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Bestyrelsen i Danmarks

3R-Center bestdr af Christine
Nellemmann, Peter Bollen, Axel Karnerup
Hansen, Lisbeth E. Knudsen, Jan Lund
Ottesen, Erwin Roggen og Adrian Smith.

Du kan leese om de enkelte bestyrelses-
medlemmer pa:
3rcenter.dk/om-3r-centeret/bestyrelsen

FORORD
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KARE ALLE

2020 har pa grund af coronaen veret et anderledes

ar for Danmarks 3R-Center, som det vist har veeret for
stort set alle andre ogsa. Et af vores vigtigste formal
er at formidle viden om de 3R’er til den interesserede
omverden. Det har vi hidtil gjort med stor succes pa
vores to store arlige begivenheder, nemlig vores inter-
nationale 3R-symposium og dyrevelfaerdsorganernes
arsmgde. Begge disse arrangementer blev aflyst i 2020
pd grund af risikoen for at sprede covid-18. Formidlin-
gen i 2020 har derfor hovedsageligt taget sit udgangs-
punkt i vores hjemmeside og i forbindelse med en raekke
online-begivenheder.

P4 trods af symposiets aflysning uddelte vi alligevel
arets 3R-pris, som i ar tildeltes lektor Dorte Bratbo
Sgrensen fra Kgbenhavns universitet. | bestyrelsen er

vi dybt imponeret af hendes tilstedevarelse i et veld
af forsggsdyrsrelaterede fora, hendes aktiviteter med
udbredelse af viden om forsggsdyr og — selvfglgelig —
af hendes forskning til gavn for forsggsdyrene. Jeg vil
gerne benytte denne lejlighed til endnu engang at gnske
Dorte tillykke med prisen.

En tilbagevendende begivenhed er de arlige udmgnt-
ninger af forskningsmidler til 3R-omradet, hvor vi altid
gleeder os til at leese de mange ansggninger. Ansggning-
erne viser et engagement for omradet, og modtagerne
af forskningsmidler far mulighed for at preesentere
deres forskning pa vores sympasium og pd vores hjem-
meside, sa endnu flere end ellers bliver opmeerksomme
pa projekterne.

lgen i 2020 blev tre nye forskningsprojekter sdledes
bevilget stgtte af 3R-centeret. Man kan pd vores hjem-
meside se en oversigt over samtlige bevilgede projekter
siden 3R-centerets etablering i 2013, ligesom man kan
fa et overblik over de publikationer og den viden, som
projekterne udmgnter sig i.

Vi har i lighed med de seneste fem ar inviteret en eks-
tern institution til at fortzlle om deres arbejde med de

3R’er i vores arsrapport. | &r kan | leese om 3R-
aktiviteterne pa Lundbeck.

Jeg vil gerne takke Dyrenes Beskyttelse, DOSO, LEO
Pharma, Lundbeck, Novo Nordisk og Ministeriet for Fgde-
varer, Landbrug og Fiskeri for deres stgtte til Danmarks
3R-Center i 2020. Vi oplever en meget fin opbakning fra
vores finansielle stgtter i lgbet af &ret, hvilket er til stor
gavn for centeret.

Jeg vil gerne ogsd benytte lejligheden til endnu engang
at takke mine engagerede bestyrelseskollegaer og det
dygtige og pligtopfyldende sekretariat for en flot indsats
i lgbet af 2020. Det har veret en forngjelse at samar-
bejde med jer.

Afslutningen pd 2020 peger selvfglgelig ogsd ind i 2021,
hvor vi hdber pd igen at kunne atholde de dbne arrange-
menter til gavn for badde networking og videndeling.

2021 er ogsa aret, hvor fremtiden for Danmarks 3R-
Center skal afggres, da ministeriet og ovennavnte stgt-
ter af centeret skal beslutte sig for, om de gnsker ogsa at
stgtte centeret fremover. Hvis det er tilfaeldet, skal der
nedszttes en ny bestyrelse med virkning fra 1. novem-
ber 2021. Jeg vil gerne opfordre alle med ekspertise
inden for mindst et af de 3R"er om at overveje at deltage
i dette interessante og givende arbejde.

Jeg takker selv af som formand med udgangen af 2020
pga. mange andre arbejdsopgaver, men fortsaetteri
bestyrelsen under professor Axel Kornerup Hansens
formandsskab. Vi vil i gvrigt i 2021 udgive et notat om
centerets aktiviteter og succeser igennem centerets
snart otte dars eksistens, som den naste bestyrelse kan
veelge at lade sig inspirere af. Det gleeder jeg mig til.

Mange hilsener

Christine Nellemann
bestyrelsesformand i

Danmarks 3R-Center (2013-2021)
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FORSKNING

En vigtig del af Danmarks 3R-Centers arbejde er - pa vegne af fgde-
vareministeren - at yde gkonomisk stgtte til 3R-forskningsprojekter.
En gang om aret giver Danmarks 3R-Center derfor mulighed for at
sgge stotte til et forskningsprojekt, som pa den ene eller anden made
har potentiale til at forbedre et omrade af forsggsdyrsomradet vha.
Replacement, Reduction eller Refinement.

FORSKNINGSMIDLER

3R-centeret varetager uddelingen af 1,5 millioner kr. arligt for at stgtte
forskning inden for et eller flere af de 3R'er Replacement, Reduction
eller Refinement.

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

= Kva UtEt Persaner med en forskningsmaessig tilknytning til enten
- Gennemf@r[ighed en organisation, institution eller virksomhed i Danmark.
- REI.evanS Der kan sgges op til 500.000 kr.

FORSKNINGSMIDLER 2022
Neaeste ansggningsrunde — forskningsmidler for 2022 — dbnes i lgbet af sensommeren 2021.

Hold dig opdateret pd 3R-centerets hjemmeside 3rcenter.dk eller
tilmeld dig Danmarks 3R-Centers nyhedsbrev 3rcenter.dk/nyhedsbrevstilmelding

FOTO: ISTOCK




FORSKNINGSPROJEKTER
ST@TTET AF DANMARKS

3R-CENTER | 2020

Danmarks 3R-Center modtog
21 ansggninger om stotte,
hvoraf nedenstaende tre
projekter tilsammen tildeltes
1,5 millioner kroner.

FOTO: BIOMEDICINSK LABORATORIUM SDU

LAS MERE PA
3RCENTER.DK

Vidste du..

At Danmarks 3R-Center har stgttet hele
22 projekter i centerets levetid? Du kan
finde en liste med alle projekterne i
arsrapportens appendix, ligesom du kan
finde mere information om projekterne
pa 3R-centerets hjemmeside
3rcenter.dk/forskning/forskningsprojekter

FORSKNING
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NYE METODER TIL UDFORSKNING
AF SAMSPILLET MELLEM CELLER,
OMGIVENDE VAV 0G MEKANISKE
KRZAFTER | KARSYGDOMME

Julian Albarran Juarez
Aarhus Universitet

Areforkalkning kan mindske muligheden for at leve et
langt og godt liv. Det er i dag den hyppigste dgdsarsag
i verden. Dyremadeller for sygdommen ggr det muligt
at udforske de bagvedliggende mekanismer, som ikke
kan lade sig ggre i mennesker. Forskere har gennem
de seneste artier klarlagt mere end 800 mader at
heemme areforkalkning i mus. Desveerre har kun en
meget begrenset del af denne viden fundet vej til kli-
nisk behandling af mennesker. Det skyldes muligvis, at
dreforkalkningsprocessen i mus er for forskellig fra den
i mennesker.

| raske kar er funktionen af celler taet kontrolleret af det

lokale miljg af proteiner, signalmolekyler og mekaniske
kreefter. | forbindelse med udviklingen af &reforkalkning
— og andre sygdomme i pulsdrer — reagerer de glatte
muskelceller pa forandringen i deres omgivelser og for-
andres dermed til at blive hurtigt-delende og sygdoms-
fremmende celler. Den samme forandring af celletype

kan observeres, nar glatte muskelceller fiernes fra
deres normale miljg og dyrkes i labaratoriet. Klassiske
studier har vaeret udfgrt med almindelig celledyrkning,
hvor cellerne vokser p& harde plastikoverflader, hvor-
for de lider af en grundlaeggende svaghed: de lokale
signaler, som cellerne modtager i kroppen i farm af
kompasitionen af det omkringliggende bindeveyv og de
mekaniske kreefter, er ikke til stede her. Derfor kan glat
muskelcellefunktion i karsygdomme i dag bedst stude-
resilevende dyr.

