REFINE

Meinungen und Kommentare

Bemerkungen zur Arbeit von W. Halle und H. Spielmann
in ALTEX 11, 1994, 148-154

Zur Qualitit der Vorhersage der akuten Toxizitéit (LD50)
aus der Zytotoxizitit (IC50x) fiir eine Gruppe von
26 Neurotropika aufgrund der Daten des
,Erweiterten Registers der Zytotoxizitat*

Die Autoren griinden ihre Untersu-
chungen auf den Daten eines ,,Erwei-
terten Registers der Zytotoxizitit™
(RC), in dem fiir 361 Stoffe zwei oder
mehr IC50-Werte zu zytotoxischen (in
vitro) Tests erfaf3t sind und das ergiinzt
ist durch verfiigbare LD50-Werte, die
an Maus oder Ratte durch oral bzw.
intravenodse Gaben bestimmt wurden.

Es wird der Anspruch erhoben, mit-
tels der Methode der linearen Regressi-
on ein allgemeingiiltiges Verfahren zu
haben, mit dem sich die LD50-Werte
(mit guter Qualitdt) vorhersagen las-
sen. Die Regressionsgerade wird dabei
im doppeltlogarithmischen Koordina-
tensystem angepalit, nachdem zuvor
die unterschiedlichen und in unter-
schiedlichen Anzahlen jeweils zu der-
selben Substanz vorliegenden IC50-
Werte zu einem (Substanz-)Mittelwert
IC50x Biometrie verdichtet wurden.

Die vorliegende Arbeit bezieht sich
besonders auf eine entsprechende Ana-
lyse fiir 26 Substanzen mit neurotroper
Wirkung. Die Ergebnisse werden als
Bestiatigung der Allgemeingiiltigkeit
des Zusammenhangs zwischen Toxizi-
tédt in vitro und in vivo gewertet, und
die Berechtigung der Vorhersage der
LD50 auf der mittleren Stirke der
Toxizitit (IC50x) wird daraus abgelei-
tet.

Bei der Auseinandersetzung mit den
vorgestellten Ergebnissen ist zunichst
festzustellen, daB die von den Autoren
verwendeten Begriffe wie ,,Qualitiit der
Vorhersage®, ,,Trefferquote”, ,allge-
meingiiltige Standardregressionsgera-
de* im Widerspruch stehen zu den fiir
naturwissenschaftliche Verhiltnisse in
der Tat sehr kleinen Korrelationskoef-
fizienten (um 0.7) und zur groflen
Streuung in den verwendeten Daten.

Der quadrierte Korrelationskoeffizi-
ent ist ein Mal fiir die Reduktion der
Varianz der LD50-Werte durch die
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Anpassung einer Geraden (d.h. bei
erneuter Berechnung unter Bezug auf
die Gerade). Bei einer perfekten An-
passung (alle Wertepaare auf der Gera-
den) ist diese Reduktion 100 %:; im
vorliegenden Fall sind es also ungefihr
50 %. Es ist fraglos deutlich, daBl (wie
mehrfach betont) eine positive Korrela-
tion vorliegt, jedoch miissen an ein
Vorhersagemodell héhere Anforderun-
gen gestellt werden; d.h. hier sind im
allgemeinen erst Korrelationskoeffizi-
enten iiber 0.9 zufriedenstellend.

Die Verteilung in Abb. 1 zeigt, daf3
je nach Ausgangspunkt auf der x-
Achse der zu einem IC50x-Wert fiir
diesen Stoff zu ermittelnde LD50-Wert
um bis zu 4 GroBenordnungen, das
heiit z.B. von 107 g/kg bis 10 g/kg
schwanken kann. Eine derartige Unge-
nauigkeit iibersteigt die bekannte inhi-
rente Varianz der akuten Toxizititsprii-
fung um 3 GréBenordnungen. Bei der
Beurteilung des Ansatzes muf} weiter-
hin beriicksichtigt werden, dafl durch
die Verdichtung zu Durchschnittswer-
ten IC50x ein erheblicher Teil der
Variabilitit bereits willkiirlich elimi-
niert wurde, Da die Variabilitit zwi-
schen den zu einer Substanz gehdren-
den IC50-Werten verschiedener Tests
in das Modell nicht eingeht, ist dieser
Aspekt auch der Beurteilung entzogen.

Nach der Berechnung von Durch-
schnittswerten IC50Xx verbergen sich
hinter manchen Punkten nur 2 IC50-
Werte, hinter anderen anscheinend bis
zu 20. Daraus folgt, da} die Standard-
abweichungen der individuellen IC50x-
Bestimmungen sehr unterschiedlich
sind (z.B. hat ein Durchschnittswert
aus 16 Einzelwerten eine gegeniiber
den Einzelwerten um das Vierfache
reduzierte Standardabweichung). Da-
mit sind die statistischen Vorausset-
zungen fiir eine (ungewichtete) lineare
Regression nicht mehr gegeben.
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Geht man gedanklich noch einen
Schritt weiter zurlick, so stofit man
darauf, daB die einzelnen IC50- und
LD50-Werte ohnehin in unterschiedli-
chen Testaufbauten mit sehr unter-
schiedlicher Prizision ermittelt wur-
den; auch diesem Umstand miiite man
in einer libergreifenden Auswertung
der vorgestellten Art gerecht werden.

Wie wenig robust die Ergebnisse
sind und wie anfillig gegeniiber Verin-
derung der ohnehin willkiirlichen Zu-
sammensetzung der Daten, zeigt der
Neurotropika-Datensatz. Auf Abb. 2 ist
zu sehen, dass 2 Substanzen einen
wesentlichen Einfluf3 auf die Lage der
Geraden haben; es sind die Substanzen
rechts oben mit der Nummer 316 und
links unten mit der Nummer 137.
Indem diese Punkte sowohl den
Schwankungsbereich auf der vertikalen
als auch auf der horizontalen Achse
bestimmen, haben sie einen iiberdurch-
schnittlichen Einfluf3 auf die Lage der
berechneten Geraden. Wire die Gerade
allgemeingiiltig, so miifite sie sich leid-
lich gut auch durch Verwendung von
nur 24 der 26 Punkte reproduzieren
lassen. Tatsidchlich ergeben die ent-
sprechenden Berechnungen ohne Nr.
316 und Nr. 137 jedoch eine véllig
verschiedene Gerade mit einem Ach-
senabschnitt a=0.135 und einem Stei-
gungsparameter b=0.187. Letzterer ist
also nur halb so groBl wie der vorher
mit 26 Wertepaaren berechnete. Der
zugehorige Korrelationskoeffizient ist
dann nur r=0.454, was ca. 20 % durch
die Gerade erkldrter Varianz in den
LD50-Werten entspricht. Die neube-
rechnete Gerade verlduft nicht inner-
halb des sogenannten Fg-Bereichs der
Standardregressionsgeraden‘ (Abb. 3)
und kann diese dementsprechend auch
nicht bestitigen.

Der gewiihlte Ansatz ist offensicht-
lich nicht geeignet, die LD50 hinrei-
chend zuverldssig zu prognostizieren.
Dies ist auch nicht verwunderlich;
denn es gibt keine biologisch plausibel
erscheinende Erkldrung fiir die Annah-
me, daB ein linearer Zusammenhang
zwischen den untersuchten Groéfien
vorliegt.

Dr. P. Giinzel (Experimentelle
Toxikologie)

Dr. B. Spiegel (Biometrie)
Schering AG

D-13342 Berlin
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MEINUNGEN UND KOMMENTARE

Antwort auf den Kommentar von P. Giinzel und B. Spiegel

Einleitende Bemerkungen

Die Autoren der ALTEX-Arbeit sind
den Verfassern des Kommentars dank-
bar, dab sie sich der Miihe unterzogen
haben, diese Arbeit kritisch zu priifen.
Das ist deshalb besonders verdienst-
voll, weil ein Autor des Kommentars
(P. Giinzel) als verantwortlicher An-
sprechpartner einer Studie fungierte,
die im Auftrag des BMFT vom 16.3.
1992 von der ,,Stiftung zur Férderung
der Erfassung von Ersatz- und Ergén-
zungsmethoden zur Einschriinkung von
Tierversuchen* zu erstellen war.

In meiner Zuarbeit zu dieser Studie
findet sich der Hinweis, dafl alle Be-
miihungen, auf der Grundlage des von
uns entwickelten Programms mit der
pharmazeutischen Industrie zusam-
menzuarbeiten, bisher erfolglos waren.
Im Interesse der nationalen und inter-
nationalen Vereinigungen der Tierver-
suchsgegner und der vom BMFT ge-
forderten Projekte zur Vorhersage der
in vive Toxizitdt unter der Aktivitit
,.Ersatzmethoden zum Tierversuch® ist
zu hoffen, daB sich dieser Zustand
dndern wird. Wir glauben, daBl mit dem
Kommentar zu unserer ALTEX-Arbeit
und unserer austiihrlichen Stellungnah-
me ein entscheidender Schritt in dieser
Richtung werden kann.

