Nachrichten und Kommentare

Neue ,,Ethische Grundsitze und Richtlinien fiir wissenschaft-
liche Tierversuche‘ in der Diskussion

Die bereits 1983 von der damaligen
.Kommission fiir Bioethik des wis-
senschaftlichen Tierversuchs® der
Schweizerischen Akademie der Me-
dizinischen Wissenschaften und der
Schweizerischen Akademie der Na-
turwissenschaften verfafiten Grund-
sitze und Richtlinien sind iiberarbei-
tet worden. Der Text ist von den
beiden Akademien verabschiedet
worden und wurde nun den For-
schern und Arzten zur Vernehmlas-
sung gegeben (Schweizerische Arz-
tezeitung, 75 (1994), 1255-1259).

Die Griinde fiir die Uberarbeitung,
die von der ,Ethik-Kommission fiir
Tierversuche* der beiden Akademi-
en erfolgte, sind mehrfacher Art: Die
schweizerische Verfassungs- und
Gesetzgebung hat sich seit 1983
weiterentwickelt; die Zweckbestim-
mung von wissenschaftlichen Tier-
versuchen muBte ergiinzt werden; die
Problematik der rein okonomisch
motivierten Tierversuche muBte ein-
bezogen werden, und letztlich war
die Situation der transgenen Ver-
suchstiere neu zu iiberdenken. Heil3t
es doch in der eidgendssischen Ver-
fassung seit 1992, daBl die Wiirde der
Kreatur zu achten sei.

Die ethischen Grundsiitze und
Richtlinien der beiden Akademien
sind auch auBerhalb der Schweiz
vielfach zitiert worden. Sie gelten als
Musterbeispiel fiir eine freiwillige
Selbstbeschrinkung von Wissen-
schaftlern, dem in der Diskussion
zwischen Tierexperimentatoren und
Tierversuchsgegnern durchaus die
Rolle einer vertrauenbildenden MaB-
nahme zukommen kann. Da sich die
deutschen wissenschaftlichen Ge-
sellschaften bisher beharrlich wei-
gern, zu einer #hnlichen Selbstbe-
schriankung zu finden, ist es natiirlich
von besonderem Interesse, wie die
Schweizer Naturwissenschaftler und
Mediziner ihre Grundsitze weiter-
entwickeln.
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Im folgenden sollen nur die Ande-
rungen gegeniiber der Fassung von
1983 zitiert und kommentiert wer-
den. Der volle Wortlaut des Textes
soll nach der erfolgten Vernehmlas-
sung in ALTEX abgedruckt werden.

Es wird auch der Versuch unter-
nommen, dort, wo es zum Verstind-
nis beitrigt, auf die Verhiltnisse in
Deutschland einzugehen.

In der Priambel wurden einmal
neben dem Begriff des Wissen-
schaft-(1)ers die Wissenschaft(l)erin
eingefiihrt. Eine andere Anderung
deutet ebenfalls auf das verinderte
Umfeld hin. Wihrend es in der
Fassung von 1983 hiel3, daf} die
Wissenschafter als verantwortliche
Menschen von sich aus die zur best-
moglichen Uberwindung des Kon-
flikts zwischen der Losung wissen-
schaftlicher Probleme und der Ehr-
furcht vor dem Leben die erforderli-
chen MaBnahmen festlegen, ver-
wirklichen und kontrollieren sollen,
ist dieses ,,sollen” nun weggefallen.
Sprachlich wird damit dokumentiert,
dall man davon ausgehen kann, daB
es sich dabei nicht mehr um einen
Wunsch, sondern um die Festschrei-
bung eines Ist-Zustandes handelt.
Darauf wird zuriickzukommen sein.

Bei der Beschreibung der rechtli-
chen Grundlagen wird auf den neu-
en Stand von Verfassung, Tier-
schutzgesetz und Tierschutzverord-
nung Bezug genommen. Besonders
wichtig im Zusammenhang mit gen-
technischen Maf3nahmen ist der Ver-
weis auf Artikel 24-novies der Ver-
fassung: ,,Der Bund erldBt Vorschrif-
ten {iber den Umgang mit Keim- und
Erbgut von Tieren, Pflanzen und
anderen Organismen. Er trigt dabei
der Wiirde der Kreatur sowie der
Sicherheit von Mensch, Tier und
Umwelt Rechnung und schiitzt die
genetische Vielfalt der Tier- und
Pflanzenarten.” Auch die weiteren
Anderungen in den Grundsitzen und

Richtlinien spiegeln den im Jahr
1991 novellierten rechtlichen Rah-
men wider: ,,Tierversuche, die dem
Tier Schmerzen, Leiden oder
Schéiden zufiigen oder es in schwe-
re Angst versetzen oder sein Allge-
meinbefinden erheblich beein-
trichtigen konnen sind auf das
unerliBliche Mafl zu beschriin-
ken.”“ (1.2) Die Formulierung ,,uner-
ldBliches MaB* wird in Deutschland
gerne angegriffen, da die Meinungen
iiber das, was unerldBlich ist, weit
auseinander gehen konnen. In der
Schweiz wird jedoch durchaus deut-
lich gemacht, was man als ,erlaf-
lich* einzustufen hat. DaB Versuchs-
vorhaben zeitlich befristet sind, spie-
gelt die gesetzlichen Vorgaben wi-
der.

Im Kapitel Ethische Grundlagen
der Grundsitze und Richtlinien heif3t
es weiter: ,,Die ethische Grundhal-
tung der Ehrfurcht vor dem Leben
verpflichtet den Menschen zum
Schutz der Tiere als empfindungs-
fihige Mitwesen. Tiere haben An-
spruch auf Respekt vor ihrer Wiir-
de. Diese driickt sich in der artge-
rechten, freien Betitigung der na-
tiirlichen Entfaltungsmoglichkei-
ten aus. Das Ethos der Humanitit
erwichst entscheidend aus dem
Solitiirititsgefiihl mit allen Krea-
turen, die leiden.** (2.1) Diese For-
mulierung mul hier ungekiirzt zitiert
werden. Sie ist beachtlich. Es geht ja
wohlgemerkt nicht um Heim-, son-
dern um Versuchstiere. Die genann-
ten schweizerischen Akademien be-
legen mit diesen Sitzen, daf} sie die
gesellschaftlichen Anderungen im
Mensch-Tier-Verhiltnis und die phi-
losophischen Ausformulierungen
dieser Gedankenginge von Albert
Schweitzer bis Gottfried M. Teutsch
sehr gut verstanden haben. Die For-
mulierung ,,Mitwesen* scheint vom
Sprachgebrauch her etwas gliickli-
cher gewihlt zu sein als der im §1

des deutschen Tierschutzgesetzes
verwendete Begriff des ,Mitge-
schopfes®,

Auf der gleichen Linie liegt auch
die neue Einfiigung in diesem Kapi-
tel (2.3), daB keiner sich bei der
Durchfithrung von Tierversuchen
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dem ethischen Konflikt entziehen
kann. ,,Bei aller Giiterabwigung
darf nicht verdringt werden, daf
den verbrauchenden und Leid zu-
fiigenden Tierversuchen stets ein
ethisch problematischer Charak-
ter anhaftet.” Diese Formulierung
stellt eine gute Basis fiir die Diskus-
sion um Tierversuche, vor allem
auch an Universititen dar. Verken-
nen die Autoren doch nicht, da} auch
beim ,,Verbrauch® von Tieren nicht
einfach auf eine im Hinblick auf das
menschliche Konsumverhalten ge-
lockerte Reglementierung zuriickge-
griffen werden darf. Hier darf Albert
Schweizer zitiert werden: ,.Nie diir-
fen wir abgestumpft werden. In der
Wahrheit sind wir, wenn wir die
Konflikte immer tiefer erleben. Das
gute Gewissen ist eine Erfindung des
Teufels.” Es ist an der Zeit, dal auch
in den deutschen Wissenschaftsge-
sellschaften diese Erfindung des
Teufels erkannt wird.

Eine neue Formulierung zur Lei-
densverminderung, die in die gleiche
Richtung zielt, besagt, dal} die bei
Tierversuchen zu beachtende Lei-
densvermeidung nicht wie bisher nur
empfohlen, sondern zur Pflicht erho-
ben wird; und zwar ausdriicklich aus
Respekt vor der Empfindungsfihig-
keit und Eigenwiirde der Tiere.

Im Zusammenhang mit der Not-
wendigkeit von Erkenntnisgewinn
(3.2) wird der anthropozentrische
Begriff ,.Schutz des menschlichen
Lebens® durch ,,Schutz des Lebens®
ersetzt worden. Was nur wie cine
kleine sprachliche Korrektur erschei-
nen mag, ist doch ein gewichtiger
Beitrag, wenn Giiter abgewogen
werden sollen.

Mit dem neu eingefiigten Satz
,»,Ethisch fragwiirdig sind nament-
lich Tierversuche, die iiber be-
kannte Produkte oder Produkte-
klassen keine Erkenntnisse gewin-
nen lassen, die nicht mit anderen
Mitteln erhalten werden kénnen.*
(3.4) bekennen sich die Akademien
klar zur Entwicklung und Umset-
zung von Alternativmethoden. Wer
sie nicht fordert und, vor allem, wer
vorhandene nicht anwendet, wird
wethisch fragwiirdig™.
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Auch die folgende neu eingefiigte
Formulierung zeugt von einer weiter
entwickelten Sensibilitit ,,Tierver-
suche sind umso fragwiirdiger und
einer besonderen Begriindung be-
diirftig, je mehr sie dkonomisch
motiviert sind und je mehr sie sich
von folgenden Zielsetzungen ent-
fernen: Erwerb, Vermittlung und
Anwendung von biologischem und
medizinischem Wissen sowie Ver-
besserung diagnostischer, thera-
peutischer und priiventiv-medizi-
nischer Mittel. Abzulehnen sind
Tierversuche, die ausschlieBlich
fir Giiter des Luxuskonsums
durchgefiihrt werden.* (3.8) Der
Begriff , Luxuskonsum®™ klingt zwar
etwas populistisch, da sicher allen
Beteiligten klar war, daff dieser Be-
eriff niemals definiert werden kann.
Im alten Absatz 3.8 stand eine klare
Ablehnung von Wiederholungsver-
suchen. Man hiitte sie vielleicht bes-
ser beibehalten, anstatt einen undefi-
nierbaren Begriff einzufiihren.

Zur Durchfithrung von Tierversu-
chen wurde folgende Formulierung
neu verfal3t: ,,Kann durch den Ein-
satz einer grofieren Anzahl von
Tieren das Leiden der einzelnen
Tiere wesentlich reduziert werden,
so ist der Reduktion individuellen
Leidens Prioritiit gegeniiber der
Reduktion der Tierzahl einzuriu-
men.”“ Dies ist eine richtige und
mutige Entscheidung. Sie wird seit
geraumer Zeit auch in deutschen
Tierversuchskommissionen nach §15
TSchG praktiziert, ist aber noch
nicht in irgendeiner Weise rechtlich
umgesetzt worden. Sie verhindert
das billige Schielen nach einer ge-
schonten Statistik zugunsten einer
ernst gemeinten Leidensverringe-
rung.

Neu formuliert wurde ebenfalls der
Punkt 4.3: ,Bei der Durchfiihrung
von Tierversuchen ist der Stand der
Wissenschaft angemessen zu beriick-
sichtigen. Die in der Prophylaxe,
Diagnostik und Therapie bekannten
Verfahren sind nach Maoglichkeit
auszuschopfen. Einschlidgige wissen-
schafliche Richtlinien internationaler
Fachgremien sind zu beachten.” Es
mag ja sein, daB} diese Neuformulie-

rung gut gemeint war. Sie ist indes
etwas vage und undefinierbar abge-
faBt (Stand der Wissenschaft, ange-
mesen, nach Moglichkeit, sind zu
beachten), dal man geneigt ist, 4.3
fiir verzichtbar zu halten. Es sollte
nicht eigens darauf hingewiesen wer-
den miissen, daf auflerhalb der
Schweiz erarbeitete Methoden zur
Entlastung von Versuchstieren auch
in der Schweiz angewendet werden
miissen.

Weiterhin wird bei der Durchfiih-
rung von Tierversuchen ,der fach-
lich geschulte Beobachter* gefordert
(4.4), wenn Tiere Schmerzen, Leiden
oder Angste haben. Diese Forderung
ist wichtig, regt sie doch letztlich
auch zu Uberlegungen an, wie man
denn solche fachlich geschulten Be-
obachter in der Ausbildung schaffen
kénnte.

Bei der Beschreibung der Eingriffe
wurde ,.chronisches Leiden* erginzt
durch |, ldngerdaverndes Leiden®,
dies ist sicher im Sinne der Ver-
suchstiere. Denn die Definition
chronisches™ Leiden trifft ja wohl
bei der geringen Lebenserwartung
von Versuchstieren kaum jemals zu.
Sinnvoll wire es gewesen, den Be-
griff ,ldngerdauernd nither zu defi-
nieren, etwa so, wie es Porter (1992)
getan hat, als er die Dauer von
Eingriffen an der Lebenserwartung
der Versuchstiere gemessen hat.

Der wohl am meisten zitierte Satz
in den Grundlagen und Richtlinien,
der besagt, daB auch Wissensver-
zicht gelibt werden muf}, wenn die
Versuche zu belastend sind, wurde
wortlich beibehalten (4.6).

Dal Versuchstiere einen Anspruch
auf ,sorgfiltige Gewohnung an die
Versuchbedingungen® haben, ist
ebenfalls beibehalten worden (4.7).

Neu ist die Formulierung ,,Sind
belastende MaBnahmen wie Fut-
ter- oder Wasserrestriktion oder
die Verabreichung von Schmerz-
reizen fiir den Versuch unaus-
weichlich, so ist iiber diese Mal}-
nahmen ein genaues Protokoll zu
fithren. Durch die Erhebung von
relevanten Daten sind die Auswir-
kungen dieser MafBnahmen auf
das Tier zu kontrollieren, um da-
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mit zu gewihrleisten, daB die Bela-
stung ein vertretbares Maf nicht
iibersteigt. (4.8) Wir miissen wis-
sen, woriiber wir diskutieren. Die
Belastung der Versuchstiere genau
zu dokumentieren, ist Grundvoraus-
setzung fiir eine Giiterabwiigung.
Die Schweizer Regelung erlaubt es,
kiinftig Daten zu gewinnen, die auch
in Deutschland dazu fiihren kdnnten,
dal} bisher nicht als Tierversuch gel-
tende Eingriffe doch noch unter die
Genehmigungspflicht fallen. Dies ist
zu begriifen. Den Schweizer Kolle-
gen mufl gedankt werden, daf} sie
sich in dieser Weise um Ehrlichkeit
bemiihen.

Neu ist die Formulierung, dafl Ver-
suchstiere tiergerecht untergebracht
und betreut werden sollen. Dies ent-
spricht der gesetzlichen Lage in der
Schweiz. ,,Die Moglichkeiten fiir
Sozialkontakte und fiir ausrei-
chende Beschiftigung sollen aus-
geschopft werden.* (4.9) Natiirlich
wiire hier ein ,,miissen ausgeschopft
werden® besser gewesen.

In einem weiteren Absatz (4.10)
wird gefordert, daB ,Tiere mit
Krankheiten, Schiden oder Verhal-
tensstérungen” nur erzeugt werden
diirfen, wenn iiberzeugend begriindet
werden kann, daB sie im Sinne dieser
Richtlinien als notig erachtet wer-
den. Dieser Satz konnte - fiir sich
zitiert - einen argumentativen Kurz-
schluf erzeugen. Die Einstreuung
von unbestimmbaren  Begriffen
(iiberzeugend begriindet, als notig
erachtet) kann leicht dazu fiihren,
daBl gute Passagen der Grundsitze
und Richlinien wieder leicht abge-
wertet werden.