Vivili projektet etablere nye dyrkningsmetoder far
humane glatte muskelceller, der genskaber de meka-
niske og fysiologiske forhold, som eksisterer i pulsdrer.
Det er malet, at metoderne kan erstatte brugen af
levende dyr til forskning i glatte muskelceller og sam-
tidig fgre til nye behandlinger af karsygdomme, der er
domineret af vaekst af forandrede glatte muskelceller
— herunder areforkalkning.
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FORSKNING

INTRODUKTION AF NYE

HUMANE £X VIO MODELLER

TIL UNDERSOGELSE AF
TUMORBIOLOGI VED NYREKRAFT

Kirsten Madsen
Syddansk Universitet

Nyrekreft er en hyppig sygdom med 400.000 tilfeelde
arligt pd verdensplan. | Danmark diagnosticeres 800-
300 nye patienter arligt, og nyrekreeft er séledes den 9.
hyppigste kraeftform hos bade maend og kvinder. Denne
kreefttype er en hgjrisikosygdom med en hgj dgdelighed
og en 5-ars overlevelse pd kun 40%. Patienter, der har
sygdom udelukkende lokaliseret til nyren, behandles
med kirurgi, hvarimod patienter, hvor sygdommen har
spredt sig, tilbydes medicinsk behandling med tyrosin
kinaseh@mmere (TKI). Denne behandling er associeret
med mange bivirkninger, og overlevelsen for denne
patientgruppe er kun 1-2 ar. Behovet for udvikling af
nye behandlingsmuligheder er derfor stort.

Identifikation af nye behandlingstargets — og dermed
nye medicinske behandlingsmuligheder — baseres i dag
hovedsageligt pa cellelinjer og dyreeksperimentelle
studier. Formalet med vores projekt er at etablere og
validere nye humane ex vivo modeller, der kan anvendes
til undersggelse af tumorbiologien ved nyrekraeft. Vi vil
anvende friskt tumorvayv, der indsamles fra nyrer, der
flernes pa Odense Universitetshospital, hvorfra en vifte
af ex vivo madeller vil blive testet — inklusiv primarkul-
turer af kreeftceller, 3D-sfeeroider og skivekulturer.

Vi forventer, at validering og implementering af disse
nye modeller kan bidrage til at identificere nye behand-
lingsmuligheder ex vivo, der i hgjere grad kan overfgres
til human in vivo tumarbiologi, og at antallet af forsggs-
dyr, der anvendes inden for dette felt, kan reduceres
signifikant.

FOTO: BIOMEDICINSK LABORATORIUM SDU

FORSKNING
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METAANALYTISKE

UNDERS@GELSER FOR AT
AFKLARE MANGLERNE VED
ADFARDSTESTS | PRAKLINISK

MEDICIN

Otto Kalliokoski
Kgbenhavns Universitet

En af de stgrste udfordringer i moderne medicinsk
forskning er manglen pa reproducerbare resultater.
Resultaterne fra et musestudie udfgrt i et laboratorium
kan vere helt forskellige fra et studie, som er udfgrt —
med mus af samme stamme - i et andet laboratorium.
Forklaringen er som regel, at de originale resultater er
enten updlidelige eller forkerte. Desvaerre er kontrol af
forskningsresultater af tidligere udfgrte forsgg meget
tidskravende. | mellemtiden bliver udviklingen af
behandlinger og medicin baseret pa sddanne resultater,
som derfar kan vise sig ineffektive. Det har mange sam-
fundsgkonomiske omkostninger i form af mislykkede
investeringer, ligesom det giver grobund for urealistiske
forh&bninger hos sdrbare patientgrupper. Ydermere
fgrer det til et ungdigt forbrug af forsggsdyr.

Neurovidenskab er det medicinske felt, der producerer
flest forskningsresultater, som ikke kan reproduceres.

Dyreforsgg inden for neurovidenskab er ofte afhengige
af adfeerdstests. Disse tests kan eksempelvis involvere
rotter, der skal lgbe gennem labyrinter for at teste
deres hukommelse, eller mus, der skal trykke pa en
pedal i en kasse for at teste musenes motivation. Resul-
tater, der ikke kan reproduceres, kan ofte spores tilbage
til sddanne adfaerdstests. Nogle af disse tests er mere
end 50 ar gamle. De underliggende teorier er uklare og
de fordrsager ungdvendig lidelse hos dyrene.

Vi gnsker at sddanne foreeldede metoder erstattes

med nye og bedre alternativer. Malet er at drive denne
@ndring gennem en omfattende metaanalyse af histo-
riske data. Vi forventer, at vi ved hjeelp af moderne stati-
stiske metoder og utilslgret kammunikation kan komme
frem til budskabet om, at mange af de etablerede
adferdstest burde have vaeret erstattet for lenge siden.
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DANMARKS 3R-CENTERS 3R-PRIS

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 i Danmark, som har gjort sig seerlig bemaerket pa 3R-omradet.

Vindere af Danmarks 3R-Centers 3R-pris

2014 Ellen Margrethe Vestergaard 2018 Birgitte Kousholt
Laegemiddelstyrelsen Aarhus Universitet

2015 Hanne Gamst-Andersen 2019 Thomas Bertelsen
Novo Nordisk Novo Nordisk

2016 QSAR-teamet v. Eva Bay Wedebye 2020 Dorte Bratbo Sgrensen
og Nikolai Georgiev Nikolov Kgbenhavns Universitet

Danmarks Tekniske Universitet

2017 Grete @stergaard
Kgbenhavns Universitet

Q

LAS MERE PA
3RCENTER.DK

Vidste du..
At du kan nominere dig selv eller en /
kollega til Danmarks 3R-Centers /
3R-pris? Se mere her: /
3rcenter.dk/om-3r-centeret/3r-prisen /
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Dorte Bratbo Sgrensen fra Kgbenhavns Universitet
blev drets meget fortjente modtager af Danmarks
3R-Centers 3R-pris. Dorte blev dermed den syvende
vinder af prisen.

Arets corona-situation havde resulteret i en
aflysning af Danmarks 3R-Centers symposium, hvar
3R-prisen normalt overraekkes vinderen. Derfor
planlagde 3R-centeret at overraske Dorte pd hendes
arbejdsplads — og overrasket blev hun bestemt, da
bestyrelsesformand Christine Nellemann og sekre-
tariatschef Tom Bengtsen dukkede op med cham-
pagne, blomster ag diplom for at give hende den
gode nyhed.

Christine holdt en tale for Dorte, som tydeliggjorde,
at Dorte er en meget fortjent vinder af 3R-prisen.
Faktisk indledte Christine med at forteelle Dorte,

at det for Danmarks 3R-Center aldrig havde veret
et spgrgsmal, om Dorte skulle tildeles prisen, men
hvorndr Darte skulle tildeles prisen, fordi Danmarks
3R-Center i hele centerets levetid havde lagt marke
til Dortes kolossale engagement pa forsggsdyrsom-
radet.

