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KARE ALLE

2018 har veeret et begivenhedsrigt ar i Danmarks
3R-Center. Flere aktiviteter er efterhanden ved at
vare fasttgmrede traditioner, som vi i bestyrelse
og sekretariat efterhanden har godt styr p3, og
som du maske kender centeret for.

Det internationale symposium havde rekord
mange deltagere i ar, og mange interessante
diskussioner udspillede sig. Vi uddelte 3R-pri-
sen til Birgitte Kousholt, som er en meget vaer-
dig modtager heraf med sit fokus pa systematic
reviews i sin forskning pa Aarhus Universitet.
Det kan du lase mere om her i arsrapporten.

Du kan ogsa laese om bestyrelsesmedlem
Peter Bollens erfaringer med at praservere
mus efter den sakaldte Elnady-metode, som
blev preesenteret pd symposiet i 2017. Idet
netop inspiration er et af vores mal med sym-
posiet, har Peters vellykkede efterggrelse af
metoden varet spendende at fglge.

En anden tilbagevendende begivenhed er de
arlige udmgntninger af forskningsmidler til
3R-omradet, hvor vi altid glaeder os til at laese
de indkomne ansggninger - bliv endelig ved
med at sende dem. Du kan leese om de nyeste
projekter her i &rsrapporten.

Bestyrelsen har ogsa veeret optaget af andre
ting. Vi har diskuteret antallet af forsggsdyr i
Danmark. Ofte bliver alene antallet af forsggs-
dyr set som en parameter pa styrken af 3R-
miljget, og om udviklingen gar i den rigtige
retning mod brug af faerre forsggsdyr.
Danmarks 3R-Center har derfor udformet et
statement papir om, at flere forsggsdyr ikke
ngdvendigvis er negativt. Jeg haber, at du vil
leese dette med interesse.

Vi har ogsa diskuteret den generelle udvikling
af de 3R’er - isar udviklingen inden for
Replacement. Bestyrelsesmedlemmerne

Lisbeth E. Knudsen og Erwin Roggen er begge
engagerede og vidende eksperter pa omradet,
hvilket vi drager nytte af i bestyrelsen — eksem-
pelvis, som det var tilfaeldet pa Dyrevelfaerdsor-
ganernes Arsmgde, hvor emnet for mgdet netop
var Replacement.
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Vi har igen i ar inviteret nogle eksterne per-
soner fra vigtige forskningsinstitutioner i
Danmark til at fortzlle om deres arbejde med
de 3R’r. | denne arsrapport kan du derfor laese
tre artikler om 3R-aktiviteter pa henholdsvis
Institut for Husdyrvidenskab (Aarhus Univer-
sitet), Universitetshospitalet for Store Husdyr
(Kebenhavns Universitet) samt en faellesartikel
om arbejdet pa Parasitologi og Akvatisk Patobio-
logi (Kebenhavns Universitet) og Klinisk Institut
(Aarhus Universitet).

Som noget nyt har Danmarks 3R-Center kon-
taktet en raekke fonde i Danmark, som uddeler
forskningsmidler til naturvidenskabelig og
legevidenskabelig forskning for at opfordre
disse til at tilslutte sig det internationale

Joint European funding principles for research
involving animals. Det har flere af fondene alle-
rede besluttet at ggre, hvilket vi er meget glade
for. Forskning, som tager hgjde for og bedrer
de 3R’er, er nemlig ikke kun god for forsggs-
dyrene, men resulterer ogsa i bedre resultater
og dermed bedre forskning.

Jeg vil gerne benytte lejligheden til at takke
mine bestyrelseskollegaer og sekretariatet for
et stort engagement i lobet af 2018. Det har
varet en forngjelse at samarbejde med jer.

Sidst, men ikke mindst, vil jeg takke Dyrenes
Beskyttelse, DOSO, LEO Pharma, Lundbeck,
Novo Nordisk og Miljg- og Fedevareministeriet
for deres stgtte til Danmarks 3R-Center i 2018.
Med denne stgtte kan vi fortsette arbejdet pa
at skabe et fgrende miljg inden for formidling
og anvendelse af de 3R’r til gavn for bade
forskning og forsggsdyr.

Mange hilsener
Christine Nellemann

Bestyrelsesformand i
Danmarks 3R-Center
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Udvalget for Forsggsdyr og Alternativers/Danmarks 3R-Centers
kommentarer til det nationale fors@ gsdyrsantal

Det er i Udvalget for Forsggsdyr og Alternativers/
Danmarks 3R-Centers interesse, at forsggsdyrs-
debatten foregar pa et oplyst grundlag, hvorfor
vi i vores daglige arbejde prioriterer udbredelsen
af viden om forsggsdyr og alternativer hgjt.

| forbindelse med den aktuelle offentligggrelse
af det nationale forsggsdyrsantal for 2017 gnsker
UFA derfor at kommentere pa antallet, fordi en
reekke bagvedliggende forhold er ngdvendige at
kende, for at kunne forholde sig hertil.

Stigninger og fald i det nationale forsggsdyr-
santal giver ofte anledning til opmarksomhed.
Stigninger betegnes typisk som varende negati-
ve, ligesom fald betegnes som varende positive.
Helt sa enkelt er det efter vores mening ikke.

Hvis vi i farste omgang kigger pa forsggsdyrs-
antallet i perioden 2009 til 2012 (fig. 1), kan vi
se, at antallet er faldet fra knap 300.000 dyr

i 2009 til ca. 250.000 dyr i 2012. Forklaringen
pa faldet kan naesten ene og alene tilskrives en
nedprioriteret forskningsindsats pa to virksom-
heder (virksomhederne er beskyttet af anonymi-
tet, men vi er bekendte med virksomhedernes
identitet).
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Fig. 1: Det nationale (danske) forsggsdyrsantal
i perioden 2009-2017

| perioden efter 2012 falder serligt to ar i gjne-
ne, nemlig faldet i 2014 og stigningen i 2016.

Arsagen til faldet i 2014 kan tilskrives a&ndrede
indberetningsregler?, hvorfor antallet (198.980)
ikke er sammenligneligt med antallet i hver-
ken foregdende eller efterfolgende ar. Faldet
kan saledes ikke tilskrives forskningsmassige
forsggsdyrsreducerende indsatser, som i sagens
natur ville vaere positive.

Stigningen i 2016 kan tilskrives en forsknings-
maessig succes i forbindelse med en fremtidig
artsbevarelse af al. Det var saledes lykkedes
forskere at opdreette al til eldre end larvesta-
diet, der i modsatning til alelarverne skal
indberettes som forsggsdyr, hvilket resulterede
i den markante stigning i forsggsdyrsantallet.

Forsggsdyr anvendt i 2017

Forsggsdyrsantallet for 2017 er blevet opgjort
til 236.100, hvormed forsggsdyrsantallet er
fundet tilbage til det leje, som det har ligget pa
siden 2012. Med ovennavnte forandringer i det
nationale forsggsdyrsantal in mente kan det
saledes konstateres, at det arlige forbrug af for-
spgsdyr i Danmark i mange ar har ligget ganske
konstant pa omkring 240.000-250.000 dyr.

Selvom forsggsdyrsantallet ikke er faldende,
forbedres forspgsdyrsomradet dag for dag. Der
ydes saledes en stor indsats i forskningsverde-
nen pa 3R-omradet, men lokale forsggsdyrsfor-
bedringer inden for bade Replacement, Reduc-
tion og Refinement bliver usynlige, nar der blot
kigges pa det samlede nationale forsggsdyrsan-
tal. Et godt eksempel herpa er Refinement-
forbedringer, som netop er usynlige i det
nationale forsggsdyrsantal, men kan have stor
betydning for forsggsdyrenes velfaerd. Hvis den



naermeste fremtid skulle gemme pd en markant
@ndring af det nationale forsggsdyrsantal, vil
en sadan &ndring med stor sandsynlighed
kunne tilskrives forskningsmaessige op- eller
nedprioriteringer pa enten virksomheds- eller
nationalt plan. Eventuelle forskningsmassige
forsggsdyrsreducerende indsatser (Replacement
eller Reduction) vil ikke ngdvendigvis have en
maerkbar effekt pa det nationale antal, idet en
forskningsmaessig opprioritering i et andet fir-
ma, eller etablering af ny forskningsvirksomhed
i Danmark, kan skjule et sadan fald.

Fokusering pa stigninger og fald i de abslutte
rapporterede tal afspejler heller ikke Reduc-
tion-forbedringer af specifikke forsgg, hvor
forbedringerne ikke har resulteret i anvendelsen
af faerre dyr, men derimod har resulteret i en
stgrre mangde opsamlet viden ved anvendelsen
af det samme antal dyr. Ifglge Russell og Burch
er en sadan optimering af specifikke forsgg ogsa
at betragte som Reduction.

Alternativer

For ar tilbage florerede der blandt mange opti-
misme i forhold til at erstatte forsggsdyr med
alternativer, hvorved antallet af forsggsdyr ville
falde drastisk. | virkeligheden var der nok kun
grobund for optimisme inden for de lovpligtige
sikkerhedstests af kemikalier og leegemidler,
hvor der udfgres den samme type forsgg pa

nye stoffer, men som kun udggr en lille del af
forsggsdyrsanvendelsen i Danmark.

Udviklingen af alternativer inden for andre
forskningsomrader — bl.a. i forbindelse med
grundlaeggende biologisk forskning og udvikling
af nye behandlinger, der star for en stor andel
af forsggsdyrsbrugen - har vist sig mere vanske-
lig. Det er der mange arsager til. Der er ganske
enkelt visse problemstillinger, der i dag ikke kan
besvares uden at anvende dyr, fordi det ikke er
teknisk muligt at besvare de stillede forsknings-
spargsmal uden brug af dyremodeller.

Sa her er det ikke mangel pa vilje til at indfgre
Replacement, men derimod et spgrgsmal om, at
der ikke i dag eksisterer den ngdvendige viden.

For at fremskynde udviklingen er det vigtigt, at
etablerede forsggsdyrsforskere tilskyndes til at
ggre op med egne indgroede vaner og fasttgm-
rede traditioner pd arbejdspladsen, hvorved
forskeren ikke pr. automatik teenker i dyremo-
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deller, nar en forskningsopgave skal lgses, men
helt fra begyndelse af projektet afsgger alter-
native lgsninger.

For Udvalget for Forsggsdyr og Alternativer er
det selvsagt et mal, at forsggsdyr erstattes
med lige s& gode eller bedre alternativer, lige-
som udvalget selvfglgelig arbejder pa bade at
fremme kendskabet til allerede eksisterende
alternativer og tildele forskningsstatte til
Replacement-projekter.

Da udviklingen af alternativer ikke gar sa hurtigt,
som man kunne gnske sig, og en erstatning af
stgrstedelen af forspgsdyrene formentlig ikke er
mulig fgr ar ude i fremtiden, finder Udvalget

for Forsggsdyr og Alternativer det mest rigtigt
ogsa at have stor fokus pa de to andre Rer
(Reduction og Refinement) i dets arbejde, sdledes
at de forsggsdyr, der ngdvendigvis ma anven-
des, kan veere sa fa som muligt og have det sa
godt som muligt.

' 12014 @ndredes indberetningsreglerne for forsggsdyr.
Den veesentligste @ndring var, at der nu introduceredes et
seerligt fokus pa det enkelte dyrs belastning og eventuelle
lidelse. Derfor skulle forsggsdyrsbrugeren nu lgbende vurdere,
hvilken belastning det enkelte dyr oplevede i lgbet af forsggs-
perioden. Og fgrst ndr forsgget afsluttedes og man derfor
havde det fulde averblik over dyrets samlede og maksimale
belastning, kunne man indsende oplysningerne om dyret.
Det havde den konsekvens, at forsggsdyrsbrugeren fgrst
kunne indberette brugen af dyret i det ar, hvor forsgget med
dyret endte og ikke som tidligere, s& snart man igangsatte
forsgget. Derfor var der dyr, som blev sat i forsgg i 2014, og
som tidligere ville vaere blevet indberettet i 2014, som nu
forst udgik af forsgg i 2015. Disse blev derfor fgrst medtaget
i optaellingen i 2015. Det resulterede i et fald i det samlede
antal forsggsdyr for 2014. Fgrst da antallet for 2015 foreld,
havde man nye data for en 12 maneders periode, s man igen
kunne sammenligne brug af forsggsdyr pa tveers af arene.
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FORSKNING

En vigtig del af Danmarks 3R-Centers arbejde er at stgtte
3R-forskningsprojekter i forbindelse med den arlige uddeling

af forskningsmidler. Hertil igangseetter 3R-centeret selv projekter,
som kan bidrage centeret med viden, som i sidste ende kan

komme forsggsdyrene til gode. I 2018 foretog Institut for Fadevare-
0g Ressourcegkonomi pa Kabenhavns Universitet pa opdrag af
Danmarks 3R-Center, saledes en kvalitativ interviewundersggelse
af Replacement i1 forsggsdyrsforskningen.

FORSKNINGSMIDLER

3R-centeret varetager uddelingen af 1,5 millioner kr. arligt,
som forskningsmidler inden for et eller flere af de 3R'er.

DER VIL BLIVE LAGT VAGT PR PROJEKTERNES ~ HVEM KAN INDSENDE ANS@GNING
OM ST@TTEMIDLER?

: Personer med en forskningsmaessig tilknytning til enten
- Kvalitet : g tnytning

: en organisation, institution eller virksomhed i Danmark.
> Gennemfgrlighed

- Relevans Der kan sgges op til 500.000 kr.

NB. Naeste ansggningsrunde (forskningsmidler for 2020)
abnes 13. august 2019.
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-ORSKNINGS-
PROJEKTER
ST@TTET |

Danmarks 3R-Center modtog 1 2018
18 ansggninger om stgtte, hvoraf

nedenstaende tre projekter tilsammen
tildeltes 1,4 millioner kroner.




FORSKNING
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NY AVANCERET

BLODINFEKTIONSMODEL

Thomas Emil Andersen, Syddansk Universitet

Blodinfektioner er et stort problem med
omkring 12.000 danske tilfelde om aret,
hvoraf cirka 2.000 dgr. Blodinfektioner opstar,
nar mikroorganismer spreder sig fra fx et sar
eller urinvejene til blodbanen, hvor de giver
anledning til alvorlig infektion, sdsom septisk
chok eller hjerteklapinfektion.

Til forskning i blodinfektioner og udvikling
af leegemidler benyttes i dag primart simple
cellekultur- laboratoriemodeller samt stort
anlagte dyreforsgg. Problemet med simple
cellekulturmodeller er, at de ofte er staerkt
forsimplede og kun i begraenset omfang
efterligner forholdende i menneskekroppen.
Det medfgrer, at resultaterne ofte afviger
fra senere dyreforsgg og kliniske forsgg.

| dette projekt benyttes forskningsgruppens
erfaring med biofilm og cellekulturmodeller
under flow, til at udvikle en ny, avanceret
endotelinfektionsmodel, som lener sig teet
op ad forholdende i menneskets blodarer.
Dette muligggr detaljerede undersggelser af
blodinfektioner - bl.a. forarsaget af bakterien
Staphylococcus aureus. Denne forskning er
yderst relevant, da serligt denne bakterie er
kendt for at sprede sig via blodbanen og resul-
tere i alvorlige infektioner.

| projektet vil det forsgges at optimere
modellen til undersggelser af biofilmdannelse
under flow af humant blodplasma pa bade
blodkateter (primar indgang for bakterier i
hospitalspatienter) og endotelcelleoverflader.
Hertil benyttes bl.a. time-lapse-mikroskopi med
fluorescerende bakterier, blodkomponenter og
biofilmmarkgrer. Resultater vil efterfglgende
blive sammenlignet med resultater tidligere
opnaet i dyremodeller. Det forventes, at
modellen dels vil forbedre kvaliteten af forsk-
ningsresultater ift. almindelige cellekultur-
modeller, og dels vil begraense anvendelsen
af dyr til lignende forskning og udvikling i
universitets- og industrisammenhang.
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FORSKNING
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RANSPORT OG METABOLISME
- SVAMPEMIDLER
DEN HUMANE PLACENTA

Bjarne Styrishave, Kabenhavns Universitet

Leegemidler er den gruppe af kemikalier, som
den danske befolkning er mest eksponeret for.
Desvarre er en del legemidler hormonforstyr-
rende. Gruppen af leegemidler, kendt som svam-
pemidler, er blandt de mest hormonforstyrrende
leegemidler pa det danske marked. Denne
gruppe af leegemidler er fgrstevalg til behand-
ling af svampeinfektioner, som fx candidainfek-
tion, som rammer ca. 20 % af alle gravide.

Under graviditeten er balancen imellem de
mandlige og de kvindelige kenshormoner afgg-
rende for fosterets udvikling, og en del forsk-
ning har fokuseret pa at undersgge effekter af
kemikalier - herunder leegemidler - pa fosterets
kgnsudviklingen. Man har traditionelt anvendt
dyreforsgg til disse studier, men der er klare
ulemper forbundet hermed.

For det fgrste kraever studierne et stort antal
dyr. For det andet kan det veere svart at over-
fgre resultaterne fra disse forsgg til menne-
skelige forhold. Dette skyldes forskelle arter
imellem, i den made laegemidler transporteres
pa fra moder til foster samt den made, som
kenshormoner metaboliseres pa.

For eksempel er moderkagen hos kvinden i stand
til at omsatte mandlige kanshormoner til kvinde-

lige kanshormoner, men det er moderkagen hos
gnavere, som ofte anvendes som forsggsdyr,

ikke i stand til. Disse forhold begranser relevan-
sen af at anvende forsggsdyr til sadanne studier.

Dette studie foreslar en alternativ metode,
hvor man anvender moderkagen fra almindelige
fgdsler til at studere transport og metabolisme
af svampemidler og kgnshormoner. Ved at
genetablere cirkulationen pa bade moderens
og fosterets side af moderkagen efter fgdslen
og tilfgje svampemidler pd det der oprindeligt
var moderens side af cirkulationen, kan meta-
bolismen af svampemidler og kanshormoner i
moderkagen samt transporten til fosterets side
af cirkulationen, studeres i detaljer.

Denne fremgangsmade vil fuldstaendigt over-
flgdigggre behovet for at udfgre dyreforsgg
og samtidig sikre, at de resultater, der opnas,
er relevante for gravide kvinder. Projektet vil
bidrage til ny indsigt i, hvorledes svampemid-
ler transporteres imellem moder og foster,
samt mekanismerne hvormed svampemidler
virker hormonforstyrrende. Projektet vil ogsa
bidrage med ny indsigt i, hvordan svampemidler
pavirker moderkagens regulering af balancen
imellem de mandlige og de kvindelige
kgnshormoner.




ET TIL MUS

Axel Kornerup Hansen, Kobenhavns Universitet

Musen er det mest anvendte forsggsdyr pa
bade nationalt- og internationalt plan. | diabe-
tes-forskning, som er et af de stgrste forsk-
ningsomrader i Danmark, fedes mus op med
en hgjfedt-dizet, der medfgrer, at de udvikler
fedme og en sukkersyge-lignende tilstand.
Hvor mange dyr, der skal anvendes i hvert
forsgg, bestemmes ud fra, hvor forskelligt
musene reagerer, og hvor fede eller sukker-
syge de bliver.

