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Vorwort

Die wenigsten Menschen wissen, welche Vielfalt an
Forschungsmethoden der Wissenschaft zur
Verfiigung stehen. Denn iiber das immense Potential
tierversuchsfreier Forschungsmethoden gelangen

kaum je Informationen an die Offentlichkeit.

Ein Grossteil unserer Gesellschaft ist deshalb davon tiberzeugt, dass
Medikamente nur dann sicher fir den Menschen sind, wenn

diese im Tierversuch getestet wurden. Gepragt vom Slogan «Es geht
leider nicht ohne», glauben viele, dass eine tierversuchsfreie
Forschung unmdglich ist. Tierversuchsgegner, die eine ganzlich tierver-
suchsfreie Forschung fordern, werden als blaudugig angesehen.
Zudem signalisieren vermeintlich «tierversuchskritische» Gesetzesan-
passungen wie das Einfihren sogenannter Ersatz- und Alternativ-
methoden (3R-Prinzip) dem Volk, dass schon «so viel wie mdglich»
gegen Tierversuche unternommen werde. Die meisten Menschen
sind sich somit nicht bewusst, auf welche Weise und in welchem Aus-
mass Tierversuche die moderne Forschung behindern.

Mit dieser Broschiire zeigen wir iibersichtlich die Starken
und Schwachen der verschiedenen Forschungsmethoden auf.



Die Gefahren der Tierversuche und der

sogenannten Ersatz- und Alternativmethoden

Jeder, der sich schon mal mit der Packungs-
beilage eines Medikamentes befasst

hat, ist wohl schon auf einen Satz wie «An
Kindern unter 12 Jahren nicht getestet»
gestossen.

Wenn schon die Ubertragbarkeit der
Ergebnisse aus klinischen Studien innerhalb
der Art Mensch nicht gegeben ist, wie
verhélt es sich dann erst recht mit der Uber-
tragbarkeit von Tier auf Mensch?

Die verschiedenen Arten unterscheiden
sich bezlglich Stoffwechsel und Organ-
funktionen so sehr voneinander, dass die
Annahme, Resultate aus Versuchen
an der einen Art seien auf eine andere Art
Ubertragbar, schlichtweg leichtsinnig ist.

Eine Studie der amerikanischen Arznei-
mittelzulassungsstelle FDA hat ergeben,
dass 92 % aller Medikamente, welche
im Tierversuch erfolgversprechend sind
und als unbedenklich gelten, bei Men-
schen wirkungslos oder sogar gefihrlich
sind und daher gar nicht erst zugelassen
werden."? Von den {ibrig bleibenden
8% der Medikamente, die auf den Markt
kommen, muss aufgrund schwerwie-
gender Nebenwirkungen die Hilfte wie-
der vom Markt genommen oder deren
Beipackzettel erginzt werden.?

Wahrend viele Stoffe aufgrund der Resultate
im Tierversuch falschlicherweise als unbe-
denklich und sicher fir den Menschen erklart
werden, geschieht es in der Tierversuchs-
forschung laufend, dass Stoffe, die fir den
Menschen unbedenklich waren, im Tier-
versuch durchfallen und deshalb als gefahr-
lich fir den Menschen eingestuft werden.

Der deutsche Forscher Thomas Hartung
hat wissenschaftlich belegt, dass rund
60 9% der Stoffe, die in Tierversuchen als
giftig eingestuft und deshalb nicht
weiter untersucht werden, fiir Menschen
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ungiftig sind. Handkehrum werden
bis zu 40 % der giftigen Stoffe im Tier-
versuch nicht erkannt und somit

fiir Menschen als ungiftig erklirt.?

Die Tierversuchsforschung fiihrt unweigerlich
dazu, dass viele potentiell wirkungsvolle
Medikamente oder auch medizinische Tech-
niken gar nicht erst weiter berpriift werden
und dem Menschen vorenthalten bleiben.*’

Penicillin wire nicht als Medikament
zugelassen worden, wenn man sich schon
in der Zeit seiner Entdeckung auf Tier-
versuche verlassen hitte. Penicillin ist fiir
viele Tierarten schidlich und wire so-
mit bei der heutigen Vorgehensweise der
Wirkstoffzulassung durchgefallen.®

Heutzutage gingige Bypassoperationen
unter Verwendung kdrpereigener
Venen wiren uns ebenfalls beinahe vor-
enthalten geblieben. Diese hatten sich
in Versuchen an Hunden als unméglich
herausgestellt und wurden deshalb

am Menschen nicht durchgefiihre. Erst
aufgrund von Berichten erfolgreicher
Operationen aus Kriegsgebieten
wurden diesbeziiglich menschenbezo-

gene Untersuchungen angestrengt.’

Hinzu kommt, dass im Tierversuch an kiinst-
lich erzeugten Krankheiten geforscht wird.
Das Tier wird durch medizinische Eingriffe so
manipuliert, dass es die Symptome einer
bestimmten Krankheit zeigt. Diese kiinstlich
hervorgerufenen Krankheitssymptome haben
mit der Krankheit, wie diese beim Menschen
vorkommt, kaum etwas gemein.

Damit ein fiir Versuche verwendetes Tier
die gewiinschten Krankheitssymptome
zeigt, werden hiufig zusitzliche Gene in
dessen Erbgut eingebracht oder Gene
ausgeschaltet. Die Produktion einer soge-

nannten transgenen Tierlinie ist sehr

zeitintensiv und kostet unglaublich vielen
Tieren das Leben.'” Durch den gentech-
nischen Eingriff wird nicht bloss ein

Gen ein- oder ausgeschaltet, die Gen-
manipulation fiihrt zu diversen Wechsel-
und Nebenwirkungen. Diese kénnen

so ausgeprigt sein, dass das Tier nicht
mehr «ebensfihigy ist und getdtet werden

muss.

Gelingt es schliesslich nach vielen Jahren,
eine transgene Tierlinie nach Wunsch
herzustellen, zeigt das genmanipulierte
Tier die Krankheitssymptome unter
vollig realititsfremden, konstruierten Um-
stinden. Diese kiinstlich hervorgeru-
fenen Krankheitssymptome beim Tier und
die Krankheit beim Menschen haben
keinerlei Zusammenhang.

Die Umstdnde, unter denen Krankheitssymp-
tome beim Menschen auftreten — die
Mechanismen der Krankheit selbst —, werden
beim Tierversuch vollig ausser acht gelassen.
Wird eine neue Substanz an einem
Tier getestet, liefert das Ergebnis lediglich
Erkenntnis dariiber, wie dieses Tier auf
die verwendete Substanz unter den gegebe-
nen, manipulierten Umstanden reagiert.
Man kann bloss raten, welche Wirkung die
Substanz auf eine andere Art unter anderen
Umstanden hat.

Die Tierversuchsforschung ist in einer
Sackgasse. Es werden Unmengen an Zeit
und Geld investiert, um herauszufinden,
wie man ein Tier manipulieren muss,
damit es die gewiinschten Symptome zeigt.
Findet sich unter Umstinden sogar ein
Heilmittel gegen die kiinstlich erzeugten
Krankheitssymptome des Tieres, bedeutet
dies jedoch nicht, dass sich die «entspre-
chende» Krankheit beim Menschen mit
diesem Mittel heilen lisst. So ist es tat-



sichlich seit vielen Jahren méglich,
Affen erfolgreich gegen HIV zu impfen

und Krebs bei Miusen zu heilen.'"

Seit einiger Zeit sind Forscher(innen) in
Europa dazu angehalten, das «3R-Prinzip»
anzuwenden. Die 3R-Forschung und

die sogenannten Alternativmethoden mdgen
auf den ersten Blick zwar fortschrittlich sein
und sind dem Tierversuch vorzuziehen,
jedoch propagieren sie leider die Meinung,
dass Forschung ohne Tierversuche nicht
maglich ist.

Die 3R-Forschung und die Alternativ-
methoden orientieren sich an den
Forschungsergebnissen aus Tierversuchen.
lhr Ziel ist, einen Tierversuch durch eine
alternative Methode zu ersetzen, die in der
Lage ist, dasselbe Resultat hervorzubringen
wie der entsprechende Tierversuch.

Die 3R-Forschung verfolgt das Ziel, Tier-
versuche zu ersetzen sowie die Zahl und
die «Belastung» der Tiere zu reduzieren:
Replace = Ein Tierversuch soll, wenn
moglich, durch eine Alternativmethode
ersetzt werden; Reduce = Die Zahl der
verwendeten Tiere soll moglichst tief ge-
halten werden; Refine = Die Tiere

sollen im Versuch méglichst wenig «be-

lastet» werden."