Christine kunne herefter opremse en imponerende
liste af Dortes bedrifter pd forsggsdyrsomradet:

"Du sidder i Radet for Dyreforsgg — og har gjort det
siden 2009; Du er medlem af instituttets dyrevel-
feerdsargan; Du er den drivende kraft i center for

FOTO: DANMARKS 3R-CENTER

Anvendt Forsggsdyrvidenskab (CALAR); Du er formand
i CeLAT (Centre for Laboratory Animal Training), som i
vores optik er et perfekt eksempel pd Culture of Care
— det at | drager omsorg og tager ansvar for dyrenes
velbefindende og gar langt leengere end det loven
tilsiger; Din forskning drejer sig hovedsageligt om at
optimere dyremodeller — om det drejer sig om blod-
prgvetagning pa den mest skdnsomme facon, brug af
naturlig adferd som indikator for velfeerd, klikker-
trening — alt sammen forskning, som skal forbedre
dyrenes vilkdr; Du er medforfatter pd den nyligt
udgivne bog Animal-centric Care and Management —
Enhancing Refinement in Biomedical Research, som
netop drejer sig om at udvide Refinement-begrebet,
sd man gar endnu leengere; Du underviser pa afde-
lingens forsggsdyrskurser, ligesom du altid stiller dig
til radighed som oplaegsholder pa Dyreforsggstilsy-
nets miniseminarer; Du har de seneste ar arrangeret
Forsggsdyrenes Dag i samarbejde med DOSO — og jeg
kunne blive ved."

Christine udtrykke sin beundring over, at Dorte
nermest virker allestedsnarvaerende i forsggsdyrs-
verdenen, hvorefter Christine afsluttede sin tale med
fglgende ord:

"Vi er sikre pd, at din store indsats skyldes en oprig-
tig keerlighed til dyrene. Den egenskab kan Danmarks
3R-Center ikke tage noget som helst af @ren for, men
vi kan anerkende den, som vi ggr i dag ved at give dig
3R-prisen. Tillykke Dorte".

Dorte Bratbo Sgrensen
Kgbenhavns Universitet

3R er et efterhdnden veletableret begreb, hvor Replace-
ment og Reduction beskaftiger sig med, hvordan man
undgar at bruge levende dyr og Refinement har fokus
pa at forbedre livet for de dyr, som bruges. Refinement
handler sdledes om at finde metoder til at optimere
dyrenes velferd. Det er vigtigt, at Refinement ikke
fokuserer pd, at dyrene skal undgd ubehag, smerte og
lidelse, men o0gsd pd at dyrene skal have mulighed for
positive oplevelser. Samtidig skal man veere opmaerk-
som pa, at Refinement geelder hele dyrets levetid og
dermed ogsd i forbindelse med transport, opstald-
ning og daglig pasning. | det fglgende prasenteres tre
opmerksomhedspunkter, som relaterer til Refinement,
og hvor jeg mener, der er plads til forbedring.

For det fgrste er hadndteringen af dyrene vigtig. Dyr,

som stresses i forbindelse med handtering, har ringere
velferd end dyr, som ikke er stressede eller bange.
Tunnelhandtering af mus blev introduceret af den engel-
ske professor Jane Hurst i 2010 og i Danmark har flere
store forsggsdyrfaciliteter indfgrt metoden. Et af vores
projekter har veeret at designe en tunnel-haolder til

brug ved blodprgvetagning pd mus (*tunnel-sampler”),
hvor ideen er, at musen kan blive siddende i tunnelen,
mens der tages en blodprgve fra musens hale. Mus, som
ikke kan handteres med heenderne og f.eks. seettes pa
et viskestykke, mens man tager blodprgven, kan sa i
stedet blodprgves, mens de sidder i tunnelen. Saledes
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behgver man ikke lgfte musen i halen op af buret og ned
i en ”hale-haolder” for at tage blodprgven. Udviklingen
af denne tunnel-sampler blev finansieret af Danmarks
3R-Center og habet er, at brugen vil kunne reducere
ubehaget for de mus, som ellers ville blive lgftet i halen.
Handtering af rotter kan ogsa i mange tilfeelde forbed-
res en hel del. Jeg har set dyrepassere tage blodprgver
fra rotter, der lgftes ud af buret og placeres pa f.eks.

et viskestykke og roligt sidder der, mens dyrepasseren
tager blodprgven. Det kreever naturligvis bade tid og tal-
modighed, men der er ingen tvivl om, at hvis dyrepasse-
ren har kompetencerne og viljen og der investeres den
ngdvendige tid, s& vil gget fokus pa dyrevenlig handte-
ring medfgre store forbedringer for dyrevelfeerden. Men
det kreever, at dyrestaldens ledelse vil ofre de ngdven-
dige ressourcer og hgjlydt anerkende de medarbejdere,
som ggr den ekstra indsats for dyrenes skyld.

For det andet kan belgnningsbaseret traening af dyrene
betyde virkelig meget. Grise kan tage en del ubehag
sdsom injektioner, ndr blot grisen kan forudsige situa-
tionen og selv kan veelge at deltage. Annette Pedersen,
som er dyretranings-koordinator i Kgbenhavn Zoo, og
jeg afholder sammen kurser i traening af forsggsdyr,

og alle de dyrepassere ag dyrleeger, som har veeret

pd kurset, har vi samlet i vores Center for Laboratory
Animal Training, CeLAT (www.celat.dk). Det er planen
forsat at udbrede kendskabet til, hvor meget traning
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kan reducere stress hos dyrene og dermed forbedre
dyrevelfeerden. | en nyligt udgivet bog har vi derfor flere
kapitler am trening af dyr, ligesom forskellige former
for treening er beskrevet under de forskellige arter®. At
ustressede dyr, der samarbejder med dyrepassere og
teknikere, ogsa giver bedre forsggsdata, burde naesten
sige sig selv.

Sidst, men ikke mindst, bgr dyrevelferdsstrategier og
principbeslutninger om, hvordan dyrene behandles ga
forud for forsggsplanlegningen — modsat i dag, hvor det
ofte synes at veere omvendt. Der er, efter min opfat-
telse, stadig en udbredt tendens til at forsggsplanlaeg-
ningen fokuserer pa hvilke parametre, der skal males og
hvordan det skal ggres... og belastningen pa dyret vur-
deres efterfglgende. Problemet med denne tilgang er, at
Refinement pa denne made altid vil halte lidt bagefter.
Dyrevelfeerden vil aldrig blive prioriteret s& hgjt, som
EU-direktivet rent faktisk leegger op til, nar det anfgres
at ” Animal-welfare considerations should be given the
highest priarity in the context of animal keeping, bree-
ding and use”?. Eksempelvis kunne man forestille sig, at
der planleegges et forsgg, som skal vurdere effekten af
et legemiddel pa E. coli-induceret diarre” hos slag-
tesvin. Studiet vil omfatte inokulering af grisene med E.
coli-bakterier og udtagning af faeecesprgver dagligt i fire
dage. Forskeren planlagger, at grisene doseres via en
mavesonde. Feecesprgver udtages manuelt under fikse-
ring af grisen med tryneslynge. Grisene kan evt. doseres

med noget beroligende forud for indgift med sonde.
Refinement af forsgget (beroligende medicin) er saledes
det sidste, som planleegges — efter at forsggsdesignet
er fastlagt. Jeg sé gerne, at man i langt hgjere grad fra
dyrestaldens ledelses side fastlagde nogle principper
omkring optimering af dyrevelfaerd. Eksempler kunne
veere, at man beslutter at oral dosering foregar ved at
blande teststof eller inokuli i blendet kattemad, og at
feeces-praver primert opsamles, nar grisene defaekerer,
ndr de luftes pa gangarealerne. Indenfor disse rammer
skal forskeren s planleegge sit forsgg og ikke mindst
ggre plads til bl.a. treening pa forsggets tidslinje. Det
kreever naturligvis flere ressourcer, men til gengeeld vil
dyrevelfeerden blive et primaert fokus og ikke blot et

add-on til et eksisterende forsggsdesign. Med andre ard:

Hvis vi virkelig vil fremme dyrevelfeerden, ma vi tilpasse
forsggene til dyrene i stedet for at tilpasse dyrene til
forsggene.