Nyere forskning har vist, at denne variation i
hgj grad er styret af dyrenes tarmbakterier,
som man i dag, i modsatning til tidligere,
forholdsvis enkelt kan karakterisere fuldt ud
ved en molekyleerbiologisk undersggelse af en
affgringspreve. En anden pavirkende faktor kan
veere dyrenes arveanlag. Ganske vist anvendes
meget ens indavlede mus, men nyere metoder
har vist, at musene i deres arvemateriale uden
for de egentlige arveanlaeg muterer med hg;j
frekvens, og at disse mutationer styrer variati-
onen i forskellige udtryk i musen.

| dette projekt far hver enkelt mus karak-
teriseret dens tarmflora og arvemateriale,
hvorefter der gennemfgres et fedmeforsgg
med en kendt behandling. Det bestemmes,
hvor stor en del af variationen i resultaterne

man kan beskrive ved hjzlp af disse karakteri-
seringer, og det udregnes, hvor mange dyr der
skal anvendes, hvis man har sddanne karak-
teriseringer til radighed, sammenlignet med,
hvor mange dyr der skal anvendes, sddan som
forsggene kgres i dag.

Pa lang sigt skal det fgre til, at man ved at
give hver mus en individuel karakterisering
(et pas), vil kunne gennemfgre sadanne forsgg
med faerre mus, for nar man ved, hvilke der er
de mest eller mindst modtagelige for opfed-
ning og behandling, kan tage hgjde herfor i

sin databehandling, og eventuelt ogsa kunne
udvalge de mest velegnede mus pa forhand.
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Som noget nyt har Danmarks 3R-Center kon-
taktet en reekke fonde i Danmark, som uddeler
forskningsmidler til naturvidenskabelig og
leegevidenskabelig forskning for at opfordre
disse til at tilslutte sig det internationale
Joint European funding principles for research
involving animals.

Hvert ar bevilger danske og udenlandske
fonde mange milliarder kroner til forskning.
Alene i Danmark blev der i 2017 bevilget over
9 milliarder kroner til videnskabelige formal.
En del af denne store sum penge gar hvert

ar til forskning, som gar brug af forsggsdyr.

Forskere, der anvender dyr til forsgg, har et
ansvar for, at forskningen tager hgjde for de
3R’er. Forskerne er dermed ansvarlige for at
anvende de forsggsmetoder, som er mest
skansomme for dyrene, og for, sa vidt muligt,
at anvende dyrefri metoder.

Fondene, som finansierer forskningen, kan
0gsa patage sig et ansvar. Det emne satte

tre organisationer (Welcome Trust, Science
Europe og NC3Rs) fokus pa ved en workshop i
Bruxelles i efteraret 2016, som ogsa Danmarks
3R-Center deltog i.

Af workshoppen udsprang initiativet
Joint European funding principles for
research involving animals.

DE TRE PRINCIPPER GAR
| KORTE TRAK UD PA:

» At fondene anerkender deres rolle i at
fremme videnskab af hgj kvalitet, og at
god dyrevelfzerd og 3R er en del heraf.

« At fondene sikrer, at de kun finansierer
forskning med brug af forsggsdyr, hvis
forskningen implementerer de tre R’er.

+ At de europziske fonde deler god praksis
i forhold til at yde tilskud til forskning.

» At fondene medvirker til forbedring af
dyrevelferden og de videnskabelige
resultater i den forskning, fondene
bevilger penge til.

» At fondene straber efter at sikre,
at den finansierede forskning, sa
vidt muligt, er aben og tilgangelig.

| februar 2018 henvendte Danmarks 3R-Center
sig til en raekke stgrre danske fonde med en
opfordring til at tilslutte sig hertil. Fem af de
kontaktede fonde valgte i 2018 at tilslutte

sig og dermed fa deres logo pa det offentlig-
gjorte dokument med de fzlles europ=iske
principper. De tilsluttede fonde er Danmarks
Grundforskningsfond, Gigtforeningen, Hjerte-
foreningen, Lundbeckfonden og Danmarks Frie
Forskningsfond.

Desuden har Danmarks 3R-Center, som arligt
uddeler 1,5 millioner kroner til forskning i de
3R’er, selv tilsluttet sig.

Ved at tilslutte sig principperne udviser fond-
ene et ansvar i forhold til brugen af forsggs-
dyr, og er med til at understgtte transparens,
god forskningspraksis, bedre dyrevelfaerd i
forskningen og bedre forskningsresultater.
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ANDRE PROJEKTER

Som tidligere neevnt igangseetter Danmarks 3R-Center ogsa projekter

pa eget initiativ. Nedenfor preesenteres en undersggelse initieret af
Danmarks 3R-Center om Replacement i Danmark. Herefter preesenteres en
kortere gennemgang af Replacement-udviklingen i Danmark, som er skrevet
af bestyrelsesmedlem Lisbeth E. Knudsen, hvorefter bestyrelsesmedlem
Peter Bollen har skrevet om egne erfaringer med plastinering, som initiativ
til at reducere forsggsdyrsantallet i forbindelse med undervisning.

REPLACEMENT | FORS@GSDYRS-
FORSKNINGEN?

EN KVALITATIV ANALYSE AF MULIGHEDER 0OG BARRIERER

Kia Ditlevsen, Thomas BgkerLund, Jesper Lassen, Kabenhavns Universitet

Rapporten blev udarbejdet pa Institut for
Fodevare- og ressourcegkonomi, Kebenhavns
Universitet. Undersggelsen blev initieret af
Danmarks 3R-Center for at opna et bedre
kendskab til Replacement og for at opna en
forstaelse for, hvad der henholdsvis haammer
og fremmer implementeringen af Replacement
i forskningen.

Sammenfatning af rapporten

Et tidligere dansk studie (ogsa igangsat af
Danmarks 3R-Center) har vist, at selvom
danske forsggsdyrsforskere har et godt
kendskab til 3R-principperne (Replacement,
Reduction og Refinement), der guider arbej-
det med dyremodeller i forskningen, kniber
det med den praktiske implementering af
Replacement.

Denne rapport belyser derfor pa baggrund af
en kvalitativ interviewundersggelse, hvilke
faktorer der, ifglge forsggsdyrsforskere i tre

forskellige danske forskningsmiljger, heemmer
og fremmer implementering af Replacement i
forskningen.

Analysen er baseret pa interviews med

12 forskere, hvoraf halvdelen arbejder pa

et universitet, og den anden halvdel arbejder
i to forskellige private virksomheder.

Tre af informanterne havde overordnet ledel-
sesansvar og betegnes som sakaldte strate-
giske ngglepersoner i forhold til forsknings-
institutionens 3R-profil, syv var forskere,

en fungerede, som tvaergdende radgiver i
forhold til 3R og én var bade forsker og tvaer-
gdende radgiver.

Interviewene bekrafter tidligere forsknings-
resultater i forhold til kendskab til 3R-prin-
cipperne: Forskerne kendte begreberne.

Alle informanterne var sdledes opmarksomme
pa 3R-malsatningen og fortalte, at dyre-
velfeerd og -etik fylder i forskningsmiljgerne.
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Der var en generel velvilje over for malsat-
ningen om at erstatte forsggsdyr med ikke-
dyremodeller i det omfang, det er videnskabe-
ligt forsvarligt. Der eksisterede generelt en vis
tvivl blandt de interviewede forskere i forhold
til, om det var muligt helt at erstatte forsggs-
dyr inden for deres eget forskningsfelt.

Der var en generel opfattelse af, at Replace-
ment er sveert at arbejde med, fordi det ofte
kraever metodeudvikling og nytaenkning,

samt tekniske og faglige kompetencer, der
ligger uden for forsggsdyrsforskernes egne
ekspertiseomrader.

Nar forskerne skal pege pa faktorer, der ggr
det muligt at arbejde med Replacement, peger
de pa tvaervidenskabeligt samarbejde, inve-
stering af tid og ressourcer, lokal vidensdeling
og vedholdenhed. Disse faktorer, mener de,
fremmer implementeringen af Replacement

i forsggsdyrsforskningen. Samtidig viser den
kvalitative analyse af interviewene, at det
tilsyneladende er befordrende, hvis der er
formelle organisatoriske krav og rutiner, der
leegger op til, at mulighederne for Replacement
afsgges i designfasen af forskningen.

Forskerne i de private forskningsmiljger
oplever i hgjere grad end forskere i offentlige
forskningsmiljger, at de har ressourcer til
radighed (tidsmaessige, skonomiske, videns-
maessige og teknologiske), og at deres ledelse
har udstukket klare politikker pd omradet,
som er udmgntet i faste rutiner, der skal sikre,
at der kun bruges de ngdvendige dyremodeller.

| det offentlige forskningsmiljg rapporteres
desuden om manglende tvarvidenskabeligt
samarbejde og vidensdeling.

| de private forskningsmiljger kan markeds-
maessige hensyn og myndighedskrav om brug
af forsggsdyr veere barrierer for implemen-
tering af Replacement inden for den myndig-
hedsregulerede brug af dyremodeller (fx til
toksikologiske tests eller test af medicin).

Ingen informanter fortzller om eksterne krav
i forhold til Replacement - hverken fra bevil-
lingsgivere eller det videnskabelige samfund.

Undersggelsen udmgntede sig i folgende
anbefalinger:

- At der fortsat arbejdes med at afsette
midLler til udvikling af Replacement-teknik-
ker bade i regi af Danmarks 3R-Center og i
forbindelse med andre offentlige udbud af
forskningsmidler inden for omradet.

- At offentlige myndigheder i hgjere grad udvik-
ler og lgbende reviderer guidelines og regler,
sa de abner op for muligheden af at anvende
alternativer til dyreforsgg.

- At bevillingsgivere stiller krav om, at forsk-
ningsprojekter skal afspge mulighederne for
Replacement, inden der anvendes dyreforsgg.

- At der i de forskellige forskningsmiljger
afsettes midler til at samle viden og res-
sourcer i forhold til Replacement, samt at
der stilles midler til radighed for udvikling af
Replacement-teknikker.

- At ledelsen i de forskellige forskningsmiljger
opstiller rutiner, der sikrer, at der i design-
fasen grundigt undersgges, hvorvidt der fin-
des alternativer til dyreforsgg — fx gennem
reviewprocesser.

- At der sikres bedre gkonomiske rammer pa
universiteterne for arbejdet med udvikling
og anvendelse af Replacement-teknikker.

For eksempel i form af dedikerede bevillinger
fra forskningsradene.

- At den enkelte universitetsforskers risiko i
forbindelse med anvendelse af alternativer
minimeres - fx gennem oprettelse af szrlige
puljer til udviklingsarbejde.

- At deriregi af Danmarks 3R-Center ivaerk-
settes et organisatorisk udviklingsarbejde
om, hvordan lokale strukturer og guidelines
med henblik pa implementering af alternati-
ver kan se ud pa universiteterne.

- At der iveerkszettes en konkret analyse af,
om og hvordan forskellige nationale og inter-
nationale guidelines/regler udggr en barriere
for implementering af alternativer.

Danmarks 3R-Centers bestyrelse vil primo 2019
diskutere, hvordan centeret skal forholde sig til
rapportens anbefalinger. NB. Find link til rapporten
pa Danmarks 3R-Centers hjemmeside.

19
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REPLACEMENT
| BANMARK

Af Lisbeth E. Knudsen (Professor, ph.d. og bestyrelsesmedlem i Danmarks 3R-Center)

Anvendelsen af cellekulturer til forstdelse

af fysiologiske og toksikologiske mekanis-
mer foregik i 1980’erne pa universiteter og
sektorforskningsinstitutter som en del af
grundforskningen. Metoderne til bestem-
melse af cytotoksicitet og genotoksicitet blev
ikke italesat som alternativer til dyreforsgg
og indgik i panelet af videnskabelige under-
sggelsesmetoder.

Videnskabelige selskaber blev etableret, hvor
erfaringer blev udvekslet ved arlige mader,
og yngre forskere etablerede diverse netvaerk.
Scandinavian Society for Cell Toxicology (SSCT),
Nordic Environmental Mutagen Society
(NordEMS) og de farmakologisk og toksikolo-
giske videnskabelige selskaber er eksempler
herpa. Med etableringen af European Centre for
Validation of Alternative Methods (ECVAM) blev
fokus pa metoderne nu italesat som alter-
native til dyreforsgg. Danmark var repraesen-
teret i ECVAMs Scientific Advisory Committee
(ESAC) fgrst ved professor Ove Svendsen og
siden ved undertegnede.

Megen aktivitet udsprang af European
Concensus Platform on Alternatives (ecopa),
der etablerede faglige selskaber i de fleste
europaiske lande (DACOPA, SWECOPA, FINCOPA,
NORECOPA mv.). Selskaberne bidrog med
engageret deltagelse i de rlige ecopa-mgder i
Bruxelles - blandt andet baseret pa deltagelse
og udveksling af resultater i en raekke EU-
finansierede forskningsprojekter (fx Sensitiv,
Reprotect og Nanotest). Alternativer blev
opfattet som synonym for erstatning af
dyreforsgg — Replacement.

Direktiv 2010/63/EU om beskyttelse af
forsggsdyr anvendt i forskning anvender ikke
begrebet alternativer men 3R. Replacement
fik dermed en ny definition der leegger sig taet
op af erstatning af dyreforsgg og ikke andre
metoder. Danmarks 3R center har udvidet
replacement begrebet til ogsa at omfatte

in silico metoder ved siden af de etablerede

in vitro metoder. Ogsa brug af data og veev fra
mennesker opfattes som alternativer til dyre-
forsgg og senest er mere biokemisk funderede
metoder med molekylaert baserede Key Events
og Adverse Outcome Pathways kommet til.

Brug af cellekulturer til studier af virkninger og
bivirkninger af stoffer og blandinger udsprang
af grundforskning i 80’erne og er siden inddra-
get i leegemiddelindustriens produktudviklings-
programmer. | Danmark arbejder forsknings-
miljger pa alle universiteter med Replacement
— typisk i miljgtoksikologiske studier.

Forskningsprogrammer inddrager i stigende
omfang in vitro og in silico, ofte i kombination
med dyreforsgg, hvortil man selvfglgelig over-
vejer mulige Reduktion- og Refinement-tiltag.
Kombinationen af flere metoder er praksis i
leegemiddelindustrien. | grundvidenskaberne
arbejdes in vitro og ikke alle er klar over, at
deres metoder kan opfattes som Replacement
i forhold til dyreforsgg.

Danmarks 3R-Center har i perioden 2014-2019
uddelt forskningsmidler til 16 ansggninger
inden for de 3R’er. Halvdelen af ansggningerne
har omfattet Replacement/Reduktion. Du kan
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finde alle projekterne pa Danmarks 3R-Centers
hjemmeside.

3R-centeret har desuden financierer to udred-
ningsopgaver for at opna en stgrre forstaelse
af 3R-kendskabet i relevante forskningsmil-
joer. Ved dyrevelfaerdsorganernes arsmgde var
temaet Replacement. Konklusionen fra bade
arsmgdet og ovennavnte udredningsopgaver
er entydig: der savnes oplysninger om succes-
fulde Replacement-initiativer samt anvisninger
om, hvorledes dyreforsgg kan erstattes. Det
kan i nogle tilfeelde indebare en total gen-
taenkning af forskningsspgrgsmal — fx i retning
af Adverse Outcome Pathways i mennesker
frem for forsgg pa dyr.

Flere detaljer kan findes i:

- Forsby A, Knudsen LE, Tahti H. Contributions of
the Scandinavian countries to the development of
nonanimal alternatives in toxicology. Chapter 2.5.
In: Balls M, Combes J, Worth A, eds. The History of
Alternative Test Methods in Toxicology. Amster-
dam, The Netherlands: Elsevier; 2018:4758.

- Knudsen LE, Smith A, Toérnqvist E, Forsby A, Tahti
H. Nordic symposium on “toxicology and phar-
macology without animal experiments—Will
it be possible in the next 10 years?”. Basic Clin
Pharmacol Toxicol. 2019;00:1-8. https://doi.
org/10.1111/bcpt.13193

- The Danish 3R survey: knowledge, attitudes and

experiences with the 3Rs among researchers
involved in animal experiments in Denmark),
Rikke Nghr, Thomas Bgker Lund og Jesper Lassen
(Kgbenhavns Universitet)

- Replacement i forsggsdyrsforskningen?

En kvalitativ analyse af muligheder og barrierer,
Ditlevsen, Kia; Lund, Thomas Bgker; Lassen,
Jesper (Kgbenhavns Universitet)
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PLASTINERING SOM
INITIATIV TIL REDUKTION
AF FORS@GSDYR |
UNDERVISNING

Af Peter Bollen (Afdelingsleder, lektor og bestyrelsesmedlem i Danmarks 3R-Center)

Pa 3R-centrets symposium i 2017 praesen-
terede Fawzy Elnady (Cairo University) en ny
metode til at plastinere anatomiske praepa-
rater. Den oprindelige metode blev opfundet af
Gunther von Hagen og blev patenteret i 1978.
Plastinering blev specielt udviklet med henblik
pa anatomiundervisning og anvendes i dag i
uddannelser af leeger og dyrlaeger.

Tidligere foregik undervisning ved hjzlp af
anatomiske preeparater, der var konserveret i
formalin eller var stgbt i polyester. Det betgd,
at de studerende blev udsat for formalin,
ligesom praeparaterne ikke fgltes realistiske.

Ved plastinering flernes kroppens vasker og
fedt, og erstattes med silikone, der derefter
haerdes. Plastineringen stopper nedbryd-
ningen af vaevet og bevarer det naturtro og
livagtigt. Gunther von Hagens metode kraver
dog serligt udstyr og patenterede kemika-
lier, mens Elnady-metoden kan udfgres med
mindre besver og i almindelige laboratorier.
Pa Biomedicinsk Laboratorium pa Syddansk
Universitet har vi anvendt Elnady-metoden -
bade for at opna erfaring med metoden og for
at anvende praeparaterne i undervisningen i
dyreforsggskundskab.

Fremstilling af heldyrspraparater

Til fremstilling af heldyrspraeparater blev der
kun anvendt mus og rotter, som planmaessigt

alligevel skulle aflives - typisk overskudsdyr
fra et avlsprogram. Efter aflivning blev der
udfgrt en dissektion for at fremhave organer
relevante for undervisningen, hvorefter
preparatet blev lagt i 4 % formalin i 3 uger.
Mindre heldyrspraparater, som mus og rotter,
kan saledes leegges i formalin uden perfu-
sionsfiksering.

Efter 3 uger udskiftes oplgsningen med
acetone, hvori det skal dehydreres. Efter en
uge fornyes acetonen (vandkoncentrationen i
acetonen kan evt. males vha. et hydrometer.
Hvis denne forbliver stabil, er preeparatet
dehydreret).

Efter en uge flyttes preeparatet til et glycerin-
bad, hvori det skal ligge i to uger. Herefter
vikles praeparatet lgseligt ind i gaze og leegges
i kartoffelmel for at udtraekke glycerinrester
(alle trin kan udfgres ved stuetemperatur

og kraever egentlig kun et stinkskab med
ATEX-godkendelse).

Anvendelse af plastinerede
praparater i undervisning

| kurser i dyreforsggskundskab, som har til
formal at treene kommende forskere i korrekt
handtering og anvendelse af forsggsdyr, er det
ikke muligt at erstatte samtlige dyr med alter-
nativer, da kursisterne skal opna erfaring med
handtering af levende dyr. Det er dog muligt at
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reducere antallet af dyr i undervisningen ved
at anvende attrapper og modeller (Replace-
ment), sa de fgrste erfaringer med handtering
og fx injektioner udfgres af kursisterne i livlgse
materialer, som silikone og plastik.

Pa Syddansk Universitet anvendes sddanne
modeller, hvorimod man til mere avanceret
mikrokirurgisk traening anvender MD PVC Rats.
Ulempen med plastikmodellerne, i modseet-
ning til Elnady-preeparaterne, er, at struk-
turerne ikke svarer til dyrenes reelle anatomi.