Bei gentechnisch veriinderten Tie-
ren muf} das Risiko fiir das Auftreten
von Schiden, Leiden oder Schmer-
zen besonders sorgfiltig abgeschiitzt
werden. Ein Totungsgebot fiir trans-
gene Tiere mit schweren Leiden
(raschmoglichst) ist zu begriifien,
weist aber auch gleichzeitig auf die
traurige Realitit hin, ein solches
Gebot iiberhaupt formulieren zu
miissen.

Vollig neu ist die Formulierung,
die sich bei der Regelung der Verant-
wortlichkeiten findet: ,.Forschende
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lehnen es aus ethischen Griinden
ab, Tierversuche ins Ausland zu
verlegen, die der schweizerischen
Tierschutzgesetzgebung wider-
sprechen und die nach den vorlie-
genden Ethischen Grundsitzen
und Richtlinien nicht verantwortet
werden konnen.“ (5.2) Was soll
man diesem Absatz noch hinzufii-
gen, aufler einem Dank an die Auto-
ren und die verantwortlichen Akade-
mien. Hier geht ein wirklich neuer
Kodex durch die Szene der Wissen-
schaft. Die gesamte Diskussion, auch
um die Umstrukturierung von Ar-
beitsplitzen, erscheint in einer neuen
Dimension. Es darf bechauptet wer-
den, daB dies eine der wirklich bahn-
brechenden Formulierungen in die-
sen neuverfafiten ,Grundlagen und
Richtlinien” darstellt.

Ebenfalls Anerkennung sollten die
beiden letzten Anderungen finden:
,JInstitutionen der Wissenschafts-
forderung sind verpflichtet, zur
Information, Aus- und Weiterbil-
dung der an Tierversuchen betei-
ligten Personen in Fragen des
Tierschutzes und der Alternativ-
methoden beizutragen. Wissen-
schaftlich titige Personen sind ver-
pflichtet, sich iiber Fragen des
Tierschutzes weiterzubilden und
die Entwicklung von Alternativ-
methoden zu unterstiitzen.** (5.6)
Dieser Satz verpflichtet dazu, auch
in der Ausbildung auf Alternativme-
thoden einzugehen. Dies wird sicher
noch Konsequenzen auf die Schwei-
zer Tierschutzverordnung haben, in
der diese Pflicht bisher nicht veran-
kert ist.

Zum Schlul} heifit es neu: ,,Akade-
mische Gremien sind gehalten,
wissenschaftliche Arbeiten nicht
zu akzeptieren, die auf Versuchen
griinden, die den Ethischen
Grundsitzen und Richtlinien wi-
dersprechen. (5.7)

Den beiden Akademien sei fiir
ithren Mut gedankt, das Rad der
Entwicklung vorwiirts zu drehen und
nicht aus Riicksichtnahme auf die
deutschen Kollegen ebenfalls den
Riickschritt zu predigen. Es muf
natiirlich auch eine Bemerkung zur
Verbindlichkeit dieser Grundsitze

e

und Richtlinien gesagt werden. Sie
sind fiir Mitglieder der beiden ge-
nannten Akademien freiwillig und
unverbindlich. Die Industrie muf
diese Empfehlungen nicht beriick-
sichtigen. Die néchsten Jahre werden
zeigen, wie die freiwillige Selbstbe-
schrinkung funktioniert und wer sich
daran hilt bzw. nicht hilt. Daran
mub letztlich der Wert solcher Richt-
linien gemessen werden.

fpg/hg

Bericht der EU-Kommission
iiber statistische Informa-
tionen zur Anzahl der fiir

Versuche oder andere
wissenschaftliche Zwecke
verwendeten Tiere

Im Mai 1994 hat die EU-Kommissi-
on zum ersten Mal einen Bericht
tiber Tierversuchszahlen in der Euro-
piischen Union vorgelegt. Nach Ar-
tikel 13 und 26 der EU-Richtlinie
zum Schutze der Versuchstiere von
1986 sind die EU-Mitgliedsstaaten
gehalten, statistische Informationen
iiber Tierversuche zu erheben und
der Kommission in regelmiBigen
Abstiinden zur Verfiigung zu stellen.
Grundlage fiir diesen ersten EU-
Bericht waren die fiir 1991 in den
Mitgliedsstaaten erhobenen statisti-
schen Informationen tiber Tierversu-
che, die diese der Kommission bis
zum 30. Mirz 1993 zur Verfiigung
stellen sollten.

11.790.485 Tiere, die fiir Tierver-
suche und andere wissenschaftliche
Zwecke verwendet wurden, sind in
der Europiischen Union fiir 1991
erfal3t worden. Dabei steht Frank-
reich mit 3.645.708 Tieren an erster
Stelle. England muf 3.181.768 Tiere
und Deutschland auf Rang drei
2.402.710 Tiere fiir sich verbuchen.
Dabei weist die Kommission bereits
in der Einleitung zu ihrem Bericht
darauf hin, dafl die zusammengetra-
genen Zahlen die Wirklichkeit nicht
genau widerspiegeln, sondern nach
oben korrigiert werden miissen.
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Die Statistiken der meisten Linder
sind wegen teilweise fehlender und
fehlerhafter Angaben unvollstindig.
Die Zahlen aus Frankreich beziehen
sich auf das Jahr 1990, Portugal
konnte nur einige Zahlen fiir das Jahr
1992 zur Verliigung stellen. Aus
Belgien und Luxemburg gab es gar
keine Informationen, hier ist die EU-
Richtlinie immer noch nicht umge-
setzt, obwohl dies bereits spitestens
seit 1989 hiitte erfolgen miissen.

Im Gegensatz zu den anderen EU-
Staaten konnte die Bundesrepublik
keine Angaben machen zu Tierver-
suchen fiir Ausbildungszwecke und
zur Verwendung von Tieren, die in
anderen Verfahren als zu Versuchs-
zwecken — z.B. zur Produktion von
monoklonalen Antikérpern oder zur
Serumproduktion — eingesetzt wer-
den. Fiir die Erhebung dieser Infor-
mationen wurde bisher die entspre-
chende Rechtsgrundlage nicht ge-
schaffen.

Doch nicht nur im Gesamtiiber-
blick sind die vorliegenden Daten
liickenhaft. Auch im einzelnen ge-
staltet sich der Vergleich zwischen
den Lindern schwierig. Hitten sich
alle Mitgliedsstaaten der EU an die
Vorgaben der EU-Kommission ge-
halten, wire vieles einfacher gewe-
sen. Weil die EU-Richtlinie selbst
keine Vorschriften zur Zuordnung
der Versuchstierzahlen zu einzelnen
Kategorien enthilt, sollten die stati-
stischen Daten auf der Grundlage der
Tabellen des Europarates erhoben
werden.

Darin sind Angaben dariiber vor-
gesehen, zu welchen Zwecken wel-
che Tierarten wie hiufig verwendet
wurden. Eingeteilt wird in ,,Grundla-
genforschung®”, ,Entdeckung, Ent-
wicklung und Qualititskontrolle ein-
schlieBlich  Unbedenklichkeitsprii-
fungen von Produkten und Geriten
in der Human- und der Veterinir-
medizin®, , Krankheitsdiagnostik®,
»Schutz von Mensch, Tier und Um-
welt durch toxikologische oder son-
stige Unbedenklichkeitspriifungen®
und ,.Bildung und Ausbildung®. Un-
bedenklichkeitspriifungen  werden
weiter nach dem vorgesehenen Ver-
wendungszweck der gepriiften Stoffe
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wie etwa ,Landwirtschaft” oder
»~Kosmetik® untergliedert. Eine wei-
tere Tabelle soll Auskunft tiber die
Anzahl der in Zusammenhang mit
Krankheits- oder Gesundheitsstorun-
gen in Verfahren verwendeten Tiere
geben, Gefragt wird nach Tierversu-
chen fiir Krebserkrankungen, Herz-
Kreislauf-Erkrankungen, Nervenlei-
den und Geisteskrankheiten sowie
sonstige Krankheiten. Schlieflich
soll eine fiinfte Tabelle Aufschlufl
dariiber geben, wieviele Tiere in
gesetzlich vorgeschriebenen Verfah-
ren verwendet wurden.

Doch nicht alle EU-Staaten haben
sich bei der Datenerhebung an diesen
Vorgaben orientiert.  Dinemark
konnte daher nur eine Ubersichtsta-
belle vorlegen und einen Anhang
iiber die wichtigsten Verfahren, in
denen Tiere verwendet wurden. Die
von Irland und Italien vorgelegten
Tabellen entsprechen nicht den Vor-
gaben des Europarates. England und
Frankreich verweisen auf Abwei-
chungen in einzelnen Punkten. Auch
das Schema fiir die deutsche Tierver-
suchsstatistik entspricht nicht den
Vorgaben des Europarates. So wird
in den deutschen Erhebungen reine
Grundlagenforschung von anwen-
dungsorientierter ~ Grundlagenfor-
schung und Priifung in verschiede-
nen Bereichen, also Entwicklung
und Priifung bspw. von Arzneimit-
teln oder von Pflanzenschutzmitteln,
unterschieden, wobei jedoch die
Zahlen fiir Entwicklung und Priifung
jewells zusammengefaBt sind. Bei
dem Versuch, die unter anderen Ge-
sichtspunkten ermittelten Zahlen in
das vom Europarat vorgegebene
Schema zu iibertragen, kommt es
daher auch zu Abweichungen im
Vergleich zu anderen Lindern. So
wurden nach der deutschen Statistik
1991 fiir die Grundlagenforschung
315.453 Tiere verwandt, in GroB3bri-
tannien dagegen 633.191 Tiere. Fiir
den Sektor Krankheitsdiagnostik gibt
die Bundesrepublik eine Zahl von
333.070 Tieren an, verweist aber
darauf, dab hier die Tiere erfafit sind,
die zur Erforschung oder Erprobung
von Methoden zur Diagnostik, Pro-
phylaxe oder Therapie -eingesetzt

wurden. In der entsprechcnden Spal-
te fiir GroBbritannien findet sich eine
Gesamtzahl von 26.770 Tieren. In
einem #hnlichen Bereich liegen -
bezogen auf die jeweiligen Gesamt-
zahlen fiir Versuchstiere - auch die
Angaben der anderen EU-Linder. Es
ist daher anzunehmen, dal} die von
der BRD unter der Spalte ,,Krank-
heitsdiagnostik™ angegebenen Zah-
len in den Statistiken der anderen
Liander unter Grundlagenforschung
subsummiert sind. Frankreich weist
ausdriicklich darauf hin, daf in der
Spalte ,Krankheitsdiagnose® die
Versuchstiere eingetragen sind, die
fiir die Erstellung einer Diagnose
z.B. zur Antikorperproduktion ver-
wendet wurden. Es ist anzunehmen,
dal} dies auch in anderen Lindern so
gehandhabt wurde, wiihrend die Ver-
suchstiere, die in Deutschland fiir
derartige Zwecke eingesetzt werden,
wie schon erldutert iiberhaupt nicht
erfait werden. In der BRD-Statistik
wird dariiber hinaus nicht nach Tier-
versuchen fiir bestimmte Krankheits-
symptome differenziert. Der entspre-
chende Vermerk im EU-Bericht hat
bei Donald Straughan (FRAME), der
in ATLA 22, 298-292, 1994, den
Kommissionsbericht kommentiert,
offenbar zu dem Mifverstindnis ge-
fiihrt, daB diese Tierversuche in der
Bundesrepublik gar nicht erfalit wer-
den. Sie verbergen sich jedoch, ver-
teilt auf die Spalten in der Tabelle, in
der die Versuchstiere bestimmten
Zwecken zugeordnet sind. Es ist zu
vermuten, daf es auch in anderen
EU-Lindern unterschiedliche Ent-
scheidungen bei der Zuordnung der
Tierzahlen zu einzelnen Zwecken,
Stoffgruppen oder Krankheiten ge-
kommen ist. Es erscheint daher un-
bedingt erforderlich, daB die EU-
Kommission detaillierte Vorgaben
und Erlduterungen zur Art der Erhe-
bung und Zuordnung der Daten zur
Verfiigung stellt und im tibrigen alle
EU-Mitgliedsstaaten verpflichtet,
sich an ein einheitliches Erhebungs-
schema zu halten. Nur dann wird es
moglich sein, wirklich einen klaren
Vergleich zwischen den Mitglieds-
staaten und damit einen Eindruck
von der Gesamtsituation zu erhalten.
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Die Bundesrepublik, so die wie-
derholte Feststellung der Bundesre-
gierung, lifBt sich in Sachen Tier-
schutz von niemandem etwas vorma-
chen. Es stellt sich die Frage, ob
diese Aussage fiir die deutsche Tier-
versuchsstatistik im Vergleich mit
anderen EU-Staaten tragfihig ist.
Nimmt man das jetzt vorliegende
wackelige Zahlengeriist als Grundla-
ge, haben wir im Vergleich zu
Frankreich rund eine Million und im
Vergleich zu England eine halbe
Million Tiere weniger verbraucht.
Doch gilt das nur, wenn nicht diese
halbe Million Tiere oder gar mehr
fiir Ausbildung, Diagnose, Produkti-
onsverfahren und andere Prozedu-
ren, die in unserer Statistik bisher
fehlen, verwendet wurden. Vielleicht
missen wir wirklich nur die 40.000
Tiere, die England fiir diesen Be-
reich angibt oder auch die rund
200.000 Tiere, die Frankreich fiir

diesen Zweck verwendet hat, einkal-
kulieren. Dann stiinde die BRD im
europdischen Vergleich tatsidchlich
relativ gut da, soweit man bei einer
Tierversuchsstatistik {iberhaupt von
»gut” reden kann. Doch solange die
UngewiBheil Raum fiir Spekulatio-
nen ldBt, miissen wir uns das miide
Licheln unserer Kollegen in der
Europiischen Union gefallen lassen.

Nicht nur deshalb ist es bedauer-
lich, wenn die deutschen Wissen-
schaftsgesellschaften jede Erweite-
rung und Prizisierung der Tierver-
suchsstatistik immer wieder als Ka-
tastrophe darstellen. Die EU-Kom-
mission sieht in den statistischen
Informationen  eine  wesentliche
Grundlage fiir die Arbeit des Euro-
piischen Zentrums zur Validierung
alternativer Methoden (ECVAM).
ECVAM, so die Kommission, mul}
in der Lage sein, gerade die differen-
zierteren Angaben dazu, wie viele

EU-Kosmetik-Richtlinie —
Tierversuchsverbot fiir Kosmetika ab 1998

Nach einem Beschluf3 der Europii-
schen Gemeinschaft werden ab 1998
keine Kosmetika zugelassen, die mit
Tierversuchen getestet wurden, vor-
ausgesetzt, daB zu diesem Zeitpunkt
anerkannte Alternativimethoden ver-
fiighar, sind. Hier wird zum ersten
Mal auf EU-Ebene eine gesetzliche
Basis geschaffen, Tierversuche zu
verbieten. Gelingt es, eine Anerken-
nung tierversuchsfreier Methoden
bei der Herstellung von Kosmetika
gesetzlich zu verankern, wird der
Weg zur Abschaffung von gesetzlich
vorgeschriebenen Tierversuchen
auch in anderen Bereichen geebnet.
Somit ist 1998 ein wichtiger und
wegweisender Termin. Er erfordert
allerdings auf Seiten der Tierschiit-
zer, Wissenschaftler, Industrie und
Politiker noch viel Einsatz und In-
itiativen, um bis 1998 den groftmaog-
liche Nutzen zum Schutz der Tiere
erzielen zu konnen.