Spezieller Teil

Zu den allgemeinen Ausfithrungen der
Verfasser ist zu bemerken, dal wir an
keiner Stelle der Arbeit die Aussage
treffen, die LD50-Werte lieBen sich
mit guter Qualitit vorhersagen. Wir
definieren den Begriff Qualitit durch
die Formulierung, daf} fiir einen be-
stimmten Prozentsatz der Fille ,,auf-
grund der Zytotoxizitit die LD50 mit
einer fiir praktische Belange ausrei-
chenden Genauigkeit vorhergesagt™
werden kann. Das ist unsere Definition
der Qualitit, die sich mit der ,, Treffer-
quote* quantifizieren 146t und so einen
direkten Vergleich mit Literaturdaten
erméglicht. Die ,,Trefferquote™ ist also
kein Giitesiegel, sie weist lediglich den
prozentualen Anteil der Wertepaare
aus, die in dem durch den Faktor F; <
log 5 definierten LD50-Dosisbereich
(F,-Bereich) liegen.
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Zur Qualitit der Vorhersage sei noch
folgender Hinweis gestattet, der viel-
leicht dazu beitrdgt, ein eventuelles
MiBverstindnis zu beheben: Bei dem
Alternativverfahren Vorhersage der
LD50 geht es nicht darum, die LD50 so
prizise vorherzusagen, dafl Tierversu-
che vollstiindig ersetzt werden kénnen.
Auf diesen Grundsatz wird in vielen
Schriften zur Thematik hingewiesen.

Zur Allgemeingiiltigkeit der beiden
Ausgleichsgeraden, als Standardregres-
sionsgeraden definiert, 148t sich fol-
gendes bemerken (Literatur in der AL-
TEX-Arbeit zitiert):

— Es besteht gute Reproduzierbarkeit
mit anndhernd gleichbleibenden
Werten der Parameter der linearen
Regression, sowohl allein bei Ergin-
zung der 1C50-Einzelwerte des RC
von 1988 von 580 auf 1046 Einzel-
werte als auch nach Erweiterung des
RC um weitere 230 Stoffe mit 866
IC50-Einzelwerten.

— Ein gleichbleibender anndhernd par-
alleler Verlauf der beiden Standard-
regressionsgeraden fiir 1.D50 p.o.
und LD50 i.a. ergibt sich auch nach
Ergénzung und Erweiterung des RC.

Korrelationskoeffizienten mit Werten

um 0.7 sind nicht die Ausnahme, son-

dern im allgemeinen die Regel, wie
einschliigigen internationalen und na-
tionalen Studien und Verdffentlichun-
gen zur Thematik zu entnehmen ist.

Aus Angaben von Clothier und Balls

(1990) errechnet sich fiir 7 bis 59

Wertepaare IC50-LD50 p.o. Ratte aus

9 aufgelisteten r-Werten ein r, = 0,693

+ 00,205. Auch Giilden et al. (1994),

Universitiat Kiel, BMFT-Projekt BEO

0319312 B, publizierten einen r-Wert

um 0,73. Fiir beide Zahlenwerte ergibt

sich ein Bestimmtheitsmaf 1> von 0,48

bzw. 0,53, wie fiir unsere Ergebnisse

auch.

In den meisten Fiéllen handelt es sich
um Untersuchungen zur Auffindung
und Entwicklung von Alternativen zur
Vorhersage der akuten Toxizitit, die
im Rahmen internationaler und/oder
nationaler Programme oft mit erhebli-
chem Aufwand an Férdermitteln unter-
stiitzt werden. Folgt man den Verfas-
sern des Kommentars, so diirften die
Arbeiten mit den ,fiir naturwissen-
schaftliche Verhiltnisse in der Tat sehr

kleinen Korrelationskoeffizienten (um
0,7) nicht fortgefiihrt werden, denn
wie die Verfasser betonen ,,miissen an
ein Vorhersagemodell hthere Anforde-
rungen gestellt werden: d.h. hier sind
im allgemeinen erst Korrelationskoef-
fizienten iber 0,9 zufriedenstellend™,
Natiirlich kénnte das ein Ziel weiterer
Untersuchungen sein. Wir konnen je-
doch nachweisen, daf} sich das von uns
entwickelte Verfahren auch mit r-Wer-
ten um 0,673 bzw 0,768 praxisrelevant
einsetzen ldBt und dafl der r-Wert nicht
als die allein ausschlaggebende GriBe
betrachtet werden kann.

Dem r-Wert mufl nicht unbedingt
eine zentrale Bedeutung beigemessen
werden. In einer Arbeit von Henschler
et al. (1992), 1994 mit dem Tierschutz-
Forschungspreis des BMG ausgezeich-
net, wird auf der Grundlage der Arbei-
ten mit Zellkulturen auf ,,an excellent
correlation between in vivo neurotoxi-
city and the inhibition of growth ... in
vitro™ hingewiesen, obwohl keine Kor-
relation berechnet werden konnte. Fiir
einen sinnvollen und praktikablen Ein-
satz einer Alternativmethode zur Vor-
hersage einer Toxizitit in vivo mub
also nicht in jedem Falle ein r-Wert
tiber 0,9 nachweisbar sein.

Unser Vorhersage-Verfahren muf
aus erkenntnistheoretischer Sicht in die
Kategorie der Phinomenologie-Arbei-
ten eingeordnet werden. Das bedeutet,
dafi erst einmal Fakten und Daten
zusammengefallt werden, ohne daf3 die
Moglichkeit besteht, diese hinreichend
und umfassend interpretieren zu kon-
nen. Dazu gehoren eben auch gleichge-
richtete Wirkungen in vitro und in vivo
von systemisch wirkenden Substanzen
(Neurotropika) an nichtsystemischen in
vitro Systemen und r-Werte um 0,7.
Ansitze fiir eine zufriedenstellende In-
terpretation finden sich erstmals mit
der inzwischen als Theorie anerkann-
ten These von Ekwall (1983) zur basa-
len Zytotoxizitit in vitro und in vivo.

Der Hinweis der Verfasser, dall eine
zu ermittelnde LD50 um bis zu vier
Grossenordnungen schwanken kann,
beruht offenbar auf einer mifiverstan-
denen Versuchsdurchfiihrung fiir einen
praktischen Gebrauch der Standardge-
rade vor Durchfiihrung entsprechender
Tierversuche, Aus den Werten unserer
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Arxbeit zur Vorhersage der LD50 von
MPP* liBt sich eindeutig die Anwen-
dung des Vorhersageverfahrens ablei-
ten.

In allen unseren Arbeiten wird dar-
auf hingewiesen, daB fiir eine praktika-
ble Anwendung des Verfahrens die
Tatsache spricht, dass rund 75 % der
Wertepaare innerhalb eines definierten
Dosisbereiches um die Standardgera-
den liegen, der mit dem von uns
eingefiihrten Faktor F; U log 5 defi-
niert ist. Mag dieser Bereich auch als
weitgespannt bemessen eingestuft wer-
den, erlaubt er erstmalig einen quanti-
tativen Vergleich unterschiedlicher Li-
teraturwerte.

Wie eigene Versuche mit der Zelli-
nie BKEz-7 zur Testung codierter Stof-
fe fiir eine Pradiktion der LD50 erge-
ben haben, kann dieser Fg; -Bereich mit
einer fiir praktische Belange ausrei-
chenden Genauigkeit akzeptiert wer-
den.

Entsprechend der Bedeutung der Ar-
gumente zum Korrelationskoeffizien-
ten soll noch auf die Beziehung zwi-
schen dem r-Wert und dem Faktor F <
log 5 eingegangen werden. Wir haben
natiirlich diese Bezichung detailliert
analysiert und quantifiziert. Wie gering
der Zusammenhang zwischen dem r-
Wert und dem prozentualen Anteil der
Wertepaare im Fg-Bereich ist, belegen
Berechnungen vorgegebener Daten-
paare, wonach beispiclsweise bei r-
Werten um 0,67 und 0,80 etwa gleich-
viele Wertepaare im F;-Bereich liegen
(ca. 75 %). Auch mit einem r = 0,59
konnen noch 85 % und mit einem r =
0,42 koénnen 71 % der Wertepaare in
diesem Fg-Bereich lokalisiert sein mit
vergleichbaren Werten der Regressi-
onskoeffizienten von b = 0,46 bzw. b =
0,38, wenn man praktische Belange
beriicksichtigt. Es handelt sich um
Ergebnisse zur Untersuchung der All-
gemeingiiltigkeit der Vorhersage der
LD50, die bereits 1987 publiziert wur-
den (Halle et al., 1987).

Da mit Korrelationskoeffizienten al-
lein keine LD50-Vorhersage méglich
ist, mogen sie sich auch durch einen
noch so hohen Wert auszeichnen, und
auf Grund der dargestellten Ergebnisse
diirfte dem prozentualen Anteil der
Wertepaare im Fg-Bereich — als ,, Tref-
ferquote* definiert — demnach eine
grossere Bedeutung fiir eine praktika-
ble Vorhersage zukommen als einem 1-
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Wert iiber 0,9. Damit diirfte klargestellt

sein, dal}, anders als von den Verfas-

sern in Absatz 4 fomuliert wird, die

.Trefferquote” kaum etwas mit dem

Korrelationskoeffizienten zu tun hat.
Als Priifgrofe der ,Streubreite™ der

1C50-Einzelwerte einer Substanz fiihr-

ten wir bereits im RC von 1988 den

Faktor Fgals Quadratwurzel aus dem

Quotienten der Spannweite 1C50max/

IC50min ein.