«Replace» bedeutet nicht etwa, dass nun
Forschungsmethoden entwickelt und
eingesetzt werden, die auf die BedUrfnisse
des Menschen eingehen, indem an
menschlichem Material oder am Menschen
geforscht wird.

In der Praxis bedeutet «Replace» bloss,
dass ein Tierversuch dann ersetzt wird,
wenn sich eine Alternativmethode finden
lasst, die bei einem bestimmten Versuch
das gleiche Ergebnis liefert wie der zu erset-
zende Tierversuch.

3R-Forschung bedeutet auch nicht, dass
fortschrittliche Methoden (in vitro, in silico
oder bildgebende Verfahren) die Eingriffe am
lebendigen Tier ersetzen — auch der Einsatz
einer alternativen Tierart und das Entwickeln
eines neuen, weniger qualvollen Tierver-
suches entsprechen dem 3R-Prinzip. So
werden zum Beispiel in der EU 12 Millionen
daflr eingesetzt, dass der Zebrafisch die
Maus in der Krebsforschung ablost."

Den 3R kann man sehr schnell gerecht
werden; so bedeutet laut dieser Regelung
z.B. auch der Einsatz einer kurzlebigen
Tierart eine verminderte Qual fir das ein-
zelne Individuum.

Es bringt die Forschung nicht weiter,
wenn eine Versuchsmethode (Tierver-
such), die zu einem schlechten Ergebnis
fiihrt, durch eine andere Methode
(Ersatz- und Alternativmethode), die
zum gleichen schlechten Ergebnis

fiihrt, ersetzt wird.

Unsinnigerweise werden, im Rahmen der
3R-Forschung, fortschrittliche Techniken
meistens unter Einsatz von tierischem
anstatt menschlichem Material angewandt.
Damit flihren Alternativmethoden zwar
dazu, dass weniger Tiere leiden missen, sie
bedeuten jedoch keinen wissenschaftlichen
Fortschritt beziiglich Ubertragbarkeit und
humanspezifischer Forschung.

Folgender Ausschnitt des Zeitungsbe-
richtes «Fortschritte in der Aids-For-
schung» verdeutlicht, wie die Forschung
mit der gezielten Publikation vermeint-
lich bahnbrechender Tierversuchser-
gebnisse fiir Tierversuche wirbt.

Am 12.9.2011 verdffentlichte «Siiddeut-
sche.de» den Artikel «Transgene Tiere —
Leuchten fiir die Aids-Forschung»:

(...) Wissenschaftler haben Katzen mit
einem Affen-Gen ausgestattet, das sie
maglicherweise vor der Katzen-Immun-
schwiiche schiitzt. Es handelt sich dabei um
eine Seuche, die Aids bei Menschen
dhnelt. Ausloser ist ein Verwandter des
HI-Virus, das FIV (Felines Immun-
defizienz-Virus) (...)

Als Nebeneffekt des Experiments leuch-
ten die Katzen in UV-Licht, da sie
zugleich mit dem sogenannten GFP-Gen
ausgestattet wurden, einem Gen, das
urspriinglich aus Quallen stammt und dazu
fiibrt, dass der Triiger ein griin fluoreszie-
rendes Protein produziert (...)

Die Katzen tragen nun auch ein Gen
zur Produktion des Proteins TRIMCyp.
Und dieser sogenannte Restriktionsfaktor
bewahrt die Makaken davor, sich mit
dem Katzen-Aids-Virus FIV zu infizieren.
Die Wissenschaftler gehen davon aus,
dass nun auch die Katzen vor einer solchen

Infektion geschiitzt sind (...)"”

Der Titel dieses Berichtes suggeriert dem
Publikum, dass durch den publizierten
Tierversuch «Fortschritte in der Aids-For-
schungy erzielt werden. Dass genmani-
pulierte, kiinstlich FIV-infizierte Katzen
nichts mit HIV-infizierten Menschen
gemein haben, wird dabei gern ignoriert.

Es ist unfassbar, wie viel Geld und
Zeit fiir Tierversuche wie diesen ver-
schwendet werden.

L i,



Ubertragbarkeit, Wissenschaftlichkeit, Kosten und

Ubertragbarkeit

Die Ubertragbarkeit ist erwiesenermassen

nicht gegeben.

Zusitzlich zu den naturgegebenen Unter-
schieden zwischen verschiedenen

Arten fithrt das Manipulieren der Tiere
(operative Eingriffe, Giftinjektion, ...)

zu unrealistischen, unnatiirlichen physi-
schen Eigenarten.

Ersatz- und Alternativmethode

Wie die In-vivo-Methoden sind auch alle
anderen Methoden, bei denen tierisches
Material zum Einsatz kommt, nicht iiber-
tragbar. Es macht iiberhaupt keinen
Sinn, funktionelle Magnetresonanztomo-
graphie an Affen anstatt an Menschen
durchzufiihren. Es spielt, betreffend Uber-
tragbarkeit, auch keine Rolle, ob Son-
nencremesubstanzen an der lebendigen

Medikamente werden nicht dank Tierversuchen entdeckt. Penicillin zum Beispiel wurde dank

A.Flemings Unordentlichkeit entdeckt: Als er aus einem Urlaub in sein Labor zuriickkam,
bemerkte er, dass seine Bakterienkulturen, die er wihrend seiner Abwesenheit offen hatte stehen
lassen, von einem Pilz befallen waren. Er konnte feststellen, dass die Bakterien, die mit dem
Pilz in Berithrung gekommen waren, abgestorben waren.

Legende:

Tierversuch
e In vivo (lat. im Lebendigen) = Eingriffe am lebenden
Organismus

Ersatz- und Alternativmethode
® In-vivo-Eingriff, der dem 3R-Prinzip entspricht,

unter Einsatz von tierischem Material/Tieren:
e In vitro = Zellkulturen, organisches Material ausser-
halb des Kérpers;
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Maus oder in vitro an Miusehaut getes-
tet werden.

Tierversuchsfreie Methode

Die Ergebnisse sind direkt iibertragbar.
Dank tierversuchsfreien Forschungsme-
thoden ist es sogar moglich, gezielt
auf Menschen mit speziellen Bediirfnissen
(Alter, bestimmte Einschrinkungen)
oder individuellen Lebensgewohnheiten
(Ernihrung, Rauchen) einzugehen.
Durch Auswahl und Kultur spezieller
Zellen kann in vitro ganz genau auf die
Fragestellung und die menschlichen
Bediirfnisse eingegangen werden. So ist
es zum Beispiel moglich, in vitro mensch-
liche Hautzellen der verschiedenen
Hauttypen (Hauttyp I-VI) zu kulti-
vieren und Sonnencremesubstanzen
direkt an den verschiedenen Hauttypen
zu testen.”

e |n silico = analytische Verfahren, Modelle und
Simulatoren;
e Bildgebende Verfahren; etc.

Tierversuchsfreie Methode

Unter Einsatz von humanem Material/Menschen
e |n vitro;

e Insilico;

e Bildgebende Verfahren;

¢ Microdosing; etc.

e Klinische Forschung

Dauer und Kosten

Je nach Experiment liefern Tierversuche

erst nach Stunden, Tagen oder gar Jahren
Ergebnisse. Da ein Tierversuch an
einer bestimmten Tierart nichts dariiber
aussagt, was dieser Versuch an einer
anderen Tierart ergeben wiirde, und Tier-
versuchsergebnisse nicht kommuniziert
werden (miissen), leiden unzihlige Tiere
jahrelang sinnlos. Tierversuche sind
unverhiltnismissig teuer. Bloss schon der
jahrliche Unterhalt der Tiere (exklusive
Versuchs- und Personalkosten) in der
Schweiz verursacht Kosten von mehr als
hundert Millionen Franken.

Da Tierversuche hiufig geheim ge-
halten und/oder ihre Ergebnisse
nicht kommuniziert werden, bedeuten
Tierversuche eine doppelte Geldver-
schwendung — nicht bloss, dass Geld fiir
tiberfliissige Experimente ausgegeben
wird, jedes Experiment muss gleich un-
zihlige Male finanziert werden.®

Forscher kénnen frei dariiber entscheiden,
welche Tierversuchsergebnisse an die

Offentlichkeit gelangen. So werden bloss

die vermeintlich bahnbrechenden
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zu verdanken seien. Die Tatsache, dass
innovative Therapien ohne Tierversuche entwickelt
werden und der anschliessende Tierversuch

bloss der Absicherung dient, wird nicht publiziert.