Um solche gemeinsamen Wege
auszuarbeiten, trafen sich im Mirz
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dieses Jahres erstmals engagierte
Tierschiitzer, Wissenschaftler und
Politiker aus elf Nationen in der
Akademie fiir Tierschutz. Die Ta-
gung unter dem Titel ,,Non-Animal
Alternatives in Cosmetics Testing -
Progress and Possibilities” hatten
die Eurogroup for Animal Welfare
und der International Fund for Ani-
mal Welfare (IFAW) initiiert,

Die Tierversuche zum Testen der
Endprodukte der kosmetischen Mit-
tel konnten sofort abgeschafft wer-
den, und ein Verbot von Tierversu-
chen miifite hierfiir auf jeden Fall bis
1998 durchsetzbar sein. Zahlreiche
deutsche Kosmetikhersteller verzich-
ten schon seit einigen Jahren auf
Tierversuche zur Sicherheitspriifung
ihrer kosmetischen Mittel. Die Ver-
wendung von bekannten Inhaltsstof-
fen und die Kenntnisse iiber die
geeignete Zusammensetzung ermog-
lichen eine sichere Risikoabschiit-
zung, die gegebenenfalls mit in vitro
Testmethoden iiberpriift  werden

e
&

v&?\}é
Versuchstiere in bestimmten Verfah-
ren eingesetzt werden, bei der Defi-
nition seiner Politik zur Entwicklung
alternativer Verfahren zu verwen-
den.

Bei dieser Vorgabe der Kommissi-
on sollten die statistischen Angaben
fir die EU in Zukunft nicht nur
vollstindig, sondern auch besser
werden. Es kann nicht nur darum
gehen, die Bereiche zu kennen, in
denen Tierversuche mit bestimmter
Hiufigkeit durchgefiihrt  werden.
Erst aus der Information dariiber,
welche Versuchstiere in einzelnen
Bereichen welchen Belastungen aus-
gesetzt sind, ergeben sich klare Hin-
weise, wo verstirkte Anstrengungen
zur Validierung alternativer Verfah-
ren notwendig sind oder wo viel-
leicht auch nur der bessere Informa-
tionsaustausch innerhalb der EU vie-
len Tieren Leiden, Schmerzen und
Tod ersparen konnte.
ru

kann. Vor allem die Sorge vor Scha-
densersatzanspriichen - verleitet die
Hersteller oft zu zusitzlichen Tier-
versuchen.

Die gesetzlich vorgeschriebenen
Sicherheitspriifungen der Inhaltsstof-
fe werden immer noch mit Tierver-
suchen durchgefiihrt. Aus den Refe-
raten der Tagung lief sich schliefen,
daf auch von diesen Versuchen viele
durch Alternativmethoden sofort er-
setzt werden konnten. Dafl dennoch
weiterhin Tiere fiir diese Priifungen
sterben, liegt iiberwiegend an der
mangelnden gesetzlichen Anerken-
nung der Ersatzmethoden. Dies wie-
derum hingt u.a. von dem langwieri-
gen Prozell der Validierung, d.h.
dem Nachweis der Reproduzierbar-
keit der Testergebnisse und ihrer
Vergleichbarkeit mit Testergebnis-
sen anderer Methoden, ab. In der
Validierung werden die tierversuchs-
freien Methoden einer strengen Prii-
fung unterzogen, die Tierversuche
nie durchlaufen muften. Dabei wer-
den sie an Tierversuchen gemessen,
fiir die es keine einheitlichen Test-
vorschriften gibt; folglich sind auch
die Testergebnisse nicht vergleich-
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bar. Zusiitzlich sind noch weitere
Hindernisse auf dem Weg zur Aner-
kennung von tierversuchsfreien Me-
thoden zu iiberwinden: Die Produ-
zenten sind gesetzlich verpflichtet,
ihre Produkte so sicher wie moglich
herzustellen, und glauben nach wie
vor, daB dafiir Tierversuche notig
sind. Viele Kosmetikhersteller be-
fiirchten, dall siec bei Schadenersatz-
anspriichen nur dann juristisch abge-
sichert sind, wenn sie Tierversuche
durchfiihren. Die Gesetzgeber wol-
len weiterhin nach dem altbekannten
Punktesystem die Risikoabschiitzung
und das Zulassungverfahren durch-
fithren. Dariiber hinaus halten Wis-
senschaftler an den gewohnten Me-
thoden fest und lassen sich nur
schwer von Verfahren iiberzeugen,
die in anderen Labors entwickelt
wurden. Unterschiedliche Vorschrif-
ten, wie sie z.B. in den USA und in

Japan gelten, konnen beim weltwei-
ten Export von Produkten zusitzli-
che Tierversuche erfordern.

Augenreizung

Zur tierversuchsfreien Priifung der
Augenreizung finden bereits Validie-
rungsuntersuchungen statt. Ergebnis-
se sind Ende 1994 zu erwarten.
Voraussichtlich wird die Validierung
dadurch erschwert, daf} die Alterna-
tivmethoden mit den uneinheitlichen
Ergebnissen aus dem Draize-Test
verglichen werden miissen. Eine An-
erkennung von tierversuchsfreien
Methoden fiir zumindest stark rei-
zende Substanzen miifite bis 1998
erreichbar sein. Eine COLIPA-Stu-
die fiir schwach und mittelreizende
Stoffe ist in Vorbereitung. Der Ein-
bezug von freiwilligen Testpersonen
ist fiir Untersuchungen im Bereich
der Augenreizung problematisch, da

auch schwach reizende Substanzen
fiir die Probanden eine starke Bela-
stung darstellen. Nach Meinung von
Michael Balls (ECVAM, Italien)
werden daher auch in Zukunft Tier-
versuche durchgefiihrt werden.

Hautreizung

Zur Untersuchung der Hautreizung
stehen zahlreiche Zellkultur- und
physikalisch-chemische ~ Methoden
zur Verfiigung. Fiir kosmetische In-
haltsstoffe sollten auch Tests zur
Hautirritation an Probanden anstelle
von Tieren miteinbezogen werden.
Validierungsstudien zur Hautreizung
sind fiir 1995 vorgesehen.

Mutagenitiit

Mutagene Wirkungen werden nor-
malerweise zuerst an Bakterien und
Zellkulturen getestet. Hersteller fiih-
ren danach Tierversuche durch, da
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sie meinen, die in vitro Testergebnis-
se absichern zu miissen. Auch hier
wird die bereits laufende Validierung
durch die schlechte Qualitit und
unzuverlissige Ergebnisse der Tier-
versuche und durch fehlende
menschliche Daten behindert. Be-
sorgniserregend ist die zunehmende
Verwendung von transgenen Tieren
zum Testen der Mutagenitit. Die
Anerkennung der Alternativmetho-
den kann zwar bis 1998 erreicht
werden, doch ist bedauerlicherweise
zu erwarten, daB auch weiterhin
Tierversuche fiir diesen Bereich
durchgefiihrt werden.

Hautpenetration

Auf eine neue Variante von Schwie-
rigkeiten beim Einsatz von Alter-
nativmethoden wies eine Referentin
aus Dinemark in ihrem Vortag zur
Hautpenetration hin. Menschliches
Material, hier z.B. Haut, wird in
Dénemark so gut wie nicht zur
Verfiigung gestellt. Validierungsstu-
dien sind zur Hautpenetration fiir
1995 vorgesehen, und eine gesetzli-
che Anerkennung der tierversuchs-
freien Methoden ist bis 1998 gut
moglich.

Phototoxizitit

Die Ergebnisse der ECVAM/COLI-
PA Validierungsstudie zur Phototo-
Xizitdt zeigen, daf einfache Zelltests
eine 100%ig richtige Zuordnung der
untersuchten Chemikalien nach dem
Grad ihrer Phototoxizitit moglich
machen. Die Anerkennung der in
vitro Verfahren ist absehbar, da es
fiir diesen Bereich ohnehin keine
etablierten Tierversuche gibt.

Kanzerogenitiit

Nach Meinung eines Referenten aus
Frankreich sind in vitro Tests fiir das
screening von kanzerogenen Chemi-
kalien den Versuchen an Tieren in
ihrer Aussagekraft und Ubertragbar-
keit auf den Menschen weit iiberle-
gen. Tests an menschlichen Zellkul-
turen und Untersuchungen des p353
Gens, das eine wichtige Rolle bei der
Reparatur der DNS spielt, sind sehr
vielversprechend. ~ Weitere  For-
schungsarbeit zur Erkennung von
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nicht-gentoxischen Substanzen ist
erforderlich.

Nachfolgend werden die Bereiche
der Sicherheitspriifung aufgefiihrt,
fiir die, nach Meinung der Referen-
ten, aussagekriftige in vitro Metho-
den noch nicht in Sicht sind und
daher die Wahrscheinlichkeit, bis
1998 anerkannte Alternativmethoden
présentieren zu konnen, sehr gering
ist. Es sollte jedoch wenigstens eine
Teilanerkennung von Ersatzmetho-
den, die dem Tierversuch vorge-
schalteten sind, fiir 1998 angestrebt
werden.

Sensibilisierung der Haut

Ein Beispiel ist die Sensibilisierung
der Haut, deren komplexe Ursachen
noch nicht bis ins Detail verstanden
sind. In vitro Tests und computerge-
stiitzte Vorhersagen befinden sich
noch in der Entwicklungsphase, kn-
nen aber bereits Tierversuche erset-
zen und das Leiden der Tiere ver-
mindern. Untersuchungen an Pro-
banden sollten von gesetzlicher Seite
anerkannt werden.

Reproduktionstoxizitit und
Teratogenitit

Auch auf diesen Gebieten bedarf es
noch weiterer Forschung. Im Bereich
der Kosmetik spielen diese Sicher-
heitspriifungen jedoch eine unterge-
ordnete Rolle und sind nur in ganz
wenigen Ausnahmefillen erforder-
lich.

Akute und subakute Toxizitit

Im Bereich der akuten und subakuten
systemischen Toxizitdt besteht nur
die Moglichkeit, den Tierverbrauch
zu reduzieren und das Leiden der
Tiere zu vermindern, da in vitro
Methoden bislang nur eine 50-
80%ige Genauigkeit im Vergleich
zum LDy, liefern. Der approximative
LDy, fiir den weniger Tiere benétigt
werden als fiir den klassischen LD;,
und die Fixed Dose Procedure, soll-
ten in die OECD-Richtlinien aufge-
nommen und der klassische LDj,
gestrichen werden.

Neben den Aktivitiiten, dic je nach
dem Stand der Wissenschaft fiir die
Anerkennung der tierversuchsfreien
Methoden der einzelnen Bereiche
der Sicherheitspriifung erforderlich
sind, wurden wéhrend der Tagung
auch wichtige iibergreifende Ziele
gesteckt.
¢ Eine EU-weite, detaillierte Stati-

stik tiber die Tierversuche bei der

Entwicklung und Herstellung von

kosmetischen Mitteln ist eine der

notwendigsten Forderungen. Die

Erfassung der Anzahl der Tierver-

suche, der Bereiche, fiir welche

Tierversuche durchgefiihrt werden,

und der gesetzlichen Bestimmun-

gen in den einzelnen Nationen
bildet eine Grundlage, um gezielt
handeln zu konnen.

* Da fiir die Entwicklung und Vali-
dierung von Alternativmethoden
finanzielle Mittel erforderlich sind,
wurde iiber eine ,,Strafabgabe® der
Industrie fiir durchgefiihrte Tier-
versuche diskutiert.

* Eine konstruktive Zusammenarbeit
von Industrie, Wissenschaftlern,
Politikern und Tierschiitzern muf3
vorangetrieben werden.

e In Zusammenarbeit mit den ande-
ren internationalen Tierschutzor-
ganisationen wurde nun begonnen,
fiir jeden Bereich der Sicherheits-
priiffung Strategien mit moglichst
tierversuchsfreien Methoden zu er-
arbeiten. Eine Zusammenarbeit mit
der Industrie ist vorgesehen.

e Ein Leitfaden fiir die Durchfiih-
rung von Untersuchungen an Pro-
banden wiirde die Akzeptanz die-
ser Untersuchungen in der EU
verbessern.

Im Juli dieses Jahres verdffentlich-
te die Gruppe ,.Scientific and Tech-
nological ~ Options  Assessment
(STOA)* einen EU-Bericht zum der-
zeitigen wissenschaftlichen Stand
der tierversuchsfreien Methoden
beim Testen kosmetischer Produkte
(,,An Assessment of Current Scienti-
fic Developments in the Field of
Non-Animal Testing for Cosmetic
Products®™). Bedauerlicherweise war
der Riicklauf der an Kosmetikfirmen
ausgeteilten Fragebogen sehr gering.
230 Fragebdgen wurden EU-weit
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verteilt, 19 zum Teil unvollstindig
ausgefiillte Fragebogen gingen an
STOA zuriick. 48 Fragebdgen wur-
den von den Firmen an COLIPA
weitergeleitet, die daraufhin eine ei-
gcne, nicht so detaillierte Auswer-
tung wie STOA durchfiihrte. Die
Aussagekraft und Nutzbarkeit dieses
Berichtes ist daher leider sehr einge-
schrinkt.

Die Tagungsteilnehmer kamen
zum Schluf}, daB eine vollstindige
Anerkennung von Alternativmetho-
den fiir alle Bereiche der Sicherheits-
prifung zur Herstellung und Ent-

wicklung von Kosmetika bis 1998
nicht realisierbar sei. Aus der Sicht
des Tierschutzes kann jedoch schon
jetzt vollstindig auf Tierversuche
verzichtet werden. Hersteller kénn-
ten die Verwendung von neuen In-
haltsstoffen ablehnen, und der Ver-
braucher sollte sich mit bereits zuge-
lassenen Produkten zufrieden geben,
bis fiir die gesetzlich vorgeschriebe-
nen Sicherheitspriifungen tierver-
suchsfreie Methoden zur Verfiigung
stehen.

ir

Behordliche Anerkennung eines in vitro Corrosivity Assays
(Priifung der dtzenden Wirkung auf der Haut)
in den USA und in Kanada

Das U.S. Department of Transpor-
tation (DOT) und das kanadische
Aquivalent Transport Canada haben
den Skin® Model ZK1350 Corrosivity
Assay  (corrosive = itzend) der
amerikanischen Firma Advanced
Tissue Sciences (ATS, La Jolla, CA)
offiziell als Korrosionstest aner-
kannt. Der bereits patentierte Test
arbeitet erstmals mit kiinstlicher
menschlicher Haut.

Der Tierversuch, der nun ersetzt
werden kann, sah vor, daB} jeweils
sechs Albino-Kaninchen auf der ra-
sierten, intakten Haut mit den Test-
substanzen ,behandelt™  werden
muBlten. Zeigten wenigstens zwei
dieser Tiere nach dem Auftragen der
Substanz Nekrosen oder andere irre-
versible Hautschiden, galt die Sub-
stanz als ,korrosiv* und mubBte ent-
sprechend gekennzeichnet werden,
che sie in den Handel kam. Die
hochste Korrosionsstufe I (,,packing
group® ) war erreicht, wenn die
Schiden bereits nach einer Expositi-
on bis zu 3 Minuten auftraten, Stufe
IT bei einer Exposition von 3 Minu-
ten bis zu einer Stunde und Stufe III
bei einer Exposition von 1 bis 4
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Stunden mit jeweils 4 Stunden Beob-
achtungszeit.

In ALTEX 171, Seite 48 hatten wir
dieses Jahr schon angekiindigt, daB
mit der Anerkennung des CORRO-
SITEX durch das DOT ein echter
Durchbruch bei der Praxis der be-
hordlichen Anerkennung in den USA
erfolgt ist. Die Anerkennung des
Skin® Model ZK1350 Corrosivity As-
say liegt nun voll auf dieser Linie.
Im Gegensatz zum CORROSITEX,
dessen Validierung nicht unumstrit-
ten war, hat der Skin’ Model ZK1350
Corrosivity Assay  hervorragende
Validierungswerte erzielt. Bei 61
tiberpriiften Testsubstanzen wurde
die Gefahrenklasse bei 91,8% und
die korrekte ,packing group™ bei
78,7% der Substanzen ermittelt. Die
Linterlaboratory variance® war stati-
stisch nicht signifikant.