Die Verteilung der Fg-Werte in den
einzelnen, im RC erstellten Zytotoxizi-
titsklassen wurde untersucht. Ferner
wurde die Beziehung zwischen Fgund
den auBerhalb des Fj-Dosisbereiches
liegenden Wertepaaren analysiert. Es
existiert kein Zusammenhang zwischen
hohen Fg-Werten und den vom Fg-
Bereich abweichenden Wertepaaren.
Weder die Erhéhung der Zahl der
IC50-Einzelwerte noch die dadurch
verdnderten F¢-Werte beeinflussen das
in der ALTEX-Arbeit kurz zusammen-
gefaBite Ergebnis aus dem RC.

Die grundsitzliche Feststellung, daf3
die IC50x als reprasentative Grofe fiir
die Berechnungen verwendet werden
kann, belegen folgende Ergebnisse:

— Im RC von 1988 mit 131 Stoffen
und 580 IC50-Einzelwerten édndern
sich die Parameter der linearen Re-
gression nur unwesentlich bei Erho-
hung auf 1046 Einzelwerte fiir diese
131 Stoffe, bezogen auf 101 bzw.
107 Wertepaare: r = 0,644 und
0,667, a = 0,598 und 0,637; b =
0,471 und 0,471; F5= 73,5 % und
73,5 %.

— Die Werte der Parameter der linea-
ren Regression fiir 230 neue Stoffe
mit 866 IC50-Einzelwerten (erste
Erweiterung des RC) unterscheiden
sich wiederum nur geringfiigig von
den obengenannten Werten.

Auf der Grundlage dieser guten Re-
produzierbarkeit der Ergebnisse bei ei-
ner in diesem Falle tatséchlich ,,will-
kiirlichen Zusammensetzung der Da-
ten durch die Sammlung von Daten
nichtselektierter Stoffe nach definier-
ten Kriterien kann die IC50% in einem
Zellzuchtlabor mit zwei zytotoxischen
Endpunkten bestimmt und der LD50-
Dosisbereich mit Hilfe der Parameter
der Standardregressionsgeraden vor-
hergesagt werden.

Vor der Einfiihrung der GréBe IC50x
im RC von 1988 priiften wir bis dahin
eine grofere Zahl von Literaturdaten
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einzeln zur Beziehung IC50 - LD50
(d.h. ein IC50-Wert pro Substanz), mit
einem Vergleich der Lage der Aus-
gleichsgeraden im doppellogarithmi-
schen Koordinatensystem. Einen Teil
der Ergebnisse publizierten wir 1987.
Diese Ergebnisse fiihrten zu dem
Schluf3, da3 die Bildung einer IC50x
berechtigt ist und einen aussagekrifti-
gen Vergleich von Zytotoxizititsdaten
untereinander und mit der in vivo
Toxizitit ermoglichen wiirde.

Weitere Beweise fiir die Beurteilung
einer IC50X als eine allgemeingiiltige
und représentative numerische Grofle
einer Zytotoxizititsstirke von Xeno-
biotika in vitro fir unterschiedliche
Berechnungen liefern z.B. zwei neue
Vergleiche unserer RC-Daten IC50x
mit Literaturdaten:

Von Shrivastava et al. (1992) wird
fiir 48 Stoffe die Beziehung zwischen
CT50 (Hepatozyten) und LDS50 p.o.
Ratte/Maus mit den linearen Regressi-
onsparametern r = 0,80; a = 0,28 und
b = 0,60 sowie mit einem von uns
berechneten F; = 83 % definiert. Fiir
die gleichen Stoffe ergeben sich mit
IC50x-Werten aus dem RC vergleich-
bare Werte mit r = 0,79; a = 0,26: b =
0,62; F5=79 %.

Giilden et al. (1994) publizierten von
30 Stoffen die Werte fiir ED50 - LD50
i.p. Ratte/Maus. Die ED50-Werte sind
korrigierte EC50-Werte, die unter Ein-
beziehung des Oktanol/Wasservertei-
lungskoeffizienten und anderer Para-
meter zur Korrektur der EC50 nach
ED50 fiihrten. Damit sollte die Um-
wandlung einer effektiven Konzentrati-
on in vitro (EC50 = IC50) zu einer
effektiven Dosis in vivo (EDS30) er-
reicht werden. Wir errechneten fiir
diese Daten mit der ED50 die Parame-
ter r = 0,804; a = 0,075; b = 0,666; F;=
73 %. Wenn an Stelle der ED50-Werte
die IC50x-Werte aus dem RC gesetzt
werden, ergeben sich direkt vergleich-
bare Werte mit r = 0,796; a = -0,121; b
=0,676; F;=80 %.

Die fiir diese Berechnungen verwen-
deten CT50- und ED50-Werte aus den
beiden Arbeiten sind nicht im Daten-
pool des RC enthalten.

Diese Ergebnisse zum Faktor Fgund
zur IC50X negieren bedeutet, alle Be-
mithungen um die Entwicklung effek-
tiver Alternativverfahren zu negieren.

Tiefenpriifungen ausgewihlter Da-
tenkomplexe unter Einbeziehung wei-
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terer mathematischer Modelle sind vor-

gesehen. Diese Aufgabe konnte natiir-

lich nicht im Rahmen des BMFT-

Projektes bearbeitet werden. Mit dem

BMFT-Projekt und dem Aufbau einer

Datenbank sollten erst einmal die

Grundlagen fiir solche Untersuchungen

geschaffen werden.

Unabhingig von dieser Zielstellung
hitte das Verfahren — und das soll an
dieser Stelle noch einmal hervorgeho-
ben werden — schon seit mehreren
Jahren praktisch genutzt werden kon-
nen.

Die Anmerkung der Verfasser iiber
die willkiirliche Zusammensetzung der
Daten kann mangels Definition nicht
nachvollzogen werden.

Die Streichung der Neurotropika-
Wertepaare Nr. 137 und Nr. 316 durch
die Verfasser des Kommentars wird
von ihnen als Beweis dafiir angefiihrt,
wie wenig robust die Ergebnisse des
Neurotropika-Datensatzes sind und wie
anfillig gegeniiber Veréinderung der
Zusammensetzung der Daten. Dazu ist
zundchst festzustellen, dall es bei der
Auswertung  toxikologischer Daten
nicht so sehr um die Robustheit der
Ergebnisse, sondern vielmehr um die
Robustheit der eingesetzten biostatisti-
schen Tests und Prozeduren geht, wie
von Hothorn (1994) dargestellt wird.
Es diirfte keine plausible Erkldarung
dafiir geben, beispielsweise die beiden
Wertepaare Nr. 137 und Nr. 316 aus
den Berechnungen auszuschlieBen.
Das Datenpaar Nr. 316 zum Beispiel
kann nach biostatistischer Priifung
nicht als AusreiBler-Wert eingestuft
werden. Streichungen von Daten zum
»Schonen nach oben oder unten von
Regressionsparametern bringen wenig
und konnen aus folgenden Griinden
nicht akzeptiert werden:

— Nach Hinzufiigung neuer Neurotro-
pika-Wertepaare IC50X — LD50 p.o.
zu den 26 Datenpaaren der Tab. 2
der ALTEX-Arbeit und anschlieflen-
der Streichung der Wertepaare RC-
Nr. 137 und 316 lassen sich die aus
der ersten Streichung resultierenden
Parameter mit a = 0,135; b = 0,187
und r = 0,454 nicht reproduzieren,
und die neue Ausgleichsgerade liegt
dann auch gut im Fg-Bereich der
Abb. 3. Die Streichung muf} also als
willkiirlich definiert werden. Sollte
diese Art willkiirlicher Anderungen
von Ergebnissen Schule machen,
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wiirden vergleichende Untersuchun-
gen mit Modellen mit sich #ndern-
den Parameterwerten nach Ergin-
zung und/oder Erweiterung des Da-
tenpools, wie das bei dem RC prakti-
ziert wird, unmdoglich gemacht.

— Streichungen von Wertepaaren min-
dern den Informationsgehalt von Er-
gebnissen und die Mdoglichkeiten
von vergleichenden Analysen. Nach
solchen Streichungen wire ein Ver-
gleich von Ergebnissen untereinan-
der oder mit anderen Literaturdaten
kaum mehr méglich und sinnvoll.

In der ALTEX-Arbeit haben wir
ferner darauf hingewiesen, dall es wohl
kaum gerechtfertigt sein diirfte, von
nur 26 Neurotropika verallgemeinern-
de Schliisse auf das Verhalten der
Gesamtheit der Vertreter dieser Sub-
stanzklasse in bezug auf die Méglich-
keit einer Vorhersage der LD50 aus der
IC50 zu ziehen. Diesen Hinweis haben
die Verfasser ev. iibersehen. Im {ibri-
gen haben wir an keiner Stelle dieser
Arbeit formuliert, daB es sich bei der
Neurotropika-Ausgleichsgeraden um
eine allgemeingiiltige Gerade handelt,
wie das von den Verfassern behauptet
wird.