Dauer der verschiedenen Forschungsmethoden

Erkenntnisse publiziert. Diese Publikatio-
nen fiihren leider oft dazu, dass beim
Publikum der Eindruck entsteht, der Tier-
versuch sei eine vielversprechende For-
schungsmethode. Tatsichlich haben diese
Forschungsergebnisse meist keinerlei
praktischen Nutzen, geschweige denn Re-
levanz fiir den Menschen.

Ersatz- und Alternativmethode

Abgesehen von den In-vivo-Methoden
haben die Ersatz- und Alternativmethoden
zumindest den Vorteil, dass sie meist
schneller und giinstiger sind als Tierver-
suche.

Tierversuchsfreie Methode

Die Methoden der tierversuchsfreien
Forschung liefern Ergebnisse um
einiges schneller. Hinzu kommt, dass
verschiedene Tests automatisierbar sind
und parallel ablaufen kénnen.

Da die tierversuchsfreien Methoden
zielorientiert und zweckmissig sind,
ermdglichen sie eine Forschung, die um
ein Vielfaches produktiver als Tierver-
suche ist.

Sie sind, sobald sie einmal etabliert

sind, billiger als Tierversuche.
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Genauigkeit, Aussagekraft und Zuverlissigkeit

Anders als die tierversuchsfreien For-
schungsmethoden wurden Tierversuche
nie einer Untersuchung auf ihre Sicher-
heit, Zuverlissigkeit, Aussagekraft oder
Ubertragbarkeit unterzogen. Tierversuche
werden zugelassen, ohne dass sie je auf
ihren Nutzen untersucht worden sind.

Der Tierversuch ist aus vielen Griinden
eine unglaublich schlechte Wissenschaft.
Der Stress, dem die Tiere wihrend des
Experiments ausgesetzt sind, hat weitrei-
chende Auswirkungen auf ihr Verhalten,
das Immunsystem und den Hormonhaus-
halt. Die Aussagekraft der Testergebnisse
ist dementsprechend schlecht. Fatalerweise
gelten im Tierversuch hiufig Verhaltens-
inderungen und Reaktionszeit als Indika-
toren dafiir, ob der Test positiv oder nega-
tiv gewertet wird. Wenn man bedenkt,
wie individuell ein Tier unter so qualvollen
Umstinden reagiert, wird klar, wie un-
wissenschaftlich der Tierversuch ist.

Da die Bedingungen, unter denen
Tierversuche durchgefiihrt werden,
von Labor zu Labor variieren, fiihrt ein
und derselbe Tierversuch je nach Um-
stinden zu unterschiedlichen Ergebnis-
sen. Deshalb und wegen der Tatsache,
dass weder Ablauf noch Ergebnis eines
Tierversuches publiziert oder zentral
erfasst werden miissen, wird ein und der-
selbe Tierversuch unnétigerweise
unzihlige Male von Labor zu Labor
erneut durchgefiihrt.

Die katastrophale wissenschaftliche
Qualitdt der Ergebnisse aus Tierversuchen
wird durch eine aktuelle Untersuchung
einer englischen Forschergruppe aufge-
zeigt. So lisst sich belegen, dass die meis-
ten Tierversuche den wissenschaftlichen
Qualititskriterien widersprechen und
bei nur 1% aller Tierversuchsstudien me-
thodisch korrekt und seriss vorgegangen
wird. Bei den meisten Tierversuchen
wird auf wichtige wissenschaftliche Ver-
fahren (Randomisierung, Verblindung
etc.) verzichtet. Dies fithrt unweigerlich
zu nachweislich fehlerhaften Forschungs-

ergebnissen.'®

Ersatz- und Alternativmethode

Ohne den Einsatz von Tieren sind Ersatz-
und Alternativmethoden aussagekriftiger
als Tierversuche. Realistische, kontrol-
lierbare Testbedingungen und einheitliche,
reproduzierbare Abliufe machen es
moglich, dass Versuchsdaten erfasst, ge-
speichert und mit anderen verglichen
werden kénnen.

Tierversuchsfreie Methode

Im Gegensatz zum Tierversuch miissen
tierversuchsfreie Forschungsmethoden auf
ihre Aussagekraft, Sicherheit und Zu-
verlissigkeit tiberpriift werden, damit sie
behérdlich akzeptiert und zugelassen
werden.

Bei diesen Methoden zihlt nicht die
Reaktion eines Individuums als Indikator

dafiir, ob eine Substanz fiir eine bestimm-
methoden liefern klare, eindeutige und
objektive Ergebnisse unter kontrollierten
Bedingungen. Das Anlegen von Daten-
banken erméglicht einen Informations-
austausch zwischen verschiedenen
Laboren und fiihrt zu wichtigen Erkennt-
nissen. Die Testabliufe sind nachvoll-
ziechbar und kénnen bei Bedarf genau
rekonstruiert werden. Systeme reagieren
wesentlich empfindlicher auf toxische
Einfliisse als das lebende Tier.

te Art Lebewesen schidlich ist.
i
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Die tierversuchsfreien Forschungs-
Tierversuche dienen Forschern

mm  dazu, herauszufinden,
wie sie den Schaden, den sie dem
Tier zufiigen, wieder beheben kénnen.
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Die Moglichkeiten der tierversuchstreien

Forschungsmethoden

Erst durch den Einsatz tierversuchsfreier Forschungsmethoden ist es

mdoglich, die Erkenntnisse und Forschungsergebnisse zu erlangen, die

fiir den Menschen von Bedeutung sind.

Dies ist nur eine Auswahl von tierversuchs-
freien Forschungsmethoden.

In der Praxis werden verschiedene
Methoden kombiniert angewandt.
Je nach Forschungsschwerpunkt und Frage-
stellung ist die eine tierversuchsfreie
Methode besser geeignet als die andere.

Argumente der Tierversuchsbeflirworter wie:
«Die Einzelzelle hat keinen Blutdruck!

Sie hat keine Psyche! Komplexe Abldufe des
Nervensystems lassen sich nicht in der
Einzelzelle untersuchen»? sind véllig sinnlos
und basieren meist auf Unwissenheit, Be-
quemlichkeit oder Ignoranz.

Natiirlich stimmt dies bezogen auf die
Einzelzelle. Um komplexe Ablaufe des
menschlichen Nervensystems veranschauli-
chen zu kénnen, ist eine einzelne Zelle
genauso wenig geeignet wie ein Tiermodell.
Natlrlich bedient sich die tierversuchs-
freie Forschung nicht einer einzelnen isolier-
ten Zelle, um komplexe Abléufe des Nerven-
systems zu untersuchen. Je nach Frage-
stellung kénnen hier zum Beispiel Biochips
zum Einsatz kommen.

Das Argument, dass Tierversuche nicht durch
tierversuchsfreie Forschungsmethoden
ersetzt werden kénnen, stimmt allerdings —

mit tierversuchsfreien Methoden ist es
nicht méglich, Méusen Krebs anzuzlichten
oder die Schmerzgrenze eines Affen zu
erforschen.

Alles, was den Menschen betreffend erforscht
werden muss, kann und soll mit tierver-
suchsfreien Forschungsmethoden erforscht
werden.

Nur durch den Einsatz tierversuchsfreier
Methoden kann fortschrittliche Forschung,
die auf die Bediirfnisse des Menschen
eingeht, betrieben werden. Im Gegensatz
zur Tierversuchsforschung hat die tier-
versuchsfreie Forschung ein enorm riesiges
Potential.

Tierversuchsfreie Forschungsmethoden — Forschung

an humanem Material oder direkt am Menschen

M-Qp*“
’

Mikrodosierung ist eine sichere und ¥
effektive Methode, um zu s
erforschen, wie ein Arzneimittel auf |
einen Menschen wirkt

Mikrodosierung

Durch die Kombination von Microdosing
und Accelerator Mass Spectrometry
(AMS) lisst sich die Wirkung von Test-
substanzen direkt am Menschen unter-
suchen. Dabei wird die Testsubstanz in
einer so niedrigen Dosierung verab-
reicht, dass die Substanz keine pharma-
kologische Wirkung hat und im Kérper
der Person bloss mittels Prizisionsanalyse
(AMS) nachgewiesen werden kann.

Durch das Zihlen einzelner Atome ist
AMS in der Lage, geringste Mengen der
Testsubstanz in Blut- und Harnproben
nachzuweisen. Durch regelmissige Blut-
entnahmen kann der Weg der Substanz
verfolgt werden. Die Verstoffwechslung,
Verteilung, Absorption und Ausschei-
dung einer Testsubstanz kann so genau
und realititsgetreu an Menschen mit
verschiedenen physischen Voraussetzun-
gen, die Krankheiten mit sich bringen,

bestimmt werden.?% 2!