Der er i dag mange forsggsdyrfaciliteter, som allerede
ggr en stor indsats for at sikre at dyrevelfeerden settes
i centrum som en selvstendig, primaer prioritet. Det

er mit hdb, at denne udvikling vil forseette, sdledes at
dyrene i fremtiden seettes i centrum og det bliver en
”golden standard” at mus og rotter tilvaennes f.eks.
blodprgvetagning uden fiksering og at grise og andre
forsggsdyr traenes til at samarbejde ved en lang rekke
eksperimentelle procedurer. Og jeg er ret sikker pd, at
Russell og Burch ville synes det samme.

1 Animal-centric Care and management — Enhancing Refinement in Biomedical Research (2020).

Lead editor: Dorte Bratbo Sgrensen. ISBN13: 9780367180836

2 Preamble 31 i Directive 2010/63/EU of the European Parliament and of the Council of 22 September

2010 on the protection of animals used for scientific purposes

FOTO: BIOMEDICINS LABORATORIUM
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FORMIDLING

Idet corona-situationen aret igennem resulterede i aflyste forsggsdyrs-
arrangementer pa stribe - herunder Danmarks 3R-Centers symposium
og Udvalget for Forsggsdyrs og Alternativers arsmgde - har Danmarks
3R-Centers formidlingsindsats hovedsageligt taget sit udgangspunkt i
hjemmesiden.

Idet Danmarks 3R-Centers hjemmeside primeert henvender sig til landets
forskere, har vii 2020 faet etableret en ny hjemmeside til Udvalget

for Forsggsdyr og Alternativer, som hovedsageligt malrettes landets
dyretekniske personale.

Q

LAS MERE PA
3RCENTER.DK

Nyhedsbrev

Tilmeld dig Danmarks 3R-Centers nyhedsbrev, sa
du ikke misser nyheder om Danmarks 3R-Centers
forskningsmidler, symposium og lignende.
Tilmeld dig pa
3rcenter.dk/nyhedsbrevstilmelding

FOTO: ISTOCK
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En vigtig brik i Danmarks 3R-Centers arbejde pd at
udbrede kendskabet om forsggsdyr og de 3R’er er cente-
rets hjemmeside 3rcenter.dk. Fra hjemmesiden formidles
viden p& dansk og engelsk til bade forsggsdyrs- og alter-
nativmiljget samt interesserede borgere.

FORMIDLING

Danmarks 3R-Centers hjemmeside

Forskere:

Nyheder fra 3R-verdenen

Information om relevante arrangementer (symposium,
miniseminarer, dyrevelfeerdsorganernes arsmagde mv.)
Nyhedsbreve

Forskningsmidler

Forskningsprojekter

3R-prisen

Ressourcer til at forbedre din forskning

(fx PREPARE)

Artikler om forsggsdyr og dyreforsag

Praesentationer fra 3R-centerets afholdte
3R-symposier

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

Links til undervisningsressourcer (for kommende
forsggsdyrsbrugere)

Links til veevsdelingstjenester

Arsrapporter

Borgere/skolelever:

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

- Hvad bruges forsggsdyr til?

- Hvor mange forsggsdyr anvendes?

- Huvilke dyr bruges som forsggsdyr?

Politikere og interessenter:
Mal og malopfyldningsskemaer for Danmarks
3R-Center

Referater fra bestyrelsesmader
Arsrapporter

Et af de vigtigste elementer pa 3R-centerets hjemme-
side er nyhedsformidlingen. Her kan den besggende
fglge med i nationale 3R-tiltag og arrangementer fra
henholdsvis Danmarks 3R-Center, Udvalget for forsggs-
dyr og Alternativer samt Dyreforsggstilsynet og der-
med holde sig opdateret pd al relevant forsggsdyrs- og
3R-information. Dertil formidles nationale og internatio-
nale forskningsnyheder, som kan inspirere den besggen-
des egen forskning.

Vidste du...
At Danmarks 3R-Center har udviklet et
undervisningsmateriale om forsggsdyr
og de 3R’er til bade grundskolens aldste
klasser og til gymnasiet? Klassesat
kan bestilles gratis pa 3R-centerets
hjemmeside, og 15 skoler fordelt over
hele landet bestilte materialet i 2020.

En anden vigtig opgave, som Danmarks 3R-Center vare-
tager, er formidlingen af forsggsdyrsviden til interesse-
rede borgere — herunder skoleelever. Det er bestemt i
Danmarks 3R-Centers interesse, at samfundsdebatten
vedr. forsggsdyr og brugen heraf, foretages pa et oplyst
grundlag, hvorfor en ganske stor del af hjemmesidens
indhold er tilteenkt dette formal. Her kan den besggende
séledes finde oplysninger om bl.a. forsggsformal, hvilke
- og hvor mange - forsggsdyr, som anvendes, ligesom
den besggende kan finde oplysninger om, hvor stor en
belastning, dyrene udsattes for.




24 DANMARKS 3R-CENTER | ARSRAPPORT 2020

FORMIDLING

UDVALGET FOR FORS@GSDYR

0G ALTERNATIVERS

HJEMMESIDE - NATUD.DK

Udvalgets nye hjemmeside sa dagens lys i 2020 — og
feerdigggres i lgbet af 2021. Hjemmesiden skal tilrette-
legges bedst muligt for landets dyretekniske personale,
hvilket derfor vil forsgges realiseret i et samarbejde
med repraesentanter fra malgruppen.

P& hjemmesiden skal landets dyretekniske personale
kunne finde materiale, som kan inspirere i forhold til
handtering og opstaldning af forsggsdyrene, s dyrene
far de bedst mulige forhold. | den forbindelse kan det
vaere vard at naevne, at Danmarks 3R-Center grundet
et hele tiden teettere samarbejde med NC3Rs (det bri-
tiske 3R-center) har faet tilladelse til at f& oversat det
materiale, som de har udviklet malrettet til dyreteknisk
personale, til dansk, hvorved en lang raekke velfaerds-
optimerende materiale i endnu hgjere grad kan blive
brugbart for dyreteknisk personale i Danmark.

Dyrevelfaerdsorganernes arsmgde 9. juni 2021

Forste del af madet, som kun er for medlemmer af
landets dyrevelfeerdsorganer, vil bl.a. omhandle hand-
tering af forsggsdyr under transport og i transit.

Hvis du ikke er medlem af et af landets dyrevelfaerds-
organer kan du deltage i mgdets eftermiddagsdel, hvor
der abnes op for alle interesserede med en professionel
interesse i forsggsdyr. Mgdet er meget relevant for
dyrepassere, som pa mgdets sakaldte markedsplads
(udstilling af 3R-tiltag), kan lade sig inspirere i forhold
til opstaldning og handtering af forsggsdyr.

NB. Programmet er under udarbejdelse, ligesom det
endnu er uvist om mgdet kan afholdes i fysisk form.
Hold gje med udvalgets hjemmeside (natud.dk), hvor
programmet snarest offentliggares.

FOTO: UNSPLASH

Idéer til hjemmesiden

Udvalget for Forsggsdyr og
Alternativer er af den opfattelse,

at landets dyretekniske personale
har brug for en hjemmeside. Hvis
du har idéer og/eller kommentarer
til hjemmesidens indhold, hgrer
sekretariatet hjertens gerne fra dig.
Skriv en mail til: info@3rcenter.dk

LAS MERE PA
NATUD.DK
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3R-AKTIVITETER PA EKSTERNE
FORSKNINGSINSTITUTIONER

De seneste ar har vi bedt forskere fra en reekke eksterne forsknings-
institutioner om at forteelle om deres arbejde med de 3R’er for at give et
indtryk af det store arbejde, som foregar rundt i landet for at forbedre
forsggsdyrsomradet. De seneste ar har bade Aarhus Universitet, Novo
Nordisk, Danmarks Tekniske Universitet, Kgbenhavns Universitet og LEO
Pharma bidraget hertil.

[ ar er det Lundbeck, som har leveret et veerdsat bidrag til vores arsrapport.