Unbestritten kénnen andere Modelle
als das lineare Regressionsmodell zur
Charakterisierung eines Zusammen-
hanges zwischen der Zytotoxizitidt und
der akuten Toxizitit herangezogen
werden. Ob mit ithnen im Vergleich zu
unserem Vorhersagemodell eine Ver-
besserung der Vorhersage einer akuten
Toxizitidt zu erreichen ist, muf} jedoch
noch untersucht werden.

Schiufifolgerungen

Den von den Verfassern des Kommen-
tars vorgebrachten Argumenten Kon-
nen wir nur in Fillen ihrer allgemeinen
Aussagen folgen. Die Argumente bele-
gen die erheblichen Differenzen und
MiBverstindnisse zwischen theoreti-
schen Kategorien von Alternativme-
thoden und ihrer praktischen Anwen-
dung und Handhabbarkeit.

Einfacher und signifikanter als theo-
retische Erorterungen iiber den Vorteil
und Nachteil oder zur Definition und
Auslegung determinierender Groflen
des Vorhersageverfahrens wire eine
praktische Nutzung des von uns ent-
wickelten Verfahrens mit neuen Sub-
stanzen, fiir die die akute Toxizitit im

Tierversuch entsprechend behordlicher
Vorgaben bestimmt werden muf. Fiir
ein solches Prozedere konnte jedoch
bisher kein pharmazeutisches Unter-
nehmen gewonnen werden. Ein Ver-
gleich der auf diese Weise gewonnenen
Ergebnisse konnte eine gesicherte
Grundlage fiir weitere Diskussionen
und Verbesserungen des Verfahrens
liefern.

Das RC von 1988 kann Interessenten
jederzeit zur Verfiigung gestellt wer-
den.

Literatur

Clothier, R. H. und Balls, M. (1990).
Validation of alternative toxicity tests:
Principles, practices and cases. Toxicol.
in Vitro 4, 692-693.

Ekwall, B. (1993). Screening of toxiccom-
pounds in mammalian cell culwures. Ann.
New York Acad. Sci 407, 64-77.

Giilden, M., Seibert, H. und Voss, J.-U.
(1994). Inclusion of physicochemical
data in quantitative comparisons of in
vitro and in vivo toxic potencies. ATLA
22, 185-192.

Halle, W., Gores, E. und Baeger, 1. (1987).
Besitzt die Vorhersage der LD50 mit
Hilfe der Zellkultur Allgemeingiiltig-
keit? Pharmazie 42, 848-850.

Henschler, D., Schmuck, G., van Aerssen,
M. und Schiffmann, D. (1992). The
inhibitory effect of neuropathic organo-
phosphate esters of neurite outgrowth in
cell cultures: A basis for screening for
delayed neurotoxicity. Texic. in Vitro 6,
327-335.

Hothorn, L. (1994). Biometrie. In H. Mar-
quardt und S. G. Schifer (Hrsg.): Lehr-
buch der Toxikologie (15-31). Mann-
heim, Leipzig, Wien, Ziirich: BI Wissen-
schaftsverlag.

Shrivastava, R., Delomenie, C., Chevalier,
A., John, G., Ekwall, B., Walum, E. und
Massingham, R. (1992). Comparison of
in vivo acute lethal potency and in vitro
cytotoxicity of 48 chemicals. Cell Biol.
and Toxicol. 8, 157-170.

Dr. W. Halle

Forschungsinstitut fiir Molekulare
Pharmakologie

im Forschungsverbund Berlin e. V.
Alfred-Kowalke-Str. 4

D-10305 Berlin

107



MEINUNGEN UND KOMMENTARE

REFINE

Bemerkungen zum Beitrag ,,Zur ethischen Abwigung von
Tierversuchen* in ALTEX 11/4, 1994, 191-198

Bei den immer zahlreicher werdenden
Veroffentlichungen — so z.B. auch der
im Titel erwiihnte Artikel von Schar-
mann und Teutsch — iiber die ethische
Berechtigung und wissenschaftliche
Vertretbarkeit von Tierversuchen fiir
humanmedizinische Erkenntnisse fal-
len dem Leser und Beobachter einige
Umstinde auf, die ich einmal in aller
Deutlichkeit ansprechen méchte:

a Zu den Problemfragen der Tierver-
suchsforschung in der Medizin kom-
men immer direkt oder indirekt nur
Biologen, Veterindre, Gentechniker,
Biochemiker, Zoologen, Mikrobiolo-
gen und andere Fachdisziplinen zu
Wort, und ihre jeweilige Meinung wird
als  unumstoBliche  Wissenschafts-
Wahrheit vorausgesetzt bzw.der Beur-
teilung zugrunde gelegt. Die Qualitit
und Effizienz einer wissenschaftlichen
Erkenntnis- und Forschungsmethode
kann immer nur durch objektive Ergeb-
nis-Analyse am Bezugsobjekt bewertet
werden, in diesem Falle also am kran-
ken Menschen.

Dafiir diirfte wohl der unabhingige,
am Krankenbett, in Klinik und Operati-
onssaal erfahrene Mediziner zustindig
sein, ohne dabei das Fachwissen ande-
rer Disziplinen als Adjuvans fiir Dia-
egnose und Therapie beim Krankheits-
verlauf in Frage zu stellen. Aus diesem
Grunde empfehle ich im Interesse einer
ausgewogenen Darstellung auch einige
der weit iiber tausend kompetenten Mei-
nungen der Fachleute aus dem Buch
,1000 Arzte gegen Tierversuche (CI-
VIS-Verlag Schweiz) mit anzufiihren.
b Bei der vergleichenden Ergebnis-
beurteilung pharmakologischer Effekte
der chemischen Fremdsubstanzen zwi-
schen Tier und Mensch wird immer nur
von der pharmakodynamischen Wir-
kung gesprochen. Es ist hinldnglich
bekannt, daB fiir den therapeutischen
Einsatz einer Fremdsubstanz im
menschlichen Organismus neben der
Vertriiglichkeit ihre heilende Fahigkeit
beim Kranken von zielgerichteter Be-
deutung ist, also ihre Wirksamkeit.
Hieriiber kann jedoch der Tierversuch
noch weniger eine verwertbare Aussa-
ge machen als unter anderen Aspekten.

Wird dieser Gesichtspunkt deshalb
immer ignoriert!?
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¢ Nach welchen Kriterien sollen das
Leid, der Schmerz und der Tod des
Tieres mit dem Vorteil, Nutzen und
Gewinn des Menschen ,.ethisch abge-
wogen‘* werden? Wie soll dariiber hin-
aus ein unbekanntes, mit dem Tierex-
periment erwartetes Versuchsergebnis
schon vor dessen Kenntnis zur ,.ethi-
schen Abwigung™ herangezogen wer-
den konnen? Beide immer wieder be-
haupteten Vorgaben sind sachlich un-
logisch und wissenschafilich unhaltbar.
d Bei keiner der Erorterungen und
Meinungsduferungen zur  Tierver-
suchsideologie wird hinterfragt, ob die
naturwissenschaftliche Kausalanalyse
iiberhaupt, und wenn ja, in welcher
Dimension in der Lage ist, die Funktio-
nalismen eines lebenden Organismus
im Hinblick auf die eigentlichen Ursa-
chen ihrer als Krankheit erscheindenen
Dysfunktion zu erforschen und zu ana-
lysieren. AuBerdem wird nicht beriick-
sichtigt, ob die Therapie mit einer
chemischen Fremdsubstanz iiberhaupt
die pathologischen funktionalen und
strukturellen Verdnderungen des biolo-
gischen Systems im Sinne einer kausa-
len Heilung beeinflussen kann, was nur
den unbeeintrichtigten Regenerations-
vorgéingen moglich ist. Auch diese
Vorstellungen werden unkritisch und
stillschweigend bei den , Abwigun-
gen” vorausgesetzt.

e Nirgends wird die Ergebnis-Analy-
se dieser Forschungsmethode in Bezug
auf den allgemeinen Gesundheitsstan-
dard bewertet oder gar in die notwendi-
ge Ergebniskontrolle mit einbezogen,
obwohl gerade den Krankheitsstatisti-
ken eine unwiderlegbare Aussagefi-
higkeit iiber die Effizienz der Erkennt-
nismethode zukommt.

f Unabhidngig von der Frage, ob die
Tierexperimentforschung medizinische
»Vorteile* fiir den Menschen bringt
oder nicht, gibt es bei einer tatsiichli-
chen ,ethischen Abwigung™ aus der
Sicht der Mitgeschopflichkeit nur eine
konsequente Ablehnung. Hier kann der
erstmals in dieser Eindeutigkeit be-
kanntgewordenen Stellungnahme von
G.Teutsch zugestimmt werden. Ent-
sprechend der ,,Absichten und Ziele
der ALTEX* und im Sinne einer aus-
gewogenen fachbezogenen Situations-
beurteilung, darf ich Thnen die Stel-

By—

o

5

lungnahme der Vereinigung , Arzte ge-
gen Tierversuche” zukommen lassen,
die die kompetente Auffassung der
iiber 28.000 in den interessensgleichen
Vereinigungen der westlichen Linder
eingetragenen Arzten, Biologen, Vete-
rindren und Ethikern widergibt.