In vitro

Die In-vitro-Forschung umfasst eine
grosse Vielzahl an verschiedenen
Methoden. Sie alle erméglichen die For-
schung an organischem Material ausser-
halb eines Kérpers.

Durch Probenentnahmen bei Patien-
ten lassen sich spezifische menschliche
Zellen gewinnen. Diese kénnen im Labor
auf einem geeigneten Nihrboden ange-
siedelt und «geziichtet» werden. Die kulti-
vierten Zellen behalten dabei ihr natiirli-
ches Verhalten bei. Zellulire Prozesse,
wie zum Beispiel der Zellstoffwechsel,
kénnen anhand von Zell- und Gewebe-
kulturen genau untersucht werden.

Dank diverser Techniken und auch
dem Einsatz von Hilfsmitteln wie Bio-

In silico

Zu den In-silico-Methoden zihlen viele
verschiedene computergestiitzte Tech-
niken wie Computermodelle, mathemati-
sche Berechnungen, analytische Verfah-
ren und molekulare Modellbildung.

In-silico-Methoden sind in der Lage,
eine grosse Anzahl von bereits bekann-
ten menschlichen Daten zu erfassen und
diese der Fragestellung entsprechend
zu nutzen, indem kombiniert und berech-
net wird oder komplexe Abliufe simuliert
werden.

Dank Methoden wie In-silico-
Modellierung kénnen die Eigenschaften
(Molekularstrukeur, Wirkung und

Bildgebende Verfahren

Dank der verschiedenen modernen bild-
gebenden Verfahren kénnen Ablidufe

im menschlichen Kérper auf einem Mo-
nitor sichtbar gemacht werden. So ist

es beispielsweise moglich, mit funktionel-
ler Magnetresonanztomographie das
Hirn beim Arbeiten zu beobachten und
dabei festzustellen, welche Hirnareale un-
ter verschiedenen Umstinden aktiv

sind und wie sie auf bestimmte Einfliisse
reagieren. Es ist heutzutage auch méglich,
eine Testsubstanz so zu behandeln
(markieren), dass diese im Gehirn mittels
Positronen-Emissionstomographie beob-
achtet werden kann. Ihre Verteilung

reaktoren oder Inkubationsgefissen ist es
mdglich, Gewebe dreidimensional auf-
zubauen und ganze Organsysteme her-
zustellen. Bioreaktoren und Inkubations-
gefisse sorgen fiir organismustypische
Bedingungen, Stoffversorgung und -aus-
tausch. Durch den Einsatz von In-vitro-
Techniken lisst sich zum Beispiel das
menschliche Auge mit all seinen Schich-
ten nachbilden.

Dank den Kulturen lassen sich die
verschiedensten Vorginge im mensch-
lichen Kérper unter beliebig manipulier-
baren Umstinden (Immunsystem,
Krankheiten) erforschen. Die Wirkung
von Testsubstanzen kann unter realis-
tischen Umstinden genau erfasst und be-
wertet werden.?!

Giftigkeit) eines Stoffes und deren Aus-
wirkungen auf andere Stoffe oder
Stellen innerhalb des menschlichen Kér-
pers genaustens ermittelt werden.

So ist es moglich, herauszufinden, wie
eine Substanz chemisch aufgebaut
werden muss, damit sie im Korper an
der richtigen Stelle auf die benstigte
Weise wirken kann.

Mittels Verfahren aus der analyti-
schen Chemie kénnen unter anderem
chemische Eigenschaften von Substanzen
analysiert und kleinste Stoffbestandteile
aufgespiirt werden.

Moderne Analyseverfahren ermég-
lichen eine extrem prizise Diagnose von

diversen Krankheiten.?">

und Anreicherung kann auf diese Weise
genaustens lokalisiert und gemessen
werden. Mittels Magnetresonanzspektros-
kopie kénnen verschiedenste Stoffe,

wie zum Beispiel Neurotransmitter, im
Gehirn ermittelt und gemessen werden.
Dies gibt unter anderem dariiber
Aufschluss, womit und auf welche Weise
Stoffwechselvorginge im Hirn beein-
flusst werden.

Da der Patient bei diesen schonenden,
sogenannten nicht-invasiven Methoden
(Prozeduren, bei denen Gerite oder
Katheter nicht in den Kérper eindringen),
bei Bewusstsein ist, kann er sein Befinden

wihrend der Untersuchung mitteilen.?"

Dank In-vitro-Methoden ist es heutzutage

méglich, komplette Zellkulturen und

.
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In-silico-Zellmodellierung liefert zum
=== Beispiel Aufschluss dariiber,
wie Stoffe chemisch aufgebaut sein miissen,

damit sie im menschlichen Kérper
an der richtigen Stelle Wirkung zeigen
g g ze1g

e A U T -

sogar menschliche Organe nachzubilden

Bildgebende Verfahren machen es

e —— oelic P P enschliche
L méglich, dass das menschliche

Gehirn ohne Eingriff studiert werden kann
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Fortsetzung: Tierversuchsfreie Forschungsmethoden — Forschung an humanem Material oder direkt am Menschen

.
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«lch bin der festen Uberzeugung, dass wir pmbl

Biochips

Ein Biochip vereinigt In-vitro und In-
silico-Techniken. Im Grunde genommen
ist er ein Mikrochip, der als Zelltriger
fungiert und je nach Zelleinsatz ein be-
stimmtes miniaturisiertes System dar-
stellen kann. Es lassen sich nicht bloss
spezielle Zellkulturen ansiedeln, sondern
sogar Organe oder ein komplettes Orga-
nismussystem. Der Biochip erméglicht

eine extrem schnelle Auswertung ver-

schiedenster Daten auf sehr kleinem Raum.
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Es ist damit méoglich, die Verstoff-
wechslung einer bestimmten Substanz in
einem zusammenhingenden realitits-
getreuen System zu untersuchen. Die Be-
dingungen, unter denen die Untersu-
chung ablaufen soll, kénnen je nach Fra-
gestellung verindert werden. So kann
z.B. auf spezielle physische Voraussetzun-
gen, die Krankheiten mit sich bringen,
gezielt eingegangen werden. Verteilung
und Wirkung einer Testsubstanz kénnen
genau verfolgt und ihre Abbauprodukte

prizise lokalisiert werden.?!
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Klinische Forschung

Die klinische Forschung macht sich
Erkenntnisse aus Patientenbehandlungen
zunutze. Bei dieser Forschungsmethode
werden Patientenbehandlungsdaten
gesammelt und erfasst. Das erméglicht
der Forschung, direkte Riickschliisse

zu ziechen und die Datenauswertung fiir
weitere Behandlungen zu nutzen. So
kann die klinische Forschung unter ande-
rem den Anstoss zur Reduktion von
Therapie-Nebenwirkungen geben. Das

Studieren der Parallelen und Abweichun-
gen zwischen verschiedenen Therapie-
auswirkungen liefert einen wichtigen
Beitrag zur Entwicklung von Behand-
lungsstrategien.

Obwohl der Grossteil des heutigen
medizinischen Wissensstandes auf der
Beobachtung kranker Menschen basiert,
bleibt diese Forschungsmethode in der

Praxis weitgehend ungenutzt.?

Die klinische Forschung nutzt gesammelte
Daten aus Patientenbehandlungen

B ——




Die Qualitit der drei Forschungsmethoden

im Vergleich

Pharmakologie

Wie wirkt sich ein bestimmter Stoff
nach einer gewissen Verabreichungs-
dauer auf die Leber aus?

Stoffwechseltest an Ratten

Die Testsubstanz wird mehreren Ratten
gleichzeitig verabreicht. Um herauszu-
finden, welche Wirkung die Testsubstanz
zu verschiedenen Zeitpunkten auf die
Leber des Tieres hat, wird jede Ratte dieser
Gruppe zu einem bestimmten Zeit-
punke getdtet. Die Leber wird entnommen
und auf Schidigungen untersucht.

@ Die Ergebnisse aus Tierversuchen sind
tiberhaupt nicht auf den Menschen
iibertragbar. Zudem sind Leberschiden
nicht allein von der Dosis und Verab-
reichungsdauer einer Substanz ab-
hingig, sondern auch von den indivi-

Bioreaktor
|
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duellen Reaktionen eines Organis-
mus. Hinzu kommt, dass die Leber der
Ratte durch deren Tod weiter geschi-
digt wird und die schidigenden Ef-
fekte von Testsubstanz und Tod meist
nicht mehr auseinandergehalten
werden kénnen. Der Einsatz von Tieren
im Forschungsbereich Lebertoxizitit
ist besonders fahrlissig.?