De fgrste erfaringer med plastinerede muse-
modeller er positive, men til dato er der ikke
udfgrt en systemisk kortlaegning af den pada-
gogiske effekt af anvendelsen af plastinerede
preeparater pa kurser i dyreforsggskundskab.

Referencer

F.A. Elnady (2016) The Elnady Technique: An Innovative, New
Method for Tissue Preservation. ALTEX, 33 (3): 237-42. Doi:
10.14573/altex.1511091. Epub 2016 Jan 29.

Abstrakt og preesentation pd https://3rcenter.dk/arrangemen-
ter/symposium-2017/

Anvendte plastikmodeller:

http://www.kokenmpc.co.jp/english/products/life_simulati-
on_models/animal_experiment/lm-046a/index.html

https:/www.nazme.co.jp/product/9-0-serviceinformati-
on/9-2-3rs/kn-590-e/

https:/www.learningcurvedevelopment.co.uk/training-mate-
rials/curvet/

http:/www.microdev.nl/index.php/products/md-pvc-rat
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FORMIDLING

Ogsa 1 2018 prioriterede Danmarks 3R-Center dets formidlings-
meessige forpligtelser. Ud over centerets fortsatte fokus pa en god
hjemmeside valgte bestyrelsen i lighed med de forgaende ar at
veegte Videnskaben pd Besgg hajt. Danmarks 3R-Center prioriterer
formidlingen til skoleelever ganske hgjt af flere grunde: For det
forste er det vigtigt, at den generelle diskussion om forsggsdyr
tages pa et oplyst grundlag, sa eksempelvis en stillingtagen for
eller imod forsggsdyr har hold 1 virkeligheden. For det andet er

det blandt skoleleverne, at vi finder kommende forskere, hvorfor
Danmarks 3R-Center anser det som en fordel, at disse tidligt er blevet
tilegnet viden om forsggsdyr og blevet introduceret for 3R-begrebet.

Danmarks 3R-Center har ogsa deltaget i bade Danmarks Leeringsfestival
og Naturmgdet i Hirtshals for at promovere centerets undervis-
ningsmateriale og for at skabe opmeerksomhed om centerets
generelle arbejde.




26 DANMARKS 3R-CENTER | ARSRAPPORT 2018 FORMIDLING

HJEMMESIDE
3RCENTER.DK

En vigtig brik i Danmarks 3R-Centers arbejde pa
at udbrede kendskabet til de 3R’er er cente-
rets hjemmeside (3rcenter.dk). Fra hjemme-
siden formidles viden pa dansk og engelsk til
bade forsggsdyrs- og alternativmiljget samt
interesserede borgere.

DANMARKS 3R-CENTERS
HJEMMESIDE

Forskere:

Nedenfor praesenteres en oversigt over noget
af det indhold, som kan vare serlig relevant

for henholdsvis forskere, dyreteknikkere, bor-
gere/skolelever og politikere/interessenter.

Dyreteknikkere:

Nyheder fra 3R-verdenen

Information om relevante arrangementer (sym-
posium, miniseminarer, dyrevelferdsorganernes
arsmgde mv.)

Nyhedsbreve

Forskningsmidler

Forskningsprojekter

3R-prisen

Ressourcer til at forbedre din forskning (eks. PRE-
PARE)

Artikler om forsggsdyr og dyreforsgg
Prasentationer fra 3R-centerets afholdte 3R-sym-
posier

Vejledninger til implementering af EU-direktiv
2010/63/EU

Links til undervisningsressourcer (for kommende
forsggsdyrsbrugere)

Links til vaevsdelingstjenester

Arsrapporter

Nyheder fra 3R-verdenen

Information om kommende arrangementer (sym-
posium, miniseminarer, dyrevelfaerdsorganernes
arsmgde mv.)

Vejledninger til implementering af EU-direktiv
2010/63/EU

Links til Ressourcer specifikt for dyreteknikkere
Arsrapporter

Borgere/skolelever:

Undervisningsmateriale om forsggsdyr og de 3R’er
Faktuelle og basale oplysninger om forsggsdyr:

- Hvad bruges forsggsdyr til?

- Hvor mange forsggsdyr anvendes?

- Hvilke dyr bruges som forsggsdyr?

Politikere og interessenter:

M3l og malopfyldningsskemaer for Danmarks
3R-Center

Referater fra bestyrelsesmgder
Arsrapporter
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DANMARKS LARINGSFESTIVAL

6.-7. MARTS

Danmarks 3R-Centers undervisningsmateriale
om forsggsdyr og de 3R’er blev i dagene 6. og
7. marts praesenteret pa Danmarks Larings-
festival af freelancejournalist og gymnasie-
leerer Aiko Sho Nielsen, som i 2016 udarbej-
dede undervisningsmaterialet pa vegne af
Danmarks 3R-Center.

NATURM@DE
24.-26. MAJ

Danmarks 3R-Center var ogsa reprasenteret
pa arets Naturmgde, som er et arligt nationalt
folkemgde om naturen, der foregdr i Hirtshals.
Byen omdannes i tre dage til en festival med
naturdebat i centrum.

Danmarks 3R-Center og Fgdevarestyrelsen, som
hver isar har udviklet undervisningsmateriale
om henholdsvis forsggsdyr og dyrevelfeerd,
delte en stand pa madet for at ggre lerere
blandt de besggende bevidste om materialet,
ligesom tiden brugtes pa at diskutere bl.a.
forsggsdyr med interesserede borgere.

Fadevarestyrelsens undervisningsmateriale
om dyrevelfzerd var meget populeert blandt
leerere. Den store interesse for materialet
gav en god anledning til ogsa at promovere
3R-centerets materiale.

Til Naturmadet havde 3R-centeret udarbejdet
en mindre quiz om forsggsdyr, som mange
valgte at give sig i kast med. Quizzen gav en
god lejlighed for 3R-centerets repraesentanter
til at diskutere og forklare om ngdvendigheden
af forsggsdyr til standens besggende.

Det har vist sig ganske sveert at promovere
undervisningsmaterialet effektivt for gym-
nasielaerere, nar det kun findes digitalt pa
3R-centerets hjemmeside. Danmarks 3R-Center
har derfor besluttet at fa trykt dele af under-
visningsmaterialet, hvilket helt bestemt vil
ggre promoveringen af materialet nemmere

pa diverse leeringsmesser i 2019.

Bade den nyudnavnte miljo- og fodevaremi-
nister Jakob Ellemann-Jensen og tv-veert og
forfatter Sebastian Klein havde fundet tid til
at hilse pd standens medarbejdere og dermed
skabe endnu stgrre opmarksomhed for Fgde-
varestyrelsens og Danmarks 3R-Centers stand.
Danmarks 3R-Center deltager ogsa i Natur-
mgdet i 2019.
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VIDENSKABEN PA BES@G
24.-28. SEPTEMBER

Videnskaben pd Besgg er en foredragsord-
ning, hvor forskere, studerende og andre, der
arbejder med naturvidenskab, teknologi og
sundhed, besgger skoler og fortzeller om et
naturvidenskabeligt emne med udgangspunkt
i eget beskaftigelsesomrade.

Peter Bollen fra Danmarks 3R-Centers besty-
relse tilbgd, i lighed med de to forgaende ar,
forelaesningen Dyreforsgg og alternativer til

dyreforsgg, hvilket i 2018 bragte ham ud pa
fire skoler — to pa Fyn og to i Jylland.

Peter praesenterede en lang raekke faktuelle
oplysninger om forsggsdyr — det vaerende sig
antallet af benyttede dyr i Danmark, formalet
med dyreforsgg, hvilke dyrearter, man anvender
som fors@ggsdyr — ligesom han introducerede
eleverne for 3R-konceptet.

Peter fremviste desuden en film fra en for-
sggsdyrsstald, hvorved eleverne fik et indtryk
af en for mange mennesker ukendt verden.
Foredraget bidrager derved til en afmystificer-
ing af forspgsdyrsomradet, der pa trods af den
store abenhed der eksisterer pa omradet her i
landet, kan virke som en lukket verden.

Det er helt tydeligt, at mange elever er nys-
gerrige pa omradet, ligesom det er tydeligt,

at eleverne synes, at det er synd for dyrene,
men samtidig har en forstaelse for, at vi ikke
kan undveere dyrene i fx udviklingen af medicin
til dyr og mennesker.

Foredraget inkluderede en afstemning blandt
eleverne, hvor Peter fremviste et billede af en
mus i et forsgg, hvortil eleverne vha. deres
telefoner skulle valge imellem fem svarmulig-
heder pd spgrgsmalet:

HVORFOR ER DET (DYREFORSOGET)
OK, ELLER IKKE OK?

Elevernes svar resulterede i fglgende resultat
(114 deltagere):

- DET ER OK, NAR MAN HAR TILLADELSE
TIL DET (4%)

- DET ER OK, HVIS DET ER TIL ET VIGTIGT
FORMAL (54%)

+ DET ER OK'| EN MUS, MEN IKKE HVIS
DET VAR EN HUND (4%)

- DET ER IKKE OK, FORDI MUS 0GSA
HAR RET TIL ET GODT LIV (25%)

- DET ER IKKE OK, FORDI DET ER
IMOD MUSENS NATUR (12%)




FOTO: DANMARKS 3R-CENTER
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3R-AKTIVITETER PA
EKSTERNE NATIONALE
FORSKNINGSINSTITUTIONER

De seneste ar har vi bedt forskere fra en reekke eksterne
forskningsinstitutioner om at forteelle om deres forskning
og deres arbejde med de 3R’er. De seneste ar har bade Aarhus
Universitet, Novo Nordisk og Danmarks Tekniske Universitet
bidraget hermed.

[ ar har hele tre institutioner ydet et bidrag til vores arsrapport.
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3R-INDSATS VED
INSTITUT FOR
HUSDYRVIDENSKAB

Billede tv. En titanium-
kanyle er implanteret i
ileum, sa der kan op-
samles tarmmateriale
til bestemmelse af

tyndtarmsfordgjelighed.

Billede th. Ad libitum
fodret Gottingen mini-
gris anvendt i forsgg
med kostens betydning
for udvikling af fedme

og metabolisk syndrom.

FOTOS: INSTITUT FOR
HUSDYRVIDENSKAB

Henrik Callesen, DV M, Professor, Ricarda Engberg, DV M, Lektor, Mette S. Herskin,
PhD, Seniorforsker, Karin Kvorning Jensen, veterinaersygeplejerske, Helle Nygaard
Laerke, PhD, Seniorforsker, Mette Graves Madsen, Cand mag, Akademisk medarbejder
(Institut for Husdyrvidenskab, Aarhus Universitet)

De 3R’er er centralt for alle der beskaftiger
sig med dyreforspg. Det geelder ogsa pa Insti-
tut for Husdyrvidenskab, Aarhus Universitet
(ANIS), som ligger i Foulum mellem Randers

og Viborg. Her er de 3R’er en integreret del af
savel forskning som undervisning. Vi forleenger
for eksempel vores dyreforsggskurser med en
ekstra dag, sa de studerende far mere tid til at
arbejde med de dyrearter, der er malet for det
meste af vores forskning — svin, kvaeg, flerkrae
og mink.

En del af vores forskning minder om traditionel
dyreeksperimentelt arbejde, og omhandler
dyremodeller, hvor de involverede dyr — typisk
svin, gnavere eller kreaturer — fungerer som
model for mennesker eller for andre dyr.

Et eksempel herpa er ileum-fistulerede grise,
som benyttes til at bestemme naringsvaerdi
i foder og fgdevarer. Modellen anvendes

bade traditionelt til vurdering af svinefoders
naringsveerdi samt inden for den humane
ernzring, hvor der laves en score (DIAAS) for
proteinets naeringsverdi ud fra aminosyreind-
hold og aminosyrernes tyndtarmsfordgjelighed
(billede t.v.).

Et andet eksempel er brug af bade kgdprodu-
cerende svineracer og minigrise til grundlaeg-
gende undersggelser af fordgjelse og omsat-
ning af naeringsstoffer og bioaktive stoffer i
kosten i relation til forebyggelse af livsstils-
sygdomme hos mennesker (billede t.h.).

Vores arbejde med dyremodeller har altid
fokus pa at begraense brugen af levende dyr
til forsgg. For eksempel anvendes i ernzrings-
undersggelser ofte overkrydsningsdesign, hvor
samme dyr fodres med forskellige fodermidler
pa skift. Herved kan antallet af benyttede dyr
reduceres.
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Et andet eksempel er ved test for toksicitet i
forbindelse med godkendelse af nye produkter
til human brug, hvor der i dag bruges tidlige
stadier af befrugtede g fra mus (Mouse
Embryo Assay). Aggene opsamles ved aflivning
af musene og videredyrkes i laboratoriet.

Et alternativ hertil vil vaere brug af tilsvarende
=g fra slagtede svin, hvor opsamling kan
foregd, ndr de alligevel skal slagtes pa dan-
ske slagterier. Sddanne &g kan anvendes til
samme slags test for toksicitet og kan dermed
reducere antallet af ngdvendige mus.

Det vil ogsa give mere detaljerede observationer
om flere betydende faser af a2ggets tidlige
udvikling, og brugen af svin kan derved blive
en endnu mere verdifuld model for mennesker
- ogsa fordi svinet pd mange mader har flere
lighedspunkter med mennesket, end musen
har. Der mangler dog flere sammenlignende
undersggelser mellem &g fra mus og svin, fgr
denne mulighed kan vurderes med tilstraekke-
lig sikkerhed. | gjeblikket arbejder instituttets
forskere pa at skaffe finansiering hertil.

Pa en raekke omrader adskiller ANIS sig imid-
lertid en hel del fra andre, der beskaftiger

sig med dyreforsgg, hvilket har betydning for
vores arbejde med de 3R’er. Den store forskel
forskel er, at vi arbejder med husdyr, som
verden over primart benyttes til produktion af
fgdevarer. Vores dyr er altsa ikke avlede til at
vaere forsggsdyr, og de forhold de holdes under
i landbruger er underlagt sin egen lovgivning.

Billede: Danmark er blandt
verdens fgrende producen-
ter af minkskind. | Danmark
skal mink have permanent
adgang til halm i deres
redekasser.

Meget af vores forskning har dyrevelfzerd, som
et centralt emne. Ikke, som sadan, for at sikre
forsggsdyrenes velferd, men for at belyse

(og om muligt afhjzlpe) velfeerdsudfordringer i
landbruget. Man kan derfor sige, at vores for-
sgg typisk har et andet etisk afszt end klassi-
ske dyreforsgg, idet de som regel ikke gavner
mennesker direkte, men kan gavne artsfaller
til forsggsdyrene i betydeligt omfang. Det

kan vere i forbindelse med forsgg med nye
opstaldningsforhold til husdyr eller forbedrede
metoder til maling af velfaerden hos disse.
Eksempelvis har malinger af hormon-
metabolitter i feces erstattet en del af
behovet for blodprgvetagning hos mink.

FOTO: INSTITUT FOR
HUSDYRVIDENSKAB

Nar vi gennemfgrer forspg for at belyse vel-
feerdsudfordringer, sa bliver dyrene omfattet
af to regelsaet - forsggsdyrslovgivning og
loven om hold af den konkrete dyreart. For at
sikre relevansen af vores forskning — og der-
med reelt fokusere pa de 3R’er og ikke spilde
dyr under forsgg — er det vigtigt for os, at
vores forsgg kan omfatte forhold, som dyrene
reelt oplever i landbruget. Ogsa selvom disse
kan veere belastende. Blandt nylige eksem-
pler pa sddanne problemstillinger er gnsket
om at gennemfgre forsgg med mink, som var
indhusede uden halm i redekassen (ikke tilladt
i Danmark, men normal praksis i andre lande)
eller malkekger, som var forhindrede i at ligge
ned (sker i praksis, fx pga. overbelaegning

af sengebase eller ventetid fgr malkning).
Sadanne forsgg vil pr. definition vare




Billede: Diegivende so med stort kuld.
Det hgje antal grise, som fgdes af
moderne sger, kan give problemer for
savel soens, som grisenes velferd.

FOTO: INSTITUT FOR HUSDYRVIDENSKAB
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belastende for dyrene, idet det jo er belastnin-
gen for dyrene i landbruget, der undersgges.

Et andet eksempel pa det sarlige ved ANIS’
dyreeksperimentelle forskning er at der ofte
ikke findes veletablerede protokoller for vig-
tige parametre, sdsom humane endepunkter.
Der er tilfelde hvor det der foregdr i praksis i
landbruget i sig selv kan vaere tat pa uaccep-
tabelt i regi af regler for dyreforsgg.

Denne udfordring tager vi meget alvorligt og
sgger altid at leve op til vores forpligtelser
med for eksempel etablering af humane ende-
punkter — ogsa selvom det kan skabe situatio-
ner, hvor relevansen af vores forskning kan
stilles i tvivl, fordi vores indgriben i forsggene
pa den made kan blive forskellig fra det, der
foregar i praksis pa staldgangen. Et konkret
eksempel herpa er studier af betydningen af
den hgje kuldstgrrelse, som i dag kendetegner
dansk svineproduktion, og som medfgrer en
betydelig dgdelighed blandt nyfgdte pattegrise.

| forbindelse med studier af store kuld, og hvad
danske landmand og myndigheder skal ggre
for at handtere dette, har forskere ved ANIS i
samarbejde med det lokale dyrevelfzerdsorgan
etableret humane endepunkter for aflivning af
pattegrise, som udsattes for begraenset mal-
keadgang i de fgrste levedage. Sadant arbejde
er afggrende for at sikre reproducerbarheden
af vores forskning og for at sikre forsggsgrise-
nes velfaerd, men der er ikke meget hjzlp at
hente i "vaerktgjskasser” fra den traditionelle
dyreeksperimentelle forskning.
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ARBEJOET MED DE
3R’ER PA UNIVERSITETS-
HOSPITALET FOR STORE
HUSDYR | TAASTRUP

Susanne Nautrup Olsen, dyrlzege, hospitalschef & Julie Fjeldborg, dyrlaege, lektor

Gennem studiet skal dyrleegestuderende opna
en lang raekke essentielle kliniske feerdig-
heder. Ferdigheder, der er ngdvendige for,

at de i deres senere professionelle virke kan
tilbyde dyr i deres varetaegt den bedst mulige
behandling og pleje. Der er en lang tradition
for anvendelse af forsggsdyr i den veterinzer-
kliniske undervisning til indgvning af sddanne
feerdigheder (eksempelvis handtering af dyr;
klinisk undersggelser; medicinske og kirurgiske
teknikker), og der anvendes fortsat forsggs-
dyr. | de senere ar er en rakke alternativer til
indgvelse pa levende dyr dog taget i brug.

En bevilling fra Danmarks 3R-Center har
eksempelvis gjort det muligt at indkgbe en
sakaldt Equine Palpation/Colic Simulator —

en modelhest om man vil — hvorpa de stude-
rende bl.a. kan trane rektalundersggelser.

Nar der i dag anvendes forsggsdyr i under-
visningen pa Universitetshospitalet for Store
Husdyr sker det efter en kritisk stillingtagen

i fagmiljget, herunder inddragelse af de 3R’er
samt tilbagemeldinger fra den lokale dyre-
velfeerdskomite samt studenterevalueringer.
Det er baggrunden for, at det gennem de
seneste 10 ar — trods en stigning i antallet af
studerende pa 50 % - er lykkedes at fastholde,
eller ligefrem nedsatte, antallet af forsggsdyr,
der anvendes i undervisningen, uden at belast-
ningen pa det enkelte dyr er gget.