Der Test ist schnell (innerhalb von
24 Stunden), einfach und gut repro-
duzierbar durchzufiihren. Er basiert
als erster anerkannter in vifro Test
auf humaner Haut. Der baldigen EU
Anerkennung diirfte eigentlich nichts
im Wege stehen.

fpg

Arzneibuchmonographien
in der Diskussion

Arzneimittel miissen den Qualitiits-
anforderungen des Europiischen
Arzneibuches entsprechen. Insbe-
sondere filir biologische Arzneimittel
sind Tierversuche vorgeschrieben.
Nach §26 (1) des deutschen Arznei-
mittelgesetzes besteht jedoch die ge-
setzliche Verpflichtung, die Arznei-
mittelrichtlinien an den jeweils gesi-
cherten Stand der wissenschaftlichen
Erkenntnisse anzupassen; insbeson-
dere sind Tierversuche durch andere
Priifverfahren zu ersetzen, wenn dies
nach dem Stand der wissenschaftli-
chen Erkenntnissen im Hinblick auf
den Priifzweck vertretbar ist (zitiert
aus dem Tierschutzbericht 1993).

Ubersichtsarbeiten zu Fortschritten
bei der Reduzierung von Tierversu-
chen und Umfragen zur Notwendig-
keit einzelner Tierexperimente wer-
den in der Zeitschrift PHARMEUR-
PA, dem offiziellen Organ der Euro-
pdischen  Arzneibuchkommission,
verdffentlicht (1994a,b,c).

Hersteller und Kontrollbehdrden
werden gebeten, hieran teilzuneh-
men und entsprechende Unterlagen
einzusenden.

Neuer Monographieentwurf fiir
Tollwutimpfstoff (inaktiviert)
ad. us. vet.

Mit der 18. Lieferung des Europii-
schen Arzneibuches wurde cine
tiberarbeitete Fassung dieser Mono-
graphie verteilt. Darin wurde die
Moglichkeit, dafl der Impfstoff in
lebenden Tieren hergestellt werden
kann, gestrichen. Andere Tierversu-
che, insbesondere die Wirksamkeits-
priifung, blieben jedoch unverindert.
Es ist daher zu begriifen. daf diese
Monographie umgehend neu tiberar-
beitet werden soll. Es wird auf die
Probleme bei der Durchfiihrung des
Tierversuchs zur Wirksamkeitsprii-
fung hingewiesen. Madglichkeiten
zum Einsatz von in vitro Methoden
werden eingeriiumt. Die Absicht, den
Immunogenititstest an die amerika-
nischen Vorschriften anzupassen, ist

227



NACHRICHTEN UND KOMMENTARE

Q

REFINE

Antibiotika

Tabelle: In PHARMEUROPA (1994d) wird bis zum 31. Dezember 1994 um
Informationen* zu folgenden Tierversuchen gebeten

zu ersetzender / zu streichender Tierversuch

Pyrogen- Anomale Prifung auf Prifung auf blutdruck-

N
e,
D
“%v\}gfr
Literatur:

Enquiry: Abnormal toxicity test for
vaccines. PHARMEUROPA 6,
(1994b) 194.

Enquiry: Clostridial vaccines (vete-
rinary) and swine erysipelas vacci-
ne. PHARMEUROPA 6, (1994c)

Monographie fiir test Toxizitdt Histamin senkende Substanzen 317.
— Enquiry: Antibiotics. 1. Tests invol-

gaC'"?C'an',nk S + # ving animals. II. Test for bacterial

oheyipanicalireansish - < endotoxins. PHARMEUROPA 6
Benzylpenicillin-Kalium + (1994d) 316-317 ’
el = T o Tierschutzbericht 1993. Der Bundes-
Cefalsérpi) din + minister fiir Erndhrung Landwirt-
Chioramphenicol + schaft und Forsten informiert,
Chloramphenicol- Bundestagsdrucksache — 12/4242,

: ; 1.2.1993.
hydrogensuccinat-Natrium  + .. .
diiih i s : Van Nordwijk, J. (1994a). Reduction
Daunorubicinhydrochlorid ~ + + of the use of animals for quality
Dicloxacillin-Natrium + control. PHARMEUROPA 6, 194—
Dinhydrostreptomycinsulfat ~ + + 197.
Doxorubicinhydrochlorid +
Doxycyclinhyclat +
Flucloxacillin-Natrium +
Framycetinsulfat + + +
Gentamycinsulfat +
Kanamycinmonosulfat + + +
Lincomycinhydrochlorid +
Oxytetracyclinhydrochlorid +
Polymycin-B-sulfat + +
Rifamycin-Natrium - + +
gtarurets Kar}amﬁflrt]sulfat I i K * Zuschriften an das Sekretariat der
S omy.c Lo o Europ&ischen Pharmakopoe, PB 907,

Tobramycin + F-67029 Strasbourg CEDEX 1
jedoch aus der Sicht des Tierschutzes  neibuchkommissionen  abgegeben Wir diirfen gespannt sein, welche
ein Riickschritt. Es ist nicht einzuse-  werden. Vorschlidge gemacht werden. Nach

hen, warum zukiinftig bei der Zulas-
sung eines Impfstoffes fiir Fleisch-
fresser ein Infektionsversuch an 35
(1) Hunden durchgefiihrt werden
soll, wenn gleichzeitig fiir andere
Tierarten der Nachweis eines
Antikorpertiters von wenigstens 0,5
LE. im Serum geimpfter Tiere aus-
reicht.

Literatur:

Vaccinum rabiei inactivum ad usum
veterinarium. PHARMEURQOPA 6,
293-206.

Kommentare zu diesem Monogra-
phieentwurf  konnen bis zum
31.12.1994 iiber die nationalen Arz-
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Im deutschsprachigen Raum sind
dies:

Geschiftsstelle der Arzneibuchkom-
mission

Bundesgesundheitsamt

Postfach 33 00 13

D-114191 Berlin

Office Fédéral Santé Publique
Labo de Pharmacopée

Case postale
CH-3001 Berne

Bundeskanzleramt

Sekt. VI (Volksgesundheit)
Radetzkistrasse

A-1031 Wien

dem oben zitierten $26 des Arznei-
mittelgesetzes haben Hersteller und
Genehmigungsbehdrden sogar die
Pflicht, hier den Ersatz von Tierver-
suchen zu betreiben. Gerade der
Pyrogentest am Kaninchen sollte nun
doch bei einer ganzen Reihe von
Antibiotika kippen. Es ist auch zu
hoffen, daB die Angleichung an die
amerikanischen Vorschriften nicht
Zu einem kaum mehr zu verantwor-
tenden Einsatz von Hunden im In-
fektionsversuch bei der Tollwut
fiihrt. Harmonisation ist hier ange-
sagt, diesmal sollte sich Amerika
vielleicht auf Europa zubewegen.
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Der deutsche Gesundheitsminister beruft Kommission fiir Ersatzmethoden zu Tierversuchen

Am 10. Oktober 1994 fand die kon-
stituierende Sitzung der vom Bun-
desgesundheitsminister eingerichte-
ten Kommission zur Unterstiitzung
der ,Zentralstelle zur Erfassung und
Bewertung von Ersatz- und Ergin-
zungsmethoden zum  Tierversuch
(ZEBET)“ im Bundesinstitut fiir ge-
sundheitlichen ~ Verbraucherschutz
und Veterinirmedizin statt. Die
Kommission wird im Rahmen des
Tierschutzgesetzes die Einfiihrung
von Ersatz- und Ergénzungsmetho-
den fachlich verstirken. Die Abnah-
me der Zahl der Tierversuche in der
Bundesrepublik seit 1989 in einer
GroBenordnung von jdhrlich rund
10% steht in engem Zusmmenhang
mit den strengen rechtlichen Vor-
schriften und der verstirkten Forde-
rung der Entwicklung von Ersatzme-
thoden.

Der Kommission gehoren Person-
lichkeiten der forschenden chemi-
schen und pharmazeutischen Indu-
strie, der fiir den Tierschutz zustin-
digen Linderbehorden sowie Verte-
terinnen von Tierschutzorganisatio-
nen an. Aufgrund ihrer Erfahrung bei
der Entwicklung von Ersatzmetho-
den zu Tierversuchen und ihrer Ein-
filhrung in die Praxis werden die
Mitglieder der Kommission ZEBET
aktiv beraten und unterstiitzen.

Die Bundesregierung hat damit
ethische Forderungen umgesetzt,
nach denen ,s0 wenig Tierversuche
wie madglich und soviele wie unbe-
dingt notig® in Deutschland durchge-
fiihrt werden sollten. Sie beriicksich-
tigt gleichzeitig den stindigen Ziel-
konflikt zwischen Tierschutz einer-
seits und Schutz des Menschen ande-
rerseits, unter Wahrung groBimaogli-
cher Sicherheit fiir den Verbraucher.
Tierversuche sind nur noch gerecht-
fertigt, wenn Ersatzmethoden noch
nicht zur Verfiigung stehen und
gleichzeitig nach Ersatzmethoden
gesucht wird.

Um diesen Anspruch zu erfiillen,
wurde ZEBET 1989 durch den Bun-
desgesundheitsminister  gegriindet,
mit der Aufgabe, Ersatz- und Ergiin-
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zungsmethoden zu Tierversuchen zu
erfassen, zu bewerten und gegebe-
nenfalls anzuerkennen. ZEBET hat
eine Datenbank und einen Aus-
kunftsdienst zu Ersatz- und Ergin-
zungsmethoden eingerichtet und ver-
fiigt tiber einen Etat zur Forschungs-
forderung. AuBerdem wirkt ZEBET
koordinierend und experimentell bei
der Validierung tierversuchsfreier
Methoden mit sowie bei der Aufnah-
me dieser neuen Methoden in natio-
nale und internationale behordliche
Vorschriften.

Aufgrund der intensiven Bemii-
hungen der Bundesrepublik wurde
1993 auf EU-Ebene ein generelles
Verbot des Inverkehrbringens von
Kosmetika beschlossen, deren Be-
standteile nach dem 1.1.1989 im
Tierversuch gepriift worden sind.
Ausnahmen wird es nur geben, wenn
die zur gesundheitlichen Bewertung
erforderlichen Ersatzmethoden bis
dahin nicht entwickelt wurden. Die
Aktivititen von ZEBET sind deshalb
bis 1998 vorwiegend darauf gerich-
tet, in enger Zusammenarbeit mit
dem europdischen Verband der Her-
steller von Kosmetika (COLIPA)
Methoden zum Ersatz von Tierversu-
chen im Bereich der Kosmetika zu
entwickeln und zu validieren. Die
grofiten Erfolgsaussichten bestehen
derzeit bei tierversuchsfreien Metho-
den zur Bewertung der Reizung an
Haut und Schleimhéuten sowie zur
Phototoxizitit. Der Bundesminister
erwartet, dall dic Kommission die
Bundesregierung bei ihren Anstren-
gungen zum Ersatz von Tierversu-
chen innerhalb der EU erfolgreich
unterstiitzen kann.

Die Mitglieder der Kommission in
alphabetischer Reihenfolge und ihre
Stellvertreter/innen:

Eckart Best

Maximilian Landwehr
Senatsverwaltung Berlin

Regierungsprisidium Karlsruhe
Klaus Kiinstler

Eckhart Loser
Henkel KGaA, Diisseldorf

Bayer AG, Wuppertal
Ingeborg Livaditis

Christiane Cronjaeger
Bundesverband der

Bundesverband der
Tierversuchsgegner
Tierversuchsgegner

Brigitte Rusche

Ursula Sauer
Deutscher Tierschutzbund

Deutscher Tierschutzbund
Jochen Spengler

Wolfgang Pape
Wella AG, Darmstadt

Beiersdorf AG, Hamburg
Gerd Werner

Bernward Garthoff
Berlin-Chemie AG

Bayer AG, Wuppertal
Die konstituierende Sitzung der
Kommission fiir Ersatzmethoden zu

Tierversuchen im BgVV fand am
10.10.94 statt.
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Tierschutz-Forschungspreis des BMG an Dietrich Henschler und Augustinus Bader

Anlidflich eines wissenschaftlichen
Kolloguiums verlich die Parlamenta-
rische Staatssekretdrin Sabine Berg-
mann-Pohl am 29. August 1994 den
13. Tierschutz-Forschungspreis des
Bundesministers fiir Gesundheit. Mit
dem Preis werden wissenschaftliche
Arbeiten auf dem Gebiet der Ent-
wicklung von Ersatz- und Ergin-
zungsmethoden zum Tierversuch
ausgezeichnet, die zukiinftig einen
wesentlichen Beitrag zur weiteren
Verminderung von Tierversuchen
leisten. Durch die Vergabe des jihr-
lichen Preises sollen die Forschungs-
aktivititen auf diesem Gebiet ver-
stirkt werden.

Die diesjdhrigen Preistriger des
mit 30.000,- DM dotierten Preises
sind Dietrich Henschler, Universitit
Wiirzburg, und Augustinus Bader,
Medizinische Hochschule Hannover.

Dietrich Henschler bekam den
Preis fiir die Entwicklung einer Zell-
kulturmethode zur Feststellung der

neurotoxischen Wirkungen von In-
sektenbekdmpfungsmitteln. Alle von
der Industrie zu diesem Zweck neu
entwickelten organischen Verbin-
dungen miissen seit Jahren an Ver-
suchshiihnern getestet werden. Auch
Weichmacher (Trikresylphosphate)
und Kampfstoffe (Phosphorsiure-
ester) haben dhnliche nervenldhmen-
de Auswirkungen. Durch die auftre-
tenden Lihmungen sind die Tiere
einem grofen Leidensdruck ausge-
setzt. Als Ersatzmethode wurde nun
ein Zellkultursystem ausgearbeitet,
in dem Zellen aus Nerventumoren
von Nagetieren eingesetzt werden.
Das standardisierte Testsystem zeig-
te bei der Uberpriifung an mehr als
30 représentativen Vertretern der ge-
nannten Chemikalienklassen eine
perfekte Ubereinstimmung der Re-
sultate im Zellkultursystem mit den
Befunden, die an Hiihnern ermittelt
worden waren. Die Methode ist be-
reits zur Aufnahme in Priifvorschrif-

Felix-Wankel-Tierschutz-Forschungspreis 1994 fiir Markus
Stauffacher (Ziirich)

Das Kuratorium des Felix-Wankel-
Tierschutz-Forschungspreises ~ hat
entschieden, diesen (ge)wichtigen
Preis fiir 1994 Markus Stauffacher
zuzuerkennen, der u.a. Beirat von
ALTEX ist. Der Entscheid freut
mich ganz besonders, weil der Preis-
triger eine neue Forschungsrichtung
vertritt, die erst allmihlich Fuf} faBt
und zum Teil kritisch beargwdhnt
wird. M. Stauffacher betreibt ange-
wandte Ethologie (eine zoologische,
nicht-medizinische  Fachrichtung),
und zwar speziell ausgerichtet auf
Versuchstiere (Kaninchen und La-
bornager). Dabei wird das Refine-
ment von Tierhaltung und Betreuung
angestrebt, dem aus Tierschutzsicht
enorme Wichtigkeit zukommt, sei
dies im Bereich der biomedizini-
schen Forschung, der Landwirtschaft
oder der Heimtierhaltung. Es ist
noch nicht so lange her, daf sich die
Ethologie iiberhaupt mit domesti-
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zierten Tieren, landwirtschaftlichen
Nutztieren oder gar Versuchstieren
befaldt, und es ist ein Stiick weit das
Verdienst von Markus Stauffacher,
einen Briickenschlag zwischen der
klassischen  Grundlagen-Ethologie
und der angewandten, tierschutzori-
entierten Ethologie geschaffen zu
haben.