FOTO: BIOMEDICINSK.LABORATORIUT
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3R-AKTIVITETER

FOTO: LUNDBECK

3R
PA LUNDBECK

Af Mia Trein Andersen, Helle Northeved og Tina Brgnnum Pedersen

Lundbeck er en global medicinalvirksomhed dedikeret
til at forbedre livskvaliteten for mennesker, der lever
med sygdomme i hjernen. Til dette formal beskeeftiger
Lundbeck sig med forskning, udvikling, fremstilling og
salg af leegemidler verden over. | vores sggen efter nye
innovative og sikre leegemidler er det en uomstridelig
ngdvendighed og et krav fra sundhedsmyndighederne

verden over at anvende forsggsdyr til test af ny medicin.

Det forpligter, ndr der arbejdes med levende forsggs-
dyr, og som virksomhed tager vi etisk ansvar for hele
verdikaeden. Dette er beskrevet i Lundbecks Code of
Conduct, der er vores veerdisat. Heri beskrives den gen-
sidige forpligtelse, der pdhviler Lundbeck og den enkelte

medarbejder med hensyn til efterlevelse af lovgivning,
og forventning om, at man handler med omhu under
etiske overvejelser i forbindelse med anvendelse af dyr
til forsgg.

For Lundbeck er 3R principperne (Replacement, Reduc-
tion, Refinement) meget vigtige. Det er altafggrende at
opretholde en gad dyrevelferd, og at dyrene opstaldes,
handteres og anvendes pa en forsvarlig made, sa dyrene
er sa lidt stressede som muligt, idet ungdig stress kan
pavirke forsggsdata og lede til forkert vurdering af test-
stoffers effekt.

3R-AKTIVITETER
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Replacement

| de fgrste stadier af legemiddeludviklingen vurderes
formodet effekt og toksicitet in silico i computerbase-
rede modeller, hvorved der udvaelges sdkaldte ”lead
candidates”. Dernast testes og screenes stofkandi-
daterne in vitro, i cellekulturer, hvor det f.eks. sikres,
at et stof interagerer med den rigtige receptor. Dette
ggres ved "high throughput screening”, hvor et stort
antal teststoffer screenes, og kun relevante stoffer gar
videre i selektionspracessen. Afhangigt af teststoffets
forventede virkning udfgres der ogsd andre in vitro test,
hvor celler f.eks. udggr en sygdomsmodel. Det er ogsd
ngdvendigt at teste, om de nye potentielle leegemid-
delstoffer har lokalirriterende effekt, sa der ikke opstar
gener ved indgivelse. Hertil blev tidligere benyttet test
pa dyr, hvilket nu er erstattet af reagensglasforsgg.

Som fglge af den teknologiske udvikling, samt at
mulighederne far alternative metader er vokset, har det
veeret muligt at nedbringe antallet af dyr med 70% over
en 8-arig periode fra 2003. Om det anses for en egentlig
Replacement kan udfordres, da driveren i leegemiddel-
udvikling er at anvende den mest optimale model, men
det medf@rte dog en signifikant reduktion i antallet af
forsggsdyr, som ellers ville vaere indgdet i forsgg. Det er
saledes bade en motivation for at reducere antallet af
forsggsdyr, men ogsd en udvikling af teknologien, der
har medfgrt den store reduktion.

Reduction

Det er muligt at vurdere flere teststaoffers potentielle
bivirkninger ex vivo ved at anvende vev og organer fra
et enkelt dyr. Vi anvender f.eks. Langendorff-modellen,
hvar mange forskellige stoffer kan testes i ét udtaget
hjerte, ndr nye leegemiddelstoffers effekt pd hjerterytme
skal vurderes.

Forsgg indledes fgrst pa levende dyr in vivo, nar de

nye teststoffer er blevet vurderet i reagensglasforsgg

og testet, om de har den gnskede effekt pa celler og
cellebestanddele. Dette geelder bade for test af effekt og
test for ugnskede bivirkninger. Neaeste skridt er heref-
ter at undersgge teststoffernes omsatningshastighed
(farmakokinetik) og effekt. Dette kreever stadig en intakt
organisme, og overardnet set foretages dette pd et fatal
af dyr inden stgrre forsgg settes op. | 2019 indfgrte vi
»Ultra Micro Sampling”, som gjorde det muligt at opna
en fuld PK-profil med smé& blodudtagningsvolumener pé
20 pl. Dette medfgrte bade, at proceduren blev mindre
invasiv for det enkelte dyr, men ogsd at der skulle bru-

ges langt faerre dyr, eftersom den ngdvendige blodvolu-
men kunne udtages fra ét enkelt dyr frem for flere.

Ideer og behandlingskancepter diskuteres og udfordres,
inden der opstartes dyreforsgg. Der udfgres kun forsgg

i dyr, hvis der ikke findes alternativer, og det forsgges
altid at begraense antallet. Dette ggres bl.a. ved forskel-
lige forsggsdesign og beregninger af, hvilket minimalt
antal af dyr, der kan resultere i brugbare og valide data.

Refinement

Vores dyrepassere handterer og keeler med vores rotter
sd meget som muligt inden forsggsstart, sa rotterne er
tilveennede og trygge ved at blive handteret, nar forsgget
starter. Dette nedsaetter stressniveauet hos dyrene og
medvirker derfor ogsa til mere robuste forsggsresultater.

Et andet eksempel pa refinement af opstaldningen er,
at vores mus har fdet hylder i deres kasser, hvilket giver
ekstra areal at udforske og en platform at hoppe op pa.
Alle gnavere far desuden tildelt misli i bundmaterialet
hver gang, der skiftes kasser for at opmuntre fourage-
ringsadfeerd. Der afprgves kontinuerligt nye former for
redemateriale for at se hvilken slags, der foretreekkes,
ogsa individuelt for de forskellige musestammer.

Vi har ogsa for nyligt afprgvet nye superberigelsesbure til
vores rotter. Burene bestar af to sammensatte frittebure
med plads til ca. 10 rotter, fyldt med legetgj, haengekgijer,
rgr og stiger. Det var en stor succes, som resulterede i
meerkbart mere aktive og kontaktsggende rotter. Des-
uden har vores undersggelser vist, at det ogsa er muligt
at gruppeopstalde rotter med f.eks. hovedimplantater i
denne type bure. Det er derfor en opstaldningsmulighed,
som vi vil arbejde videre med og forsgge at fa implemen-
teret som standard i nermeste fremtid.

Samtidig har vores dyrepassere opndet stor succes

med klikker-traening af minigrise, som tranes til at
fglge efter en “target-stick”, treede op pa veegte, samt
at std stille ved klinisk undersggelse og blodudtagning.
De treenes ogsa til selv at g& op pd undersggelsesborde
via ramper, hvor de kan blive hdndteret og doseret.

Ved brug af klikker-treening er det sdledes ikke laengere
ngdvendigt med tunge lgft og ungdig fiksering. Dette har
gjort, at grisene gerne samarbejder med dyrepasserne.

Med input fra bade dyrepassere og forskere afprgves der
0gsa jeevnligt nyt legetgj og beskeaeftigelsesmateriale til
vores minigrise.



FOTO: LUNDECK_'

3R-AKTIVITETER

DANMARKS 3R-CENTER | ARSRAPPORT 2020 31

Endvidere har vi i 2020 arbejdet pd at anvende en
geléformulering ved perorale doseringer i vores mini-
grise, som grisene frivilligt indtager, i stedet for at de
skal placeres i en doseringsstal og doseres ved hjelp

af en mavesonde. Udfordringen ligger i at fa dyrene til
at =de noget, som ikke ngdvendigvis smager godt, samt
at geléen ikke gdeleegger eller pavirker optagelsen af
teststoffet, og har en kansistens, som grisene vil de.
Dette lykkedes til stor gleede for bade dyrepassere

og minigrise. Grisene indtager geléen med teststoffet
frivilligt, og der spares dermed b&de tid og arbejds-
kraefter. Frivillig peroral administration med gelé virker
fremmende pa dyrenes traening, da fiksering af grisene

i forbindelse med dosering undgas. Det er desuden
fordelagtigt i forhold til forsggsresultaterne, da man kan
opnd et mere ngjagtigt administrationstidspunkt, nar
der ikke skal tages hgjde for handtering af minigrisene i
samme omfang. Malet er at anvendelse af geléformule-
ringen helt skal erstatte mavesonde- administrationer i
vores minigrise pa sigt.