Det er lykkedes gennem bedre forberedelse af
de studerende ved anvendelse af eksempelvis
modeller og mannequiner - et element i under-
visningen, som de studerende gennem flere ar
har efterlyst: “at kunne treene ferdighederne,
inden de skal udfares pd levende dyr”.

Billede: Rektalsundersggelse er en diagnostisk procedure, der blandt andet
anvendes diagnostisk ved mave-tarmlidelser (kolik) og ved udfgrelse af
gynakologiske undersggelser pa heste. Ud over den teoretiske forberedelse,
forberedes de studerende via 3D-animationer, ligesom en Equine palpation/
Colic simulationsmodel er taget i brug. Den grundige forberedelse har nedsat
belastningen pa vores undervisningsheste, nar de studerende skal gennem-

fare deres forste rektalundersggelser pa levende heste.

FOTO: UNIVERSITETSHOSPITALET FOR STORE HUSDYR
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Billede: | det kirurgiske skills lab. indgves blandt andet suturerings-

teknikker. | den senere kirurgiske gvelse pa levende gris og ko er
den studerende herved bedre forberedt og skal anvende markant
mindre forberedelsestid under gvelsen pa det levende dyr.

FOTO: UNIVERSITETSHOSPITALET FOR STORE HUSDYR

Feerdighedslaboratorier (skills lab.) er i dag

en helt ngdvendig del af dyrleegeuddannelsen,
og de ferdigheder, der tidligere blev indgvet
pa levende dyr, indgves og tranes nu fgrst

pa modeller, mannequiner og simulatorer.

| det ortopaedkirurgiske skills lab indgves
eksempelvis led-injektioner og beskaring

af hove/klove pa heste- og koben indkgbt

fra slagteri.

| det kirurgiske skills lab. er der lavet 19 sta-
tioner, hvor de dyrleegestuderende kan indgve
procedurer som injektionsteknikker, blodprgve-
udtagning og kateterileeggelse i blodarer pa

en plastikhest. Teknikker som efter gvelse kan
traenes pa sederede undervisningsheste og
kger. Der kan 0gsa tranes i steril klarggring til
operation, sutureringsteknikker, bedgvelses-
teknikker m.m. , hvor de opnaede feerdigheder
derefter anvendes til praktisk kirurgi pa afli-
vede eller fuldbedgvede grise. Forberedelsen

i feerdighedslaboratorierne giver stgrre gavn
og nytte, nar den studerende skal anvende
feerdighederne pd et undervisningsdyr, idet
feerdigheden udfgres bade bedre og hurtigere,
hvormed belastningen pa det enkelte dyr i
undervisningssituationen nedsettes, samtidig
med at de studerendes indlering er optimeret.
Indleeringen pa modeller giver en meget tryg
og rolig leeringssituation.

De forsggsdyr, der anvendes til undervisnin-
gen i Taastrup, er dels en flok ”faste beboere”
bestdende af ca. otte heste, fire far og to vom-
fistulerede kvier, dels af forsggsdyr, der aflives
i umiddelbar forlengelse af den undervisning,
de er anvendt til, som eksempelvis de grise der
anvendes til gvelser i kirurgi.

For alle forsggsdyr, men i szrlig grad for

de ovennavnte dyr, som vi har permanent
opstaldet, er der konstant fokus pa optimering
af deres velfeerd i forbindelse med deres brug
som undervisningsdyr, herunder ogsa over-
holdelse af planlagte "fridage” fra undervis-
ning for den enkelte undervisningshest samt
sommerferieophold pa graes. Vores lokale
dyrevelfeerdsorgan bestaende af videnskabe-
ligt personale, dyrleger og dyrepassere spiller
en stor rolle for netop den lgbende optimering
af dyrenes daglige velfeerd.

Det forpligter at anvende levende dyr i under-
visningen - det ved alle ansatte og studerende.
Og en lgbende dialog med fokus pa de 3R’er
anser vi som en ngdvendighed, for fortsat

at kunne have gavn og nytte af det absolut
ngdvendige antal forsggsdyr i undervisningen
af de dyrleegestuderende i Taastrup.

Billede: P3 modeller indleeres dels specifikke veterinarfaglige
feerdigheder som blodprgveudtagning, men modellerne anvendes
o0gsa til eksempelvis demonstration af den for dyrleegen sikker-
hedsmaessige mest forsvarlige udfgrelse af opgaven

FOTO: UNIVERSITETSHOSPITALET FOR STORE HUSDYR
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/I BRUGER FORS@AGSDYR
TIL AT STYRKE BEHANDLINGEN AF
PARASITTER | DYR OG MENNESKER

Stig M. Thamsborg®*, Helena Mejer', Andrew R. Williams®, Peter Nejsum?, Tina V. A. Hansen'
! Parasitologi og Akvatisk Patobiologi, Institut for Veterinaer- og Husdyrvidenskab, KU-SUND

? Klinisk Institut, AU

Nar vi i vores forskergrupper anvender
fors@gsdyr, er det ofte stgrre produktions-
dyr, som svin eller kalve, med henblik pa at
undersgge eller kurere parasitinfektioner, som
almindeligvis findes i disse dyr. En lang raekke
parasitter kan nemlig pavirke husdyrs velferd
og sundhed. Parasitter er som regel knyttet
til en eller fa bestemte arter af vaerter og
gennemgar dels en udvikling uden for vaerten
i det fri miljg og dels en obligatorisk udvikling
i vaerten, som kan blive syg alt athangig af
smitteniveauet. Kun i ganske fa tilfaelde kan vi
fa parasitten til at gennemlgbe hele livscyklus
udenfor veerten i laboratoriet (dvs. in vitro).

Vi er derfor ngdt til at involvere de naturlige
veerter, som forsggsdyr i et vist omfang. Vi

vil i det fglgende redeggre for vores brug af
forsggsdyr, hvorfor denne brug er absolut
ngdvendig, men ogsa, hvordan vi vedvarende
undersgger alternativer til forsggsdyr.

Vi har i langt de fleste tilfalde gode anti-
parasitere midler rettet mod disse infektio-
ner hos vores husdyr, men i de seneste 20-30
ar har vi pa verdensplan, og i Danmark, set
en alarmerende stigning i parasitarter, som
har udviklet resistens mod flere af midlerne.
Resistens ses i hgj grad hos parasitiske orm

1. Holm, S. A,, Sgrensen, C. R. L., Thamsborg, S. M. & Enemark,
H. L. 2014. Gastrointestinal nematodes and anthelmintic
resistance in Danish goat herds. Parasite, 21:37, 10 pp.

(indvoldsorm), men ogsa hos ektoparasitter
(lus, lopper, skab- eller fnatmider m.v.) og pro-
tozoer (encellede parasitter, sa som coccidier i
flerkrae og sma drgvtyggere). Resistens hos de
parasitter, der kan overfgres mellem menne-
sker og dyr (fx visse orm og Giardia), vaekker
serlig bekymring, iseer hvis de behandles med
de samme midler bade veterinart og humant.
Resistens kan i nogle tilfzelde diagnostice-

res med PCR eller in vitro-test pa fritlevende
parasitstadier i ggdningen, og undersggelsen
kreever saledes ikke brug af forsggsdyr. De fle-
ste tests benytter naturligt inficerede dyrien
besaetning, hvor man maler pa agudskillelse
fgr og efter behandling med et middel, hvor
man har en formodet mistanke om resistens
(1). Det medfgrer ringe belastning for dyret

og er som oftest diagnostisk og dermed ikke
omfattet af dyreforsggsloven. Vi har bidraget
til udvikling af guidelines, der netop optimerer
brugen af dyr i sadanne tilfzelde (2). Men nar
vi har identificeret resistente isolater, er vi
ngdt til at foretage den ultimative verifikation
af parasitart og falsomhed i forsggsdyr, der
inficeres med lave doser og derefter aflives

og undersgges (= kritisk test).

Vores studier bidrager til forskning, der skal
beskrive sammenhangen mellem in vitro-

2. Levecke, B., Kaplan, R. M., Thamsborg, S. M., Torgerson,
P. R., Vercruysse, J. & Dobson, R. J., 2018. How to improve
the standardization and the diagnostic performance of the
fecal egg count Reduction test? Veterinary Parasitology,
253:71-78
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malinger og resultat af kritisk test, saledes at
anvendelse af forsggsdyr kan reduceres eller
helt undgas (3).

Netop pa grund af den omtalte resistens

hos indvoldsorm arbejder vores gruppe med
udvikling af alternative metoder til parasit-
kontrol. For tiden fokuserer vi pa udvikling

af foderingredienser, der kan kontrollere
parasitter. Dette udviklingsfelt spander fra
landlevende planter og tang, som undersgges
for stoffer med anti-parasitare egenskaber,
til anvendelse af pre- og probiotika i foderet.
Ved undersggelse af stoffer fra planter benyt-
ter vi som fgrste trin screening ved hjzlp af in
vitro-tests. | disse systemer anvender vi para-
sitstadier, der findes i det fri. Vi har saledes
udviklet en pipeline med =g/larver fra svinets
spolorm (Ascaris suum), hvor vi kan hente
ormemateriale fra naturligt inficerede svin pa
slagteri, og derfor hverken behgver forsggsdyr
til opformering af parasitterne eller til selve
testen (4).

Hvis vi dernaest vil teste effekten overfor de
parasiteere stadier - altsa stadierne inde i
vearten - kan vi i fgrste omgang reducere
anvendelsen af forsggsdyr ved kun at inficere
et eller fa dyr og udtage forskellige stadier,
der sa udsattes for udvalgte stoffer. Dette er
kortvarige tests af fx parasittens bevaegelighed
eller ®@gproduktion, da vi ikke kan holde de
parasitiske stadier i live i mere end 2-3 dage
udenfor vaerten. Ultimativt er vi dog tvunget
til at teste planteprodukterne i relevante
forspgsdyr, fordi vi ikke pa forhand kender de
farmako-kinetiske forhold, herunder meta-
boliske @ndringer af stofferne i fx vommen.

Vi kan navne, at vi fandt en lovende antipara-
siteer effekt af tanninholdige ekstrakter af

NEMARK

bzelgafgrgden esparsette (Onobrychus viciifolia)
in vitro mod samtlige testede ormearter, men
da vi verificerede fundene i eksperimentelt
inficerede kalve, fandt vi kun effekt mod orm i
mavesxkken og ikke mod orm i tyndtarmen (5).
Vi kender endnu ikke arsagen, men formoder,
at det skyldes en pH-afthangig effekt. Tilsva-
rende har det vaeret vanskeligt at undersgge
effekten af pree- og probiotika, som fodertil-
setning til svin uden anvendelse af forsggsdyr,
da effekten af disse forventes at vaere indirekte
via tarmfloraen. Inulin som praebiotikum fer-
menteres nemlig af bakterier i blind- og tyktar-
men, og effekten af probiotika er ogsa athaengig
af den lokale tarmflora. Endvidere skyldes den
anti-parasitare effekt af prabiotika (og sikkert
o0gsa probiotika) et samspil med vartens
immunforsvar (6), der udover brug af relevante
cellelinjer kun vanskeligt kan imiteres in vitro.

| de sidste 20 ar har vi fokuseret pa immuni-
tet, epidemiologi og kontrol af parasitter hos
svin. En af de store fordele vi har haft, er, at
de indvoldsorm, vi har undersggt, har nzert
beslegtede arter hos mennesket. Den oven-
navnte, svinets spolorm, er faktisk zoonotisk,
og humane infektioner er meget almindelige

i udviklingslandene. En anden navnevardig
parasit er grisens piskeorm (Trichuris suis), der
udover at veere teet relateret til menneskets
piskeorm, T. trichiura, anvendes i immuno-
logiske og farmakologiske studier og anses

for at vaere en god model for forholdene hos
mennesket. P& den made gennemfarer vi ikke
blot veterinaer praksis-relevant forskning, men
o0gsa translationsforskning, idet de samme
fund med stor sandsynlighed direkte vil kunne
gavne syge/inficerede mennesker.

Da der i dag er begransede faciliteter pa
mange afdelinger til starre forsggsdyr og
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omkostningerne ved de lengerevarende for-
sgg, som er ngdvendige ved ormeinfektioner,
er ganske betydelige, er vi begyndt med
museforsgg. Denne omstilling har ikke veeret
uproblematisk, og mus inficeres selvfglge-

lig med andre arter af parasitter end dem,
som typisk er relevante for produktionsdyr.
Forelgbige erfaringer har da ogsa vist helt
anderledes forhold ved studier af eksempelvis
interaktionen mellem inulin og infektion i en
model med veaertspecifikke piskeorm hos svin
henholdsvis mus (upublicerede data). Dette
har naturligvis skeerpet vores interesse for
de komparative aspekter, men ogsa peget pa
begransninger ved to sa forskellige modeller.

Sammenfattende kan vi konkludere, at vi i
hverdagen i stgrst muligt omfang anvender

3. Pefa-Espinoza, MA, Thamsborg S, Demeler J, Enemark H.
2014. Field efficacy of four anthelmintics and confirmation
of drug-resistant nematodes by controlled efficacy test
and pyroseguencing on a sheep and goat farm in Denmark.
Veterinary Parasitology, 206(3-4):208-215

4. Williams, A. R., Pena-Espinoza, M., Baas, U., Simaonsen,
H.T., Enemark, H. L., Thamsborg, S. M., 2016. Anthelmintic
activity of chicary (Cichorium intybus): in vitro effects on
swine nematodes and relationship to sesquiterpene lactone
composition. Parasitology (Cambridge), 143(6):770-7

in vitro-tests, og at kvantitative PCR-metoder
fremover vil kunne erstatte en del af de tests,
hvor vi afliver og undersgger parasitbyrder

pa dyr. Da parasitterne har en obligatorisk
udvikling i veertsdyret, er vi fortsat ngdt til at
passere stammerne i enkeltdyr, ikke mindst
for at f& materiale til in vitro-test. Omkost-
ningerne og adgang til faciliteter laegger en
klar begraensning pa forsgg med store hus-
dyr og ngdvendigggr maksimal udnyttelse af
materialet. Men vi er ngdt til at gennemfgre
disse forsgg, da dyrets immunitet og tarmflora
indgar i et komplekst samspil med flere af de
mulige, nye behandlingsformer. Vi begraenser os
til s& fa dyr som muligt i gode hypotese-drevne
fors@g, og som tommelfinger-regel arbejder vi
med infektionsniveauer, der ikke fremkalder
klinisk sygdom (lav belastningsgrad).

5. Desrues, 0., Mueller-Harvey, I., Pellikaan, W., Enemark, H.L.,
Thamsborg, S.M., 2017. Condensed Tannins in the Gastroin-
testinal Tract of Cattle after Sainfoin (Onobrychis viciifolia)
Intake and their Possible Relationship with Anthelmintic
Effects. J. Agric. Food Chem., Feb 22;65(7):1420-1427

6. Myhill, L. J., Stolzenbach, S., Hansen, T. V. A., Skovgaard,
K., Stensvold, C. R., Andersen, L. 0B., Nejsum, P., Mejer, H.,
Thamsborg, S. M. & Williams, A. R., 2018. Mucosal Barrier
and Th2 Immune Responses Are Enhanced by Dietary Inulin
in Pigs Infected With Trichuris suis. Frontiers in Immunology,
9:2557 (13 pp)
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FORSOGSDYRS- 0G
3R-ARRANGEMENTER

For at give et yderligere indtryk af den nationale og internatio-
nale udvikling pa 3R-omradet beskrives i dette kapitel nogle af
de arrangementer, som repreesentanter fra 3R-centeret enten
har deltaget 1, eller centeret selv har arrangeret.




FORSOGSDYRENES DAG
24. APRIL

Forspgsdyrenes Dag afholdes hvert ar den
24. april for at sette fokus pa forsggsdyrene
og arbejdet for dels at reducere brugen af de
levende dyr og dels forbedre forholdene for
de dyr, som endnu bruges.

Forsggsdyrenes Dag blev i ar atholdt i et sam-
arbejde mellem D0OSO (Dyrevaerns-Organisati-
onernes Samarbejds-Organisation) og Sektion
for Eksperimentelle Dyremodeller (KU), hvilket i
gvrigt ogsa er tilfeeldet i 2019.

Peter Mollerup, som er formand i DOSO, holdt
opleegget Dyreveernsforeningernes/D0S0’s

arbejde med forsggsdyrvelferd, hvori han
redegjorde for den positive udvikling, som
forholdet mellem dyrevarnsforeningerne og
forspgsdyrsverdenen har undergdet de sene-
ste mange ar.

For ar tilbage var forholdet ganske anstrengt,
og parterne var mere konfrontatoriske. Fra
dyreveaernsorganisationernes side kempede
man for at fa stoppet dyreforsgg gjeblikke-
ligt, og forsggsdyrsverdenen var praeget af
lukkethed samt en, ifglge Peter Mollerup,
nedladende holdning til personer uden for
forskningsmiljget.
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Siden da har parterne narmet sig hinanden,
idet man har indset, at begge sider kan drage
fordel af dialog og abenhed. Dyrevarnsorga-
nisationerne — DOSO eksempelvis — er gaet

fra et krav om et gjeblikkeligt forsggsdyrs-
forbud til at arbejde for, at man pa leengere
sigt kan undga at bruge levende dyr til forsgg,
og at Replacement bliver det centrale R, nar
forskning skal prioriteres. Denne tilgang har
da ogsa resulteret i, at DOSO, i lighed med
Dyrenes Beskyttelse, har valgt at stgtte op om
Danmarks 3R-Centers arbejde. Fra forsggsdyrs-
verdenens side opfatter man i hgjere grad
dyreveernsorganisationerne som en ligeveerdig
samarbejdspartner, hvilket bl.a. har konkreti-
seret sig i etableringen af 3R-centeret.

Peter Mollerup kvitterede for, at der i dag pa
alle planer ydes en stor indsats for at opfylde
kravene om Reduction, Refinement og Replace-
ment — eksempelvis i Rddet for Dyreforsgg

- som Peter roste for et serigst og grundigt
arbejde. Peter lagde stor vaegt p3, at dialo-
gen er god mellem dyrevaernsforeningerne og
medicinalindustrien, som ofte holder mgder,
konferencer og ekskursioner sammen. Peter
ytrede gnske om, at dette forhold, som i gvrigt
er ganske enestdende i international sammen-
hang, bevares.

Danmarks 3R-Center/Udvalget for Forsggs-
dyr og Alternativer var ogsa repraesenteret i
programmet, idet bestyrelsesmedlem Peter
Bollen holdt opleegget Dyrevelfeerdsorganerne
og arbejdet for at fremme A Culture of Care”.

Begrebet Culture of Care — omsorgskultur —

i en forsggsdyrsfacilitet handler om de veer-
dier og holdninger blandt personalet, der er
afggrende for, hvordan de handler og arbejder
sammen. En omsorgskultur viser sig ved en
samvittighedsfuld og respektfuld holdning og
adfeerd over for dyr og motiverer til accept af
ansvar og ansvarlighed i alle aspekter af dyrs
opstaldning og brug. Denne kultur betyder, at
man ggr mere end blot at opfylde mindstekra-
vene i lovgivningen.

Hvis forsggsdyrsfaciliteten blot tilfredsstiller
lovgivningen pa omradet, sikres en tilfreds-
stillende dyrevelfaerd, pasning og brug ikke
ngdvendigvis. Det er saledes vigtigt, at alle
involverede i bade pasning og forsggsdyrsbru-
gen forpligter sig til 3R-principerne, ligesom
de skal udvise en passende og respekt og
omsorgsfuld holdning overfor forsggsdy-
rene. Uden en sadan omsorgskultur inden for
forsggsdyrsfaciliteten er det usandsynligt,
at bade dyrevelfaerden og de videnskabelige
resultater kan optimeres tilstraekkeligt.