& Dieser Test ist weder zweckmissig noch
produktiv. Er kostet sehr vielen
Ratten das Leben und gefihrdet durch
seine Unzuverlissigkeit unnéotig
Menschenleben.

Ersatz- und Alternativmethode

Schweineleberzellkultur im
Bioreaktor

Da sich mit Hilfe eines Bioreaktors der
Zellverbund einer Leber nachstellen lisst,
kann er als dreidimensionales Leberkul-

turmodell dienen. Der Bioreaktor besteht
aus mehreren voneinander unabhingigen
Hohlfasermembransystemen. Hohl-
fasermembransysteme sind hohle Fasern,
deren Winde teildurchlissig sind und

wie Membranen im lebendigen Organis-
mus einen Stoffaustausch zwischen
abgegrenzten Systemen erméglichen. Eines
dieser Systeme wird mit den Endothel-
zellen (Lymph- und Blutgefisswandzellen
mit wichtigen Eigenschaften als Regula-
toren und Produzenten diverser Stoffe)
einer Schweineleber gefiillt. Die restlichen
Systeme sind je fiir die Zell-Nihrstoff-,
die Zell-Sauerstoffversorgung und

fiir den Abtransport von Abfallprodukten
verantwortlich. Zwischen diesen Hohl-
fasermembransystemen werden Schweine-
leberzellen angesiedelt. Dank der
Membraneigenschaft der einzelnen Hohl-
fasermembransysteme sind alle Systeme
miteinander verwoben, und die Leber-
zellen wachsen dreidimensional zwischen
den verschiedenen Systemen.

Um zu untersuchen, wie eine Test-
substanz auf die Schweineleber wirkt,
wird diese dem System beigegeben und zu
verschiedenen Zeitpunkten mengenbe-
stimmt. Durch das Messen des Sauerstoff-
verbrauchs, des Zuckerstoffwechsels
und der Menge bestimmter Enzyme ldsst
sich ausserdem die Giftigkeit des Stoffes

messen.?’

& Diese In-vitro-Methode erspart vielen
Ratten grosses Leid und ist aus-
sagekriftiger, giinstiger und schneller
als der Tierversuch. Wegen des
Einsatzes tierischer Zellen sind jedoch
auch die Ergebnisse dieser Methode
nicht auf den Menschen iibertragbar.



Legende:

Tierversuch
* In vivo (lat. im Lebendigen) = Eingriffe am lebenden
Organismus

Ersatz- und Alternativmethode
® In-vivo-Eingriff, der dem 3R-Prinzip entspricht,

unter Einsatz von tierischem Material/Tieren:

e In vitro = Zellkulturen, organisches Material ausser-
halb des Kérpers;

e In silico = analytische Verfahren, Modelle und
Simulatoren;

* Bildgebende Verfahren; etc.

Tierversuchsfreie Methode

Unter Einsatz von humanem Material/Menschen

e |n vitro; e Insilico; e Klinische Forschung;
o Microdosing; etc. e Bildgebende Verfahren

Tierversuchsfreie Methode

HepaTox

HepaTox ist ein miniaturisierter 3D-
Bioreaktor, der nach dem gleichen Grund-
prinzip wie der «Schweineleberzell-
kultur-Bioreaktor» ein dreidimensionales
Leberkulturmodell darstellt. Allerdings
wird bei HepaTox humanes Biomaterial
verwendet, womit der Zellverbund in
der menschlichen Leber sehr realistisch
nachgestellt wird. Dank des Einsatzes
verschiedener Leberzellen von unter-
schiedlichsten Patienten lisst sich auf das
grosse Problem der individuellen Leber-
Unvertriglichkeiten eingehen.

HepaTox liefert zielgerichtete, aussage-
kriftige und genaue Ergebnisse, die
auf den Menschen tibertragbar sind.

Diese In-vitro-Methode ist weit wissen-
schaftlicher als der Tierversuch, da
reproduzierbare Ergebnisse unter kon-
trollierbaren Bedingungen zustande
kommen. Verschiedene Parameter, wie
Druck, Temperatur, Fluss und Sauer-
stoff-Partialdruck, werden stindig
kontrolliert. Mit dem Bioreaktor kén-
nen die Verhiltnisse des menschlichen
Organismus nachgeahmt werden.

Da Sauerstoffverbrauch, Zuckerstoff-
wechsel und Enzymmengen genaues-
tens gemessen werden konnen,
sind die Ergebnisse dieser Methode
sehr aufschlussreich.

Im Gegensatz zum Tierversuch bedeu-
tet HepaTox eine giinstigere, schnel-
lere und, aufgrund ihrer Aussagekraft,
eine zuverlissigere Forschung.

Qualititskontrolle

Ist ein Impfstoff durch Pyrogene
(entziindlich wirkender Stoff, der Fieber
auslésen kann) verunreinigt?

Pyrogentest

Um herauszufinden, ob der zu testende
Stoff durch Pyrogene verunreinigt ist,
wird dieser mehreren Kaninchen injiziert.
Die Kaninchen werden fiir mehrere Stun-
den in einer kleinen Box fixiert, wo ihre
Kérpertemperatur ununterbrochen rektal
mittels Thermometer gemessen wird.

Steigt die Kérpertemperatur eines
Kaninchens wihrend des Tests an,
schliesst der Forscher daraus, dass die
Testsubstanz verunreinigt ist. Umgekehrt
gilt eine Testsubstanz als nicht pyrogen,
wenn die Kérpertemperatur des Kanin-
chens nicht ansteigt.”’

& Der Kaninchen-Pyrogentest bedeutet
keine Sicherheit fiir den Menschen —
bloss weil ein Kaninchen kein Fieber
bekommt, kann nicht davon ausge-
gangen werden, dass ein Stoff pyrogen-
frei ist.*°

@ Fiir diesen Test miissen viele Kaninchen
ihr Leben lassen. Der Kaninchen-
Pyrogentest ist viel zu zeitaufwendig.

Ersatz- und Alternativmethode

Limulus-Ambébozyten-Lysat-Test
(LAL-Test)

Fiir diesen Test wird Pfeilschwanzkrebsen
Blut abgenommen. Die Testsubstanz
wird zu einer Losung aus den blutkérper-
chenihnlichen Zellen des Pfeilschwanz-
krebsblutes gegeben. Falls die Test-
substanz durch Pyrogene verunreinigt ist,
verklumpen die Zellen in der Lésung.?

& Obwohl der LAL-Test weniger Tierleid
und aussagekriftigere Ergebnisse
bedeutet, sind die Ergebnisse wegen
des Einsatzes tierischen Blutes nicht
auf den Menschen iibertragbar.

Tierversuchsfreie Methode

PyroDetect

Bei dieser Methode wird menschliches
Blut aus Blutspenden verwendet.

Die Testsubstanz wird zum Blut dazuge-
geben und auf menschlicher Kérper-
normaltemperatur gehalten. Ist die Test-
substanz durch Pyrogene verunreinigt,
bilden sich — wie dies durch das Immun-
system auch im menschlichen Kérper
der Fall wire — Antikérper und Boten-
stoffe, welche ganz eindeutig nachge-

wiesen werden koénnen.?" 3

Dank dem Einsatz von menschlichem
Blut sind die PyroDetect-Ergebnisse
fiir den Menschen sehr aussagekriftig.

PyroDetect ist viel empfindlicher als
der Kaninchen-Pyrogentest und
kann eine grossere Bandbreite an Pyro-
genen aufdecken.

Diese Methode ist um einiges
schneller, kostengiinstiger und weitaus
zuverlissiger als die anderen beiden.?

Menschliches Blut aus Blutspenden
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Fortsetzung: Die Qualitit der drei Forschungsmethoden im Vergleich

Schmerzforschung

Wie wirkt ein neues potentielles Schmerz-
mittel auf die Schmerzwahrnehmung?

Schmerzforschung an lebenden Tieren

Um die Wirkung eines neuen Schmerz-
mittels zu erforschen, wird einer Ratte

ein Katheter ins Riickenmark gelegt und
ihr auf diesem Weg das zu testende Mittel
verabreicht.