Vi benytter os 0gsd af frivillig peroral dosering i forbin-
delse med post-operativ smertebehandling af vores
gnavere. | stedet for at injicere dyrene subkutant med
smertestillende far de tildelt sdkaldte MD-pellets.
MD-pellets er udviklet specielt til administration af
smertestillende midler til gnavere, og ggr det let at
sikre, at dyrene indtager tilstrakkeligt med carprofen
til at veere smertedzkkede. Dette er implementeret
for at reducere handteringen i forbindelse med smer-
tebehandling og give en optimal smertedakning. Der
arbejdes kantinuerligt i de enkelte forskningsafdelinger
pd at forbedre vores procedurer med lignende tiltag, sd
vi bdde hgjner dyrevelfaerden og opnar bedre forsggs-
resultater.

Forsggsdyrsdyrlagerne tilser og behandler dyrene
safremt det er ngdvendigt, og gennemlaser og hjelper
til med udformning af dyreforsggsansggninger, sa der
tages hgjde for de 3R’er, og de inspicerer og evaluerer
jeevnligt forsgg for at sikre, at forsggene udfgres som
beskrevet i tilladelsen.

3R pris

Lundbecks Animal Care & Use Committee (LACUC) udggr
den dyreetiske komité og dyrevelferdsorganet i Lund-
beck. LACUC udarbejder og opretholder Lundbecks etik
og dyrevelfeerdspolitik, og fungerer som rédgiver til
bade forskere, dyrepassere og dyrleeger. For at aner-
kende den indsats vores medarbejdere ggr i forbindelse
med 3R uddeler LACUC hvert ar 3R prisen til en eller

flere medarbejdere, som har gjort en szrlig indsats for
at reducere antallet af forsggsdyr, forbedre velfaerden,
eller erstatte brugen af dyr med andre in vitro, ex vivo,
eller in silico muligheder. Prisen tildeles primaert for ini-
tiativer, som allerede er implementeret, men kan ogsd
tildeles for bedste idé.

Traening og uddannelse

Vi sikrer desuden, at alle medarbejdere, som arbejder
med forsggsdyr, har de forngdne faerdigheder ved at
kontrollere deres opndede dokumenterede kompeten-
cer f.eks. FELASA traningscertifikater. Dertil udfgrer
vi et ekstensivt internt treeningsprogram far at sikre,
at Lundbecks etiske retningslinjer og standarder for
dyrevelfeerd overholdes. Blandt andet indeholder det
et obligatorisk kursus i dyreetik, hvilket alle ansatte
skal igennem, fgr der ma arbejdes med dyrene, samt
et kursus i basal kirurgi, hvis den ansatte forventes at
udfgre kirurgi.

Eksterne samarbejder

En del af Lundbecks dyreforsgg udfgres hos eksterne
samarbejdspartnere. Minimumskravene er EU guiden,
og der stilles sdledes samme krav geeldende for hele
verden, hvor der anvendes dyr pa vegne af Lundbeck.
Forsggsdyrsdyrlegerne ggr en stor indsats for at sikre,
at dyrevelferden hos eksterne samarbejdspartnere er
pa niveau med dyrevelfeerden i egne faciliteter.

Vi udveksler ofte ideer med disse samarbejdspartnere,
og vi oplever heldigvis, at langt de fleste gerne vil indga
i dialog og tager positivt imaod forslag til forbedring. Iszer
ved forsgg i stgrre dyr, sdsom ikke-menneskelige aber
(NHP), minigrise og hunde, gar vi meget op i at promo-
vere fordelene ved klikker-traening, som vi selv finder
helt uundveerlig i forsggssammenhznge.

Lundbeck indgdr ogsa i styregrupper for CALAR og
Legemiddelindustriforeningen, og stgtter Danmarks
3R-Center for at fremme dyrevelferd generelt.

3R principperne findes sdledes i mange forskellige
aspekter af arbejdet med farsggsdyr i Lundbeck, og vi
anser dem som fundamentet for ansvarlig forskning,
ndr dyr er involveret. Det er vores overbevisning, at 3R
principperne ikke kun forbedrer dyrevelfeerden, men
at de 0gsd gger kvaliteten af forskningsdata, og ikke
mindst arbejdsglaeden for alle vores medarbejdere,
som arbejder med dyr.
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INTERNATIONALT
SAMARBEJDE

Danmarks 3R-Center har ogsa i ar haft fokus pa internationalt samarbejde,
idet vores centers forholdsvis beskedne stgrrelse gor et sidan samarbejde
logisk i1 arbejdet pa at udbrede viden om de 3R’er. Ud over det store
netvaerksarbejde, som - nar tiderne er til det - foregar pa diverse mgder

og konferencer, som Danmarks 3R-Center deltager i, er mere konkrete
samarbejder igangveerende eller ved at tage form.




34 DANMARKS 3R-CENTER | ARSRAPPORT 2020

INTERNATIONALT SAMARBEJDE

INTERNATIONALT SAMARBEJDE

DANMARKS 3R-CENTER | ARSRAPPORT 2020 35

FUROPEAN NETWORK OF
3R CENTRES — EU3SRNET

Et af de spendende samarbejdstiltag er det igangvee-
rende arbejde pd at etablere et mere konkret samar-
bejde en lang raekke af europaiske 3R-organisationer
imellem. Faktisk er hele 24 europziske 3R-organisatio-
ner — indtil videre — involveret i samarbejdet (EU3Rnet
har endnu ikke en hjemmeside, men Narecopa har lavet
et interaktivt kort med alle centrene, som du kan finde
her: norecopa.no/3REuropeQOverview)

Siden 2018 er netvaerkets medlemmer vokset i antal,
hvilket er en klar indikation p3, at det ikke kun er Dan-
marks 3R-Center, som er af den opfattelse, at sam-
arbejde med andre centre er af stor vigtighed, idet de
enkelte centres nationale fremskridt selvfglgelig ogsd
har interesse internationalt.

For at etablere et fundament — en forstdelsesramme

— for samarbejdet blev det i 2019 besluttet at formu-
lere et forstdelsespapir for netvaerket, idet de enkelte
3R-organisationer kommer med vidt forskellige arbejds-
opgaver og organisationsmeassige ophang. Danmarks
3R-Center formulerede udkastet hertil, hvorefter det,
efter input fra de andre centre, nu er vedtaget med
nedenstdende ordlyd:

FOTO: NORECOPA

CONSENSUS
STATEMENT

ALTEX preprint published October 19, 2020 doi:10.14573/altex.2010061

EU3Rnet embraces all of the 3Rs (Replacement, Reduc-
tion and Refinement) throughout its work, since the 3Rs
are the foundation of improved conditions for research
animals and for better science.

EU3Rnet also considers it important to focus on
non-animal methods? as part of its collaborative efforts.
Non-animal methods have largely been developed
further after the introduction of the 3R concept by
Russell and Burch? in 1859, thanks to technological
advances in in vitro and in silico methods. EU3Rnet will
therefore endeavour to promote this approach, so that
researchers do not consider animal models by default
when answering research questions, and instead consi-
der the range of non-animal methods available, in order
to avoid the unnecessary use of animal experimenta-
tion. When a relevant non-animal method or an alter-
native Replacement methad? to an animal model does
not exist, the possibilities for Reduction and Refinement
of the model must be examined.