43
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Peter Bollen opfordrede pa vegne af Udvalget
for Forsggsdyr og Alternativer Dyrevelferds-
organerne til, at:

Dyrevelferdsorganerne opfordres til at
kende deres organisatoriske ophang, og
dermed kommunikationsvejen til ledelsen,
sa problemer kan forelaegges ledelsen

ved behov

Dyrevelfeerdsorganerne opfordres til at
kontakte Udvalget for Forsggsdyr og Alter-
nativer ved behov for specifik radgivning
vedrgrende erhvervelse, opdrat, opstald-
ning, pasning og anvendelse af dyr til forsgg
samt udveksling af bedste praksis

Dyrevelferdsorganerne opfordres til at
fremme kommunikationen mellem de fag-
grupper, der beskaftiger sig med forsggs-
dyr pa faciliteter, som er tilknyttet organet.

Dyrevelfeerdsorganerne opfordres til at
holde sig informeret om den til enhver tid
geeldende lovgivning vedrgrende forsggsdyr

Udvalget for Forsggsdyr og Alternativer
afholder et arligt mgde for dyrevelfaerdsor-
ganerne. Dyrevelfaerdsorganerne opfordres
til at deltage aktivt i dette mgde - gerne
med opleg og anden vidensdeling. Der
opfordres derudover til, at Dyrevelfaerds-
organerne ogsa indhenter viden om den
tekniske og videnskabelige udvikling inden
for Replacement, Reduction og Refinement
fra andre mgder og ressourcer

Dyrevelferdsorganerne opfordres til at
kunne dokumentere deres arbejde med

at fremme Replacement, Reduction og
Refinement pa faciliteter, som er tilknyttet
organet .

Dyrevelferdsorganerne opfordres til at
sikre, at dyr der skal genhuses eller szttes
tilbage i et habitat eller produktionssystem,
egner sig til det, og at det, velfeerdsmassigt
set, er den bedste lgsning for dyret.




DET INTERNATIONALE
CULTURE OF CARE-NETVARK

Ved FELASA-kongressen i 2016 omhandlede
flere praesentationer begrebet Culture of Care,
hvilket fik Thomas Bertelsen (Senior laboratory
animal vetenarian) fra Novo Nordisk til at fore-
sla oprettelsen af et netvaerk, som aktivt skal
arbejde for at udbrede omsorgskulturen, idet
en sadan kultur er helt essentiel i arbejdet pa
at sikre lgbende forbedringer af forsggsdyrs-
velfaerden. Netvaerket blev etableret og teeller
i dag 37 medlemmer fra 16 forskellige lande.

MEDLEMMERNE ER:

- Forskere, dyrepassere / dyreteknikere og dyrleger
- Dyrevelfeerdsorganer og nationale udvalg

- Myndighedsrepreesentanter

- Kommunikationseksperter

- Dyrevelferdsorganisationer

Diversiteten blandt medlemmer sikrer, at

der fremmes et velfeerdsklima bade for forsggsdyrene
og for de mennesker, der arbejder med dem.
Medlemmerne forventes at arbejde aktivt

med og for at fremme en omsorgskultur
(culture of care)

VIL DU VARE MED?
Kontakt: Thomas Bertelsen (tsbt@novonordisk.com)

Yderligere information pa https://norecopa.no/
more-resources/culture-of-care
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Dorte Bratbo (Kgbenhavns Universitet) holdt
et spendende opleeg med titlen Bedre velferd
hos grise og gnavere - effekt af handteringsme-
tode og trening. Oplegget gav indtryk af en
forsggsdyrsfacilitet, der i hgj grad har taget
tankerne om en omsorgskultur til sig.

Dortes praesentation kan ses som et opggr
med traditioner og vanetankning — et opggr
med tankegangen “hvorfor &ndre noget,
som virker?”.

Dorte argumenterede for, at en helhjertet
indsats pa at forbedre handterings- og trae-
ningsmetoder ikke blot resulterer i en bedre
velfaerd for dyrene — og dermed forbedrer
forskningsresultaterne - men ogsa resulterer

i bedre velferd for dyrepasserne, hvis arbejde
selvsagt pavirkes positivt, nar de i dagligdagen
har med mere tilfredse dyr at ggre.

Der er saledes gode grunde til at spge for-
bedringer inden for handtering og treening.
Dorte praesenterede en raekke konkrete mader,
hvorpa velfaerden vha. skansom handtering,
skansomme procedurer og belgnningsbase-
rede traeningsmetoder hos henholdsvis grise
og gnavere kan forbedres.

Et godt eksempel pa skdnsom handtering dre-
jer sig om tunnelhandtering af mus frem for
halehandtering — og halehandtering er maske i

virkeligheden et godt eksempel pa en gammel
vane. Tunnelhdndteringen har bl.a. de fordele,
at musens kontakt med dyrepasseren/forske-
ren bliver mere frivillig, ligesom musene bliver
mindre frygtsomme i adfaerdstest med bedre
dyrevelfeerd og forsggsresultater til folge.

Optraeningen af eksempelvis grise vha. klik-
kertraening kan ogsa forbedre dyrevelfaerden,
men traningsmetoden kraever bade kendskab
til dyrene, tid og kreativitet. Man skal sale-
des yde en vis indsats for at opna fordelene
herved. Klikkertraeningen gar ud pa, at vaenne
dyrene til dagligdags- og fors@gsprocedurer

- gerne vha. godbider - for at fa grisen (eller
gnaveren) til at samarbejde frem for at modar-
bejde dyrepasseren/forskeren.

Det kan veere svart at male effekten af klik-
ker-traening eller en mere skansom handte-

ring, hvorfor man er ngdsaget til at stole pa,
hvad man oplever. Derfor er treenede/opda-

terede dyrepassere/forskere essentielle for

bedre dyrevelfaerd.

Dortes pointer om at ggre op med gamle
vaner, fordi man vil dyrevelfeerden og om at
vaere indstillet pa at bruge den tid, som er
ngdvendig for at skabe et ”samarbejdsfor-
hold” dyrepasser/forsker og dyr imellem, er i
gvrigt helt essentielle i arbejdet pa at skabe en
omsorgskultur (culture of care).

FORSOGSDYRENES DAG 2019

Emnet pa Forsggsdyrenes Dag den 24. april 2019
vil veere veesentlig gavn-kriteriet (harm/benefit).

Der afholdes et miniseminar om eftermiddagen
i forleengelse af Forsggsdyrenes Dag.

Emnet pa miniseminaret vil veere dyreforsag og
livsstilssygdomme.

Yderligere information pa Dyreforsggstilsynets
hjemmeside (dyreforsoegstilsynet.dk)
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SCANDINAVIAN SOCIETY FOR
LABORATORY ANIMAL SCIENCE

(SCAND-LAS) 26.

Reprasentanter fra Danmarks 3R-Center del-
tog endnu engang i arets Scand-LAS, ligesom
Adrian Smith, der ikke blot er bestyrelsesmed-
lem i Danmarks 3R-Center, men ogsa sekretar
i Norecopa, var med til at arrangere arets
symposium, som afholdtes i Kristianssand.

Temaet fra mgdet var Beyond legislation -
Best practice in animal research og bgd pa 30
mundtlige prasentationer og fem workshops
(Applied genetics in laboratory mice; Environ-
mental health monitoring; Harm-Benefit analy-
sis — Current concepts and practical approaches;
Recognition of pain and distress in laboratory
rodents; Health monitoring).

Penny Hawkins fra Royal Society for the
Prevention of Cruelty to Animals (RSPCA) holdt
et tankevaekkende oplaeg The 9 to 5 rodent -
Time for change?, der handlede om lyspavirk-
ning af mus og rotter. Om hvad det betyder, at
de handteres og indgar i forsgg i deres inaktive
faser, og om hvilken pavirkning det har, hvis
man kgrer med en omvendt dggnrytme og pa
den made tilgodeser dyrene.

Danmarks 3R-Center fandt foredraget meget
relevant, hvorfor vi har inviteret Penny

-28. APRIL

Hawkins til at holde et lignende foredrag pa
Danmarks 3R-Centers symposium i 2019.

Thomas Bertelsen fra Novo Nordisk holdt et
oplaeg om, hvordan man i virksomheden i

mere end tyve ar har arbejdet proaktivt med
dyrevelfarden, hvilket stemmer godt overvens
med Thomas’ arbejde pa at udbrede kendska-
bet til Culture of Care gennem tidligere omtalte
netvaerk. Med udgangspunkt i Novos selvpa-
tagede bio-etiske forpligtelser praesenterede
Thomas eksempler pa, hvordan man hos Novo
gar lngere pa dyrevelfeerdsomradet end
pakravet fralovgivningens side — det vaerende
sig bedre opstaldningsforhold, ekstra fokus pa
traening af dyr og sikring af en ensartet tilgang
til de 3R’er uanset virksomhedens globale
tilstedeveerelse.

Per E. Ljung fra det ganske nyetablerede
svenske 3R-center holdt oplaegget Barriers,
behaviors and beliefs related to the 3Rs — a sur-
vey among researchers in Sweden. Undersggel-
sen havde det svenske center ivaerksat for at
opna viden om ”3R-tilstanden”, sa det i hgjere
grad blev bekendt med dets malgruppe i dets
arbejde pa at implementere de 3R’er. Ligesom
i Danmark er det serligt Replacement, der
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udfordrer de svenske forskere mht. den prakti-
ske implementering, hvorfor det ser ud til, at
bade det svenske og det danske 3R-center har
nogle af de samme udfordringer foran sig.

Adrian Smith holdt et opleeg om PREPARE,

som er guidelines til tilretteleeggelse af dyre-
fors@g. PREPARE betyder Planning Research and
Experimental Procedures on Animals: Recom-
mendations for Excellence. Andre guidelines,
som fx ARRIVE, er beregnet pa rapportering af
dyreforsgg, nar de skal publiceres.

Formalet med PREPARE er bade at hjalpe
forskere med at forbedre kvaliteten af deres
dyreforsgg og samtidig forbedre dyrevelfaer-
den. Danmarks 3R-Center bakker Adrian og
Norecopa op i udbredelsen af PREPARE.

Du kan finde PREPARE pa Norecopas hjemme-
side: norecopa.no/prepare/

Det var i gvrigt pa dette ars Scand-LAS, at
3R-centerets reprasentanter blev opmark-
somme pa Stuart Ritchie, som holdt foredraget
Unconscious bias in scientific research. De fandt
bade foredragsholder og emnet sardeles
relevant, hvorfor Stuart Ritchie blev inviteret
til at holde samme foredrag ved Danmarks
3R-Centers symposium i november (du kan
laese om Stuarts foredrag senere i denne ars-
rapport i beskrivelsen af Danmarks 3R-Centers
2018-symposium).

En af de interessante workshops pa arets
Scand-LAS drejede sig om at kunne genkende
smerte hos forsggsdyr (gnavere), hvilket krae-
ver bade erfaring og traening. Workshoppen
inkluderede en interaktiv del, hvor deltagerne
skulle kigge billeder og video og vha. scoreark
indikere smerte-associeret opfgrsel.

SCANDINAVIAN SOCIETY FOR
LABORATORY ANIMAL SCIENCE

Scand-LAS was founded in 1970, and as of
today, the Society has around 350 members,
mainly from the Nordic and Baltic countries.
Our mission is to actively promote the under-
standing of the need for animals in research,
the education of personnel involved in the
use of laboratory animals, the accreditation
of laboratory animal facilities and the devel-
opment of Laboratory Animal Science (LAS) as
a scientific discipline. Membership is open to
everyone working within the field of LAS.
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DYREVELFZARDSORGANERNES
ARSM@DE 7. JUNI

Udvalget for Forsggsdyr og Alternativer (UFA)
afholder hvert ar et mgde for dyrevelfeaerds-
organerne, hvor dyrevelfeerdsorganernes
funktion er pa dagsordenen.

Mgderne er med stor succes blevet udbyg-
get pa en sddan made, at programmet for
dyrevelfeerdsorganerne foregar om formid-
dagen, hvorefter mgdet @ndrer karakter til
om eftermiddagen at vare en inspirationsdag
med networking for alle med en professionel
interesse i forsggsdyr.

Christine Nellemann indledte mgdet med at
byde velkommen og praesentere dagens pro-
gram, hvorefter hun fortalte om det arbejde,
som udfgres i regi af Udvalget for Forsggsdyr
og Alternativer.

Christine gjorde desuden reklame for seks
vejledninger, som er udarbejdet af Rddet for
Dyreforsgg, om specifikke forsggsprocedurer
om henholdsvis veegttab, blodpravetagning,
faste, dosering og tumor-modeller, ligesom fem
vejledninger er under udarbejdelse (Brug af
lobebdnd (mus og rotter); Modeller for demye-
liserende sygdomme (fx sklerose); Forsgg med
dyr, der lever i naturen; Adfeerdsforsgg; Model-
ler for neuropsykiatriske sygdomme).

VEJLEDNINGER TIL SPECIFIKKE
FORSPGSPROCEDURER

Rddet for Dyreforsgg har udarbejdet en
lang raekke vejledninger pa bade dansk og
engelsk til specifikke forsggsprocedurer.
Dem kan du finde pa Fgdevarestyrelsens
hjemmeside under Udvalget for Forsggsdyr
og Alternativer.

| samarbejde med bade Rddet for Dyreforsag
og dyrevelfeerdsorganerne har Udvalget for
Forspgsdyr og Alternativer desuden udarbejdet
dokumentet Ansvar ved brug af dyr til viden-
skabelige formdl, som skal precisere tilladel-
sesindehavernes ansvar, hvilket ogsa er

at finde pa Fadevarestyrelsens hjemmeside.

DET DANSKE NETVARK FOR
DYREVELFARDSORGANERNE

For alle medlemmer i danske dyrevel-
feerdsorganer — uanset uddannelse og
stilling

Endnu en mulighed for vidensdeling

Afholder vidensdelingsmgder, hvor en
stgrre skare af medlemmer af dyrevel-
faerdsorganerne kan deltage

Kan arrangere besgg hos deltagerne med
demonstration af dyrevelfaerdstiltag

Medlemmerne kan kontakte hinanden
indbyrdes mht. konkrete spgrgsmal m.m.

Vil du veere med?

Kontakt sekretariatet for Udvalget for
Forsggsdyr og Alternativer/Danmarks
3R-Center for at hgre om mulighederne
herfor pa: info@3rcenter.dk

Pa arets mgde havde Udvalget for Forsggsdyr
og Alternativer valgt at fokusere pd, hvordan
Dyrevelfaerdsorganet kan fremme Replacement,
hvorfor de to andre af Udvalget for Forsggs-
dyr og Alternativers Replacement-specialister,
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Lisbeth E. Knudsen og Erwin Roggen, tog over
efter Christine Nellemann for at fortzlle herom
samt lede op til dagens workshop om emnet.

De omtrent 100 repraesentanter fra de fleste
af landets dyrevelferdsorganer blev delt i syv
grupper for at diskutere emnet. Workshoppen
resulterede i en lang raekke spandende inputs,
som kan inspirere Udvalget for Forsggsdyr og
Alternativer /Danmarks 3R-Center i der fremti-

UDVALGET FOR FORSOGSDYR 0G
ALTERNATIVER

Udvalget skal radgive de kompetente myndig-
heder (i Danmark Dyreforsggstilsynet) og dyre-
velfaerdsorganerne i anliggender vedrgrende
erhvervelse, opdrzt, opstaldning, pasning og
anvendelse af forsggsdyr og sikre udveksling
af bedste praksis. Alle dyreforsggsfaciliteter
skal veere tilknyttet et dyrevelferdsorgan,
som har til opgave at radgive forskere, dyre-
passere, dyrleeger og andre faggrupper om
anvendelsen af de 3R"er i forskningen. Udvalget
skal desuden sikre vidensdeling inden for de
3R er med udvalg fra andre EU medlemslande.
Udvalgets medlemmer er ogsa bestyrelses-
medlemmer i Danmarks 3R-Center.

dige arbejde pa at skabe stgrre opmaerksom-
hed og klarhed om det komplicerede emne.

For andet ar i traek uddelte Udvalget for
Forsaggsdyr og Alternativer deres 3R-pris for
dyreteknikkere. Vinderen blev Sara Mathez fra
LEQ Pharma for hendes idé om modificerede
kaninbure til anvendelse for rotter, hvilket
Sara selv fortzeller om pa fglgende side.

DYREVELFARDSORGAN

Dyrevelfaerdsorganet har fglgende opgaver:

radgive om spgrgsmal vedrgrende dyrenes
velfaerd i forbindelse med erhvervelse,
opstaldning, pasning og anvendelse,

radgive om anvendelsen af principperne om
erstatning, begransning og forfinelse,

orientere om den tekniske og videnska-
belige udvikling inden for erstatning,
begransning og forfinelse,

fastleegge og ajourfgre interne driftsproce-
durer med hensyn til overvagning, rappor-
tering og opf@lgning vedrgrende velfeerden
for de dyr, der huses eller anvendes i insti-
tutionen eller virksomheden,

fglge udviklingen og resultater af projek-
ter under hensyntagen til virkningen pa
de anvendte dyr og identificere og radgive
om faktorer, der yderligere kan bidrage til
erstatning, begransning og forfinelse, og

radgive om planer for, hvordan dyr, der skal
genhuses eller sattes tilbage i et habitat
eller produktionssystem, der er passende for
arten, rehabiliteres - herunder socialiseres.



VINDEREN AF 3R-PRISEN 2018
FOR DYRETEKNISK PERSONALE,
SARA MATHEZ (LEO PHARMA),
HAR ORDET:

Vores rottebure er udviklet med henblik pa
at skabe endnu mere plads end i de hyppigt
benyttede Type-4-bure — bade med hensyn
til areal og hgjde. Vi har derfor benyttet os af
kaninbure med pamonterede plexiglasplader
foran pa buret, sa rotterne ikke kan flygte ud
gennem burenes tremmer (prisen pr. bur er
ca. 3.000 kr.).

Det er indtil videre vores erfaring, at rotterne
ikke bare synes roligere, men ogsa har en
bedre gruppeadfaerd og synes mindre stres-
sede. Vi tror, at arsagen til de positive obser-
vationer er den bedre plads.

Den forbedrede gruppeadfard kan have den
simple arsag, at vi huser fem rotter i hvert
bur grundet den forggede gulvplads i forhold
til ovennazvnte Type-4-bur, hvori der kun
huses to-tre rotter. Ydermere tilgas rotterne
fra en lage i siden af buret — i modsatning til
oppefra, som det er tilfelde i Type-4-burene —
hvilket formentlig er mindre stressende, idet
rottens fiender i naturen ville komme oppefra.

Der skal foretages yderligere studier af, hvor-
dan rotterne praesterer i adfaerdstests efter
ophold i de nye, stgrre bure sammenlignet
med Type-4-burene.

VINDERE:

2017 Josefine Hammer, Heide Lehman og
Janni Oxfeldt (DTU Veterinarinstituttet)

2018 Sara Mathez (Leo Pharma)
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ARSM@DE 2019

Kebenhavns Universitet
Frederiksberg Campus
Biilowsvej 17 (Festauditoriet),
1870 Frederiksberg C

(yderligere information pa Fadevarestyrelsens
hjemmeside - besgg www.fvst.dk og sgg pa
Udvalget for Forsggsdyr og Alternativer).