Anschliessend wird ein heisser Lichtstrahl
auf den Schwanz gerichtet und beobachtet,
wie heftig die Ratte auf den Schmerz
reagiert. Als Indikator fiir die Wirksam-
keit des Testmittels gilt dabei die

Zeit — je linger es dauert, bis die Ratte
ihren Schwanz aus dem Lichtstrahl

zieht, um so besser schneidet das Schmerz-
mittel im Versuch ab.?*

@ Dieser Versuch ist dusserst unwissen-

schaftlich

& Abgesehen davon, dass Schmerzemp-
finden sehr subjektiv und von In-
dividuum zu Individuum verschieden
ist, ist es mehr als fahrlissig, die
Reaktionszeit einer Ratte als Indikator
fiir die Schmerzmittelbeurteilung
zu nutzen. Da der Test extremen Stress
fiir die Ratte bedeutet, sind ihr
Verhalten und ihr Reaktionsvermégen
schwer einzuschitzen.

CT-Bild eines menschlichen Hirnes
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© Bei dieser Art der Forschung wird

die Tatsache, dass die Wirkung eines
Schmerzmittels von der Verabrei-
chungsform abhingt, véllig ignoriert.
Es ist ein Unterschied, ob ein Schmerz-
mittel iiber das Riickenmark aufgenom-
men oder, wie in der Humanmedizin
iiblich, als Tablette eingenommen wird.

@ Diese Methode ist reine Zeit- und
Geldverschwendung.

Ersatz- und Alternativmethode
Kultivierte Spinalganglien

Aus dem Riickenmark von Rattenembryos
werden Nervenzellen gewonnen. Die
Nervenzellen werden kultiviert und bilden
dabei ein Netz aus Nervenzellen mit
funktionierenden Synapsen (Kontakt- und
Umschaltstelle fiir die Erregungsiiber-
tragung zwischen den Nervenzellen). Die
Zellkulturen werden mit Neurokinen
(Botenstoffe, die Informationen iiber die
Synapse von einer Nervenzelle zur
anderen weitergeben) behandelt. Die
Ubertragung dieser Botenstoffe kann nun
genaustens nachvollzogen werden, da
sich die elektrische Signaliibertragung von
Sender- zu Empfingernervenzellen fest-
stellen und studieren lisst.

Da Schmerzmittel den Zweck haben,
diese Erregungsleitung zu erschweren,
konnen sie durch Uberpriifung des

elektrischen Signals in der Empfinger-
zelle bewertet werden.

@ Anders als im Tierversuch kénnen
in vitro verschiedene Zelltypen
getrennt voneinander untersucht und
so Schmerzentstehung und -weiter-
leitung genau studiert werden.
Der Einsatz tierischer Nervenzellen
verhindert jedoch, dass die Ergebnisse
auf den Menschen iibertragbar sind.*

Tierversuchsfreie Methode

Funktionelle Magnetresonanz-

tomographie (fMRT)

Um ein neues Schmerzmittel auf seine
Wirkung zu untersuchen, wird dieses
dem Schmerzpatienten verabreicht, und
mittels fMRT werden Aufnahmen

seines Gehirnes gemacht. Schmerz bedeu-
tet eine erhohte Aktivitit der schmerzver-
arbeitenden Hirnregionen und kann
dank der Bildgebung genau beobachtet
werden. Die Wirksamkeit des Schmerz-
mittels lidsst sich danach bewerten, wie
schnell die erhéhte Aktivitit der schmerz-
verarbeitenden Hirnregionen auf
normalem Niveau ist. Stoffverhalten und
Stoffwechselvorginge lassen sich

bei Bedarf durch weitere tomographische
Verfahren, wie Positronen-Emissions-
tomographie oder funktionelle Magnetre-
sonanzspektroskopie, untersuchen.

Dank moderner Bildgebung ist es
moglich, direkt auf individuelle
Schmerzmechanismen beim Menschen
einzugehen.

Nicht bloss akuter, sondern auch
chronischer Schmerz kann untersucht
werden.

Da das Gehirn schmerzhafte Reize
auch unter Betidubung registriert,
kénnen auch Schmerzmechanismen
unter Narkose studiert werden.*®

Die Tomographie liefert sehr schnell
aussagekriftige Ergebnisse.

Da die meisten Kliniken iiber Tomo-
graphen verfiigen, miissen diese
fiir die Forschung nicht extra ange-
schafft werden.



Magen-Darm-Forschung

Welche Auswirkungen haben Medika-
mente auf den Magen-Darm-Trakt?

Untersuchung am Schwein

Um die Auswirkung bestimmter Stoffe
auf den Magen-Darm-Trake zu unter-
suchen, werden Schweinen kiinstliche Off-
nungen in den Darm gelegt. Diese
dienen den Forschern als Darmzuginge,
durch welche wihrend der laufenden
Untersuchung von aussen durch die Kér-
perwand hindurch Proben aus dem
Darm genommen werden. Je nach Frage-
stellung wird der Magen-Darm-Trakt
des Schweins vor der Untersuchung chir-
urgisch manipuliert, zum Beispiel

indem ihnen die Gallenblase abgebun-
den wird.”

& Der Magen-Darm-Trakt von Schweinen
und Menschen unterscheidet sich
in vielerlei Hinsicht. Die Ergebnisse
dieser Untersuchung lassen sich
nicht auf den Menschen iibertragen.
Dazu kommt, dass Magen-Darm-
Trake-Manipulationen unnatiirliche
Bedingungen schaffen und keines-
falls die Gegebenheiten menschenty-
pischer Krankheiten simulieren.

@ Die Untersuchung am Schwein ist sehr
belastend, langwierig und aufwendig.

Ersatz- und Alternativmethode

Simulatoren fiir die verschiedenen
Verdauungsorgane

Beim Darmsimulator Colon-Simulations-
technik («Cositec») handelt es sich

um eine Anlage, die aus mehreren Inku-
bationsgefissen besteht. Diese soge-
nannten Inkubationsgefisse sorgen dafiir,
dass die Stoffwechselprozesse zu kon-
trollierten Bedingungen, wie zum Beispiel
ein darmcharakteristisches Mikroklima
und darmtypische Temperatur, ablaufen
konnen. Um zu untersuchen, wie sich
bestimmte Stoffe auf den Darm auswirken,
wird die Testsubstanz zusammen mit
tierischem Darminhalt in die Gefisse ge-

fiillt. Auf diese Weise werden die Stoff-
wechselprozesse im Darm nachgeahmt.
Um die Verdauung und Resorption

im Magen zu simulieren, wird unter an-
derem BioOK, ein Magensimulator,

bei dem ebenfalls Schweinedarm zum
Einsatz kommt, verwendet.?: %

& Zwar fiithrt der Simulator zu aussage-
kriftigeren Ergebnissen als der
Tierversuch, allerdings sind diese wegen
der Verwendung von tierischem
Material nicht auf den Menschen iiber-
tragbar.

Tierversuchsfreie Methode

Gastrointestinal Models (TIM)

Das dynamische computergesteuerte
In-vitro-Verdauungsmodell (TIM) macht
es moglich, dass die menschliche Ver-
dauung unter verschiedensten realititsge-
treuen Bedingungen untersucht werden
kann.

Das Verdauungsmodell besteht aus
Modell TIM-1, welches Magen und
Diinndarm mit all dessen Abschnitten
(Zwolffinger-, Leer- und Krummdarm)
darstellt, und Modell TIM-2, welches
den Dickdarm simuliert.

Die Hauptbestandteile von TIM-1
sind vier miteinander verbundene
Reaktionsriume, welche Magen, Zwolf-
finger-, Leer- und Krummdarm simu-
lieren. Das Herzstiick von TIM-2 ist das
Reaktionsgefiss, welches den Dickdarm
darstellt.

Die Testsubstanz wird zusammen mit
Speichelersatz dem Gefiss, das den Magen
simuliert, beigegeben. Entsprechend
der menschlichen Verdauung passiert die
Testsubstanz nach dem Magengefiss
die verschiedenen Darmgefisse. Dabei
wird die menschliche Verdauung im
Magen-Darm-Trake, unter Beriicksich-
tigung individueller Bedingungen wie
Perestaltik, Enzymvorkommen, Ver-
dauungssaftsekretion und Magen-Darm-
Fiillung, simuliert. Unverdauliches wird
von TIM-2 ausgeschieden.

Die Auswirkungen der Testsubstanz
kénnen in allen Verdauungsstadien unter-

sucht werden. Abbauprodukte und Wech-

selwirkungen lassen sich durch beliebige
Probenentnahmen aus den Gefissen oder
Analyse der unverdaulichen Ausscheidun-
gen untersuchen.®’

Je nach Auswahl der Parameter (Ein-
satz von gesunder oder kranker
menschlicher Darmflora, Dosierung
von Magen- und Pankreassaft,
Galle, Speichelfliissigkeit und Enzy-
men) kann die Verdauung eines
Menschen mit individuellem Bediirf-
nis (Alter, Krankheit) simuliert
werden.