Nach meinem Informationsstand er-
scheint es angezeigt, auch diese Stel-
lungnahmen zur Tierversuchsproble-
matik einzuriicken. Es wiirde der Ein-
druck einer Einseitigkeit der Berichter-
stattung vermieden, bzw. daB es an der
sachlich erforderlichen selbstkritischen
Betrachtung der Beurteilungsgrundla-
gen fehlen wiirde.

Nicht nur auf Grund der angefiihrten
Uberlegungen sind durch Tierversuche
keine oder keine ausreichend verwert-
bare Erkenntnisse fiir die Humanmedi-
zin zu erhalten, sondern auch die Ver-
treter der Biomedizin, der Gentechno-
logie und der Menschen-Embryonen-
forschung rechtfertigen die Notwen-
digkeit ihrer Form der Forschungstiitig-
keit mit der fehlenden Verwertbarkeit
und Aussage der Tierexperimentergeb-
nisse. Deshalb sollte ferner die Na-
mensgebung  ,,Alternativ-Methoden®
iiberlegt werden. Die , Alternativ-For-
schung* stellt eben keine ,,Alternative
zu Tierversuchen dar, denn sie ist
unvergleichbar aussagefihiger fiir alle
anstehenden Fragen in der Medizin,
insbesondere wenn menschliches Bio-
material verwendet wird.

In diesem Zusammenhang sollte
auch der Begriff ,Ersatzmethoden®
tiberpriift werden, denn in zahlreichen
Veroffentlichungen und Stellungnah-
men haben verschiedene ,,Alternativ-
Forscher™ eindeutig verlauten lassen,
daf sie die ,Alternativ-Methoden*
nicht als Ersatz der Tierexperimente
betrachten, sondern als deren ,,Ergin-
zung®. Mit beiden Begriffen wird also
den Tierversuchen eine wissenschaftli-
che und ergebnisbezogene Berechti-
gung zuerkannt, die ihnen nicht zu-
kommt.

Sicher wird unsere Stellungnahme zu
einer regen Diskussion iiber diese Fra-
ge veranlassen, was nur im Interesse
der Sache sein kann.

Dr. med. Werner Hartinger

1. Vorsitzender der Vereinigung
.Arzte gegen Tierversuche™ e.V.
Chirurg-Unfallchirurgie
D-Waldshut-Tiengen
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Sehr geehrter Herr Dr. Hartinger,

die ALTEX-Redaktion bedankt sich
fiir Thre Zuschrift. Wegen der grund-
sitzlichen Bedeutung einiger von Ih-
nen aufgeworfener Fragen méchten wir
Ihre Bemerkungen jedoch erginzen
und kommentieren.

Zu a. Zu den Berufsgruppen, deren
Meinung bei Problemfragen in der
tierexperimentellen Forschung gehort
werden mul, gehoren selbstverstind-
lich auch die Arzte, die am Kranken-
bett und im OP ihren Dienst tun.
Mitglieder von Tierschutzkommissio-
nen haben nun aber festgestellt, dafl
gerade von solchen Arzten, zumindest
soweit sie an Universititskliniken ar-
beiten, die meisten Tierversuchsantri-
ge gestellt werden. Sie heben mit
IThrem Wunsch nach ausgewogener
Darstellung darauf ab, auch Meinun-
gen von Arztinnen und Arzten einzube-
ziehen, die grundsitzlich eine ganz
andere Medizin fordern. Diese Mei-
nungen sind zu respektieren, sie helfen
uns allerdings bei der Diskussion der
Tierversuchsproblematik nur bedingt
weiter. Unsere Gesellschaft duldet (lei-
der) Tierversuche immer noch fiir sehr
viele Zwecke. Die Entwicklung von
Arzneimitteln stellt dabei nur einen
Teilbereich dar. Auch besteht keine
Pflicht, Arzneimittel, die mit tierexpe-
rimentellen Methoden entwickelt wor-
den sind, zu verschreiben. Die Arzte,
von denen Sie sprechen, haben es in
der Hand, andere Therapieformen zu
wihlen. Wenn Sie den Kreis dieser
Arzte vergroBern wollen, miissen Sie
Ihre Kolleginnen und Kollegen von
Thren Ideen iiberzeugen. Wir von der
ALTEX-Redaktion sind nicht der Mei-
nung, daBl Arzneimittel, die auf der
Grundlage naturwissenschaftlicher Er-
kenntnise entwickelt worden sind, den
Menschen grundsitzlich schaden miis-
sen. Wir wollen jedoch erreichen, daf3
die Entwicklung mit weniger Tierver-
suchen und mit geringerer Belastung
fiir die Versuchstiere betriecben wird.

Zu b. Die heilende Wirkung einer
Substanz ist selbstverstindlich neben
der Vertriglichkeit von ausschlagge-
bender Bedeutung. deshalb werden ja
auch klinische Testreihen an Patienten
und Freiwilligen durchgefiihrt, ehe ein
Medikament in den Verkehr gebracht
werden darf. Dieser Aspekt wird kei-
nesfalls ignoriert, wie Sie schreiben.
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Zu c. In verschiedensten Veroffentli-
chungen wurde in den letzten Jahren
der Versuch unternommen, Kriterien
fiir eine Giiterabwiigung im Rahmen
der Genehmigungsverfahren zu Tier-
versuchen zu entwickeln. Sicher war
dabei kein Patentrezept zu finden, wir
miissen wohl mit teilweise recht unbe-
friedigenden Ergebnissen zurechtkom-
men. Gerade dies ist aber auch eine
wichtige Motivation, die Belastung
von Tieren zu reduzieren und Tierver-
suche ganz allgemein einzuschrinken,
um das Leid, das bleibt, wenigstens
gering zu halten. In diesem Zusam-
menhang finden wir, daf} Arbeiten, die
eingehend die Belastung der Tiere in
die Giiterabwigung mit einem mogli-
chen Nutzen fiir die Menschen einbe-
ziehen, sehr hilfreich sein kénnen. Nur
so gelingt es uns, die schwersten Bela-
stungsgrade herauszufiltern, nur so er-
fahren wir, was wir explizit nicht mehr
wollen.

Zu d. Fir eine ganze Reihe von
Storungen des menschlichen Organis-
mus trifft Thre Darstellung sicher zu.
Aber eben nicht fiir alle. Und Tierver-
suche werden, wie oben erwihnt, auch
noch zu ganz anderen Zwecken unter-
nommen, als zur Erforschung von Kau-
salanalysen von Krankheiten. Sicher
wird nur derjenige wieder ,,gesund®,
der seine Selbstheilungskrifte voll ent-
wicklen kann. Aber er muB} eine Chan-
ce dazu bekommen, und diese Chance
eroffnen ihm vielfach Medikamente.
Gerade an dieser Stelle mochten wir
aber zum Ausdruck bringen, daf wir
Threr Interpretation von ,ganzheitli-
cher” Medizin unseren Respekt entge-
genbringen, auch wenn uns diese ganz
spezielle Auffassung nicht bei der Lo-
sung unserer Probleme helfen kann.

Zu e. Wir sind mit Thnen der Mei-
nung, dall eine verniinftig betriebene
Epidemiologie dem Gesundheitswesen
von grolem Nutzen wire. Dies wird
auch von allen mit der Frage befaliten
Personen betont. Es konnten tatséich-
lich viele Tierversuche iiberfliissig ge-
macht werden. Es wire Aufgabe der
Arzteschaft, die Epidemiologie besser
einzufordern und zu pflegen.

Zu f. Sie haben recht: Unabhéngig
davon, ob Tierversuche niitzlich sind
oder nicht, lassen sie sich mit einer
konsequent zu Ende gedachten Mitge-
schopflichkeit nicht vereinbaren. Bis-
her hat sich unsere Gesellschaft gewei-

gert, mehrheitsfihig diesen Gedanken,
der ja auch einen totalen Vegetarismus
bedeuten wiirde, als Grundlage ihres
Handelns zu akzeptieren. Da wir nicht
Mitgeschopflichkeit von oben erzwin-
gen konnen und diirfen, bleibt eben nur
der Weg, den ALTEX zu gehen ver-
sucht, nimlich die Schuld zu verklei-
nern, die wir durch unseren Anthropo-
zentrismus auf uns laden.

Sie geben den Rat, den Begriff der
LAlternativ-Methoden® zu iiberdenken.
Dies mufl sicher geschehen, obwohl
wir mit semantischen Exkursionen
nicht viel Konkretes erreichen werden.
Wir haben ja sehr oft die Situation, daf}
eine ., Alternativ-Methode® am beste-
henden Tierversuch orient ist und in
Validierungsstudien nur anerkannt
wird, wenn sie Ergebnisse aus Tierver-
suchen bestitigt. Alternative For-
schungsansitze werden oft auch des-
halb nicht gefordert, weil sie zwar
wichtige Ergebnisse erbringen kénnen,
aber nicht explizit bestehende Tierver-
suche ersetzen. Diese Diskussion ist
seit einiger Zeit im Gange und fiihrt
hoffentlich zu einem Ergebnis, das den
Tierversuch nicht mehr als MaBstab
der Dinge im Mittelpunkt beldBt. Dies
zu @ndern ist sicher unser gemeinsames
Ziel, auch wenn wir nicht alle Ihre
Gedanken iiber die medizinische Nutz-
losigkeit von Tierversuchen nachvoll-
ziehen konnen.