3R-konkurrence for dyreteknisk

personale 2019

Udvalget for Forsggsdyr og Alternativer athol-
der hvert ar en konkurrence, hvor man kan

Sidste del af arsmgdet var den sakaldte
markedsplads, som er en vaesentlig arsag til,
at Dyrevelfeerdsorganernes Arsmade er blevet
en succes. Markedspladsen gar ud p3, at folk
fra diverse forsggsdyrsfaciliteter medbringer
et eller flere 3R-tiltag — oftest Refinement —
som de har gjort sig positive erfaringer med.
Disse forbedringer praesenterer de for ars-
mgdets gvrige deltagere, som dermed kan
blive inspirerede til lignende tiltag pa egne
faciliteter, ligesom deltagerne sammen kan
idéudvikle pa 3R-tiltagene, som dermed har
mulighed for at forbedres yderligere.

3R-tiltag for inspiration

Praesenterede 3R-tiltag praesenteret pa

vinde op til 25.000 kr. til at iverksztte eller
afprgve et 3R-initiativ eller en 3R-idé. Der
udfyldes et ansggningsskema for at komme
i betragtning til prisen, hvorefter Udvalget
beslutter hvilke(t) forslag, der skal stgttes.

Ansggningsskemaet sendes til
ufa-aarsmoede@fvst.dk (se mere pa Udvalget
for Forsaggsdyr og Alternativers hjemmeside).

Vinderen af konkurrencen praesenteres pa
den abne del af arsmgdet for Dyrevelfaerds-
organerne 2019.

Dyrevelferdsorganernes Arsmgde kan findes
pa Fadevarestyrelsens hjemmeside (fvst.dk)
under Udvalget for Forsggsdyr og Alternativer.
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SYMPOSIUM, FONDAZIONE
GUIDO BERNADINI

206.-29. JUNI

En vaesentlig arsag til at Danmarks 3R-Center
er representeret ved internationale arrange-
menter, er, at vi kan stgde pd spandende fore-
dragsholdere med interessante foredrag, som
vi finder relevante at praesentere ved vores
eget arlige symposium i Ksbenhavn.

Pa netop dette symposium i Italien, som
afholdtes under titlen the three Rs in research
project design: a prerequisite for good science,
var der nogle rigtigt gode oplagsholdere med
serdeles relevante indlaeg, hvorfor vi har invi-
teret hele fire af disse til at deltage som talere
ved Danmarks 3R-Centers symposium 2019.
Det drejer sig om fglgende oplaegsholdere, som
symposiets deltagere bestemt kan gleede sig
til at opleve: Natasha Karp: Sex bias in pre-cli-
nical research; Helene Richter: Never replicate
a successful experiment — facing the reprodu-
cibility crisis in the life sciences; Marco Annoni:
Code of conduct for research integrity; Malcolm
MacLeod: The way forward to implement the
3Rs in research — better science through imple-
mentation of the 3Rs.

Et interessant opleeg, som ogsa er veerd at
navne, var oplegget Transition to animal free
innovations and animal welfare: Have the Dutch
gone totally mad? af Jan-Bas Prins fra universi-
tetet i Leiden, som tog udgangspunkt i, at den
daveaerende nederlandske landbrugsminister,
Martijn van Dam, i marts 2016 anmodede den

nederlandske nationale komite (NCad) om at
udarbejde en tidsplan for udfasning af dyrefor-
sgg inden 2025. Det opsigtsveekkende initiativ
fik en kolossal opmarksomhed i forsknings-
verdenen i bade positiv og negativ henseende,
ligesom initiativet — og hvordan man skulle
forholde sig hertil - blev diskuteret i Danmarks
3R-Center/Udvalget for Forsggsdyr og Alter-
nativer ved flere lejligheder. Her fandt man
bestemt initiativet sympatisk, idet man selv-
folgelig anser en forsggsdyrsfri verden, som
det ultimative mal. Man fandt det dog ikke
formalstjenesteligt at seette en deadline for et
sadant initiativ, ligesom man i gvrigt fandt en
2025-deadline urealistisk.

Jan-Bas Prins kunne fortzlle, at man fra
nederlandsk side havde omformuleret ambi-
tionen fra: The Netherlands should be world-
leader in innovation without use of laboratory
animals in 2025 til The Netherlands should be
trendsetter in animal free innovations, hvor-
ved man fra nederlandsk side kom kritikerne i
mgde, som fandt ambitionen urealistisk, idet
initiativet, ifglge kritikerne, blev kontraproduk-
tiv, fordi det kunne risikere at skygge for bade
reelle (mindre) fremskridt pd omradet og mere
realistiske ambitioner.

Bestyrelsesmedlem, Jan Lund Ottesen, holdt
opleegget The Danish 3R-Center — achievements
2013-2018 and future tasks.
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EUROPEAN CONGRESS ON
ALTERNATIVES TO ANIMAL

TESTING (EUSAAT)
23.-26. SEPTEMBER

Danmarks 3R-Center var endnu engang reprae-
senteret ved EUSAAT, der har udviklet sig til at
vare en kongres, der inkluderer alle de 3R’er.
Man preaesenterede da ogsa konferencen pa
denne made: ”The EUSAAT 2018 conference
focuses in oral and poster sessions on Refine-
ment and Reduction (e.g. animal welfare, educa-
tion) as well as Replacement topics (e.g. disease
models, non-animal tools for basic biomedical
research, toxicity studies, omics techniques,
advanced 3D models including recent progress
in developing human-organ-chips).”

| omegnen af 500 personer fra mere end 50
lande deltog pa kongressen, hvilket bestemt
kan ses som et tegn pa, at de 3R’r har gjort
sin entre ogsa uden for EU. Konferencens
deltagere har ganske varierende baggrunde —
alt fra Ph.d.- studerende, som arbejder med
lovende dyrefri metoder — organ on a chip og
bioprinting eksempelvis — til repraesentanter
fra diverse firmaer og universiteter, for hvem
det stadigveek er ngdvendigt at anvende for-
sggsdyr.

PA EUSAAT var det tydeligt, at tidligere omtalte
begreb, Culture of Care, bestemt er et vaesent-
ligt begreb i forsggsdyrsverdenen anno 2018,
hvor bade Susanna Louhimies fra EU-kommis-
sionen, Thomas Bertelsen fra Novo Nordisk og
Thomas Lund fra Kgbenhavns Universitet pa
hver deres made beskaftigede sig med emnet.

Susanna Louhimies redegjorde for vigtigheden
af, at de enkelte dyrevelferdsorganer arbejder
for at fremme en omsorgskultur (Culture of

Care) pa den enkelte dyrefacilitet. Hun pointe-
rede, at en sadan kultur kun kan skabes, hvis
den enkelte medarbejder engagerer sig heri

— ikke blot personalet, der er direkte knyttet

til arbejdet med dyrene, men ogsa fra ledelse

hgjere oppe i systemet.

Thomas Bertelsen fortalte om vigtigheden af at
opna information om egen institutions aktuelle
omsorgskultur, for at kunne forbedre denne
yderligere. Hos Novo Nordisk har man derfor
udviklet et redskab, som ved hjzlp af ganske
fa spgrgsmal giver viden herom.

Thomas Lund praesenterede resultaterne fra
en undersggelse (Different cultures of care for
lab animals — a comparative study of practices
at universities and private research institutions
in Denmark) foretaget pa Institut for Fadevare-
0g Ressourcegkonomi, Kebenhavns Universitet.
Undersggelsen viste, at der tilsyneladende
eksisterer institutionelle forskelle det private
erhvervsliv og universiteterne imellem, som
pavirker arbejdet pa at skabe en omsorgskultur
pa faciliteten, idet det kunne se ud til, at mani
fgrstnzevnte institutioner synes at vaere bedre
rustede til at implementere tiltag, der under-
stptter arbejdet herpa.

2018 var aret, hvor EUSAAT tog initiativ til at
forsgge at etablere et organiseret samarbejde
de europaiske 3R-centre imellem.

Der er en gledelig tendens i tiden til, at flere
og flere europaiske lande etablerer 3R-centre.
Der er imidlertid meget stor forskel pa centre-
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nes stgrrelse, format og ophang. | nogle lande
er centrene knyttet til en offentlig myndighed,
som det eksempelvis er tilfeeldet for Danmarks
3R-Center. | andre lande er centrene forank-
rede pa universiteter. Nogle centre har nasten
ingen gkonomiske midler, og arbejdskraften

er frivillig. Andre centre har mange ansatte og
uddeler arligt store summer til forskning i de
3R’er. Nogle centre dakker alle 3R’er, mens
andre alene fokuserer pd Replacement. Men
feelles for centrene er en vilje og entusiasme i
forhold til at ggre en forskel pa 3R-omradet og
en interesse i at drage nytte af andre 3R-cen-
tres viden og erfaring.

Ved den arlige EUSAAT-konference var der sale-
des arrangeret en session med prasentationer
af seerligt de nyere 3R-centre i Europa, og der
blev afholdt en paneldebat om emnet mode-
reret af Susanna Louhimies fra Europa-Kom-
missionen. Desuden arrangerede formanden
for EUSAAT, Winfried Neuhaus, et lukket mgde
for repraesentanter fra 3R-centrene, som

ogsa Danmarks 3R-Center deltog i. P4 mgdet
blev det drgftet, hvordan nye og eksisterende
centre i fremtiden kan arbejde sammen og
udveksle viden og erfaring.

Der er stor lyst blandt europziske 3R-centre
til et mere organiseret samarbejde. EUSAAT vil
forsgge at vaere den drivende kraft i forhold til
at sikre en reel etablering af samarbejdet.

1 2019 vil der blive fulgt op med mere afklar-
ing omkring viljen til og mulighederne for
fremtidigt samarbejde centrene imellem.

Indledningsvis er det planen at udarbejde en
beskrivelse af hvert 3R-center med oplysnin-
ger om centerets fokusomrader, kompetencer
og interesser samt hvad centeret kan tilbyde.
Beskrivelserne skal bidrage til at klarleegge
samarbejdsmulighederne og belyse hvilken
form for viden, centrene kan dele med
hinanden.

Initiativet ligger i gvrigt godt i trad med
Danmarks 3R-Centers kontinuerlige fokus pa
internationale samarbejder, som centeret
lige siden dets etablering har arbejdet for at
fremme og som har udmgntet sig i diverse
former for samarbejde med iszer Norecopa.

EUSAAT 2019 AFHOLDES 10.-13. OKTOBER
I LINZ | @STRIG.
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DANMARKS 3R-CENTERS
SYMPOSIUM 5.-6. NOVEMBER

En vigtig del af 3R-centerets arbejde pa at
fremme kendskabet til de 3R’er er atholdelsen
af et arligt internationalt symposium. Sympo-
siet giver centeret lejlighed til at fortzelle om
arets arbejde, ligesom de forskere, som cen-
teret har stgttet gkonomisk, far en platform,
hvorfra de kan formidle deres 3R-projekter for
forsggsdyrs- og alternativmiljget. Danmarks
3R-Center inviterer desuden en raekke natio-
nale og internationale personligheder med
ekspertise pa 3R-omradet til at fortaelle om
deres arbejdsomrade.

Arets symposium blev afholdt i Kgbenhavn
med deltagelse af over 200 personer, der pa
den ene eller anden made har en interesse i

forsggsdyrs- og alternativomradet (forskere,
studerende, dyreteknikkere, dyrepassere,
repraesentanter fra dyrevelfeerdsorganisa-
tioner mv.), hvilket leder os maske hen til
symposiets vasentligste berettigelse, nemlig
at bringe folk sammen, sa de far lejlighed til
at udveksle ideer og networke.

Deltagerne havde desuden mulighed for at
hjemtage forskelligt 3R-relateret materiale

fra symposiet — det veerende sig grimace-sca-
le-posters, PREPARE- og ARRIVE-guidelines mv.
- som Danmarks 3R-Center uddeler pa vegne af
NC3Rs og Norecopa.
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5. NOVEMBER

Arets ordstyrer var Erwin Roggen, som er
bestyrelsesmedlem i Danmarks 3R-Center.
Erwin indledte med at prasentere
Joseph Garner fra Stanford University,
som var symposiets fgrste taler.

THERIOEPISTEMOLOGY — IMPROVING
REPRODUCIBILITY AND TRANSLATABILITY

Joseph Garner, Stanford University, Department of Comparative Medicine, and by courtesy,
Department of Psychiatry and Behavioral Sciences, Stanford, California, USA

Joe Garners oplaeg tog udgangspunkt i den
sakaldte reproducerbarheds- og fortolk-
ningskrise, som, ifglge opleegsholderen, i dag
anerkendes i bredere kredse end tidligere.
Den bredere anerkendelse har givet grobund
for et paradigmeskift pa forsggsdyrsomradet,
hvor man har bevaget sig fra at spgrge (pa
mikro-niveau)

”hvad har vi kontrolleret for i denne (dyre)
model?” til, “hvad har vi valgt at ignorere

i denne model - og hvad er konsekvensen
heraf?).

Pa makro-niveau ser man et skifte fra at anse
dyrene som blotte redskaber til i hgjere grad
at anse dem som varende individer. Det var
derfor Joe Garners opfattelse, at vi i denne tid
er vidner til fremkomsten af en ny disciplin,
som han valgte at kalde Therioepistemology —
studiet af, hvordan viden opnas fra dyreforsgg.

Joe Garner pointerede i forleengelse heraf, at
det pa trods af ovennavnte krise ikke er en
lgsning at opgive dyreforsgg helt, idet dyre-

modeller, nar de anvendes ”korrekt”, stadigvaek
har overordentlig stor forskningsmaessig veaerdi.

| opleegget praesenterede Joe Garner en raekke
spergsmal, som kan benyttes i forbindelse
med en kritisk evaluering (ud fra et Therio-
epistemologisk perspektiv) af biomedicinsk
forskning baseret pa dyremodeller. Det var
oplaegsholderens synspunkt, at spgrgsmalene
meget godt anskueliggjorde omfanget af den
nye disciplin, men tilfgjede, at de med tiden
bade kan &ndre sig eller blive til flere i takt
med, at disciplinen udvikler sig. Joe Garner
papegede desuden, at man ved at formalisere
disciplinen kan begynde at diskutere best
practices, som vil forbedre bade reproducer-
barheden og fortolkningen af den dyrebase-
rede forskning, hvilket i sidste ende resulterer
i fordele for bade mennesker og dyr.

Du kan leese mere om Therioepistemologi

i artiklen Introducing Therioepistemology:
the study of how knowledge is gained from
animal research.
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THE DANISH 3R-CENTER
STATUS

Christine Nellemann, Bestyrelsesformand i Danmarks 3R-Center

Christine Nellemann gav en statusopdate-
ring pa 3R-centerets arbejde dets fgrste fem
levear, hvor hun gjorde rede for de mange
tiltag, der fra centerets side er gjort i arbejdet
pa at fremme de 3R’er i Danmark. Christine
bemarkede, at idet arets symposium var det
femte i reekken, var anledningen god til at
ggre status.

Christines opleeg tog sit udgangspunkt i de fire
arbejdsomrader, hvorunder centeret typisk
koncentrerer dets aktiviteter om:

1. Indsamle og formidle information

Hjemmesiden er selvfglgelig helt central i
arbejdet pa at udbrede kendskabet til forsggs-
dyr og de 3R’er — ikke blot til forsggsdyrs- og
alternativverdenen, men ogsa til befolkningen
generelt. 3R-centeret prioriterer begge mal-
grupper hgjt og Christine kunne fortzlle, at
hjemmesidens besggstal har veeret konstant
stigende i dens levetid.

Arsrapporten er en anden central del af
formidlingsarbejdet i Danmarks 3R-Center.
Denne er hovedsageligt tiltaenkt folk med

en professionel interesse i forsggsdyr og de
3R’er. Arsrapporten giver ikke blot en status
pa Danmarks 3R-Centers arbejde, men leverer
0gsa spalteplads til eksterne folk fra forsggs-
dyrs- og alternativverdenen, som kan fortzlle
om deres arbejde med de 3R’er. Arsrapporten
udkommer i en trykt udgave pa dansk, som
udsendes til 3R-centerets interessenter og
uddeles ved diverse 3R-arrangementer, samt
i en digital udgave (pdf) pa engelsk, som lag-
ges pa 3R-centerets hjemmeside.

Christine fortalte desuden om 3R-centerets
undervisningsmateriale om forsggsdyr og de
3R’er, som er udviklet til henholdsvis grund-
skolens zldste klasser (8.-10. klasse) og til
undervisningen i biologi/biotek pa gymnasiet.
Hun fortalte, at undervisningsmaterialet

for gymnasiet vil blive promoveret ved flere
sakaldte leeringsfestivaler i lgbet af 2019.

2. Initiere og stgatte forskning

Christine kunne fortzelle, at Danmarks 3R-
Center, pa vegne af Miljg- og Fodevaremini-
steren, hvert &r uddeler op til 1,5 millioner til
stgtte af 3R-forskning. | centerets levetid har
3R-centeret stgttet 16 projekter inden for bade
Replacement, Reduction og Refinement (se alle
projekterne pa 3R-centerets hjemmeside).

Dertil har Danmarks 3R-Center initieret to
3R-undersggelser (The Danish 3R survey: know-
ledge, attitudes and experiences with the 3Rs
among researchers involved in animal experi-
ments in Denmark og Replacement in animal
research — a qualitative study of barriers and
opportunities) for at opna et stgrre kendskab
til udbredelsen af de 3R’er i Danmark og der-
med opna viden om, hvilke initiativer 3R-cen-
teret yderligere kan igangsatte for at forgge
udbredelsen endnu mere.

3. Afholde et arlig internationalt symposium
Christine fortalte, at arets symposium havde
deltagerrekord. | de seneste ar har 3R-cen-
teret forsggt at ggre en indsats for at opna
flere udenlandske deltagere, hvilket ogsa er
begyndt at baere frugt med flere end 30 uden-
landske deltagere ved dette ars symposium.
Christine bemaerkede, at det kontinuerligt
stigende deltagerantal — og de i gvrigt positive
tilbagemeldinger fra symposiets deltagere -
tydeligt indikerede symposiets relevans.

4, Internationalt samarbejde

Danmarks 3R-Center har altid vaegtet det
internationale samarbejde hgjt, hvorfor
reprasentanter fra centeret ofte deltager ved
diverse internationale konferencer, symposier,
netveerksmgder osv. Christine fortalte, at
bestyrelsesmedlemmer hyppigt benyttes som
oplaegsholdere ved sddanne arrangementer, og
sekretariatet deltager ofte med posters, lige-
som bade bestyrelse og sekretariat arbejder
pa at skabe kontakter til mulige samarbejds-
partnere eller potentielle oplaegsholdere til
vores eget symposium.
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THE RELEVANCE OF 3R FOR THE ETHICAL
EVALUATION OF ANIMAL RESEARCH

Peter Kunzmann, Institut ftir Tierhygiene, Tierschutz und Nutztierethologie
(Stiftung Tierdrztliche Hochschule Hannover)

| forbindelse med de tilfredshedsundersggel-
ser, som Danmarks 3R-Center udsender efter
dets arlige symposium, har flere deltagere i
tidens lgb efterlyst et etisk oplaeg om dyre-
forsgg og de 3R’er, hvorfor 3R-centeret havde
inviteret Peter Kunzmann, som 3R-centeret
var blevet anbefalet i forbindelse med en kon-
ference tidligere pa aret.

| sit opleeg stillede Peter Kunzmann spgrgs-
malet, hvorvidt de 3R’er — hvor betydningsfuld
konceptet end er - er hele lgsningen pa de
moralske spgrgsmal, som man star overfor i
forbindelse med udfgrelse af dyreforsgg. Peter
fremhavede, at ogsd EU-direktivet (2010/63/
EU) satter ord pa nogle af de hensyn, som

der skal tages til dyrene af moralske grunde.

| direktivet star der saledes, at dyr har en
veerdi i sig selv, som skal respekteres, lige-
som dyrene skal behandles, som de sansende
vaesener de er. Brugen af dyr i forsgg skal
derfor begranses til omrader, som i sidste
ende vil bibringe miljgmassige gevinster eller
sundhedsmaessige fordele for enten menne-
sker eller dyr.