Dank TIM kann unter realistischen
Bedingungen (besondere kérperliche
Bedingungen, bestimmte Krank-
heiten) die Wirkung von Substanzen,
Nahrungsbestandteilen oder
ganzen Meniis auf den menschlichen
Magen-Darm-Trakt untersucht
werden. Dabei kénnen realistisches in-
dividuelles Essverhalten und ver-
schiedene Magen-Darm-Fiillungszu-
stinde simuliert werden.

Dieses Modell liefert aussagekriftige
und genaue Ergebnisse. Die Verfiig-
barkeit und die Auswirkungen
eines Stoffes konnen genau verfolgt
und bestimmt werden.*!

TIM erméglicht eine zielgerichtete,
schnelle und, einmal etabliert, auch

kostengiinstige Forschung.
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Fortsetzung: Die Qualitit der drei Forschungsmethoden im Vergleich

Krebsforschung

Wie verhalten sich Krebszellen hinsicht-
lich ihrer Ausbreitung?

Krebsmodell Maus

Um das Verhalten von menschlichen
Krebszellen studieren zu konnen, werden
Miusen menschliche Tumorzellen
implantiert. Da ein gesunder Organismus
die fremden Zellen abstossen wiirde,
werden genmanipulierte Miuse eingesetzt.
Als Krebsmodell eignen sich vor allem
Miuse mit angeziichteter Immun-
schwiche, da diese die fremden Zellen
nicht abstossen, sondern riesige Tumore
entwickeln.

Nun werden das Verhalten der
Tumore und die Metastasenbildung be-
obachtet. Die Maus wird getdtet und
die Tumorzellen untersucht.*

© Das Miuse-Krebsmodell liefert reali-
titsfremde Ergebnisse. Die Krank-
heitsentstehung durch «Krebsinjektion»
entspricht in keiner Weise den Vor-
gingen, wie sie beim Menschen vor-
kommen. Der Einsatz genmanipu-
lierter Tiere relativiert die Ergebnisse
zusitzlich.

& Dieser Versuch kostet unzihlige Leben.
Fiir die Herstellung transgener Tiere
wird sehr viel Geld und Zeit ver-
schwendet. Das Experiment an sich —
in diesem Fall die «Krebszucht» — ist
nochmals sehr zeitintensiv.

Zellkultur auf einem Biochip (Modell)
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Ersatz- und Alternativmethode

Krebsmodell Zebrafisch

Als Krebsmodell dient hier der genmani-
pulierte Zebrafisch. Durch gezielte
Ziichtung kann dieser keine Pigmente
bilden, wodurch simtliche Organe
durch seine transparente Haut hindurch
einsehbar sind.

Um das Verhalten menschlicher
Krebszellen im Zebrafisch studieren zu
kénnen, werden diese mittels Injektion
eingebracht. Die Krebszellen kénnen
von aussen durch die Haut beobachtet
werden. Schlussendlich wird das Tier
getotet, die Zellen entnommen und un-

tersucht.® 44

& Obwohl es sich bei dieser Alternative
ganz klar um einen belastenden
Tierversuch handelt, entspricht der
Wechsel von Maus zu Fisch in

45,46

diesem Fall dem 3R-Prinzip.

© Wie das Miuse-Krebsmodell liefert
auch das Zebrafisch-Krebsmodell
keine auf den Menschen iibertragbaren
Ergebnisse.

Tierversuchsfreie Methode

Zellmodellierung auf Biochips

Diese Technik ermdglicht der Forschung,
die noch unbekannten molekularen
Mechanismen der Kommunikation zwi-
schen Tumor- und gesunden Zellen

zu untersuchen. Die Mechanismen der
Metastasierung lassen sich mit Hilfe
dieses Zellkommunikations-Modells
lebensecht erforschen. Um die Zellkom-
munikation zwischen Krebszellen

und Zellen primetastatischer Nischen er-
forschen zu kénnen, werden menschliche
Zellen auf speziellen Zelltrigern, soge-
nannten Biochips, in Bioreaktoren kulti-
viert. Primetastatische Nischen sind

die Stellen im Kérper von Krebspatienten,
die sich sozusagen im Stadium vor der
Bildung von Metastasen befinden.
Tumorzellen sorgen mit Botenstoffen da-
fiir, dass sich eigentlich noch gesundes
Gewebe so verindert, dass sich Krebszel-
len spiter an diesem bestimmten Ort an-
siedeln konnen, um Metastasen zu bilden.

Die Interaktionen zwischen Krebs-
und gesunden Zellen und die Entstehung
von Metastasen kénnen dank dieser Me-
thode unter den Bedingungen, wie sie
auch beim menschlichen Krebspatienten

gegeben sind, erforscht werden. 8

Dank der Zellmodellierung auf Bio-
chips kann die Entstehung von
Metastasen unter menschentypischen
Bedingungen erforscht werden.

Diese Technik liefert aussagekriftige,
genaue und reproduzierbare Ergebnisse.

Diese Methode ist kosten- und zeit-
sparender als Tier-Krebsmodelle

Parkinson-Forschung

Wie Lisst sich die Parkinson-Krankheit
behandeln?

Forschung an Primaten

Die Parkinson-Forschung mittels Tier-
versuch betreibt ihre Forschung an
Tieren, indem sie durch die Injektion von
Nervengift die Symptome der Parkinson-
Krankheit simuliert.

Dazu wird Affen MPTP, ein Nerven-
gift, welches bei der fehlerhaften Her-
stellung von synthetischem Heroin ent-
steht, injiziert.¥ MPTP zerstort die
Zellen, die fiir die Herstellung des Neu-
rotransmitters Dopamin zustindig sind.
Als Folge zeigen die Tiere den Parkinson-

Nahaufnahme einer Nervenzelle




ie Grosse
Nation

typischen Dopaminmangel mit den Sym- Diese Methode erméglicht es den l o . h
ptomen wie Bewegungsprobleme, Forschern, den Einfluss verschiedener AN} t SIC.
iibermissiger Speichelfluss und erhshte Behandlungsstrategien auf die Zellen eines

Muskelaktivitit. Anschliessend werden Tiers mit Parkinson-dhnlichen Sympto-

den Affen Elektroden in die primire men zu studieren.

motorische len.rlrll'd'e implantiert oder/ © Unm das Zellverhalten verfolgen zu
und Substanzen injiziert und deren Aus- . e e

. . . . koénnen, werden die Tiere iiblicher-
wirkungen auf die Parkinson-ihnlichen . . .
S beobachtet. Abschli d weise zu verschiedenen Zeitpunkten
}Tn(lip(gomce; ;,O achtet. Absc Ies;en getdtet. Durch die Nanopartikel-
wird das faehim entnommen und unter Zellmarkierung kann das Geschehen

suche”® von aussen her beobachtet werden,

© Beim Tierversuch werden die Krank- weshalb bei dieser Methode vergleichs-
heitsmechanismen selbst ausser weise weniger Tiere getdtet werden.
acht gelassen. Die Untersuchung simu- Jedoch liefert auch diese Methode
lierter Parkinson-dhnlicher Symptome keine iibertragbaren, menschenbezo-
bei Affen liefert keine aussagekrif- genen Erkenntnisse.”!

tigen, auf den Menschen iibertragba-

ren Ergebnisse. . ]
& Tierversuchsfreie Methode

@ Primatenexperimente sind sehr teuer

und langwierig. Humane Nervenzellkultur

Dank dieser Methode lisst sich genau der

Ersatz- und Alternativmethode Typ menschlicher Hirnzellen studieren,

der bei der Parkinson-Krankheit degene-
Gold-Nanopartikel-Zellmarkierung riert und verantwortlich fiir die Parkin-
in Tieren sonsymptome ist.

Auch bei dieser Methode miissen zuerst Diese speziellen Nervenzellen lassen

die Symptome der Parkinson-Krankheit sich aus Hautzellen von Parkinson-Pati-

durch die Injektion von Nervengift enten, die an einer Mutation des Parkin-
Gens leiden, anziichten.
Anhand der Zellkulturen lisst sich

nun unter anderem erforschen, wie die

simuliert werden. Anschliessend werden
Zellen des im Versuch verwendeten

Tieres mit Gold-Nanopartikeln versehen. o } : ’
Die Gold-Nanopartikel dienen als fiir die Parkinson-Krankheit typische

Zellmarkierung und sorgen dafiir, dass Dopamin-Funktionsstdrung zustande

das Verhalten der markierten Zellen kommt und wie dem entgegengewirkt

langfristig mittels Rontgenbildverfahren werden kann.
beobachtet werden kann. Die Forschung an humaner Zellkultur
liefert aussagekriftige, realititsbezo-

gene Ergebnisse.