Die ALTEX-Redaktion

Dem Wunsch von Herrn Dr. Hartinger,
die Stellungnahme der Vereinigung
»Arzte gegen Tierversuche® im AL-
TEX abzudrucken, kénnen wir leider
aus Platzgriinden nicht Folge leisten.
Wir bitten um Verstindnis. Die Stel-
lungnahme (Stand August 1993) kann
von der Geschiftsstelle dieser Vereini-
gung angefordert werden: Nufizeil 50,
D-60433  Frankfurt, Tel. +49-69-
519411, Fax +49-69-519507.
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MEGAT vereinbart freundschaftli-
che Beziehungen mit der JSAAE

Am 28./29.11.1994 fand in Tokio die
8. Jahresversammlung der Japanese
Society for Alternatives to Animal
Experiments (JSAAE) statt. MEGAT
war durch ihren Prisidenten H. Spiel-
mann vertreten, der den Hauptvortrag
mit dem Thema ,,The present validati-
on program of alternative test methods
in Europe: attitude of health authori-
ties, the German experience hielt. Das
Echo zu diesem Vortrag war duBerst
positiv, der Prisident der japanischen
Gesellschaft, Professor emeritus Suga-
hara, vertrat sogar die Ansicht, daB
Europa auf dem Gebiet der Entwick-
lung von Ersatz- und Ergidnzungsme-
thoden zum Tierversuch wissenschaft-
lich die Fiihrungsrolle iibernommen
habe. Japan akzeptiere dies und versu-
che, aktiv mit Europa gleichzuziehen.
Fiir die Fiihrungsrolle Europas ist si-
cher die restriktive Tierschutzgesetzge-
bung der EU wichtig, wie sie vor allem
in der Gesetzesinitiative zum Verbot
von Tierversuchen im Rahmen der
Entwicklung von Kosmetika ab
1.1.1998 deutlich wird. Fiihrende japa-
nische Kosmetikfirmen wollen dieser
Entwicklung Rechnung tragen und ver-
suchen, ab dem 1.1.1998 ohne Tierver-
suche auszukommen.

MEGAT-Nachrichten

Bemerkenswert ist auch, daBl die
Tierversuchsproblematik von der japa-
nischen Offentlichkeit zunehmend kri-
tischer gesehen wird. Erstmals kamen
auf der Tagung auch Tierversuchsgeg-
ner zu Wort.

Es wurde vereinbart, daf MEGAT
und JSAAE iiber ihre jeweiligen wis-
senschaftlichen Zeitschriften ALTEX
und AATEX enger kooperieren wer-
den. Es sollen in Zukunft gegenseitig
die Inhaltsverzeichnisse, die engli-
schen Abstracts und die Tagungsan-
kiindigungen ausgetauscht werden. Die
japanischen Wissenschaftler waren be-
sonders von der professionellen Auf-
machung von ALTEX sehr angetan.

Beziehungen zur Europiischen
Gesellschaft ESTIV

MEGAT plant, mit der neuen Europai-
schen Gesellschaft “European Society
of Toxicology In Vitro” (ESTIV) Kon-
takt aufzunehmen. Deren Priisidentin,
Frau Dr. Flavia Zucco (Rom), vertritt
neben Frau Dr. Rusche von der Akade-
mie fiir Tierschutz (Neubiberg) den
wissenschaftlichen Tierschutz im Bei-
rat des Europdischen Validierungszen-
trum ECVAM. Die ESTIV hat sich auf
dem INVITOX Workshop in der Kar-
tause Ittingen im September 1994 vor-
gestellt. ESTIV ist auf die Unterstiit-
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zung durch Gesellschaften auf nationa-
ler Ebene angewiesen. Der Vorstand
der MEGAT ist der Meinung, dafl mit
ESTIV eine gute internationale Koope-
ration gepflegt werden soll.

MEGAT dankt dem FFVFF

An dieser Stelle soll der Herausgeberin
von ALTEX, der Stiftung Fonds fiir
versuchstierfreie Forschung in Ziirich
ganz besonders gedankt werden. Ohne
die grofiziigige Unterstiitzung durch
die Stiftung wire das Erscheinen von
ALTEX in der neuen Aufmachung
nicht moglich gewesen.

Alle MEGAT-Mitglieder werden ge-
beten, den Erfolg von ALTEX durch
das Einreichen wissenschaftlicher Ori-
ginalarbeiten und anregender Zuschrif-
ten auch weiterhin zu sichern.

2. Jahrestagung der MEGAT in
Linz

Im Anschluf} finden Sie das vorldufige
Tagungsprogramm unserer 2. Jahresta-
gung, die wir wieder zusammen mit
dem osterreichischen AFTF und ande-
ren befreundeten Organisationen ver-
anstalten. Posteranmeldungen kénnen
noch bis zum 1. Juni 1995 erfolgen.

Horst Spielmann

4. Osterreichischer internationaler Kongref iiber Ersatz- und Ergdnzungsmethoden zu Tierversuchen in der
biomedizinischen Forschung. Zugleich 2. Jahrestagung der Mitteleuropiischen Gesellschaft fiir
Alternativmethoden zu Tierversuchen (MEGAT).

Universitdt Linz, A-Linz,
24.-26. September 1995.

Sonntag, 24. September 1995

ab 09.00 Uhr Registrierung

13.00 Uhr Eroffnung

13.30-14.30 Gastvortriige

M. Balls (Ispra): The current concept
of the EU to promote validation and
acceptance of alternative methods

W. Halle (Berlin): Die Préidiktion der
akuten Toxizitdt mit Hilfe von Zytotoxi-
zitditsdaten

14.30-18.00 In vitro Modelle in der
Neurotoxikologie
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Chair: C. A. Reinhardt (Ziirich) und H.
Haas (Diisseldorf)

C. K. Atterwil (London): Organotypic
brain cell cultures as in vitro models
M. Hafner (Mannheim): Imaging of
Ca** influx and overflow in brain cells
C. A. Reinhardt (Ziirich): The blood-
brain barrier as an in vitro model
N.N.: Praktische Screening-Modelle
fiir Neurotoxikologie ex vivo und in
vitro

Kurzvortrige

20.00 Rahmenprogramm

Montag, 25. September 1995
09.00-11.00 In vitro Modelle in der
Reproduktionstoxikologie

Chair: H. Spielmann (Berlin)

R. Bechter (Basel, angefragt): Die
Anwendung von in vitro Embryotoxizi-
tatstests in der pharmazeutisch-
chemischen Industrie

A. Wobus (Gatersleben): Embryonale
Stammzellen als Modell in der Repro-
duktionshiologie, Pharmako-Toxikolo-
gie und Entwicklungsgenetik

R. Vogel (Berlin): Pluripotente
Stammzellen der Maus als in vitro
Modell fiir Siugerkeimzellen in der
Mutagenitéitstestung
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P. Voshol (Nijmegen): FACS und
GCSS: neue zellbiologische Methoden
zur Embryotoxizitdtstestung mit
embryonalen Stammzellen

11.30-13.00 Industrieprisentation

parallel dazu

09.00-13.00 Immunisierung und
Adjuvantien

Chair: K. CuBler (Langen)

H. Ronneberger (Marburg): Adjuvanti-
en in Humanimpfstoffen

N.N.: Adjuvantien in Tierimpfstoffen
M. Leenaars (Rotterdam): Comparison
of Alternatives to Freund's Complete
Adjuvant

C. Schwarzkopf (Berlin): Freund's
komplettes Adjuvans und mogliche
Alternativen zur Gewinnung von IgY:
Immunisierungsschemata, Titerent-
wicklung, Affinitétspriifung und
biologische (Un-) Vertriglichkeit
H.-I. Kramer (KiBlegg): Erfahrungen
bei der Herstellung polyklonaler
Antikdrper im Kaninchen

W. Linxweiler (Darmstadt): Effizienz
und Vertrdglichkeit von Adjuvantien
bet der Immunisierung von Mdusen,
Kaninchen und Schafen

W. A. Leeuw (Rjiswijk): Experience
with the Dutch code of Practice for the
immunization of laboratory animals
M. Landwehr (Karlsruhe): Die tier-
schutzrechtliche Beurteilung der
Immunisierung von Tieren

14.00-18.00 In vitro Modelle in der
Onkologie

Chair: H. A. Tritthart (Graz)

M. Mareel (Gent): Activation of
invasion-suppressor molecules: in
vitro analysis

J. Smolle (Graz): In vitro 3D models of
invasiveness. New methods of evaluati-
on by fluorescence laser scanning
techniques

R. Pfragner (Graz): In vitro Screening
von proliferationsmodifizierenden
Substanzen an Zellkulturen von
humanen medulliren Schilddriisenkar-
zinomen

A. Bader (Hannover): Replacement of
the rat liver 59 Mix by means of
primary rat or human hepatocytes in
three-dimensional coculture with V79
cells
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parallel dazu