Sein Konzept besteht, einfach ge-
sagt, darin, mit naturwissenschaftlich
nachvollziehbaren und reproduzier-
baren Methoden Beurteilungskriteri-
en zu erarbeiten, einerseits fiir die
Tiergerechtheit bestehender Hal-
tungsformen, andererseits fiir die
Entwicklung neuer Haltungsformen
und -normen. Dazu werden die Ver-
haltenssteuerung sowie die Auswir-
kungen des Verhaltens auf das Tier
selbst und auf dessen riumliche und
soziale Umgebung untersucht; Sto-
rungen des Verhaltens werden kausal
in Beziehung gebracht zu strefphy-

ten auf internationaler Ebene
(OECD) empfohlen worden.

Augustinus Bader hat ein organo-
typisches Verfahren zur Kultivierung
von primidren Hepatozyten innerhalb
von zwei Schichten aus Kollagen
entwickelt (Sandwich-Technik). Die
Zellen behalten mit dieser Methode
ihre sonst wihrend der Kultivierung
schnell eingestellte Funktion der
Proteinsynthese und damit der Bio-
transformation von Arzneimitteln.
Die speziesbedingten Unterschiede
des Arzneimittelabbaus zwischen
Ratte und Mensch bei der Metaboli-
sierung einer Testsubstanz (Urapidil)
konnten mit diesem System korrekt
gezeigt werden. Mit der Anwendung
dieser Technik konnten bestimmte
Tierversuche in der pharmazeuti-
schen Industrie ersatzlos gestrichen
oder ersetzt werden.

hg

siologischen Verinderungen, mor-
phologischen Schiden und klinisch-
somatischen Dysfunktionen. Dieser
zoologische Forschungsansatz ist
zwar zeitaufwendig und kosteninten-
siv, hat aber gegeniiber dem intuitiv-
empirischen Ansatz entschieden
Vorteile.

Die praktischen Anwendungsmég-
lichkeiten, die sich aus ethologischer
Forschung ergeben, sind noch wenig
bekannt. Um neue Wege auch wirk-
lich beschreiten zu kdnnen, braucht
es aber nicht nur gute Konzepte und
Methoden, sondern auch eine gewis-
se Akzeptanz bei potentiellen An-
wenderinnen und Anwendern. Ent-
sprechend braucht es sehr viel Auf-
klirungs- und Uberzeugungsarbeit,
um den Beitrag der Ethologie zum
Refinement von Tierhaltungen auch
salonfihig zu machen. In dieser Mis-
sion ist der Preistriger nebst seiner
Forschungstitigkeit schon seit eini-
ger Zeit — und wie es scheint mit
Erfolg — unterwegs. Dies erklirt
auch, daB seine Forschungsergebnis-
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se iiber Kaninchen (zahlreiche Publi-
kationen ab 1985) bei der Revision
der schweizerischen Tierschutzver-
ordnung 1991 beriicksichtigt wur-
den, und daB neue Kaninchen-Hal-
tungssysteme fiir den tierexperimen-
tellen Gebrauch bereits gebaut wer-
den.

Der Entscheid fiir die Preisverlei-
hung beruht auf den beiden Publika-
tionen ,,Refinement bei der Haltung
von Laborkaninchen — ein Beitrag
zur Umsetzung von Tierschutzforde-
rungen in die Praxis“ (in: Der Tier-
schutzbeauftragte, 3/93) und ,,Tier-
schutzorientierte Labortierethologie
in der Tiermedizin und in der Ver-
suchstierkunde — ein Beitrag zum
Refinement bei der Haltung von und
im Umgang mit Versuchstieren® (in:
H. Schoffl, H. Spielmann, F. Gruber,
B. Koidl & C. Reinhardt (Hrsg.):
Alternativen zu Tierversuchen in

Ausbildung, Qualititskontrolle und
Herz-Kreislaufforschung; Springer-
Verlag, Wien, 1993).

Ich mochte Markus sowohl als
Berufskollegin als auch im Namen
des ,Ziircher Tierschutz®, der die
Anstrengungen  des  Preistrigers
schon seit langem mit Interesse ver-
folgt und auch unterstiitzt, ganz herz-
lich gratulieren.

Claudia Mertens

P.S. Auch Herausgeberin und Re-
daktion von ALTEX freuen sich iiber
die wohlverdiente Auszeichnung ih-
res Beiratsmitgliedes und gratulieren
herzlich. Uber seine Forschung hat
ALTEX iibrigens schon 1992 einen
Beitrag unter dem Titel ,, Tierschutz-
orientierte Laborethologie® verof-
fentlicht.

Die Redaktion

Herbert-Stiller-Forschungspreise

Mit Unterstiitzung der ,.Biirger ge-
gen Tierversuche®, Hamburg, hat die
Vereinigung ., Arzte gegen Tierver-
suche, VAgT*, Frankfurt, erstmals
einen Forschungs- und einen Promo-
tionspreis ausgeschrieben - und zwar
fiir wissenschaftliche Arbeiten iiber
Erkenntnisse in der Humanmedizin,
die auf einer versuchstierfreien For-
schung beruhen.

In seiner Festansprache anldfBlich
der Verleihung der Preise am 10.
September 1994 in Hamburg, fiihrte
der Prisident der VAgT, Wolfgang
Hartinger aus, ein wesentlicher An-
laB fiir diese Form der Anerkennung
medizinischer Leistungen sei der
Umstand, daB vor 15 Jahren der
Hannoveraner Neurologe und Psy-
chotherapeut Herber Stiller die Arz-
tevereinigung ins Leben gerufen
habe. Sein Einsatz fiir den Schutz der
Tiere vor experimentellem Zugriff
und fiir eine Humanmedizin im Sin-
ne des Wortes sei damals unter
erheblichen Schwierigkeiten, An-
feindungen und Widerstinden er-
folgt, habe jedoch eine sehr rasche
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Verbreitung der humanistisch und
drztlich begriindeten Ablehnung der
Tierversuche zur Folge gehabt. Har-
tinger wies gleichzeitig auf die
manchmal fast uniiberbriickbar er-
scheinenden Gegensitze zwischen
den Auffassungen der Experimenta-
toren und denen der Tierversuchs-
gegner hin. Umso mehr wertet er es
als ,,erfreuliches und zukunftstrichti-
ges Zeichen®, heute in den universi-
taren Forscherkreisen Wissenschaft-
ler zu finden, welche ncue Wege
beschreiten und Beitrige zu einer
versuchstierfreien Forschung leisten.
Es war vorgesehen, den mit 25.000
DM dotierten Herbert-Stiller-Preis
1994 zu gleichen Teilen an Gerd
Hasenfuss, Universitit Freiburg und
an Axel Wilke, Universitit Marburg
sowie den Promotionspreis in Hohe
von 10.000 DM an Christof Giide-
mann von der Universitit Heidelberg
zu verleihen.
Aus der
VAgeT:
Gerd Hasenfuss untersuchte Ver-
dnderungen im erkrankten menschli-

Presseerkliarung  der

chen Herzmuskelgewebe, das wiih-
rend Bybass-Operationen und wiih-
rend Herztransplantationen erhalten
wurde. Dabei wurden aus dem Herz-
muskelgewebe sehr diinne Muskel-
streifen prépariert, die dann unter phy-
siologischen Bedingungen untersucht
werden konnten. Die Studie zeigte
unter anderem, dall die Kontraktions-
kraft und der Kalziumstoffwechsel des
erkrankten Gewebes vermindert sind.
Die Untersuchungen, die ohne jeden
Tierversuch durchgefiihrt wurden,
sind sowohl fiir das Verstindnis der
Herzinsuffizienz als auch fiir die Ent-
wicklung neuer Strategien zur Be-
handlung von Erkrankungen des Her-
zens bedeutungsvoll.

Axel Wilke fiihrte Studien zur
Abschitzung der Haltbarkeit und
Vertriiglichkeit von  kiinstlichen
Hiift- und Kniegelenken bei Patien-
ten mit GelenkverschleiBerkrankun-
gen durch. Statt der Tiere, denen
iiblicherweise Proben in die Kno-
chen eingesetzt werden, um sie spi-
ter zur Untersuchung zu toten, be-
nutzt Wilke erfolgreich Kulturen von
menschlichen Knochenmarkzellen,
also Zellen, mit denen das Material
beim Menschen spiter tatsichlich in
Kontakt kommt.

Christof Giidemann untersuchte
in seiner Doktorarbeit Moglichkeiten
zur Beseitigung von Tumorzellen
aus Wundblut durch spezielle Filtra-
tionsverfahren bei grolen operativen
Eingriffen. Durch die gefahrlose ma-
schinelle Wiederaufbereitung und
Wiederverwendung von Wundblut
kann vielfach auf die Transfusion
von Fremdblut verzichtet werden.

Wiihrend der Preisverleihung kam
es zu einem peinlichen Zwischenfall:
Nachdem Gerd Hasenfuss seine Ar-
beit vorgestellt hatte, fiihlte er sich
bemiifigt, ein Statement als Tierver-
suchsbefiirworter abzugeben. Die
Vorsitzende der ,,Biirger gegen Tier-
versuche”, Simone Runde, prote-
stierte im Namen der zahlreichen
Gonner und Spender, die diesen
Preis ermoglicht hatten. Darauf ver-
zichtete Gerd Hasenfuss auf seinen
Preis.

vh

231



NacHricHTEN UND KOMMENTARE

n

REFINE

Stiftung Forschung 3R — Foundation Research 3R

Bulletin 1, Juni 1994:

Zum erstenmal gibt die schweizeri-
sche Stiftung Forschung 3R neben
ihren Jahresberichten ein Bulletin —
in englischer Sprache — heraus. Es ist
von der Form her einseitig auf einem
DIN A3 Blatt gedruckt und eignet
sich sehr gut zur Prisentation an den
Pinwinden interessierter Institute.

Selbstdarstellung:

Die Stiftung wird zu gleichen Teilen
von der INTERPHARMA Schweiz
und dem Bundesamt fiir Veterindr-
wesen — BVET — getragen.

Im Stiftungsrat sind vier Gruppie-
rungen vertreten: Industrie (2 Sitze),
Tierschutz (2), BVET (2), schweize-
rische parlamentarische Gruppe fiir
Tierversuchsfragen (3).

Neben dem Stiftungsrat gibt es
einen Expertenausschuff zur Bewer-
tung eingehender Forschungsantrige
und zur Evaluation von abgeschlos-
senen Projekten.

Bisherige Forderung: Seit dem Be-
ginn der Stiftungstitigkeit wurden 42
Projekte gefordert, welche folgenden
Fachgebieten angehdren: Nervensy-
stem (2), Entziindung, Analgesie (3),
Infektionsdiagnose (9), monoklonale

Antikorper (9), Immunologie (2),
Toxikologie (9), Anisthesie und Eu-
thanasie (3), andere Themen wie
Ausbildung, Bioassays usw. (5).

Da die Stiftung vorrangig Projekte
unterstiitzt, die kurzfristig fiir die
Praxis der Tierversuche in der
Schweiz umsetzbare Ergebnisse er-
zielen, werden vor allem Projekte
aus der Schweiz gefordert.

Angesichts der zahlreichen 1992
bis 1993 bewilligten Forschungspro-
jekte mit Laufzeiten bis 1995 und
1996 konzentriert sich die Stiftungs-
tatigkeit in diesen Jahren auf die
Begleitung, Evaluation und Publika-
tion von laufenden und nicht auf die
Unterstiitzung von neuen Projekten.

Als EinsendeschluB fiir Antrige an
die Stiftung Forschung 3R werden
genannt:

1. Mérz 1995 und
1. Oktober 1995

Bulletin 2, September 1994:

Diese Ausgabe des Bulletins widmet
sich ausschlieBlich der in vitro Pro-
duktion monoklonaler Antikorper.
Die Stiftung finanzierte eine Validie-
rungsstudie in der Schweiz (1993-
1995) mit dem Ergebnis, daB} in der

e
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Schweiz monoklonale Antikorper
nur noch in vitro hergestellt werden.
Es folgen interessante Details zur
Auswertung der Studie und tber die
Vor- und Nachteile, die sich bei den
27 beteiligten Arbeitsgruppen erge-
ben haben.

Eine Teilnahme an dieser Validie-
rungsstudie ist immer noch maoglich.
Die Stiftung hat weiterhin eine be-
grenzte Anzahl von Geriten zur Ver-
mehrung monoklonaler Antikdrper
zu vergeben.

Es wird auch ein Troubleshooter
fiir die in vitro Produktion monoklo-
naler Antikdrper genannt:

René Fischer, ETH Ziirich,

Tel. +41-1-6323140,

Fax +41-1-6321121

Die Bulletins konnen bezogen wer-
den durch:

STIFTUNG FORSCHUNG 3R
Sekretariat, Postfach 149

CH - 3110 Miinsingen,

Tel. +41-31-7215051,

Fax +41-31-7217080

Weitere Informationen iiber die Stif-
tung 3R erhalten Sie von

Ronald Greber,

Tel. +41-31-9708383,

Fax +41-31-9708570
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SIAT

Newsletter 4

Schweizerisches Institut fiir Alternativen zu Tierversuchen
Swiss Institute for Alternatives to Animal Testing

Aus der Forschungstiitigkeit des
Laboratoriums fiir In Vitro-Toxi-
kologie des Schweizerischen Insti-
tuts fiir Alternativen zu Tierversu-
chen (SIAT-IVT)

In diesem Newsletter berichten wir
iber die aktuelle Entwicklung unse-
rer zwel Hauptprojekte, die beide in
Posterform am 8. Internationalen
Workshop fiir In Vitro Toxikologie
(INVITOX 94, 20.-23. September)
in der Kartause Ittingen vorgestellt
wurden (Friih, Heller und Reinhardt
1994, Reinhardt und Schein 1994).

1. Glutaminsynthetase als
empfindlicher Marker im CHEN-
Zellsystem (Chick Embryo Neural
cell system)

(unterstiitzt von der Karl-Mayer-
Stiftung, Vaduz)

Das CHEN-Zellsystem verwendet
Hirn- und Retinazellen in einem
friihen  Entwicklungsstadium (7
Tage). Durch den Einsatz von Hiih-
nerembryonen anstelle von Nager-
embryonen wird erreicht, dafl auf
Operationen an Muttertieren verzich-
tet werden kann. Glutaminsynthetase
(E.C. 6.3.1.2) ist ein bekanntes Lei-
tenzym fiir differenzierte Gliazellen,
d.h. speziell fiir Astrozyten im Ge-
hirn und analog fiir Miillerzellen in
der Retina. Die Hiihnerretina enthilt
eine besonders hohe Aktivitdt dieses
Enzyms und ist deshalb speziell ge-
eignet fiir die Entwicklung eines
Routinetests. Durch unsere Entwick-
lungsarbeit konnte eine empfindliche
colorimetrische Enzymbestimmung
(urspriinglich nach Bloch et al,
1984. C.R. Acad. Sci. Paris,
298:127) im ELISA-Spektrophoto-
meter-Reader aufgebaut werden, un-
ter Vermeidung von radioaktiven
Substraten. Die gleichzeitige Be-
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stimmung des Proteingehalts dersel-
ben Kulturansitze und eine Eichung
anhand von kiuflicher Glutaminsyn-
thetase aus Schafhirn erlaubte die
Bestimmung der absoluten Aktivitit

300 A

200

Glutaminsynthetase (Ulug Protein)
g

ugiml Protein

in Units pro ug Protein. Abb. 1 zeigt
die Entwicklung von Proteingehalt
und Glutaminsynthetase-Aktivitiit in
Hirn- und Retinazellkulturen aus 24-
well-Petrischalen. Die Pfeile weisen
auf die Behandlungsperiode mit
Testchemikalien hin.