Die jetzt verfiigbaren Parkinson-
Neuronen erleichtern die Suche nach
neuen Medikamenten und die
Entwicklung neuer Behandlungsme-
thoden, die fiir die diversen Formen
der Parkinson-Krankheit einsetzbar
sein kénnten. Die weitere Erforschung
des Parkin-Gens ist ebenfalls vielver-

sprechend .’

Diese Methode ist nicht nur sinnvoller,
sondern auch schneller und giinstiger
als Versuche an Tieren.




Wieso tiberhaupt noch Tierversuche?

Wieso iiberhaupt noch Tierversuche und gleichwertige Alternativ-

methoden durchgefiihrt werden

Im Grunde genommen geht es vor allem um

Gewohnheit, Bequemlichkeit und Geld.
Tierversuche sind in der Forschung ganz

einfach der «Goldstandard» — man hat

es schon immer so gemacht und macht es

auch in Zukunft so.

—
Goldstandard Tierversuch

In Forscherkreisen sind Tierversuche seit
langem fest etabliert und geniessen

ein bedeutend hoheres Ansehen als tierver-
suchsfreie Forschungsmethoden.

Der Tierversuch ist in den allermeisten
Labors seit vielen Jahren ein sehr wichtiger
Bestandeteil. Fir diese Forscher ist es
undenkbar, auf Tierversuche zu verzichten.

Aus Angst, nicht mehr «dazuzugeho-
renx», kommt es fir Tierversuchsbeflirworter
kaum je in Frage, vom Tierversuch auf
tierversuchsfreie Forschung umzustellen.
Nicht nur, dass sich diese Forscher dann
eingestehen missten, dass ihre bisherige
Forschung sinnlos war — da die tierver-
suchsfreien Forschungsmethoden weit an-
spruchsvoller als Tierversuche sind, missten
diese Forscher auch anerkennen, dass
ihr Know-how nicht den Anforderungen der
modernen Forschung entspricht.

1
Gesetzgebung und Finanzierung

Dementsprechend sehen auch die heutigen
Regelungen und Gesetze aus.

Dank des grossen Einsatzes der Tier-
versuchslobby sind die Konzerne, die
ihre Produkte am Tier testen, gesetzlich vor
Regressanspriichen geschiitzt. Sie kénnen
dadurch nicht haftbar gemacht werden, falls
sich das Produkt als schadlich fiir den
Menschen herausstellt. Da die Nichtlbertrag-
barkeit von Tierversuchsergebnissen
18

erwiesen ist, schiitzt dieses Gesetz den Her-
steller sogar dann, wenn sich das Produkt
bereits im Tierversuch als schadlich heraus-
gestellt hatte.>* %

Hinzu kommt, dass es der tierversuchsfreien
Forschung an finanziellen Mitteln fehlt.

In der Schweiz unterstiitzen Bund und
Kantone die Tierversuchs-Forschung
jahrlich mit mehreren hundert Millionen
Franken Steuergeld. An die 3R-Forschung
gehen knapp 400000 Franken. Explizit
tierversuchsfreie Forschungsmethoden wer-
den vom Bund nicht gefordert.>®

EEE——
Validierung

Auch die in bestimmten Forschungsberei-
chen vorgeschriebene Validierung verhindert
eine sinnvolle Forschung. Die Validierung
dient der Uberpriifung und Bewertung neuer
Forschungsmethoden. Jedoch dienen zur
Bewertung nicht etwa bekannte Daten aus
der Humanmedizin, sondern Tierversuchs-
ergebnisse. Die «Validierungsvereinbarung»
besagt, dass die zu (iberpriifende For-
schungsmethode mit den Ergebnissen eines
entsprechenden Tierversuches (bereinstim-
men muss, um anerkannt zu werden.*” 8

Die Wahrscheinlichkeit, dass eine tier-
versuchsfreie Forschungsmethode anerkannt
wird, ist sehr gering. Da die Ergebnisse
aus Tierversuchen selten einheitlich sind, ist
es beinahe unmdglich, eine entsprechende
Forschungsmethode zu entwickeln, die zu
denselben Ergebnissen fihrt.>

In Anbetracht der Tatsachen, dass die
Nichtlbertragbarkeit von Tierversuchser-
gebnissen auf den Menschen wissenschaft-
lich erwiesen ist und dass der Tierversuch
selbst nie «validiert» wurde, erscheint es
mehr als absurd, dass sich eine tierversuchs-
freie Methode am unzuverlassigen Tierver-
such messen lassen muss.

Es ist offensichtlich, dass Tierversuche
und gleichwertige Ersatz- und Alternativ-
methoden in vielerlei Hinsicht ge-
fihrlich sind. Abgesehen davon, dass Tier-
versuche zu fehlerhaften Forschungs-
ergebnissen fiihren, verhindern sie wissen-
schaftliche Fortschritte, indem sie

den Einsatz erfolgversprechender tierver-

suchsfreier Forschungsmethoden

behindern.

Damit in der Medizin Fortschritte erzielt
werden kénnen, muss sich die Wissen-
schaft am Menschen orientieren und dabei
die Ursachenforschung und die Vor-
beugung gegen Krankheiten in den Vor-
dergrund stellen.

«Die Frage lautete: Kann man auf Tierversuche ver-
zichten, ohne den medizinischen Fortschritt
aufzuhalten? Meine Antwort ist nicht: Man kann,

sondern: Man muss auf Tierversuche verzichten,

um den medizinischen Fortschritt nicht aufzuhalten.
Die heutige Auflehnung gegen Tierversuche hat

keine tierschiitzerischen Ursachen mehr, wir miissen

von einer wissenschaftlichen Auflehnung sprechen.»
Prof. Dr. med. Pietro Croce, Pathologe, Mikrobiologe (1920-2006)
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Wir fordern

« eine medizinische Wissenschaft, die endlich
wieder die Gesundheit der Patienten als
wichtigstes Ziel in den Vordergrund stellt

« eine konsequente finanzielle und politische
Forderung innovativer, tierversuchsfreier
Forschungsmethoden fiir einen weltweit
fihrenden Forschungsstandort Schweiz

« die Abschaffung aller Tierversuche

Machen Sie mit uns gemeinsam Licht im Dunkel

der Vivisektion! — Gemeinsam gegen Tierversuche!

Helfen Sie uns, Tierversuche

zu beenden!

* Informieren Sie sich und andere Gber
Tierversuche und innovative, tierversuchs-
freie Forschung

* Beteiligen Sie sich aktiv an unseren Info-
standen und Kampagnen. Infos erhalten
Sie per Post oder auf unserer Webseite

« Kaufen Sie tierversuchsfreie Produkte.
Tierversuchsfreie Kosmetik und Haushalts-
produkte finden Sie unter:
www.kosmetik-ohne-tierversuche.ch

« Unterstiitzen Sie unsere Arbeit mit einer
Spende oder einem Abonnement unserer
Zeitschrift «Albatros»

« Weitere Ideen, wie Sie den Tieren helfen
konnen, finden Sie auf unserer Webseite

Uber die AGSTG

Die Organisation AG STG (Aktions-
gemeinschaft Schweizer Tierversuchs-
gegner) besteht seit 1981. Sie lehnt
Tierversuche aus medizinischen, aus
wissenschaftlichen sowie aus ethischen
Griinden ab. Die Organisation engagiert
sich fir einen innovativen, zukunfts-
orientierten und fiihrenden Forschungs-
standort Schweiz und somit fiir eine
Wissenschaft ohne Tierversuche. Die
medizinische Wissenschaft muss sich
endlich wieder am Menschen orientieren
und dabei die Ursachenforschung

und die Vorbeugung gegen Krankheiten
in den Vordergrund stellen.

Weitere Informationen ber Tierversuche
kénnen Uber unsere Geschaftsstelle
angefordert oder im Internet unter
www.agstg.ch abgerufen werden.

AGSTG

Aktionsgemeinschaft

Schweizer Tierversuchsgegner
Brisiweg 34 ¢ CH-8400 Winterthur
Tel/Fax +41 52 213 11 72
office@agstg.ch » www.agstg.ch
Vereinskonto: PC 40-7777-6

(Die AG STG ist als gemeinniitzig und besonders
forderungswiirdig anerkannt. Spenden sind steu-
erlich absetzbar.)

Autorin dieser Broschiire:
Marietta Haller,
Biologiestudentin




