungen der in wissen-
schaftlichen Zeitschriften erschienenen Publikationen.
Die Datenbank ZEBET der Zentralstelle zur Erfassung
und Bewertung von Ersatz- und Ergdnzungsmethoden
zum Tierversuch bietet wertvolle Informationen tiber
In-vitro-Systeme. Sie enthélt derzeit 61 Eintrédge, wird
aber stdndig erweitert. Jeder Eintrag ist nicht, wie bei
MEDLINE die Zusammenfassung einer einzelnen Publi-
kation, sondern ist mehr eine Analyse eines bestimmten
Forschungsbereichs mit detaillierten Angaben
zum herkdmmlichen Tierversuch und den méglichen
tierversuchsfreien Verfahren. Auerdem enthalten
die Eintrdge Daten zum aktuellen Validierungsstand
der jeweiligen Methoden. Mit Hilfe der Literaturan-
gaben konnen weiterfithrende Informationen eingeholt
werden.



CAAT und ALTWEB

©5 http://caat.jhsph.edu/

&5 http://altweb.jhsph.edu/

The John Hopkins Center for Alternatives to Animal
Testing (CAAT) in Baltimore, USA unterstiitzt tier-
versuchsfreie Forschung finanziell mit Workshops und

Publikationen. Es unterhélt aullerdem die Internet-
Datenbank ALTWEB, eine Gemeinschaftsarbeit

von verschiedenen amerikanischen Stiftungen, Vereinen
sowie Industrievertretern. »Alternativen< werden

hier nach dem 3R-Prinzip definiert. Mit einer speziellen
Suchmaschine kénnen die Datenbanken MEDLINE,
TOXLINE und AGRICOLA simultan abgesucht werden.

MEIC

5 www.cctoxconsulting.a.se/index.htm

Das Nordische Zentrum fiir Alternativmethoden (NICA)
bietet eine Datenbank der sogenannten MEIC Studie

(Multicentre Evaluation of In Vitro Cytotoxicity). In dieser
Studie wurden 50 ausgewahlte Chemikalien in zahl-
reichen Labors der ganzen Welt mit 200 verschiedenen in
vitro Systemen getestet. Jede dieser Methoden wird
detailliert beschrieben. Die Ergebnisse der Studie wer-
den mit aus verschiedenen Quellen stammenden Giftig-
keitsdaten aus der Humanmedizin verglichen.

NORINA
&5 http://oslovets.veths.no/NORINA
In dieser von der Universitdt Oslo unterhaltenen Daten-

bank sind 4000 tierverbrauchsfreie Lehrmethoden er-
fasst. Computerprogramme, Modelle, Videos und andere
Produkte, die den Tierverbrauch«in der studenti-

schen Ausbildung ersetzen kénnen, werden ausfiihrlich,
inklusive Quellenangabe, beschrieben.

AVAR

F5 WWW.avar.org

Auf dieser Seite der Association of Veterinarians for Ani-
mal Rights (AVAR) kénnen Informationen zu Tier-
schutzthemen im Allgemeinen sowie >Tierverbrauch«im
Tiermedizinstudium im Besonderen abgerufen werden.
AVAR bietet dariiber hinaus eine Datenbank zu »tier-
verbrauchsfreien« Lehrmethoden, dhnlich wie NORINA
an, die jedoch etwas unpraktischer zu handhaben ist.

Invitroderm
5 www.invitroderm.com/

Diese Datenbank enthélt 200 Angaben zu In-vitro-Metho-
den aus dem Bereich Hautvertrédglichkeit.

INVITTOX

5 www.invittox.com

INVITTOX ist eine Gemeinschaftsproduktion von
ERGATT, FRAME und ECVAM. Die Datenbank enthalt
derzeit 114 Protokolle zur technischen Durchfiihrung von
In-vitro-Methoden aus dem Bereich der Giftigkeitsprii-
fungen. Die Informationen stammen von Wissenschaft-

lern, die diese Methoden selbst anwenden, und sind so
detailgenau, dass sie Forschern eine problemlose Anwen-
dung ermoglichen.

ICCVAM

&5 http://iccvam.niehs.nih.gov/

The Interagency Coordinating Committee for the
Evaluation of Alternative Methods ICCVAM) koordiniert
die Entwicklung, Validierung und Harmonisierung

von toxikologischen In-vitro-Methoden in den USA und
ist somit eine Art amerikanisches Gegenstiick zu
ECVAM. Die Internetseite enthélt Hintergrundmaterial
zu In-vitro-Methoden in der Toxikologie.

FRAME
5 www.frame-uk.demon.co.uk/

Der Fund for the Replacement of Animals in Medical
Experiments (FRAME) mit Sitz in Nottingham, England
unterhilt eine Internetseite, auf der allgemeine Informa-
tionen iiber 3R-Methoden abgerufen werden konnen.
Interessant sind vor allem eine Aufstellung von kosten-
losen und kommerziellen Internet-Datenbanken

sowie Tipps zur Vorgehensweise bei der Suche nach
tierversuchsfreien Verfahren.

AWIC

5 www.nal.usda.gov/awic/alternatives/tips.htm
Animal Welfare Information Center (AWIC) ist beim
US Department of Agriculture angesiedelt und

gibt auf dieser Seite sehr gute und ausfiihrliche Tipps
zur In-vitro-Internetsuche.

ZEBET
UCCAA Zentralstelle zur
5 www.vetmed.ucdavis.edu/animal_alternatives/ Erfassung und
main.htm Bewertung von
Diese Seite der University of California, Center for Animal g ... . 4 Ergiin-
Alternatives beinhaltet allgemeine Informationen zu 3R- zungsmethoden

Themen sowie spezielle Ausfithrungen zu Themen, wie
Monoklonalen Antikorpern. Dartiber hinaus bietet UCCAA
einen Suchservice an. Wer eine bestimmte Methode sucht
und in den gidngigen Datenbanken nicht fiindig gewor-
den ist, kann sich von UCCAA helfen lassen. Fiir $75 wer-

zum Tierversuch
Diedersdorfer Weg 1
12277 Berlin

Tel: 030 - 84122270

Fax: 030 - 84122958
den 3 Publikationen zum gesuchten Thema ausgesucht

und zugeschickt. $5 kostet jeder zusétzliche Artikel. SZZZ;I@ bgvv.de
ATCC

5 www.atcc.org/ ECVAM

Fiir im In-vitro-Bereich titige Forscher sind Datenbanken  European Centre for
uber Zellkulturen unerldsslich. Der Katalog der American  Validation of

Type Culture Collection (ATCC) gibt Auskunft iiber Tau- Alternative Methods
sende von Zellkulturen. Er kann nach Tierart, Zellart und 21020 Ispra, Italien
speziellen Eigenschaften der Kultur durchsucht werden. Tel:

Uber ATCC kénnen auch andere Zellkultursammlungen +39-332-785996
abgefragt werden, wie z.B. HDB (International Hybri- Fax:

doma Databank) =5 http://phage.atcc.org/hdb/hdb.html  +39-332-785336
und NCI (Human Tumor Cell Line Database) Email:

©5 http://phage.atcc.org/nci-lines/search.html michael.balls @jrc.it
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