EU3Rnet considers it important that internationally
relevant national efforts to develop and promate the
3Rs and non-animal methods are disseminated within
the netwaork. The network will disseminate such infor-
mation to its members, who in turn will disseminate the
information further through their communication chan-
nels (which include websites, newsletters, symposia,
training activities, annual reports and other channels).

EU3Rnet will emphasize the impaortance of involving all
members of the research animal community in these
efforts to develop and disseminate 3R resources. These
include animal carers, technologists, veterinarians,
teachers, lecturers and scientists.

All of the 3R centres in EU3Rnet pledge themselves to
prioritization of their dissemination efforts. Whenever
possible, they will use publically available platforms
to disseminate this knowledge, in order to maximize
exposure.

1 Non-animal methods are defined as totally animal-free methods, not using any animal component.

2 Russell, W. M. S. and Burch, R. L. (1959). The Principles of Humane Experimental Technique.
https://caat.jhsph.edu/principles/the-principles-of-humane-experimental-technique

3 Replacement methods like in vitro methods might still be dependent on animal components such as

fetal bovine serum or Matrigel.
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Participants of EU3Rnet, who
agreed to the consensus statement

- 3Rs Center Czech Republic

- 3Rs-Centre of Utrecht University, The Netherlands

- BB3R - Freie Universitat Berlin, Germany

- Centro3R: [talian Interuniversity Center for the
Promotion of the 3Rs Principles in Teaching and
Research, Italy

- Charité 3R - Charité - Universitidtsmedizin Berlin,
Germany

- CMCIiB-IGTP - Comparative Medicine and Bioimage
Centre of Catalonia, Germans Trias i Pujol Research
Institute, Spain

- Comparative Medicine, Trinity College Dublin,
Ireland

- EUSAAT - European Society for Alternatives to
Animal Testing Europe

- ICARSR - Interdisciplinary Center for 3Rs in
Animal Research, Germany

- Innovation Centre - 3R Alternatives (IC-3Rs),
Belgium

- Leibniz Alternatives at IUF - Leibniz Research
Institute for Environmental Medicine, Germany

LIST - Luxembourg Institute of Science and
Technology, Luxembourg

MUI animal Free Research Cluster, Austria
Norecopa, Norway

R2N - “Replace” und “Reduce” aus Niedersachsen,
Germany

ROCAM - Romanian Center for Alternative
Test Methods, Romania

Slovak National Platform for 3Rs in Research,
Development and Education, Slovakia

Swiss 3RCC

TARCforce 3R - Medical University Mainz,
Germany

The Danish 3R-Center

The National Centre for the 3Rs (NC3Rs), UK
The RepRefRed society / Austrian 3R Center
The Swedish 3Rs Center

Unit Ethics and Human-Animal Studies,
Messerli Research Institute, Vienna Austria

FOTO: NOVO NORDISK
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SAMARBEJDE IMELLEM
SEKS EUROPAISKE 3R-CENTRE

DANMARKS 3R-CENTER / NC3RS / 3RS-CENTRE UTRECHT LIFE SCIENCES /
SVERIGES 3R-CENTER / CHARITE 3R / SWISS 3R COMPETENCE CENTRE

Danmarks 3R-Center involverede sig i 2020 i samarbej-
det med ovennzvnte 3R-centre. Gruppen etableredes
pd baggrund af en forespgrgsel fra NC3Rs om mulighe-
den for at samarbejde om afholdelsen af et webinar,
idet drets corona-situation havde umuliggjort fysiske
mgder. Webinaret blev afholdt — med stor succes -
hvarfor gruppens deltagere besluttede at fortsztte
samarbejdet.

| madsatning til fgrnaevnte samarbejde (European
Netwaork of 3R Centres) har denne samarbejdsgruppe
besluttet, at den ikke behgver en formel forstaelses-
ramme, men blot vil arbejde som en uformel gruppe
baseret pa felles interesser.

Samarbejdet foregar i form af manedlige mgder, hvor
centrene holder hinanden orienteret om aktuelle
arbejdsomrader og fremtidige planer for at identificere
mulige samarbejdsmuligheder pd specifikke omrader,
ligesom de enkelte centre kan byde ind med idéer til
hinandens opgaver.

Ovennavnte webinar blev atholdt 22.-24. september
2020 under titlen The 3Rs across Europe, hvortil hver
af de seks 3R-centre leverede to opleegsholdere: Jorid
Sgrli (Det Nationale Forskningscenter For Arbejdsmiljg)

og Eva Bay Wedebye (DTU), som begge har modtaget
stgtte til deres forskning fra Danmarks 3R-Center, holdt
hver et opleeg pd webinaret om henholdsvis An in vitro
method to predict sudden adverse lung effects og QUSAR
maodeling of chemical substances' possible interference
with the thyroid hoarmone system.

Webinaret havde alle tre dage et ganske imponerende
deltagerantal med mere end 600 tilhgrere.

Det er efter Danmarks 3R-Centers mening virkeligt

en styrke at samarbejde med andre landes 3R-cen-
tre i planleegningen af sddanne arrangementer. De
enkelte centre kan alle yde en indsats for at promo-
vere arrangementet, hvilket helt sikkert giver et stgrre
deltagerantal end det tilfzlde, hvor et enkelt center
planlagger et arrangement. Danmarks 3R-Center er af
beskeden stgrrelse, hvorfor sddanne samarbejder er
alfa og omega i arbejdet pa at udbrede kendskabet til
Danmarks 3R-Centers arbejde og centerets stgttede
projekter.

Samarbejdsgruppen vil — i hvert fald sd leenge coro-
na-situationen umuligggr afholdelsen af fysiske konfe-
rencer — fortseette samarbejdet omkring afholdelsen af
lignende webinarer.

“The success of efforts to advance the
3Rs is dependent on having the right
connections and collaborations in place.
The new alliance between six European
3Rs centres was a real highlight for me in
2020. The benefits are obvious. We have
all widened our networks and by pooling
our knowledge and expertise we can
collectively increase our impacts on the
3Rs.”

Dr Vicky Robinson
Chief Executive, NC3Rs

B

The 3Rs across Europe

Du kan finde videooptagelser

af samtlige prasentationer

fra webinaret pa:
nc3rs.org.uk/3rs-across-europe-
webinar-series-recordings

Q

LAS MERE PA
NC3R.0RG.UK
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SAMARBEJDE MED
SVERIGES 3R-CENTER

Siden etableringen af Sveriges 3R-center, har Danmarks imellem — det vaerende sig opgaver relateret til afhol-
3R-Center altid sggt et neert samarbejde. | lgbet af 2020 delse af arrangementer, hjemmesider, drsrapporter,

har samarbejdet udviklet sig til et ganske neert samar- sociale medier mv.

bejde, som hovedsageligt tager sit udgangspunkt i de

to centres formidlingsopgaver. | omegnen af en gang Udover at sparre med hinanden om de mange fzlles

om maneden mgdes de tao centres to formidlingsmed- arbejdsopgaver har begge centre fokus pd at formidle
arbejdere og orienterer hinanden om aktuelt arbejde og hinandens nyheder pd sociale medier — hovedsagelig pd
fremtidige planer, hvilket er meget udbytterigt grundet Twitter — sd de to centres gode histarier kommer endnu
de to centres store fokus pd formidling samt de ens- videre amkring.

artede arbejdsopgaver de to formidlingsmedarbejdere

”Vi har ett gott samarbete som grundar sig i att bade Danmark och
Sverige har ett 3R-center och en anstalld kommunikatdr. Fér mig som
ensam kommunikatdr bland experter inom helt andra @mnen som

till exempel biomedicin eller férséksdjursvetenskap, ar det ocerhort
vardefullt att ha en kollega pa andra sidan sundet. Vi l&r verkligen av
varandra. Vi byter idéer och uppslag, tankar och reflektioner utifran
ett kommunikationsperspektiv. Dessutom tipsar vi varandra om vad
som hander inom 3R-omradet i respektive land och sprider varandras
information och aktiviteter.