Med udgangspunkt i bogen Nuffield Council on
Bioethics (2015) fremlagde Peter Kunzmann
nogle forskellige positioneringer i forhold til
dyreforsgg rangerende fra det ene yderpunkt
— abolitionisternes position — som er for dem,
som gnsker dyreforsgg gjort forbudt, over de
mere pragmatiske holdninger, som er knyttet
op pa harm-benefit og moralske dilemmaer,
til det andet yderpunkt, for de der mener, at
alle dyreforsgg kan forsvares. Hertil poin-
terede Peter, at de 3R’er ikke kan "tilfreds-
stille” abolitionisterne, selvom Replacement
principielt set har muligheden herfor. Mht.
harm-benefit problematiserede Peter begrebet
harm (lidelse/smerte/ubehag, red.), idet det

er svaert at male i konkrete situationer. Og fordi
forsggene aldrig kan garantere et positivt
resultat, som skal retfeerdiggare den pafgrte
“harm”, er det ngdvendigt at ggre alt for at
nedbringe denne til et minimum af moralske
arsager. Derfor kan de 3R’er tilfredsstille de
mere pragmatiske holdninger mht. dyreforsgg.

Peter Kunzmann forsggte saledes, at kigge
narmere pa 3R-konceptets begransninger

i et stgrre perspektiv. Det var Peters pointe,
at selv efter forskeren i forbindelse med et
dyreforsgg har forholdt sig til de 3R’er og
dermed formindsket dyrenes ubehag/smerte
mest muligt, stadigvaek er ngdvendigt at stille
sporgsmalet, hvorvidt dyrenes "velfeerdstab”
—trods alt — kan forsvares i forhold til de
opnaede fordele ved forsgget. Det er derfor
vigtigt at kigge ngjere pa omfanget af disse
fordele, ligesom det er ngdvendigt at etablere
nogle kriterier for harm-benefit-balancen,
som det ogsa kraeves i EU-direktivet.

FOTO: KIM GRANLI
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TOY ANIMAL SIMULATORS
FOR USE IN SMALL ANIMAL
SURGICAL TRAINING

Rikke Langebaek, Kabenhavns Universitet

Rikke Langebaek underviser veterinzerstude-
rende i kirurgi pa Kebenhavns Universitet.

| dette arbejde ggr Rikke brug af modificerede
tgjdyr, som Rikke selv hele tiden er med til

at udvikle og videreudvikle. Dermed fungerer
tgjdyrene, som alternativer til forsggsdyr, idet
de studerende traener en lang raekke kirurgiske
feerdigheder pa de modificerede tgjdyr, inden
de skal videreudvikle deres kirurgiske feerdig-
heder pa de rigtige dyr. Rikke argumenterede
desuden for, at indlaeringen blev bedre ved
treening pa tegjdyr inden gvelserne pa

levende dyr.

Og der er flere veegtige grunde til at benytte
tajdyr frem for forsggsdyr i undervisningen.
Rikke kunne saledes fortzlle, at det ikke ude-
lukkende er af etiske arsager, at man anvender
tgjdyrene. Anvendelsen af forsggsdyr i under-
visningen er saledes bade besveerligt

og dyrt.

Etiske, praktiske og gkonomiske overvejelser
forte derfor til et pget fokus pa alternativer
og dermed til oprettelsen af et kirurgisk feer-
dighedslaboratorium i 2007. Til laboratoriet
udvikledes ovennavnte tgjdyr, som skulle
benyttes til at undervise fierdedrsstuderende
i grundleggende kirurgi. Og de mere end ti
ars erfaringer med faerdighedslaboratoriet
har vist, at tgjdyrene bestemt er et nyttigt
uddannelsesvarktgj, idet de studerende i ro

og mag opnar fortrolighed og sikkerhed med
de kirurgiske ferdigheder, inden de skal gve
pa de rigtige dyr.

Rikke kunne i gvrigt forteelle, at tgjdyre-

nes hoveddele er genanvendelige og deres
engangsdele er billige og let tilgengelige,
hvormed man for sma penge opnar store
positive gevinster i form af et reduceret antal
dyr, ligesom man i gvrigt opnar fordele i bade
paedagogisk og etisk henseende.

Fglgende oplag fra symposiet er ikke med-
taget her, idet projekterne er beskrevet i
Kapitel 1 (Forskning) i denne arsrapport:

New advanced blood infection model
(stgttet af Danmarks 3R-Center i 2018)
Thomas Emil Andersen (University of
Southern Denmark)

- Transport and metabolism of azol anti-
fungal drugs in the human term placenta
(stattet af Danmarks 3R-Center i 2018)
Caroline @dum (University of Copenhagen)

- The mouse passport
(stgttet af Danmarks 3R-Center i 2018)
Axel Kornerup Hansen (Kgbenhavns
Universitet)
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UNCONSCIOUS BIAS IN
SCIENTIFIC RESEARCH

Stuart Ritchie, Social, Genetic & Developmental Psychiatry Centre, King’s College London

Stuart Ritchies oplaeg tog i lighed med Joe
Garners opleeg sit udgangspunkt i "reprodu-
cerbarhedskrisen”.

Stuart praesenterede en lang raekke af biases,
som (ubevidst) kan snige sigind i alle trin i en
forskningsproces og dermed forringe eller gde-
leegge resultaterne, ligesom de kan umuligggre
en efterggrelse af undersggelsen (du kan se
listen over biases i Stuart Ritchies’ prasenta-
tion her: www.3rcenter.dk/arrangementer/
symposium-2018/).

Stuart Ritchie fremlagde i forlaengelse heraf en
raekke eksempler pa aktuelle initiativer fra den
nyligt opstaede beveegelse Open Science, som
skal komme problemerne med biases til livs.
Det skal bl.a. forega vha. datadeling og pre-re-
gistrering af studier, ligesom den ansvarlige
forsker tilskyndes til at fglge en rekke ret-
ningslinjer i forbindelse med sin forskning —
alt sammen for at gge studiets tilgeengelighed
og gennemsigtighed, sa studierne netop kan
efterprgves.



FOTOS: KIM GRANLI
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TRANSITION TOWARDS
ANIMAL-FREE SAFETY

ASSESSMENT OF CHEMICALS

Anne Marie Vinggaard, Danmarks Tekniske Universitet

Anne Marie Vinggaard indledte sit foredrag
med lidt baggrundsviden om de ca. 350
EU-godkendte pesticider. Hun kunne fortzlle,
at den tilgengelige viden om pesticidernes
potentielle skadelige effekter pa det mandlige
reproduktionssystem er sparsom, hvorfor der
er et presserende behov for at udvikle nye
dyre-fri teststrategier til brug i risikovurderin-
gen af pesticiderne.

Udviklingen af hanners reproduktionssystem
er helt athangig af androgener, som fx testo-
steron, der produceres i fostrets testikler.
Kemikalier, der er i stand til at interferere med
dannelsen af disse hormaner eller kan blokere
androgen-receptorerne, kan forarsage mis-
dannede kgnsorganer, darlig seedkvalitet eller
infertilitet — dysfunktioner, som i stigende

grad ses hos den mandlige del af befolkningen.

Som foredragets titel indikerer, arbejder Anne
Marie og hendes kollegaer pa at finde metoder

til at sikkerhedsteste ovennavnte pesticider
uden at anvende forsggsdyr. Deres strategi er
at kombinere mekanistiske data fra humane
celler med computer-baseret fysiologisk-ba-
seret kinetik-modellering for pesticiderne.
Computermodellerne kan forudsige koncentra-
tionen af pesticid i fostret for en given dosis,
og cellemodellerne kan forudsige den kon-
centration i fostret, der skal til for at opna de
skadelige effekter.

Anne Marie kunne fortzlle, at forskningsgrup-
pen har haft succes med at forudsige hormon-
forstyrrende effekter i hanner af en raekke
udvalgte pesticider. De havde benyttet deres
metode pa tolv udvalgte pesticider, hvoraf de
havde valgt at validere den alternative metode
in vivo for seks af stofferne. De kunne efterfgl-
gende konkludere, at deres metode pa laengere
sigt har potentialet til at reducere antallet af
dyreforsgg inden for omradet.
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SPEED-PRASENTATION AF POSTERS 0G POSTER-
SESSION MED VIN, SNACKS 0G NETWORKING

Efter Anne Maries foredrag l@b en speed-
prasentation af posters og en postersession
af stablen. Deltagere med medbragte posters
var, som noget nyt i ar, blevet tilbudt at give
en to minutters speed-prasentation af deres
respektive posters. P& den made blev det mere
tydeligt for symposiets deltagere, hvem der
havde medbragt de enkelte posters, sa de
vidste, hvem de skulle henvende sig til med
eventuelle spgrgsmal.

Postersessionen fungerede som et socialt
arrangement med vin og snacks — et arrange-
ment, som mange af symposiets gaster havde
valgt at deltage i. Der blev presenteret 17
posters, som i gvrigt kan ses pa 3R-centerets
hjemmeside, og ifglge den efterfglgende til-
fredshedsundersggelse er symposiets gaester
yderst tilfredse med sessionens netvaerks-
maessige muligheder.

POSTERS PA SYMPOSIET

(se alle posters pa 3R-centerets hjemmeside)

3R Centre Giessen — Interdisciplinary Centre
for 3Rs in Animal Research

PREPARE before you ARRIVE: Guidelines for
Planning Animal Research and Testing

Capillary micro sampling (CMS) techniques in
rodents, a Reduction and Refinement method
that delivers high quality data

Charité 3R - the 3R Center of Charité Univer-
sitatsmedizin Berlin

Promoting tissue sharing

The Charles River Animal Model Evaluation
Program

The Danish 3R-Center

Diabetes, blindness & Co: How to assess the
welfare of genetically altered rodents?

Does relative humidity affect reproducibility
of animal research?

Norecopa: a toolbox of online 3R resources

Maximising the research value of animals
through collaboration and designing
experiments around tissue reuse

The Danish 3R-Center — supported projects

The Danish National Committee for the Prote-
ction of Animals used for Scientific Purposes

The effect of relative humidity on water
intake of C57BL/6J mice housed under
conditions of controlled relative humidity
at cage level

The Swedish 3Rs Center — a year in action

Prediction of acute lung toxicity of impregna-
tion products using an in vitro method based
on lung surfactant inhibition

What can we do with experimental animals
after the trial?




FOTOS: KIM GRANLI
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6. NOVEMBER

Erwin Roggen indledte symposiets anden-
dag med praktiske detaljer samt glaedelige
betragtninger om det store fremmgde.
Herefter gav han ordet til dagens fgrste
taler, Thomas Bgker Lund, hvis opleeg ikke
er medtaget i dette kapitel, da rapporten,
som var grundlaget for Thomas’ oplaeg er
beskrevet i Kapitel 1.

DIRECTIVE 2010/63/EU —
FOCUS ON IMPLEMENTATION

AND THE THREE RS

Susanna Louhimies, EU-Kommissionen

Som titlen antyder, tog Susanna Louhimies
udgangspunkt i EU-direktivet, som skal
beskytte dyr, der anvendes til videnskabelige
formal.

Susanna kunne fortzelle, at man fra kommis-
sionens side havde foretaget en nermere
undersggelse af direktivets effekt blandt med-
lemslandene. Undersggelsen viste, at frem-
skridtene pa omradet varierer fra land til land,
hvilket i vid udstraekning skyldes de enkelte
landes meget forskellige udgangspunkter.

Der er bestemt aspekter at gleede sig over pa
forspgsdyrsomradet med europaeiske briller
pa. Susanna neavnte dyrevelfaerdsorganerne,
som bidrager positivt til dyrevelfaerden pa
mange forsggsdyrsfaciliteter, ligesom de

bade bidrager til at hgjne standarten mht.
forskningspraksis og medvirker til at gge
opmarksomheden om de 3R’er. Dyrevelferds-

organerne har desuden en vigtig rolle at spille
i etableringen af en omsorgskultur (Culture of
Care) pa den enkelte forsggsdyrsfacilitet, hvil-
ket samtidig er en vigtig brik i arbejdet pa at
skabe konsensus om sammenhangen mellem
god dyrevelfzerd og god videnskab.

Susanne pointerede ogsa vigtigheden af en
staerk national komite (The National Committee
for the Protection of Animals used for Scientific
Purposes) i arbejdet pa at fremme direktivets
mal, som i lighed med dyrevelfeerdsorganerne
kan lide under utilstrakkelig ekspertise og
utilstreekkelige pkonomiske midler. For de
nationale udvalg er det vigtigt at engagere sig
i dyrevelfaerdsorganernes arbejde og finde en
passende praksis i radgivningen heraf.

Susanna papegede o0gsa vigtigheden af, at alle,
som pa den ene eller anden made har en rolle
at spille i forsggsdyrsverdenen (forskere, dyre-
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passere/dyreteknikkere, kompetente myndighe-
der (Radet for Dyreforsgg/Dyreforsagstilsynet),
m.fl. ), skal have en viden om de 3R’er, hvorfor
det ogsa skal overvejes, hvorfra og hvor-

dan denne viden skal formidles, sa ny viden
kontinuerligt tilflyder de relevante personer. |
dette arbejder spiller 3R-centrene selvfglgelig
en rolle, hvorfor Susanna gledede sig over
etableringen af flere og flere centre.

Afslutningsvis prasenterede Susanna en
rekke aktuelle og fremtidige initiativer fra
Kommissionens side for at fremskynde direk-
tivets malsatninger yderligere, hvilke inklude-
rede flere projekter inden for undervisning og
traening for at bibringe fremtidige generationer
de rigtige veerktgjer og den rette attitude i
forhold til fors@gsdyrsomradet.

Vejledninger fra EU-kommissionen

EU-kommissionen har i samarbejde med
medlemslandene udarbejdet en rekke
vejledninger, der gar mere i dybden med
specifikke omrader i EU-direktivet om
forsggsdyr. Du kan finde fglgende vej-
ledninger pa 3R-centerets hjemmeside:
Dyrevelfeerdsorganer og nationale udvalg;
Uddannelsesramme; Inspektion og hdndhee-
velse; Projektevaluering og efterfalgende
vurderinger; Ramme for vurdering

af belastningsgrad

www. 3rcenter.dk/ressourcer/implemen-
tering-af-eu-direktiv-201063eu/
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ANIMATCH — AN INNOVATIVE WEB-BASED
PLATFORM TO SHARE ORGANS AND TISSUES

(WWW.ANIMATCH.EU)

Annemarie Lang, Charité Universitdtsmedizin Berlin

Med udgangspunkt i EU-direktivet (2010/63/
EU), hvori der star fglgende anmodning: Mem-
ber States shall facilitate, where appropriate,
the establishment of programs for the sharing
of organs and tissues of animals killed, fortalte
Annemarie Lang om AniMatch, som er en web-
baseret tjeneste, som giver forskere mulighed
for at etablere forbindelse til andre forskere
med det formal at dele organer og vev.

Annemarie fortalte, at antallet af dyr, som
benyttes til videnskabelige formal, er steget
ganske dramatisk de seneste mange ar. Ikke
alle disse dyr indgar i egentlige dyreforsgg.
Nogle dyr benyttes saledes udelukkende af
forskeren med henblik pa at indsamle veav og
organer til anvendelse i cellekulturstudier eller
in vitro modeller (dyr, som aflives med hen-
blik pa at udtage organer/vav, defineres ikke
som veaerende forsggsdyr). Andre dyr benyttes

i undervisning. | de fleste tilfeelde benytter
forskeren maske blot et enkelt eller to organer
og bortskaffer derefter resten af dyret. Anne-
marie kunne fortzelle, at AniMatch netop var
blevet etableret for at athjalpe dette spild.

Der er ganske vagtige grunde til, at en vaevs-
delingstjeneste giver mening — det vaerende

sig af bade etiske og gkonomiske arsager eller
en kombination heraf. Deling af vaev kan sale-
des skane et antal dyr for aflivning, ligesom
der er gkonomiske fordele i at modtage vav
fra en vaevsdelingstjeneste frem for at kgbe
levende dyr.

Vaevsdelingstjenesten har desuden potentiale
til at blive en betydelig ressourcebank for vaev
og organer, hvorved forskeren kan fa et stort
antal af det ngdvendige materiale til sin forsk-
ning, ligesom tjenesten i princippet kan give
adgang til materiale fra sjzldne arter.

Afslutningsvis opfordrede Annemarie interes-
serede til at prove AniMatch-demomodellen
(https://demo.animatch.eu/).

Vavsdelingstjenester

Danmarks 3R-Center har med udgangs-
punkt i Annemarie Langs opleeg samlet
nogle links til en raekke vaevsdelingstje-
nester pa centerets hjemmeside:
www.3rcenter.dk/forskning/for-
bedr-din-forskning/
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APPLICATION OF THE 3RS THROUGH POLICY,
INSPECTION, AND PROJECT LICENCE ASSESSMENT
— EXAMPLES FROM THE UK REGULATOR

Peter Gray and Will Reynolds, UK Home Office Animals in Science Regulation Unit

Dette oplaeg blev holdt af bade Peter Gray og
Will Reynolds, som er henholdsvis Head of the
Animals in Science Regulation Unit (ASRU) og
Principal Inspector, ASRU.

Oplegget presenterede en raekke eksempler
pa, hvordan man fra britisk side (regering og
tilsynsmyndighed) pa forskellige niveauer
arbejder for at sikre, at de 3R’er er fundamen-
tet i al videnskab, som involverer forsggsdyr.

| lighed med Susanna Louhimies, som fortalte,
at alle, der pa den ene eller anden made har
andel i forsggsdyrslovgivningen eller forsggs-

dyrsforskningen, skal have en tilstrakkelig
viden om de 3R’er, var det Peters og Wills
holdning, at implementeringen af de 3R’er er
alles ansvar. Det er saledes ikke bare per-
sonalet pa den enkelte forsggsdyrsfacilitet,
som er ansvarlige for implementeringen. De
nationale regeringer og lovgivere skal sdledes
bade inspirere ved deres handlinger og sgrge
for ideelle betingelser for herfor. | forbindelse
med uddeling af forskningsmidler kan man fra
statens side opna stor indflydelse pa de 3R’r,
hvilket er et konkret eksempel p&, hvordan
regering/lovgivere kan inspirere gennem
handling.
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MOUSE HANDLING MADE EASY
— REDUCING ANXIETY IN MICE
AND THEIR HANDLERS

Jane Hurst, University of Liverpool

Jane Hurst fra universitetet i Liverpool gav et
spandende oplaeg om handtering af forspgs-
mus. Idet musen er det hyppigst anvendte
forsggsdyr, sammenholdt med at Janes
praesenterede metoder til handtering af mus
er nemme at implementere pa en dyrefacilitet,
syntes oplaegget meget relevant for mange.
Jane Hurst fortalte, at hendes forsknings-
gruppe har pavist, at den ellers hyppigt
anvendte handteringsmetode, hvor musene
samles op i halen, pavirker dyret negativt,
hvorfor metoden resulterer i stress og angst
hos musene, som derfor kan pavirke forsgg
negativt.