14.00-18.00 Biometrie von in vitro
Methoden

Chair: H. G. Holzhiitter

H. G. Holzhiitter (Berlin): Stand und
Perspektiven der Anwendung biometri-
scher Methoden bei der Validierung
von Ersatz- und Ergdnzungsmethoden
B. Schneider (Hannover, angefragt):
B. Spiegel (Berlin, angefragt):

18.30 MEGAT-Hauptversammlung
20.00 Rahmenprogramm

Dienstag, 26. September 1995
09.00-10.30 Posterdiskussion
11.00-13.00 und

14.00-16.00 Sicherheitstoxiko-
logische Priifung von Kosmetika in
der EU

Chair: H. Spielmann (Berlin)

F. Kemper (Miinster, angefragt):
Médglichkeiten und Grenzen von
tierversuchsfreien Methoden aus der
Sicht des Scientific Committee on
Cosmetology der EU

W. Pape (Hamburg): Mdglichkeiten
und Grenzen von tierversuchsfreien
Methoden aus der Sicht der europdi-
schen Kosmetikindustrie

M. Kietzmann (Leipzig): Das isoliert
perfundierte Rindereuter als Modell
zur Untersuchung der transdermalen
Penetration und Resorption

M. Liebsch (Berlin): Validierung von
in vitro Testmethoden zur Priifung auf
phototoxische und korrosive Eigen-
schaften mit Hilfe von kiinstlicher
menschlicher Haut (Skin® ZK 1350)

parallel dazu

09.00-16.00 Recht und Ethik

Chair: A. F. Goetschel und F. P.
Gruber (Ziirich)

09.00-10.30 Rechtspolitik und Ethik
H. Baumer (Gieflen): Tierschutz contra
Lehrfreiheit an deutschen Universitd-
ten

E. von Loeper (Nagold): Weshalb soll
der Tierschutz im deutschen Grundge-
setz verankert werden?

A. F. Goetschel (Ziirich): Die (in der
Schweiz verfassungsrechtlich ge-
schiitzte) Wiirde der Kreatur und deren
Beachtung im Tierversuch

11.00-13.00 Internationales Recht
N.N.(Salzburg): Die EU-Tierversuchs-
gesetzgebung und Tierversuche;
Verhdltnisse aus dsterreichischer Sicht
K. Schwabenbauer (Regensburg): Die
EU-Tierversuchsgesetzgebung und
Tierversuche; Verhdlinisse aus
deutscher Sicht

N.N.(Salzburg): Die Kommission
gemdif3 §13 Osterreichisches Tierver-
suchsgesetz

N.N.(Salzburg): Méglichkeiten und
Probleme in Osterreich durch die
Trennung in Bundestierversuchsgesetz
und Landestierschutzgesetze

14.00-16.00 Aspekte der Rechtsan-
wendung

L. Bloch (Basel): Erfahrungen und
Probleme bei der prospektiven Ein-
schéitzung des Belastungsmafies im
Tierversuch

M. Vélkl (Igensdorf): Die Belastung
der Versuchstiere nach Einschdtzung
der Antragsteller von Versuchsgeneh-
migungen

F. P. Gruber (Ziirich): Refinement:
Versuch einer Definition

Organisation, Anmeldung und Aus-
kunft:

H. Schoffl, B. Weill, MEGAT/AFTF,
Postfach 210, A-4021 Linz, Fax +43-
5333-6248
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r An die MEGAT
Mitteleuropiische Gesellschalft fiir

Postfach 748
A -4021 Linz

Aufnahmeantrag

Name, Vorname, Titel:
Adresse:

Telephon:

Fax

Beruf:

Alternativmethoden zu Tierversuchen

Hiermit stelle ich den Antrag, als Mitglied in die Mitteleuropiische Gesellschaft fiir Alternativmethoden zu Tier-
versuchen (MEGAT) aufgenommen zu werden.

Der jihrliche Mitgliedsbeitrag betriigt OS 670, (fiir Studierende OS 280,-).

Dieser Betrag beinhaltet den Bezug der 4 x jihrlich erscheinenden Zeitschrift ALTEX — Alternativen zu
Tierexperimenten (inkl. Versandkosten), sowie ErmiBigung fiir die KongreBreihe iiber Ersatz- und Ergiinzungsmetho-
den zu Tierversuchen in der biomedizinischen Forschung in Linz (inkl. Tagungsband).

Ich erkldre mich einverstanden, dall meine Personalien in das Mitgliederverzeichnis aufgenommen werden und dieses

Ort, Datum:

Verzeichnis an alle Mitglieder versandt wird.

Unterschrift:

Bjorn Ekwall, Managing Director des
Multicenter Evaluation of In Vitro Cy-
totoxicology (MEIC) an der Universitit
Uppsala, hat den mit 25.000 Schweizer
Franken dotierten Marchig Preis 1994
erhalten. Ekwall wurde damit fiir seine
auBergewohnlichen Verdienste um die
Entwicklung von Alternativmethoden
in der Forschung ausgezeichnet.

MEIC wird von der skandinavischen
Society of Cell Toxicology in Zusam-
menarbeit mit Labors auf der ganzen
Welt auf freiwilliger Basis organisiert.
.Es werden vor allem in vitro Toxizi-
titstests und Kinetikstudien auf ihre
Relevanz zur akuten systemischen To-
xizitit des Menschen hin evaluiert
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Nachrichten

Marchig Preis fiir Bjorn Ekwall

(ALTEX berichtete im Heft 17/1992
dariiber).

Eines der Hauptziele von MEIC ist
es, durch eine Batterie von verschiede-
nen in vitro Methoden den LD50 Test
Zu ersetzen.

Bjorn Ekwall will mit dem Preis
diese vielversprechenden Bemiihungen
fortsetzen, an deren Ende der Ersatz
eines der belastendsten Tierversuche
durch genauere und humanere Testme-
thoden stehen soll.

Der Marchig Animal Welfare Trust,
in England als wohltiitige Gesellschaft
registriert, wurde von Jeanne Marchig
in Genf gegriindet. AuBer dem For-
schungspreis, der jihrlich einem Wis-

senschaftler fiir Arbeiten auf dem Ge-
biet des Tierschutzes oder fiir die
Entwicklung von humanen und alterna-
tiven Forschungsmethoden verliehen
wird, fordert der Marchig Trust Tier-
schutzprojekte auf der ganzen Welt.
Herausgeberin und Redaktion von
ALTEX gratulieren Bjérn Ekwall ganz
herzlich zu dieser Anerkennung seiner
jahrelangen beharrlichen Arbeit.

fpg
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Tierschutz ins Grundgesetz?

Der 1. Vorsitzende des Bundesver-
bands der Tierversuchsgegner — Men-
schen fiir Tierrechte, Dr. Eisenhart von
Loeper, hat am 16. Januar 1995 an die
Mitglieder des Petitionsausschusses
des Deutschen Bundestags den Antrag
gestellt, durch BeschluBfassung des
Petitionsausschusses zu empfehlen,
den im Jahr 1994 geschaffenen Um-
weltartikel 20 a Grundgesetz in einem
2. Absatz um den Leitgedanken des
gesetzlichen Tierschutzes in folgender
Weise zu ergiinzen:

~Der Mensch trigt Verantwortung
fiir das Tier als Mitgeschapf, um des-
sen Leben und Wohlbefinden zu schiit-
zen.”

alternativ:

~liere werden als Lebewesen und
Mitgeschipfe geachtet. Sie werden vor
nicht artgemdfer Haltung und ver-
meidbaren Leiden geschiitzt.”

Zur Begriindung” beschreibt von
Loeper ausfiihrlich die Situation des
Tierschutzes, die letztlich zwangslau-
fig zu der Forderung fiithren miisse,
eine Verfassungsinderung herbeizu-
fiihren.

Als politische Ausgangslage miisse
das Scheitern der Aufnahme des Tier-
schutzes ins Grundgesetz bei der Ab-
stimmung des Bundestages am 30. Juni
1994 in Berlin gesehen werden. Dies
sei trotz iiberwiegender Zustimmung
der Gemeinsamen Verfassungskom-
mission und trotz einer Empfehlung
des Rechtsausschusses des Deutschen
Bundestages geschehen. Die Gegner
einer gesonderten Staatszielbestim-
mung Tierschutz hitten sich darauf
berufen, dall der Tierschutz als solcher
nicht zur Diskussion stehe. Er wiirde
jedoch am besten durch den einfachen
Gesetzgeber gewihrleistet. Das breit
akzeptierte Tierschutzgesetz verfolge
die konkreten Ziele des Tierschutzes in
einer sachkundigen und sachgerechten
Abwigung mit jeweils definierten an-
deren Rechtsgiitem, z.B. der For-
schungsfreiheit. Es sei davon auszuge-
hen, daB die einfach-gesetzlichen
Grundlagen der deutschen Tierschutz-

* Der vollstandige Text der Begriindung der
Petition kann bei der Redaktion angefordert
werden.
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gesetzgebung, die in der Welt als
vorbildlich gelten, ausreichend sind.
Auch wire bei der Staatszielbestim-
mung Umweltschutz der Tierschutz
prinzipiell miterfalt.