Aus den Resultaten der ersten 10
Testchemikalien (s. Tabelle) ist er-
sichtlich, wie viel empfindlicher
Glutaminsynthetase reagiert im Ver-
gleich zur allgemeinen Zytotoxizitit,
die am Proteingehalt der Kulturen

brain protein
brain GS/protein
retina protein
retina GS/protein

T T
2 4

Zellansatz

Teelwnd»merinde T |

8 0 Tage In vitro
(24-well Petrischalen)

Abbildung 1: Entwicklung von frisch isolierten Hirn- und Retinazellen aus dem
Hihnerembryo in Monolayerkulturen. Der Proteingehalt und die Aktivitat der Glutamin-

synthetase wurde bestimmt.

Tabelle: Wirkung (in mM) verschiedener Chemikalien auf kultivierte Hirn- und

Retinazellen aus dem Huhnerembryo®

Hirnzellen Retinazellen

Protein* GS* Protein* Gs**
Methylquecksilber  0.0008 0.0001 (+) 0.0004 0.0001
MPP+ 0.001 0.002 0.0005 0.001(+)
MPTP 0.001 0.001 (+) 0.01 0.001(+)
Cadmiumchlorid 0.001 0.0003 0.001 0.003
Penicillin >0.1 0.03 0.01 0.03
3-Acetylpyridin 0.1 0.05 0.05 0.03
Diazepam 0.25 0.2 0.2 0.2
Acrylamid 0.3 0.3 0.3 0.3
2,4,5-T 0.8 0.5 >0.3 0.3
Lindan 1.0 0.1 0.3 0.1 (+)

@ Monolayerkulturen in 24-well and 96-well Petrischalen (aus 7 Tage bebriteten Hihner-

eiern, behandelt Tag 2-6 in vitro)

* = EC50; d.h. Die Konzentration, bei der noch 50% des Proteingehaltes in der Kultur

vorhanden ist (Bradford assay)

** Minimale Konzentration, bei der die Aktivitat der Glutaminesynthetase signifikant zunimmt

(+) oder abnimmt
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Abbildung 2: Aufbau des elektrischen Widerstandes der
Endothelzellschicht in Kultur, isoliert aus Kalberhirn vom
Schlachthof. Zwei Mediatoren (ECGS, ECGF) und die Prasenz
von Gliazellen (Astrozyten) verstérken die Barrierewirkung in
diesem in vitro Modell der Bluthirnschranke.

bestimmt wurde (EC50). Eine spezi-
fische Induktion oder Aktivierung
der Glutaminsynthetase kann dabei
besonders zu einer irreversiblen
Schidigung fiihren. So ist kiirzlich
bekannt geworden, daf bei chro-
nisch-neurodegenerativen Krankhei-
ten eine solche Gliaaktivierung tiber
Monate anhalten kann. Die weitere
Validierung wird nun im Rahmen
des ECITTS-Programms fortgesetzt
(Blaauboer et al., in press).
Kontaktpersonen: Ch. A. Reinhardt, C. H.
Schein

2. Ein in vitro Modell fiir die Blut-
Hirnschranke

(unterstiitzt von der Stiftung
Forschung 3R, Bern)

In den letzten Monaten konnte im
SIAT-IVT ein in vitro Modell fiir die
Blut-Hirnschranke aufgebaut wer-
den, das fiir pharmakologische und
toxikologische Untersuchungen an-
stelle von Tierversuchen eingesetzt
werden kann. Kilberhirngewebe aus
dem nahegelegenen Schlachthof
wird enzymatisch aufgeltst, und die
Endothelzellen der Blutkapillaren
konnen mit Dichtegradienten von
andern Zelltypen gereinigt werden.
Die Endothelzellen werden so auf
kiinstlichen Membranen kultiviert,
dal} beidseitig des sich in wenigen
Tagen ausbildenden Endothels Me-
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diumproben entnommen werden
kénnen. Der elektrische Widerstand
und die Barrierewirkung auf norma-
lerweise im Blut zuriickgehaltene
Molekiile (wie Inulin) kann in Ab-
hingigkeit der Zeit gemessen werden
(Abb. 2, 3). Astrozyten und deren
Mediatoren (wie ECGS und ECGF)
wirken als deutliche Verstirker der
Blut-Hirnschranke, was den Gege-
benheiten im normalen Gehirn ent-
spricht.

Kontaktpersonen:
stoph A. Reinhardt

Nicole Heller, Chri-

Die Gefihrlichkeit einer Substanz
auf das Zentralnervensystem kann
durch die oben beschriebenen Hirn-
gewebe-spezifische Schidigung in
seiner Potenz abgeschiitzt werden.
Ob eine Substanz aus dem Blutstrom
aber wirklich neurotoxisch ist, kann
in vitro nur in Kombination mit
einem Blut-Hirnschranke-Modell
vorausgesagt werden. Substanzen
konnen die Schranke auf Grund von
zwei Mechanismen iiberwinden: (1)
durch aktiven Transport oder (2)
durch Gewebediffusion nach direkter
Schidigung der Endothelzellen. Im
Modell lassen sich die Konzentratio-
nen von Testsubstanzen, die iiber
den einen oder anderen Mechanis-
mus die Barriere iiberwunden haben,
quantitativ bestimmen.

Zelt (h)

Abbildung 3: Prifung der Undurchlassigkeit einer Endothelzell-
schicht (10 Tage in Kultur). Analog zur Bluthirnschranke in vivo
ist in diesem in vitro Modell 3H-Inulin innerhalb von 2h fast zu
100 % nicht permeabel.
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Tagungsberichte

Tierschutz und Recht
(9./10. Juni 1994, A-Salzburg)

Am 9. und 10. 6. 1994 fand an der
Universitit Salzburg eine von Fried-
rich Harrer und Georg Graf (beide
Universitit Salzburg, rechtswissen-
schaftliche Fakultit) veranstaltete
Tagung zum Thema ,,Tierschutz und
Recht™ statt. Ziel der Tagung war
eine — die Problematik der Tierver-
suche allerdings ausklammernde —
Bestandesaufnahme und Bewertung
der fur den Tierschutz relevanten
Regelungen des Osterreichischen
Rechts. Zusitzlich wurde auch eine
Beleuchtung der historischen und
geistesgeschichtlichen Wurzeln der
Mensch-Tier-Beziehung im Recht
angestrebt. Harrer strich in seinem
Einleitungsreferat mit Nachdruck
hervor, daf} der Beitrag des Rechts
zum Tierschutz immer nur ein be-
grenzter sein konne und die Haupt-
last durch eine allgemeine Anderung
des Bewulitseins der Bevolkerung
getragen werden miifite. Graf unter-
suchte, inwieweit das Zivilrecht ei-
nen Beitrag zum Tierschutz leisten
konnte, kam hiebei aber zu einem
skeptischen Ergebnis.

Mit dem praktisch besonders be-
deutsamen Problem der rechtlichen
Grenzen tierschiitzerischen Aktionis-
mus beschiftigte sich Helmut Bohm
(Universitdt Salzburg). Er zeigte auf,
daB die geltende Rechtsordnung
durchaus Méglichkeiten fiir derartige
Verhaltensweisen offenlasse, es hie-
zu jedoch einer tierfreundlichen Aus-
legung der Gesetze durch die Gerich-
te bediirfte. Eine umfassende Analy-
se der Bedeutung des EU-Rechts fiir
den Tierschutz lieferte Michael
Nentwich  (Wirtschaftsuniversitit
Wien); er belegte, dal der Hand-
lungsspielraum Osterreichs auf dem
Gebiet des Tierschutzes durch einen
EU-Beitritt eingeschrinkt wiirde,
wies aber gleichzeitig darauf hin,
dal in Form der Vereinheitlichungs-
bemiithungen der EU auch ein poten-
ticlles Instrument fiir den Tierschutz
zur Verfiigung stehe. Michael Geist-
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linger (Universitit Salzburg) ging
der Frage nach, wie auf der Ebene
der Verfassung eine bessere Absi-
cherung der Stellung des Tieres, als
dies derzeit der Fall ist, moglich
wire. Klaus Schwaighofer (Univer-
sitit Innsbruck) gab einen Uberblick
iiber die Anwendung des die Tier-
quiilerei betreffenden Paragraphen
des Strafgesetzbuches. Hier wurde
deutlich, wie sehr die Gerichte zo-
gern, das Instrumentarium des Straf-
rechts im Zusammenhang mit den
Problemen der Massentierhaltung
einzusetzen. Erwin Waldschiitz
(Universitait Wien) skizzierte die
Entwicklung der Stellung des Tieres
im Rahmen der Philosophie des Le-
bendigen und der Schopfungstheolo-
gie. Dabei zeigte er, daB} sowohl in
Philosophie als auch Theologie je-
weils Ansitze vorhanden waren, die
zur Begriindung einer Besserstellung
der Tiere hiitten herangezogen wer-
den konnen, die sich jedoch im Lauf
der Entwicklung nicht durchsetzen
konnten. Johanna Filip-Froschl
(Universitat Salzburg) beleuchtete
die rechtshistorischen Wurzeln der
Behandlung des Tieres durch das
geltende Recht. Der Schwerpunkt
ihrer Ausfiihrungen lag auf dem r6-
mischen Recht; hier konnte sie die
weithin verbreitete Ansicht korrigie-
ren, wonach die Ursache fiir den
schlechten rechtlichen Schutz des
Tieres im romischen Recht zu su-
chen sei.

Abgerundet wurde die Tagung
durch das Referat von Franz-Joseph
Plank zum Entwurf eines Bundesge-
setzes zum Schutz der Tiere und die
Ausfiihrungen von Johannes Rosa-
do (beide Wien) zur Behandlung des
Tieres in der christlichen Philosophie
des 20. Jahrhunderts.

Die Referate werden in Form eines
Sammelbandes Anfang 1995 im
Wiener ORAC-Verlag erscheinen.

g8

In vitro Methoden fiir toxiko-
logische Sicherheitspriifungen
(EUROTOX 94)

(21.-24. August 1994, CH-Basel)

Von den gut 600 Teilnehmern von
EUROTOX 94, der grossten alljahr-
lich stattfindenen Toxikologie-Kon-
ferenz in Europa, besuchten wohl
fast die Hilfte das von Michael
Balls (ECVAM, Ispra) geleitete
Symposium iiber ,In Vitro Methods
in Regulatory Toxicology*”. Erik
Walum (Pharmacia, Stockholm)
verwies auf einige Beispiele von
schlechten Korrelationen zwischen
Testresultaten  (tierexperimentellen
und Alternativen) und den effektiven
Wirkungen beim Menschen. Dies ist
ein wichtiger Grund fiir die Validie-
rung aller Tests. Er zitierte auch die
neuen EU-Direktiven und OECD-
Richtlinien, wonach tierexperimen-
telle Studien nicht durchgefiihrt wer-
den sollen, wenn validierte Alternati-
ven existieren. Leon Bruner (Proc-
ter & Gamble, London) sprach iiber
das Vorgehen bei Sicherheitspriifun-
gen in seiner Firma. In vitro Metho-
den machen dabei einen wichtigen
Anteil aus, neben bisherigen Erfah-
rungswerten, klinischen Studien und
neuen Kundenerfahrungen; einige
Tierversuche werden immer noch
durchgefiihrt. Aus den bisherigen
Validierungsstudien ist abzulesen,
dass die besten Voraussagen aus in
vitro Tests nur in genau definierten
Chemikaliengruppen zu erwarten
sind. Ein weltweites Klassierungs-
chema fiir Kosmetika mull endlich
geschaffen werden, aber dazu ist
offensichtlich noch ein betriichtlicher
Denkfortschritt notig.

Ruedi Bechter (Sandoz, Basel)
setzt in seiner Firma kultivierte Rat-
tenembryonen fiir die teratologische
Priifung im screening Verfahren ein,
einen Test, der von einigen andern
Firmen ebenfalls validiert wurde. Er
schriankte aber ein, dal} die gesamte
Validierung von der Auswahl der
Testsubstanzen abhinge.

Rolf Bass (echem. BGA, Berlin)
betonte aus Behordensicht, daf die
zu Kontrollierenden (,,the Regula-
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Die Entdeckung

=

des tierischen

S B B

BewuBtseins

ca. 260 Seiten, geb.
DM 39,80/6S 311,-/sFr 40,-
ISBN 3-86025-203-8

Die Intelligenz und Raffinesse von Tieren
ist immer wieder verbliiffend. Was in deren
Kopfen wirklich vorgeht, erschlieBt sich
den Wissenschaftlern nur indirekt, durch
eingehendes Beobachten und trickreiche
Verhaltensexperimente. Zu welchen
iiberraschenden Ergebnissen die Forscher
dabei kommen, zeigt die Zoologin Marian
Dawkins in ihrem einfiihlsam und unter-
haltsam geschriebenen Buch. Fast nebenbei
vermittelt es eine Menge iiber unser eigenes

Denken.

,....jeder, der einen geistreichen Leitfaden
zum Nachdenken iiber die Moglichkeit
eines BewuBtseins bei Tieren sucht, kénnte
nichts Besseres tun, als Dawkins' Buch zu

lesen.” Sara I. Shettleworth in Nature

HKADEMISCHER VERLAG

Vangerowstraﬁe 20 - 69115 Hcidclberg
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ted™) schon mehrfach sehr effizient
in vivo Tests unnotig machten, etwa
zur Chargenpriifung in der Pharma-
kopoe (Insulin, Somatotropin und ev.
bald Digitalis). Er warnte aber auch
vor einer auf uns zukommenden
Zunahme von Tierversuchen, etwa in
der Teratologie und fiir Abkldrungen
zur Pharmako- und Toxikokinetik.

Im SchluBvotum pladierte Michael
Balls fiir eine weitere Reduktion
aller Tierversuche um weltweit min-
destens die Hilfte der heutigen Zah-
len bis ins Jahr 2000. Ausserdem
erinnerte er an die eindriicklichen
Worte von Lavinia Pioda (BAG,
Bern), dal nur ein revolutionires
Umdenken weg von Tierversuchen
wirklich nachhaltig Fortschritte im
Sinne der 3R bringen werde (Pioda
1994).

Eindriicke aus andern Sessionen

John Ashby (Zeneca, Macclesfield,
U.K.) und David Brusick (Hazelton,
Washington, USA) stellten mehrere
transgene Miusestimme vor, die be-
reits praktisch eingesetzt werden,
entweder zur Abschitzung des muta-
genen (z.B. ,Mutamouse®” mit dem

OREF\NE

lac Z-Gen und ,,Big Blue™ mit lac L)
oder eines krebsauslosenden Potenti-
als (Oncomouse, PIM mouse). Aber
sogar die Entwickler und Verfechter
dieser Form von Tiernutzung waren
dusserst skeptisch iiber die Brauch-
barkeit der iiberaus empfindlich rea-
gierenden transgenen Tiere. So wer-
den z.B. Kontrollsubstanzen aus frii-
heren Studien plétzlich positiv. Jo-
hannes Doehmer (Universitit Miin-
chen) warf in der Diskussion ein,
dass alle diese in vivo Modelle so-
wieso zu komplex seien fiir die
praktische Anwendungen.

Die knapp 300 vielfiltigen Poster
haben sicher unzihlige Fachdiskus-
sionen angeregt; sie sind als Ab-
stracts publiziert (Eurotox 1994).

car

Eurotox (1994). Book of abstracts of
the 33rd European congress of
toxicology. Toxicolog  letters,
Suppl. 1/74, 1-106.

Pioda, L. (1994). The position of the
authorities. In C. A. Reinhardt
(Hrsg.), Alternatives to Animal Te-
sting (Chapter 20, S. 173-176).
Weinheim: VCH Verlagsgesellsch.