Forskningsgruppen har derfor udviklet en
reekke forbedrede, simple handteringsmeto-
der, hvor man fx samler musen op ved hjzlp
af en sakaldt tunnel (fx et lille plastikrgr) eller
ved at bruge den dbne hand. | oplaegget pree-
senterede Jane Hurst flere forskellige datasat
bag de forfinede (Refinement) metoder, der
alle argumenterede for, at dette er fremtidens
handtering af mus, ligesom hun gav nogle tips
til, hvordan man kan introducere metoderne
pa en dyrefacilitet.

NB. Du kan finde yderligere information pa:
www.nc3rs.org.uk/how-to-pick-up-a-mouse
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UDDELING AF
3R-PRISEN

Naeste punkt var uddelingen af arets 3R-pris,
som skulle uddeles for femte gang i centerets
levetid. Erwin Roggen indledte med at sztte
ord pd prismodtagers meritter, som i besty-
relses gjne har gjort denne til en overordentlig
fortjent prismodtager. Erwin fortalte saledes
om Birgitte Kausholt — modtager af Danmarks
3R-Centers 3R-pris 2018.

Birgitte har arbejdet med at implementere de
3R’er pd institutionelt plan, lige siden hun blev
udpeget som ansvarlig dyrlaege ved Institut for
Klinisk Medicin ved Aarhus Universitet i 2013.
Og lige siden har bestyrelsen for Danmarks
3R-Center vaeret opmarksom pa Birgittes
indsats.

Filosofien bag Birgittes arbejde er at imple-
mentere 3R-forbedringer ved at gge bade
dyreforsggenes validitet og den generelle
viden om forsggsdyrsvidenskab.

| 2015 etablerede prismodtager, i samarbejde
med professor Gregers Wegener, AUGUST

ved Aarhus Universitet, som er en tvaerfaglig
gruppe, der arbejder med systematic reviews

i forbindelse med prakliniske dyreforsgg.
Birgitte har en vaesentlig andel i, at systematic
reviews i dag er en anerkendt 3R-metode.

Som formand for dyrevelfzerdsorganet ved
fakultetet i Aarhus har Birgitte desuden haft
en afggrende rolle i udviklingen af dyrevel-
feerdsorganets overordnede strategiske visio-
ner for 3R-implementeringen pa universitetet.
Sidst, men ikke mindst, blev prismodtagers
interesse for- og store viden om forsggsdyrs-
forskning fremhzavet, hvilket har tilskyndet
fakultetet til at prioritere forbedringer hos
bade dyreteknikkere, forsggsdyrssygeplejer-

sker og dyrlaeger, hvilket har vist sig vigtigt i
3R-arbejdet og ledt til adskillige Refinement-
og reduktions-intiativer, som bestemt med-
virker til en optimering af forsggsdyrsomradet
pa universitetet.

Herefter bad Erwin Roggen Birgitte Kousholt
om at komme pa scenen og modtage prisen.
Efter prisoverrakkelsen og velfortjente klap-
salver fortalte Birgitte naermere om sit arbejde.

Vindere af 3R-prisen:

2014
Ellen Margrethe Vestergaard
Sundhedsstyrelsen

2015
Hanne Gamst-Andersen
Novo Nordisk

2016

QSAR-teamet v. Eva Bay Wedebye
og Nikolai Georgiev Nikolov
Danmarks Tekniske Universitet

2017
Grete @stergaard
Kgbenhavns Universitet

2018
Birgitte Kousholt
Aarhus Universitet




Danmarks 3R-Center uddeler hvert ar en pris
til en person eller til en gruppe af personer
tilknyttet en virksomhed, et universitet eller
noget helt tredje, der arbejder for at fremme
de 3R’er i Danmark.

Prisen bliver uddelt i forbindelse med det
arlige symposium.

Se mere pa:
www. 3rcenter.dk/om-3r-centeret/3r-prisen/

DANMARKS 3R-CENTERS 2019-SYMPOSIUM
AFHOLDES 12.-0G 13. NOVEMBER PA
CHARLOTTEHAVEN | KBBENHAVN.

TILFREDSHEDSUNDERS@GELSE
AF SYMPOSIET

En tilfredshedsundersggelse blandt sympo-
siets deltagere blev foretaget og halvfierds
deltagere tog sig tid til at besvare undersg-
gelsen, hvor deltageren skulle anskueligggre
sin tilfredshed (eller mangel pa samme) med
en karakter fra 1 (ikke tilfreds) til 5 (meget
tilfreds), hvilket resulterede i et gennemsnit
pa 4,3.

Danmarks 3R-Center havde i forbindelse med
udformningen af arets program ikke blot valgt
at fa praesenteret et spaeendende emne, men
ogsa fokuseret pa at fa emnet prasenteret af
en god formidler. Af tilfredshedsundersggelsen
kunne det se ud til, at denne fremgangsmade
blev belgnnet og er vaerd at falge fremover.
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APPENDIX

Pa de fglgende sider kan du finde en status pa de tre projekter,
som blev stgttet af Danmarks SR-Center 1 2017.
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APPENDIX

IMPLEMENTERING AF SMERTEBEHANDLINGS-
METODER TIL ROTTER BRUGT SOM MODEL

FOR GIGT INFLAMMATORISK SMERTE

STATUS (PR. DECEMBER 2018)

Klas Abelson , Kebenhavns Universitet

Mange mennesker lider af diverse kroniske
smerter pga. inflammatoriske sygdomme eller
skader pa nervesystemet. For naervarende
findes der alt for fa behandlinger mod disse
smerter, hvilket medfgrer stor lidelse hos
patienterne. For at kunne udvikle fungerende
leegemidler mod kroniske smerter, er anven-
delse af forsggsdyr helt ngdvendig pa nuvee-
rende tidspunkt.

At anvende forsggsdyr i smerteforskning

er dog et etisk problem, eftersom dyrene

ofte pafgres smerte af forskellig grad. Disse
smerter kan oven i kgbet vaere lengevarende.
Disse dyr behandles sjezldent med smertelae-
gemidler, da der er mistanke om, at smertebe-
handlingen vil pavirke udviklingen af forsggs-
parametre negativt. Vi har dog nylig vist, at
det er muligt at behandle en bestemt dyre-
model for gigt med buprenorfin med forbedret
velfaerd hos dyrene til folge, samtidig med at
relevante forsggsparametre ikke ser ud til

at pavirkes, og modellen saledes stadig

kan anvendes.

Det nuvaerende forskningsprojekt tager sit
udgangspunkt i ovennavnte forskning. Det
pabegyndtes 1. juli 2018 og forventes afslut-
tet i december 2019. Den fgrste del af projek-
tet er planlagt til at forfine og optimere den
aktuelle rottemodel ved at gge succesraten i
udviklingen af modellen og minimere negative
effekter, som fx lekage fra led til omkringlig-
gende vav, som ikke er relevant for modellen.

Da den ph.d.-studerende, som hovedsagligt
arbejder pa projektet, er pa orlov indtil marts
2019, er projektet blevet vedligeholdt af en
videnskabelig assistent, som har arbejdet
videre med at undersgge og forfine mulige
smertebehandlingsmetoder ved brug

af opiaterne buprenorfin og fentanyl.

De metoder vil efterfglgende benyttes i den
anden del af projektet, nemlig at implemen-
tere den mest relevante fundne smerte-
behandlingsmetode, som kan tillempes som
standardsmertebehandling i den aktuelle
model med ingen eller minimal pavirkning
af forsggsparametre.
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UDVIKLING AF CELLE BASEREDE ASSAYS
TIL MALING AF ANTISTOF MEDIERET
BESKYTTELSE MOD KLAMYDIA BAKTERIEN

STATUS (PR. DECEMBER 2018)

Jes Dietrich , Statens Seruminstitut

Formalet med projektet har vaeret at udvikle
to flowcytometri-baserede in vitro-analyser,
der kan teste antistoffers beskyttende funk-
tion mod bakterien Chlamydia trachomatis. Det
ene assay skal male antistof medieret fagocy-
tose og det andet skal male antistoffers evne
til at neutralisere bakterien.

Med hensyn til fagocytose assayet er det
lykkedes os at udvikle et simpelt og hurtigt
flowcytometri baseret assay til at male anti-
stof medieret fagocytose. Denne metode er
meget reproducerbar og egnet til at analy-
sere et stort antal ikke-kliniske eller kliniske
prgver. Disse resultater blev offentliggjort i det

videnskabelige tidsskrift Cytometry Ai 2017
(Cytometry A. 2018 May; 93 (5): 525-532.
Doi: 10.1002 / cyto.a.23353. Epub 2018 Mar 7).

Derudover har vi 0gsa udviklet en flowcytome-
tri baseret metode, der kan male antistoffers
neutraliserende evne - dvs. deres evne til at
forhindre infektion af en malcelle med Klamy-
diabakterien.

Det er vores mal at bruge disse metoder som
screeningsmetoder, der skal reducere de
dyreforsgg, der normalt kraeves til sadanne
analyser.

ANVENDELSE AF PRIMARE NYREISOLATER FRA
MENNESKER TIL UNDERSOGELSE AF DE MOLEKYLARE
ASPEKTER AF BLODTRYKSREGULERINGEN

STATUS (PR. DECEMBER 2018)

Henrik Dimke, Syddansk Universitet

Nyrerne spiller en kritisk rolle i mange funda-
mentale fysiologiske processer. Vasopressin er
et hormon, som er kritisk for vandbalancen, men
ogsa spiller en rolle i blodtryksreguleringen.

Der er studier fra mus, som indikerer at vaso-
pressin stimulerer elektrolyttransportgrer i
nyrerne, men det er uklart, om denne regu-
lering ogsa forekommer i mennesker. Vi har
derfor udfgrt forsgg pa nyreskiver isoleret fra
nyrer fra mennesker, som har faet nyren fler-
net grundet cancer. Disse nyreskiver er blevet
inkuberet med forskellige doser af hormonet
vasopressin. Vi har indstgbt disse vaevsisola-
ter i paraffin og foretaget snit og er hermed
godt i gang med at undersgge de molekylaere

@ndringer i elektrolyttransportgrerne efter
inkubering med vasopressin. Vores prelimi-
nare data indikerer, at der er en @ndret loka-
lisation og muligvis fosforylering (aktivering)
af specifikke transportproteiner efter behand-
lingen med vasopressin, men vi kan ikke se
markante @ndringer. For at se mere markante
forskelle har vi lavet en forsggsserie, hvor vi
har brugt vasopressin receptor antagonisten
Tolvaptan for at hemme receptor aktiviteten i
nyreskiverne, da der lader til at veere vaesent-
lig aktivitet ved baseline. Disse forsgg kgrer
lige nu, og vi planlegger at analysere a&ndrin-
ger i disse transportproteiner ved brug af
immunhistokemi samt membranfraktionering
og western blotting.
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OVERSIGT OVER 3R-PROJEKTER
STOTTET AF DANMARKS 3R-CENTER

2014-2018

PROJEKT _ PROJEKTLEDER STATUS PUBLIKATION

2014

’DEN KUNSTIGE BLODARE’ - EN

MODEL TIL UNDERS@GELSE AF ARE-

FORKALKNING HOS DIABETIKERE

STANDARDISERING AF TARMFLO-

RAEN HOS MUS SOM ET REDSKAB
TIL AT FORMINDSKE ANTALLET AF
DYR | DE ENKELTE FORSOG

FORFINELSE AF DYREMODELLER
FOR SMERTE: UDVIKLING AF METO-
DER FOR AT BEGRANSE SMERTE
HOS FORS@GSROTTER | SMERTE-
FORSKNINGEN

PATOLOGISKE 0G IMMUNOLOGISKE
KONSEKVENSER AF BLODPR@-
VETAGNING PA MUS

2015

UDVIKLING AF EN REAGENSGLAS-
METODE TIL AT FORUDSIGE AKUT
LUNGETOKSICITET AF IMPRAGNE-
RINGSSPRAYPRODUKTER

KAN HONS IMMUNISERES MED
EN AEROSOL | KOMBINATION MED
VACCINERING? UNDERS@GELSE
AF EN IKKE-INVASIV METODE FOR
PRODUKTION AF ANTISTOFFER

KUNSTIG HUD | EN PETRISKAL SOM
ALTERNATIV TIL FORS@GSDYR

Replacement

Reduction

Refinement

Refinement

Replacement

Refinement

Replacement

Mette Bjerre
(Aarhus Unviersitet)

Axel Kornerup Hansen
(Kgbenhavns Universitet)

Klas Abelson
(Kgbenhavns Universitet)

Dorte Bratbo Sgrensen
(Kgbenhavns Universitet)

Jorid Birkelund Sgrli (tidL.
Sgren Thor Larsen)

(Det Nationale Forsknings-
center for Arbejdsmiljg)

Otto Kalliokoski
(Kgbenhavns Universitet)

Mette Elena Skindersg
(June Lissa Hansen)
(Statens Seruminstitut)

Afsluttet

Afsluttet

Afsluttet

Afsluttet

Afsluttet

Afsluttet

Afsluttet

Publiceres fgrst, nar der
er foretaget yderligere
undersggelser og opnaet
flere resultater

Publiceret i Scientific
Reports i marts 2017
(link pé 3R-centerets
hjemmeside)

Forventes snarest
publiceret

(link pd 3R-centerets
hjemmeside)

Forventes snarest
publiceret (link pd
3R-centerets hjemmeside)

Publiceret i ALTEX Online
First i august 2017

(link pd 3R-centerets
hjemmeside)

Ikke publiceret (negative
resultater)

Link til rapport pd
3R-centerets hjemmeside)

Forventes snarest
publiceret

(link pd 3R-centerets
hjemmeside)
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PROJEKT _ PROJEKTLEDER STATUS PUBLIKATION

UDVIKLING AF COMPUTERMODEL- Replacement Marianne Dybdahl Afsluttet Publiceret i Computational
LER TIL FORUDSIGELSE AF KEMIKA- (DTU-FOOD) Toxicology i januar 2017

_ og Computational
LIERS PAVIRKNING AF THYROIDEA N e
HORMONER 3R-centerets hjemmeside)
BRUG AF CELLEKULTUR TEKNIK- Reduction/ Niels Lorenzen Afsluttet Supplerende forsgg skal
KER TIL AT MINIMERE BEHOVET Refinement (Aarhus Universitet) foretages for at muliggare

FOR FORS@GSDYR | UDVIKLING 0G publicering

FREMSTILLING AF VACCINER TIL
OPDRATSFISK

PA VEJ MOD BEDRE BEHANDLING AF Replacement Bjarne Winther Kristensen  Afsluttet Publiceret i Journal of

HJERNEKR/AFT MED NYE CELLE- (Syddansk Universitet) Neuro-Oncology i august
2016 og PLOS ONE i maj

BASEREDE MODELLER 0G FARRE 2016 (link pé 3R-centerets
DYREFORS0G hjemmeside)
ANVENDELSE AF PRIMARE NYRE- Replacement Henrik Dimke Forventes

ISOLATER FRA MENNESKER TIL (Syddansk Universitet) afsluttet

UNDERSOGELSE AF DE MOLEKY- ultimo

LARE ASPEKTER AF BLODTRYKSRE- 2019

GULERINGEN

IMPLEMENTERING AF SMERTEBE- Refinement Klas Abelson Forventes

HANDLINGSMETODER TIL ROTTER (Kgbenhavns Universitet) afsluttet

BRUGT SOM MODEL FOR GIGT- ultimo

INFLAMMATORISK SMERTE 2019

UDVIKLING AF CELLEBASEREDE Replacement Jes Dietrich Afsluttet Publiceret i Journal of
ASSAYS TIL MALING AF ANTISTOF (Statens Serum Institut) Quantitative cell sciences

i marts 2018 (link pa

MEDIERET BESKYTTELSE MOD TP e e e et

KLAMYDIA BAKTERIEN

ET PAS TIL MUS Reduction Axel Kornerup Hansen Afsluttet
(Kgbenhavns Universitet)

NY AVANCERET BLODINFEKTIONS- Replacement Thomas Emil Andersen Forventes

MODEL (Syddansk Universitet) afsluttet
april 2019

TRANSPORT 0G METABOLISME AF Replacement Bjarne Styrishave Forventes

SVAMPEMIDLER | DEN HUMANE (Kebenhavns Universitet) afsluttet

PLACENTA september

2019
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KORT OM DANMARKS 3R-CENTER

Danmarks 3R-Center er et samarbejde mellem Miljg- og Fgdevareministeriet, Dyrenes
Beskyttelse, Dyrevaernsorganisationernes Samarbejdsorganisation (DOS0), LEO Pharma,
Lundbeck og Novo Nordisk. Danmarks 3R-Center arbejder for at fremme de 3R’er i
Danmark og dermed satte fokus pa alternativer til dyreforsgg og skabe endnu bedre
forhold for forsggsdyrene.

DYRENES BESKYTTELSE

”Dyrenes Beskyttelses holdning til forsggsdyr er, at anvendelse af forsggsdyr skal
begraenses mest muligt. Derfor stgtter Dyrenes Beskyttelse aktivt Danmarks 3R-Centers
arbejde med at erstatte, begrense og forfine brugen af forsggsdyr. Ikke mindst har vi stor
tiltro til, at arbejdet med fremme udvikling af og kendskabet til alternativer til forsggsdyr
vil bidrage til, at Dyrenes Beskyttelses gnske om afvikling af forsggsdyr kan opnas.”

DYREVARNSORGANISATIONERNES SAMARBEJDSORGANISATION (DOSO)

”D0S0’s overordnede mal er afskaffelse af dyreforsgg. Derfor arbejder DOSO aktivt for
at fremme udarbejdelse, validering og implementering af alternativer til dyreforsgg ud
fra princippet om de 3R’er. En aktiv indsats og stgtte til Danmarks 3R-Center er en god
mulighed for at nd malet.”

LEO PHARMA

”Mange af vores tests og forsggsmodeller inden for udviklingen af laegemidler til
behandling af hudlidelser er delvist erstattet af laboratorietests. For med sikkerhed at
kunne vurdere leegemidlers effektivitet, samt opfylde myndighedskravene, er vi dog forsat
ngdt til at anvende forsggsdyr i udviklingen af leegemidler. Pa LEO Pharma er vores ”animal
welfare policy” centreret omkring de 3R’er, og vi har initiativer i gang til at begranse,
erstatte og forfine brugen af forsggsdyr mest muligt. Derfor er en naturlig del af denne
politik at stgtte det nationale 3R-center for at gge ressourcerne inden for de 3R’er.”

LUNDBECK

"For at kunne udvikle sikre og effektive legemidler, er vi pd Lundbeck ngdt til at anvende
forsggsdyr. Vi straeber efter kontinuerligt at optimere forholdene for disse dyr, og
benytter alternative metoder, nar det er muligt. Det var derfor et naturligt valg for os at
stgtte Danmarks 3R-Center, saledes at vi kan veere pa forkant med udviklingen indenfor
de 3R’er. Gennem dette samarbejde stgtter vi den fortsatte udvikling af alle 3R’er,
samtidig med at vi holder os orienteret om nye idéer og tiltag, som kan komme vores
forsggsdyr til gode.”

NOVO NORDISK

*Det er endnu ikke muligt at udvikle medicin, der er effektiv og sikker for patienter, uden
brug af forsggsdyr. Novo Nordisk og Danmarks 3R-Center har samme gnske om at fremme
udviklingen af alternativer til dyreforsgg; begraense brugen af forsggsdyr; forbedre
forholdene for forsggsdyr samt at formidle viden om alternativer til dyreforsgg. Novo
Nordisk arbejder aktivt for at opna disse mal og stetter derfor ogsa aktivt Danmarks
3R-Center.”