Danmark och Sverige samarbetar sjalvklart dven pa andra satt;
senast i november ndr Sveriges 3R-center anordnade ett
webbinarium om djurférsdksfria metoder och replacement

— da bidrog Danmark med expertkunskap och foreldsare.”

Lisa Andersson
Kommunikator, Sveriges 3R-center




DANMARKS 3R-CENTER | ARSRAPPORT 2020 43

APPENDIX

Her folger en oversigt med samtlige stgttede projekter siden Danmarks
3R-Centers etablering 1 2013.

FOTO: UNSPLASH




OVERSIGT OVER

STOTTEDE PROJEKTER
2014-2020

PROJEKT R PROJEKTLEDER STATUS PUBLIKATION

2014

’Den kunstige blodare’ — en model Replacement Mette Bjerre Afsluttet Publiceres, nar der er foretaget

til undersggelse af areforkalkning Aarhus Universitet yderligere undersggelser og

hos diabetikere opnaet flere resultater

Standardisering af tarmfloraen Reduction Axel Kornerup Hansen Afsluttet Publiceret i Scientific

hos mus som et redskab til at for- Kgbenhavns Universitet Reports i marts 2017 (link pa

mindske antallet af dyr i de enkelte 3R-centerets hjemmeside)

forsgg

Forfinelse af dyremodeller for Refinement Klas Abelson Afsluttet Forventes snarest publiceret

smerte: Udvikling af metoder for at Kgbenhavns Universitet (link pa 3R-centerets

begranse smerte hos forsggsrotter hjemmeside)

i smerteforskningen

Patologiske og immunologiske Refinement Dorte Bratbo Sgrensen Afsluttet Publiceret i Journal of the

konsekvenser af blodprgvetagning Kgbenhavns Universitet American Association for

pa mus Laboratory Animal Science i
maj 2019 (link pa 3R-centerets
hjemmeside)

2015

Udvikling af en reagensglasmetode Replacement  Jorid Birkelund Sorli Afsluttet Publiceret i ALTEX Online

til at forudsige akut lungetoksicitet (tidL. Sgren Thor Larsen) First i august 2017 (link pa

af impragneringssprayprodukter Det Nationale Forsknings- 3R-centerets hjemmeside)

center for Arbejdsmiljg

Kan hgns immuniseres med Refinement Otto Kalliokoski Afsluttet Ikke publiceret (negative

en aerosol i kombination med Kgbenhavns Universitet resultater)

vaccinering? Undersggelse af en (Link til rapport pa 3R-centerets

ikke-invasiv metode for produktion hjemmeside)

af antistoffer

Kunstig hud i en petriskal som Replacement Mette Elena Skindersg Afsluttet Forventes snarest publiceret

alternativ til forsggsdyr (June Lissa Hansen) (link pa 3R-centerets

Statens Seruminstitut hjemmeside)

2016

Udvikling af computermodeller til Replacement Marianne Dybdahl Afsluttet Publiceret i Computational

forudsigelse af kemikaliers pavirk- DTU-FOOD Toxicology i januar 2017 og

ning af thyroideahormoner Computational Toxicology i
2017 (link pa 3R-centerets
hjemmeside

Brug af cellekultur teknikker til at Reduction/ Niels Lorenzen Afsluttet Supplerende forsgg skal

minimere behovet for forsggsdyr i Refinement Aarhus Universitet foretages for at muligggre

udvikling og fremstilling af vacciner publicering

til opdraetsfisk

P3 vej mod bedre behandling af Replacement Bjarne Winther Afsluttet Publiceret i Journal of Neuro-

hjernekraft med nye cellebaserede Kristensen Oncology i august 2016 og

modeller og feerre dyreforsgg

Syddansk Universitet

PLOS ONE i maj 2016 (link pa
3R-centerets hjemmeside)
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PROJEKT R PROJEKTLEDER STATUS PUBLIKATION

2017

Anvendelse af primeere nyreisolater =~ Replacement Henrik Dimke Afsluttet Ingen planer om publicering.

fra mennesker til undersggelse af Syddansk Universitet

de molekylaere aspekter af blod-

tryksreguleringen

Implementering af smertebehand- Refinement Klas Abelson Afsluttet Forventes snarest publiceret

lingsmetoder til rotter brugt som Kgbenhavns Universitet (link pa 3R-centerets

model for gigt-inflammatorisk hjemmeside)

smerte

Udvikling af cellebaserede assays Replacement Jes Dietrich Afsluttet Publiceret i Journal of

til maling af antistof medieret Statens Serum Institut Quantitative cell sciences

beskyttelse mod Klamydia bakte- i marts 2018 (link pa

rien 3R-centerets hjemmeside)

2018

Et pas til mus Reduction Axel Kornerup Hansen Afsluttet
Kgbenhavns Universitet

Ny avanceret blodinfektionsmodel Replacement Thomas Emil Andersen Afsluttet Forventes snarest publiceret
Syddansk Universitet (link pa 3R-centerets

hjemmeside)

Ny avanceret blodinfektionsmodel Replacement Thomas Emil Andersen Afsluttet Forventes snarest publiceret

Syddansk Universitet (link pa 3R-centerets
hjemmeside)

2019

Betydningen af burberigelse ved Refinement Helle Nygaard Laerke Afsluttet Forventes publiceret

proteinmetabolismeforsgg Aarhus Universitet

Genmodificering af mus uden behov ~ Reduction Per Svenningsen Forventes primo

for ekstensiv avl Syddansk Universitet 2021

Undersggelse og analyse af den Reduction Birgitte S. Kousholt Forventes

interne validitet inden for dansk Aarhus Universitet afsluttet august

praklinisk forskning 2021

2020

Nye metoder til udforskning af Replacement  Julid Albarrar-Judez Forventes

samspillet mellem celler, omgi- Aarhus Universitet afsluttet ultimo

vende vav og mekaniske kraefter i juli 2021

karsygdomme

Metaanalytiske undersggelser for Replacement Otto Kalliokoski Forventes

at afklare manglerne ved adfaerds- Kgbenhavns Universitet afsluttet ultimo

tester i praeklinisk medicin april 2023

Introduktion af nye humane ex Replacement Kirsten Madsen Forventes

vivo modeller til undersggelse af
tumorbiologi ved nyrekraeft

Syddansk Universitet

afsluttet ultimo
november 2021
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Danmarks 3R-Center er et samarbejde mellem
Ministeriet for Fgdevarer, Landbrug og Fiskeri,

Dyrenes Beskyttelse, Dyrevaernsorganisationernes
Samarbejdsorganisation (D0OSO), LEO Pharma, Lundbeck
og Novo Nordisk. Danmarks 3R-Center arbejder for at
fremme de 3R’er i Danmark og dermed sette fokus pd
alternativer til dyreforsgg og skabe endnu bedre forhold
for forsggsdyrene.

DYRENES BESKYTTELSE

”Dyrenes Beskyttelses holdning til forsggsdyr er, at
anvendelse af forsggsdyr skal begranses mest muligt.
Derfor stgtter Dyrenes Beskyttelse aktivt Danmarks
3R-Centers arbejde med at erstatte, begranse og forfine
brugen af forsggsdyr. lkke 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 (D0OSO)

*D0OS0’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 na malet.”

LEQ PHARMA

”Mange af vores tests ag forsggsmodeller inden for
udviklingen af legemidler til behandling af hudlidelser er
delvist erstattet af laboratorietests. For med sikkerhed

at kunne vurdere legemidlers effektivitet, samt opfylde
myndighedskravene, er vi dog forsat ngdt til at anvende
forsggsdyr i udviklingen af leegemidler. P4 LEQ Pharma
er vares ”animal welfare policy” centreret amkring 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 lzegemidler,

er vi pd Lundbeck ngdt til at anvende forsggsdyr. Vi
streber 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, sdledes at vi kan vaere 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
ideer og tiltag, som kan kamme 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 stgtter derfor 0gsa aktivt Danmarks
3R-Center.”
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