Nach Redaktionsschluf erreichte
uns noch eine erfreuliche Meldung:
Gotthard M. Teutsch erhielt am
8.10.1994 den Franziskus-Preis der
Aktion Kirche und Tiere — AKUT
e.V. Aus der Pressemitteilung:
Professor Teutsch hat mit seinen
Veroffentlichungen zu Tierschutz
und Tierethik, darunter das Lexikon
der Tierschutzethik und Biicher iiber
Tierversuche, wie durch seine
Mitarbeit in kirchlichen Umweltgre-

mien Zeichen gesetzt dafiir, daf die
Rechte der Tiere in der Kiche
verstirkt wahrgenommen werden
miissen. Gotthard M. Teutsch war
Professor fiir Soziologie in Karlsru-
he und hat im Aufgabenbereich
.Okologische Ethik- und Umwelter-
ziehung" am Karlsruher Hodegeti-
schen Institut gearbeitet.

Herausgeberin und Redaktion
gratulieren!
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Buchbesprechungen

Internationale Studie zur
Erfassung der Forschung,
Entwicklung und Umsetzung
auf dem Gebiet ,,Alternativme-
thoden zum Tierversuch,
erabeitet 1991-1993 im Auftrag
des Bundesministers fiir For-
schung und Technologie im
Rahmen des Forderschwer-
punktes ,,Ersatzmethoden zum
Tierversuch*

Martina Wende und Horst Spiel-
mann, 272 Seiten, VetMed Hefte
2/94, Robert von Ostertag-Institut
(Hrsg.), im Druck

In dieser Studie sollen alle Institutio-
nen vorgestellt werden, die in Euro-
pa, den USA und Japan die Entwick-
lung von Alternativmethoden for-
dern.

Im ersten Teil werden 19 Linder
und die EG in einer iibersichtlich
angeordneten Aufstellung betrachtet.
Die Angaben erhielten die Autoren
tiberwiegend durch die Auswertung
einer schriftlichen Umfrage und
durch personliche Kontakte auf in-
ternationalen Kongressen.

Die Gliederung innerhalb der ein-
zelnen Linder erfolgt nach folgen-
den Gesichtspunkten:

1. Staatliche und private Forder-

einrichtungen

2. Forschungsinstitute

3. Wissenschaftliche Gesellschaf-
ten und Tierschutzverbinde
Forschungspreise
Zielsetzung und Forderkriterien
Hohe und Dauer der Forderung
Ausschreibung der Forderpro-
gramme
Forschungsprogramme

9. Validierungsstudien

10. Praktische Umsetzung von Al-
ternativmethoden

11. Datenbanken

12. Zellbanken

S Ehth

oo

Nicht fiir alle Lander liegen Infor-
mationen zu allen zwdlf Punkten
vor. In Tabellen werden einige der

ALTEX 11,4/94

unter den einzelnen Lindern aufgeli-
steten Angaben nochmals darge-
stellt. AbschlieBend werden die For-
schungsaktivititen in den einzelnen
Lindern einer kritischen Bewertung
unterzogen.

Im zweiten Teil der Studie werden
alle Forschungsprojekte nach The-
mengebieten und Lindern geordnet:
Pharmakologie
Toxikologie
Mutagenitit
Kanzerogenitit, Krebsforschung
Immunologie
Biochemie
Zell- und Gewebekulturen
Parasitologie / Mikrobiologie /
Virologie

9. Physiologie

10. Gentechnologie

11. Biometrie, Struktur-Wirkungs-
Beziehungen und ,,Molecular-
Modelling*

12. Validierung

13. Ausbildung, Lehre; Information
allgemein

14. Schmerzforschung

15. Tierzucht, Tierhaltung

16. Sonstiges

00 lOh LR 31D

Die Projekte werden ohne irgend-
welche Hinweise auf Beginn (und
Ende?) aufgelistet. Dies ist sehr
schade, kénnte man sich doch unno-
tige Anfragen ersparen. Dal} die For-
dersummen nicht genannt werden,
kann noch nachvollzogen werden, es
gibt sicher datenschutzrechtliche
Griinde gegen eine solche Darstel-
lung.

Leider fehlen die neuesten Projek-
te, so daB} es dem Leser kaum mog-
lich ist, eine eventuelle Verlagerung
von Forderschwerpunkten zu erken-
nen.

So wichtig fiir die schnelle Infor-
mation eine solche Ubersicht auch
sein konnte, sie miiBte aktueller sein.
Bereits 1993 geforderte Projekte sind
nicht mehr zu finden. Daf die (deut-
schen) Adressen noch durchwegs mit
den alten Postleitzahlen versehen
sind, liBt auch nicht gerade auf eine

aktuelle Textversion schliefien. Es
wird angeregt, die Erhebung fortlau-
fend zu aktualisieren. ALTEX stellt
den Fordereinrichtungen gerne den
noétigen Platz zur Verfiigung, um die
neu in die Forderung aufgenomme-
nen Projekte bekannt zu geben und
abgeschlossene Arbeiten, moglichst
mit daraus resultierenden Publikatio-
nen, einem breiten Interessentenkreis
zuginglich zu machen. Was niitzt
uns die ganze Forschungsforderung,
wenn sie nicht transparent und aktu-
ell einer sicher sehr interessierten
Offentlichkeit zuginglich gemacht
wird.

tpg

In Vitro Skin Toxicology -
Irritation, Phototoxicity,
Sensitization

Vol. 10 der Serie ,,Alternative
Methods in Toxicology*
Herausgeber André Rougier,
Alan M. Goldberg und Howard L.
Maibach. Mary Ann Liebert, Inc.
Publ., New York, 1994, 350
Seiten, 185 US $.

ISBN 0-913-113-65-4

Gemiss der 6. Novellierung der Kos-
metikrichtlinie der EU (76/768/EEC)
vom 14.6.1993 diirfen ab 1.1.1998
keine neuen Kosmetika vermarktet
werden, deren sicherheitstoxikologi-
sche Daten mit Hilfe von Tierversu-
chen erhoben wurden. Vor diesem
Hintergrund bestand ein dringender
Bedarf, die derzeit fiir den Bereich
der Toxikologie an der Haut verfiig-
baren Methoden zusammenzufassen.
Das ist den Herausgebern innerhalb
von nur sechs Monaten hervorragend
gelungen, wahrscheinlich weil durch
sie die kosmetische Industrie (A.
Rougier, L’Oréal, Frankreich), die
Alternativmethoden (A. Goldberg,
CAAT, Baltimore, USA) und die
Dermatologie (H. Maibach, San
Francisco, USA) besonders kompe-
tent vertreten sind.
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BUCHBESPRECHUNGEN

REFINE

Die 41 Artikel sind aktuell und
praxisnah, denn sie wurden iiberwie-
gend von Wissenschaftlern verfalt,
die entweder selbst neue in vitro
Methoden entwickelt haben oder die-
se in der Praxis in der kosmetischen
Industrie  oder in  Auftragsfor-
schungslaboratorien anwenden. Das
Buch ist in folgende vier Hauptge-
biete gegliedert: Reizung (engl. irri-
tation), Phototoxizitit, Sensibilisie-
rung und zukiinftige Entwicklungen.
In jedem dieser Kapitel werden An-
wendungsmoglichkeiten und Gren-
zen von physiko-chemischen Metho-
den, Zellkulturen, sog. kiinstlichen
Hautmodellen und auch von mensch-
licher Spenderhaut vorgestellt.

Die Verwendung von in vitro Me-
thoden auf dem Gebiet der Toxikolo-
gie an der Haut ist nicht nur aus den
eingangs genannten politischen Vor-
gaben im Zusammenhang mit der
gedinderten europaischen Kosmetik-
richtlinie besonders wichtig. In glei-
chen Weise interessant sind die neu-
en Methoden auch aus wissenschaft-
lichen Griinden, da menschliche
Haut inzwischen als erste kiinstliche
Organkultur herstellbar ist und er-
folgreich in der Sicherheitstoxikolo-
gie eingesetzt wird.

Vollig unabhiingig von den er-
wihnten Problemen sollte nicht ver-
gessen werden, daB die stirksten
bekannten chlorierten Umweltgifte,
die Dioxine, am Menschen bisher
eindeutig nur eine Chlorakne an der
Haut hervorrufen. Auf diese Neben-
wirkung hin konnen Dioxine bisher
praktisch nur an Freiwilligen getestet
werden, da Tierversuche kaum tiber-
tragbar sind. Kiinstliche menschliche
Hautmodelle eréffnen deshalb in Zu-
kunft die Moglichkeit, aus ethischen
Griinden bei den stirksten toxischen
Stoffen nicht nur auf Tierversuche zu
verzichten, sondern auch auf die
Testung am Menschen.

Der Preis des Buches mag ver-
gleichsweise hoch erscheinen. Er ist
jedoch durch die Aktualitit der Da-
ten, die sonst in dieser aktuellen und
umfassenden Form kaum zuginglich
sind, hinreichend gerechtfertigt.

hsp
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Zum Ersatz von Tierversuchen
Kommentare — Projektberichte
- Literaturbesprechungen
K.-F. Sewing (Hrsg.), 331 Seiten,
Selbstverlag (1994)

Den Beziehern der Informationsblit-
ter ,.In-vitro-Systeme®, deren Er-
scheinen sieben Jahre durch das
BMFT finanziert wurde, steht nun
ein Buch zur Verfiigung, das ausge-
wihlte Beitrige aus dieser mittler-
weile  eingestellten  Lose-Blatt-
Sammlung enthélt. Das Erscheinen
des Buches wurde vom BMFT im
Rahmen des Programmes ,,Biotech-
nologie 2000 gefordert.
Was dem eifrigen Leser und
Sammler der ,In-vitro-Systeme®-
Blitter so allmihlich etwas Schwie-
rigkeiten machte, war das Fehlen
eines Gesamtverzeichnisses oder Re-
gisters zum schnellen Wiederfinden
friherer Artikel. Diesem Mangel
wurde nun zum Teil abgeholfen. 141
Artikel der ,In-vitro-Systeme™ aus
den Jahren 1986-1993 sind im vor-
liegenden Paperback nochmals abge-
druckt und zum Teil mit farbigen
Abbildungen erginzt worden. Die
Gliederung macht es nun leicht, zu
bestimmten Themen bereits einmal
Gelesenes ins Gedéchtnis zuriickzu-
rufen. Die gute Aufmachung wird
dariiber hinaus auch Leser anspre-
chen, die mit der Lose-Blatt-Samm-
lung nicht viel anfangen konnten.
Die Artikel wurden ohne inhaltliche
Veridnderung in die 13 Buchkapitel
gegliedert:
1. Zellkulturen — die ,.klassischen™
In-vitro-Systeme

2. Wie wirksam sind Arzneimittel?
— Pharmakologie in vitro

3.Das Herz im Reagenzglas:
Trends in der Herz-Kreislauf-
Forschung

4. Schmerzforschung an isolierten
Zellen

5. Kampf dem Krebs! — In-vitro-
Methoden in der Krebsforschung

6. Hiirden vor der Zulassung — neue
Substanzen werden auch in vitro
gepriift

7. Ersatzmethoden in der Toxikolo-

gie

&

&
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8. In-vitro-Bestimmung von Um-
weltschadstoffen

9. Beispiele aus der Tiermedizin

10. Ersatzmethoden in Lehre und
Ausbildung

11. Alternativen als Beitrag zum
Tierschutz

12. Tagungen zum Thema

13. Biicher, Biicher
* Tumorsteckbriefe
e Ausblick
* Projektliste (aller geftrderter
Vorhaben im Rahmen des
BMFT-Schwerpunkts . Ersatz-
methoden zum Tierversuch®)

Die Kapitel sind iibersichtlich un-
tergliedert in Kommentare, Projekt-
berichte und Literaturbesprechun-
gen.

Schon die ,.In-vitro-Systeme* sind
von Beate Griibler ausgezeichnet re-
daktionell aufbereitet gewesen, ihr
Fachwissen ist auch dem vorliegen-
den Buch zugute gekommen.

Abgesehen davon, daf} dieses Buch
(handliches Paperbackformat) seinen
Stammplatz zumindest im Regal der
friiheren 1.800 Bezieher der ,In-
vitro-Systeme* finden wird, sollte
beim BMFT einmal gepriift werden,
ob solche Biicher nicht auch {iiber
einen Verlag angeboten werden
konnten. Denn wer weif3 schon, daf
man das Buch iiber die KFA in
Jiilich, bei ZEBET in Berlin oder
iiber das Paul-Ehrlich-Institut in
Langen kostenlos beziehen kann?

Letzte Fragen: Was machen wir
nun mit der liebevoll abgehefteten
..Lose-Blatt-Sammlung*? Und wei-
ter: Erscheinen nun die ,In-vitro-
Systeme* weiterhin im ,,Tierschutz-
beauftragten*? Zumindest die letzte
Frage liegt uns Lesern doch sehr am
Herzen.

fpg
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BUCHBESPRECHUNGEN

Tierische Zellkultur, eine
faszinierende Technologie
(Ein 24-miniitiger Videofilm -
VHS)

Dieser Film zeigt einfache techni-
sche Grundoperationen als Einstieg
in die Welt der Zellkulturen und gilt
zusitzlich als praktische Ergdnzung
zum Buch “Zell- und Gewebekultur”
von Toni Lindl und Jorg Bauer. (s.
auch Buchbesprechung ALTEX 3,
Heft 8). Die ersten sieben Minuten
des Films sind den Vorbereitungen
fiir die Herstellung des Nihrmedi-
ums und dessen Produktion gewid-
met. Dabei wird besonders auf den
sterilen Umgang mit den Einrichtun-
gen, den Werkzeugen und der Hand-
habung des Mediums hingewiesen,
denn die Voraussetzung fiir eine
erfolgreiche Zellkultur ist eine opti-
mal sterile Umgebung. Zur Kontrolle
Am Schluf} der Herstellung wird ein
Steriltest durchgefiihrt.

Tierische Zellen sind in jeder Hin-
sicht empfindlich und besitzen enge
Toleranzbreiten beziiglich Wachs-
tum und Metabolismus. Der Brut-
schrank ersetzt ihnen die natiirliche
Umgebung eines gesunden Organis-
mus, d.h. vor allem sollten die Tem-
peratur und der Kohlendioxidwert
konstant gehalten werden. Haben
sich die Zellen — es handelt sich im
Film um Mausfibroblasten (Bindege-
webszellen) — in der Kulturflasche zu
einem feinen Teppich ausgebreitet,
erfolgt der Prozell der Passage oder
Subkultivierung. Ungekiirzt gezeigt
wird die Kkorrekte Pipettenfithrung:
der feine Zellteppich am Flaschenbo-
den darf dabei nicht verletzt werden.
Danach werden die Zellen vom rest-
lichen Medium befreit und mit einer
Trypsin-EDTA-Losung in Kontakt
gebracht, bis sich 80% der Zellen
gelost haben und die Trypsinierung
mit einem als Inhibitor wirkenden
Medium gestoppt wird. Die Trysi-
nierung wird mit dem Zeitraffer sehr
effektvoll demonstriert. Nun suspen-
diert man dic gelosten Zellen sorg-
filtig und gibt sie eine Kiihlzentrifu-
ge, wo sie innerhalb weniger Minu-
ten sedimentieren. Der Uberstand
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wird vorsichtig abgesaugt, wobei
man auf das empfindliche Zellbill-
chen am Grund achtet; dann werden
die Zellen mit frischem Medium
resuspendiert. Fiir alle Zellmanipula-
tionen, z.B. fiir Zytotoxizititstests,
zur Kryokonservierung oder fiir ei-
nen Mykoplasmentest ist eine Zell-
zahlbestimmung unumginglich. Mit
einer Trypanblaufarbung kann die
Vitalitit bestimmt werden. Die Zel-
len sind unter dem Mikroskop be-
quem zihlbar, sie werden dann aul
eine bestimmte Konzentration pro
Milliliter verdiinnt. Nun kénnen die
eigentlichen Tests beginnen.

1. Zytotloxizititstest

Im Film wird als Beispiel die Giftig-
keit eines Kontaktlinsenmonomers
(HEMA) bestimmt. Die sich in Mi-
krotiterplatten befindenden Zellen
werden reihenweise mit unterschied-
licher Konzentration des Teststoffs
inkubiert. Nach etwa drei Tagen sind
die Auswirkungen unter dem Mikro-
skop deutlich zu sehen. Von einer
spezifischen Konzentration an findet
man keine lebenden Zellen mehr.
Damit die Vitalitdt meBbar gemacht
werden kann, gibt man einen weite-
ren Stoff (MTT) hinzu, der von
aktiven Zellen zu blauen Kristallen
umgebildet wird. Die Kristallbildung
ist durch einen Zeitraffer gut sicht-
bar. In einem ELISA-Reader kann
die Absorption der Blaufirbung
spektrophotometrisch und graphisch
auf dem Bildschirm dargestellt wer-
den. Somit ist eine genaue Errech-
nung der Toxizitidt moglich.

2. Mykoplasmentest

Um  allfillige  Kontaminationen
durch Mykoplasmen zu erkennen,
werden angefirbte Zellen in be-
stimmter Konzentration im Fluores-
zenzmikroskop betrachtet. Nur die
Zellkerne sind dabei sichtbar, bei
einer Infektion ist zusitzlich ein Hof
rund um den Kern zu sehen. Ein
Blick durchs Mikroskop ergidnzt den
gesprochenen Kommentar.

3. Konservierung von Zellen
(Einfrieren)

Zellen konnen in hoher Konzentrati-
on in Gefriermedium langfristig kon-
serviert werden. Lediglich eine vor-
sichtige Vorkiihlung ist erforderlich,
bevor sie endgiiltig in fliissigem
Stickstoff gelagert werden. Alle Ar-
beitsschritte werden eingehend de-
monstriert und kommentiert.

Die Techniken und Tests werden
jeweils am Schlufl der Szene noch-
mals zusammengefaB3t. Aus profes-
sioneller Sicht werden die wichtig-
sten Arbeitsschritte der modernen
tierischen Zellkultur allgemeinver-
stindlich dargestellt.

Information Film: Tierische Zellkul-
tur, eine faszinierende Technologie
von K. Fuisting, B. Kriiger und T.
Lindl (Institut fiir angewandte Zell-
kultur 1AZ, Balanstr. 6, D-81669
Miinchen)

ar

239



Das Gehirn

558 Seiten, 182 Abb., geb.
DM 58,-/6S 453,-/sFr 56,-
ISBN 3-86025-222-4

Das Gehirn ist eine hochkomplexe
Struktur, die unser gesamtes Verhalten
einschlieflich Lernen und Gedichtnis
steuert. Die zweite Auflage dieser
bewihrten Einfithrung in die Hirn-
forschung von Richard F. Thompson
dokumentiert den rasanten Fortschritt,
den die Neurowissenschaften im letzten
Jahrzehnt erlebt haben. Der Autor hat
insbesondere neue Befunde zu den
Themen Lernen, Gedichtnis, Sprache
und Bewultsein, zur Rolle des
Hypothalamus und zur molekularen
Neurobiologie eingearbeitet.

Auferst empfehlenswertes Buch fiir
die, die wissen wollen, wie unser Gehirn

funktioniert....(es) erkldrt alles, was man
iiber das Gehirn wissen muf3.”  WDR

pektrum

EMISCHER VERLAG
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Terminkalender

* Volunteers in Research and
Testing Confcrence. GB-Manche-
ster, 3.-5. April 1995.

Information bei Mrs. Bryony Close,
Battleborough Croft, Battleborough
Lane, Brent Knoll, Highbridge,
Somerset TA9 4DS, UK (Tel/Fax
+44-278-760843)

¢ Zellkulturkurse bei Prof. Dr. W.
Minuth, Universitit D-Regens-
burg, 17.-20. April 1995.
Unterlagen bei Frau Lorenz-Minuth,
Starenstr. 2, D-93077 Bad Abbach
(Tel/Fax +49-9405-4427).

* Animals in Science. AU-Clayton,
19.-21. April 1995. Information bei
Dr. Noel E. Johnston, Ethics &
Integrity in Research, Monash
University, Clayton, Victoria 3168,
Australia (Tel +61-03-905-3037;
Fax +61-03-905-3866).

* Eurotox ‘95, CZ-Prag, 27.-30.
August, 1995. Information bei
Czech Medical Association, J. E.
Purkyné, P.O.Box 88, Sokolska 31,
12026 Prag 2, Tschechische
Republik (Tel +42-2-24915195;
Fax +42-2-24216836).

* BTS Meeting: In vitro Toxiko-
logy. GB-Oxford, 6.-8. September
1995. Information bei Dr. J. K.
Chipman, School of Biochemistry,
University of Birmingham,
Edgbaston, Birmingham, UK
(Tel/Fax +44-21-414-6865).

* 4. Osterreichischer internatio-
naler Kongref iiber Ersatz- und
Ergidnzungsmethoden zu Tierver-
suchen in der biomedizinischen
Forschung. Zugleich 2. Jahresta-
gung der Mitteleuropéischen
Gesellschaft fiir Alternativmetho-
den zu Tierversuchen MEGAT.
Universitit Linz, A-Linz,

24.-26. September 1995
Anmeldeschluf} fiir Vortrige:

1. Februar 1995

Anmeldeschluf fiir Poster:

30. April 1995

Themen:

1. Immunisierung und
Adjuvantien

Kontaktperson K. Cufler,
Paul-Ehrlich-Institut, D-Langen,
Fax +49-610377-1254

2. Toxikologische Priifungen von
Kosmetika in der EU
Kontaktperson H. Spielmann,
ZEBET, D-Berlin,

Fax +49-30-7236-2958

3., In vitro Modelle in der
Neurotoxikologie
Kontaktperson CH. A. Reinhardt,
SIAT, CH-Ziirich,

Fax +41-1-4451535

4. In vitro Modelle in der
Reproduktionstoxikologie
Kontaktperson H. Spielmann,
ZEBET, D-Berlin,

Fax +49-30-7236-2958

5. In vitro Modelle in der
Onkologie:

Kontakt H. Tritthart, Universitit,
A-Graz, Fax +43-316-323468

6. Biometrie von in vitro Methoden
Kontaktperson H. G. Holzhiitter,
Humboldt-Universitiit, D-Berlin,
Fax +49-30-28468600

7. Recht und Ethik
Kontaktpersonen A. F. Goetschel,
VTR, CH-Ziirich,

Fax +41-1-2626726;

F. P. Gruber, FEVFF,
CH-Ziirich/D-Konstanz,

Fax +41-1-4228010 und
+49-7531-25833

Anfragen und Organisation:

H. Schoffl, B. Weil3, AFTF, A-Linz,
Fax +43-5333-6248

* 2nd World Congess on Alterna-
tives and Animal Use in the Life
Sciences. NL-Utrecht, 20.-25.
Oktober 1996.

Information bei FBU Congress
Agency, Mrs. Loes Donkers,
P.O.Box 80.125, NL-3508 TC
Utrecht, Tel +31-30535044.
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Hinweise fiir Autoren

Absichten und Ziele von ALTEX sind im Im-
pressum erliutert.

Beitréige sollen auf 3 '/2" Disketten, MS-
DOS, Mac oder Atari formatiert, zusammen
mit zwel Ausdrucken an die Redaktion in
Ziirich gesandt werden. Der Text auf der Dis-
kette soll keine Silbentrennungen enthalten.
Bevorzugt werden MS-DOS Word und Word
fiir Mac, es konnen aber alle géngigen Text-
verarbeitungsprogramme importiert werden.

Gliederung von Originalbeitrigen:

* Titel — bitte nicht mehr als 20 Worter (wenn
vorhanden: Untertitel in Klammern)

+ Alle Uberschriften, auch Kapiteliiberschrif-

ten in GroB/Kleinschreibung

Autoren mit ausgeschriebenen Vornamen

Zusammenfassung (deutsch) und Summary

(mit englischem Titel)

Einleitung und Fragestellung

Material und Methoden (bitte Tiere nicht

unter Material aufzihlen; Herstelleranga-

ben und Bezugsquellen bitte vollstindig an-

geben)

* Ergebnisse

» Diskussion

Literatur (sieche extra Hinweis)

Anmerkungen

Adresse des Erstautors

Legenden zu dgn Abbildungen (miissen

ebenso wie die Uberschriften der Tabellen

auch fiir sich alleine verstindlich sein)

Tabellen (jeweils eine auf separater Seite,

numeriert)

Abbildungen (jeweils eine auf separater

Seite, numeriert)

Beitrige, die nicht Originalbeitriige sind, oder
Beitrige aus dem geisteswissenschaftlichen
Bereich kénnen nach den Erfordernissen des
Themas anders gegliedert sein.

» Abkiirzungen miissen bei ihrer ersten Er-
withnung im Text erklirt werden.Bei mehr
als drei Abkiirzungen empfiehlt es sich, ein
Abkiirzungsverzeichnis anzulegen.

* Allgemeine Abkiirzungen wie z.B., ggf.,
oder dhnliche bitte sparsam verwenden.

Mabeinheiten bitte gemill dem Internationa-
len Einheitensystem (SI) verwenden. (Aus-
nahmen hochstens bei im internationalen
Sprachgebrauch noch bevorzugt verwendeten
Einheiten wie A oder bar.) Dezimalzeichen
bei Zahlenangaben sollen als Komma ge-
schrieben werden. Gleichungen miissen im
Manuskript in einer neuen eigenen Zeile ste-
hen. Handelsnamen und eingetragene Waren-
zeichen miissen als solche gekennzeichnet
Sem.

Literaturangaben:

Literaturangaben sollen im Text mit dem Na-
men der Autoren und dem Veroffentlichungs-
jahr (in Klammern) gekennzeichnet werden.
Bei mehr als zwei Autoren wird nur der
Name des Erstautors mit dem Zusatz ,.et al.”
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und der Jahreszahl (in Klammern) angegeben.
Ist der Name des zitierten Autors nicht im
Text integriert, wird er ebenfalls in Klam-
mern gesetzt, mit einem Komma von der Jah-
reszahl getrennt. Mehrere Literaturstellen
hintereinander kénnen in einer Klammer ste-
hen und werden dann durch ein Semikolon
voneinander getrennt, Aus dem gleichen Jahr
stammende Verdffentlichungen der gleichen
Autoren sollen durch a, b, ¢ unterschieden
werden. Vornamen werden immer abgekiirzt;
Leertaste zwischen den abgekiirzten Vorna-
men. ,,von®“, ,van“, , de" etc. stehen bei Klein-
schreibung nach und bei Grofischreibung vor
dem Nachnamen: z.B. Loon, A. B. van; Van
Essen, D.; ,jr.*" steht nach dem Vornamen:
Miiller, S. jr.

Beispiele fiir Literaturangaben im Text:

In einer Cokultur 1&6t sich durch LPS ein aku-
ter Zelluntergang induzieren (Hartung, 1991).
Tiegs et al. (1989) zeigen, dafl Cytokine letzt-
lich die Zellschidigung auslosen. Anderen
Autoren gelingt dieser Nachweis ebenfalls
(Johnson et al., 1990; Gimbrone und Be-
vilaqua, 1991).

Im Literaturverzeichnis bitte nur die zitierte
Literatur in alphabetischer Reihenfolge auf-
fiihren.

Beispiele:

Artikel aus Zeitschriften:

Drew, A. H. (1927). The action of tumour
extracts on tissues in vitro. Brit. J. exp. Path.
8, 176-178.

Artikel aus Biichern:

Rosenman, R. H., Swan, G. E. und Carmelli,
D. (1988). Definition, assessment, and evolu-
tion of the type A behavior pattern. In B. M.
Houston und C. R. Snyder (Hrsg.), Type A
behavior pattern — research, theory, and in-
tervention (8-31). New York: Wiley.
Biicher:

Anderson, J. R. (1989). Kognitive Psycholo-
gie. Heidelberg: Spektrum Akademischer
Verlag.

Die einzelnen Literaturstellen werden durch
eine Leerzeile voneinander getrennt.

Tabellen und Abbildungen:

Tabellen und Abbildungen miissen dem Text
getrennt beigefiigt werden, wobei fiir jede Ta-
belle bzw. Abbildung ein gesondertes Blatt zu
verwenden ist. Jede Abbildung und jede Ta-
belle muf mit dem Namen des Erstautors und
der Tabellen-/Abbildungsnummer versehen
sein.

Jede Tabelle mub eine Uberschrift, jede Ab-
bildung eine Legende besitzen. Uberschriften
und Legenden miissen auch jeweils fiir sich
verstindlich sein. (Um eine Abbildung oder
eine Tabelle verstehen zu konnen, soll dem
Leser nicht ein Vor- und Zuriickblittern im
Text zugemutet werden.)

Beispiel:
Abbildung 3: Phototoxizitit von L-Histidin
im 3T3 NRA-Test

Tabelle 4: UV-Fakloren fiir 15 Stofte, bei de-
nen in Abwesenheit von UV-A-Bestrahlung
die Zytotoxizitiit bestimmbar war

Im laufenden Text sollte, mit einer Leerzeile
davor und dahinter, in Doppelklammer ein
Verweis an der Stelle auftauchen, wo die Ta-
belle oder Abbildung am besten stehen sollte.
Zum Beispiel:

((hier Tabelle 1 einfiigen))
((hier Abbildung 1 einfiigen))

Die Tabellen mit Tabulatoren setzen, auf kei-
nen Fall mit Leerzeichen! Gelesen werden
kénnen auch Tabellen, die mit Excel ge-
schrieben sind. Andere Tabellenkalkulations-
programme bitte nur nach Riicksprache ver-
wenden.

Fiir Strichabbildungen werden gute Vorlagen
in der gewiinschten Endgrofie oder grofier
(mit Angabe der gewiinschten Endgrife) er-
beten. Fiir Halbtonabbildungen sind kontrast-
reiche. reproduktionsfihige schwarz/weifs Fo-
toabziige, rechtwinklig beschnitten, in der ge-
wiinschten Endgrofe (oder gréBer) erforder-
lich. Farbfotos bitte nur nach Riicksprache
mit der Redaktion verwenden.

Die Beschriftung sollte ca. 2 mm groff sein
(nach der durch den Druck erfolgten Verklei-
nerung!). Bitte gleiche Schriftarten und
SchriftgroBen innerhalb einer Abbildung ver-
wenden. Die Herausgeberin behilt sich eine
Vergrdfierung oder Verkleinerung vor.

Bei zitierten Abbildungen anderer Autoren
muf} der Autor die Druckerlaubnis mitlie-
fern.

Der Satzspiegel der Zeitschrift weist folgen-
des Format auf: 17,5 cm Breite und 23,2 cm
Hohe. Dies ist die maximale Bild- und Tabel-
lengrofe!

Sonderzeichen:

Viele Sonderzeichen kénnen iiber die Tasta-
tur Ihres Computers dargestellt werden. Dies
hingt jedoch von dem von Ihnen verwende-
ten System und Programm ab. Sollten Sie ir-
gend ein Zeichen nicht darstellen konnen,
verfahren Sie bitte folgendermalen: Statt ei-
nes Malzeichens schreiben Sie ((x)), statt ei-
nes griechischen Alpha’s schreiben Sie ((al-
pha)). Bitte eine Liste mit der Erklirung der
Sonderzeichen beilegen.

Unterstiitzung der Redaktion bei der Wahl
der Gutachter

Zuhanden der Redaktion kann eine Liste
moglicher Gutachter beigefiigt werden. Es
konnen darauf auch Wissenschaftler vermerkt
werden, die das Manuskript nicht begutach-
ten sollen, weil sie z.B. in einer Konkurrenz-
situation mit den Autoren stehen.
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