Diese Auffassung habe sich als gro-
be Fehleinschitzung der Rechtslage
herausgestellt. Obwohl das Bundesmi-
nisterinm des Innern bereits am
7.10.1992 in einem Gutachten gegen-
tiber der Verfassungskommission tiber-
zeugend erldutert habe, dal zentrale
Anliegen des Tierschutzgesetzes wie
die Achtung der Tiere als Lebewesen
und ihr Schutz vor nicht artgemifer
Haltung und vermeidbaren Leiden vom
Staatsziel Umweltschutz nicht erfaf3t
wiirden, hitten Bundestagsabgeordnete
wie Rupert Scholz und Johannes
Gerster weiter das Gegenteil behauptet.

Die Fehleinschitzung der Rechtslage
zeige sich nun in dramatischer Weise.
Das Verwaltungsgericht Berlin habe
am 7.12.1994 entschieden, daf} auch
bei noch so qualvollen Tierversuchen
die nach § 7 Abs. 3 Tierschutzgesetz
geforderte ,sachgerechte Abwigung
mit jeweils definierten anderen Rechts-
giitem, z.B. der Forschungsfreiheit*
nicht mehr stattfinde. Entgegen dem
Gesetzeswillen diirfe allein der Experi-
mentator, nicht mehr der Gesetzgeber,
auch nicht die Behorde und die Justiz
bestimmen, was erlaubt sei.

Da der Tierschutz nach Auffassung
des Gerichts keinen Verfassungsrang
habe, hitte es sich auBerstande gese-
hen, durch eine Befragung unabhingi-
ger Sachverstindiger den moglichen
Nutzen der Forschung gegen das zu
erwartende Leid der Tiere abzuwigen.
Eine rechtsstaatliche Kontrolle der Pro-
blematik habe nicht mehr stattgefun-
den.

Sollte es bei der jetzt vorliegenden
Rechtslage bleiben, so Eisenhart von
Loeper, seien die Folgen auflerordent-
lich schidlich. Die Ablehnung eines
Verfassungsranges des Tierschutzes
mache wesentliche Bestimmungen des
Tierschutzgesetzes, die gerne als vor-
bildlich zitiert werden, zur Farce:

Die zentrale Grundnorm des ethisch
geprigten Tierschutzes, der Grundsatz
der Mitgeschopflichkeit des Tieres,
1986 in § 1 Satz 1 Tierschutzgesetz
bekriftigt, sei in wichtigen Bereichen

wirkungslos. Die Kunstfreiheit wiirde
vor dem Tierschutz absoluten Vorrang
haben, und auch die Religionsfreiheit
wiirde beliebiges Schichten zulassen,
so daB § 4 a Tierschutzgesetz wir-
kungslos bliebe. Die ethische Vertret-
barkeit der Tierversuche nach § 7 Abs.
3 Tierschutzgesetz spiele infolge des
fehlenden Verfassungsranges des Tier-
schutzes und uneingeschriinkter Wis-
senschaftsfreiheit keine Rolle mehr.
Auch tiefversuchsfreie Methoden in
der Ausbildung wiirden entgegen dem
gesetzgeberischen Willen nach § 10
Tierschutzgesetz in das Belieben des
Hochschullehrers gestellt, wie es be-
reits der Verwaltungsgerichtshof Kas-
sel am 29.12.1993 unter Berufung auf
den fehlenden Verfassungsrang des
Tierschutzes entschieden hatte. Die
vom Gesetzgeber in § 15 Tierschutzge-
setz eingerichteten Kommissionen, die
Tierversuche aus wissenschaftlicher
und ethischer Sicht beurteilen sollen,
wiirden iiberfliissig, da sich die Behor-
de ohnehin nach einem in sich schliissi-
gen Genehmigungsantrag des Experi-
mentators richten miisse. Auf diese
Weise wiirde das Prinzip des ethisch
ausgerichteten Tierschutzes insgesamt
ausgehohlt.

Eisenhart von Loeper begriindet im
weiteren seine Petition auch damit, daf
Tierschutz sehr viel mit Menschen-
schutz zu tun habe. Die Folgen einer
Aushohlung des Tierschutzes begiin-
stigten einen Werteverfall in unserer
Gesellschaft. Wtirde dagegen die
Menschlichkeit beim Schwichsten,
nidmlich beim Tier, beginnen, so wiirde
dies insgesamt den Respekt vor allem
Leben und damit auch das allgemeine
WertbewuBtsein in unserer Gesell-
schaft stirken.

Tierquilereien aller Art seien mit
unserer Menschenwiirde unvereinbar.
Eine Forsa-Umfrage vom September
1993 habe ergeben, dafl 84% der Be-
volkerung fiir die Verankerung des
Tierschutzes im Grundgesetz eintreten.
Auch namhafte Untemehmer, Mana-
ger, Berater, Bankdirektoren, Wissen-
schaftler, Juristen, also wichtige Ent-
scheidungstriger in unserer Gesell-
schaft, wiirden sich im Sinne einer
Verbindung von Freiheit und Verant-
wortung, von Wirtschaft und Ethik
gerade auch fiir schutzbediirftige Tiere
engagieren. Schlachttiertransporte quer
durch Europa bis nach Afrika erschiit-
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terten und emporten breiteste Kreise
der Offentlichkeit. Staat und Gesell-
schaft konnten nicht gegeniiber ande-
ren europdischen Mitgliedstaaten die
Abschaffung tierquélerischer Mifistin-
de verlangen, wenn im eigenen Land
unbegrenzte Gewalt und Qual zu La-
sten fiihlender Tiere zugelassen seien.

Es erschiittere die Grundfesten eines
Gemeinwesens, wenn infolge einer
Verfassungsliicke die rechtsstaatlichen
Prinzipien der Gerechtigkeit und der
Rechtssicherheit in Lebensbereichen
versagen wiirden, die das Mitgefiihl
und die Selbstachtung der meisten Mit-
biirgerinnen und Mitbiirger beriihren.

Auch das Ansehen der Wissenschaft
wiirde rapide abnehmen, wenn sie ent-
gegen dem Mehrheitswillen der Bevél-
kerung einen Freibrief selbst fiir grau-
samste Tierquilereien erhielte. Seien
die Wissenschaftler der Pflicht zur
Giiterabwigung enthoben, und diirfe
insbesondere keine Kommission, keine
Behorde und erst recht kein Gericht die
Berechtigung eines beantragten Tier-
versuchs iiberpriifen, dann miisse dies
nicht nur einen sehr gefihrlichen Anse-
hensverlust fiir den Rechtsstaat, son-
dem auch einen Prestigeverlust seridser
Wissenschaft zur Folge haben.

Zur Haltung der Bundesregierung
und der Bundestagsparteien bemerkt
Eisenhart von Loeper, dal die Bundes-
republik Deutschland anldfilich der
Umweltkonferenz in Rio de Janeiro
1992 die Ziele der Umweltpolitik unter
anderem wie folgt beschrieben habe:

»Der Mensch trigt Verantwortung
fiir das Tier als Mitgeschopf und hat
dessen Leben und Wohlbefinden zu
schiitzen.” Diese Aussage entspriche
dem gesetzlichen Zweck des Tier-
schutzgesetzes. Ubereinstimmend da-
mit wurde im Jahre 1990 die Definition
des Tieres als ,,Sache™ nach § 90a BGB
abgeschafft. Wenn die Bundesregie-
rung und die Regierungsparteien auf
politische Glaubwiirdigkeit Wert leg-
ten, diirften sie nicht die selbst national
wie international deklarierten Absich-
ten miachten.

Erfreulicherweise wolle die Bundes-
regierung das Tierschutzgesetz novel-
lieren, wobei es erkldrtermafien nicht
zu einem Riickschritt im Bereich der
Tierversuche kommen solle. Eine ,,De-
regulierung®, wie sie aus Kreisen inter-
essierter  Wissenschaftler geforden
wurde, sei nicht vorgesehen. Dies ver-
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diene Anerkennung, wiirde sich jedoch
nur dann in die Tat umsetzen lassen,
wenn endlich das ausdriickliche Funda-
ment der Verantwortung des Menschen
fur das Tier als Mitgeschopf und das
Gebot der Vermeidung von Leiden der
Tiere in der Verfassung verankert wiir-
den.

Die Verfassungen der Freistaaten
Thiiringen und Sachsen sowie des Lan-
des Brandenburg hiitten den Tierschutz
bereits in ihrer Landesverfassung ver-
ankert.

Abschliefend stellt Eisenhart von
Loeper fest, dafl die Verankerung des
Tierschutzes im Grundgesetz im Zuge
einer Gesamtreform der Verfassung
auch daran gescheitert wire, daf im-
mer wieder filschlich Vergleiche zwi-
schen der Durchsetzung von Men-
schenrechten (von Minderheiten, Be-
hinderten u.a.) zum Tierschutz gezogen
wurden. Es sei jedoch vielfach iiberse-
hen worden, da das Grundgesetz
Menschenrechte prinzipiell uneinge-
schriankt gewihrleistet wogegen der
Schutz der Tiere aufl der Verfassungs-
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ebene kein ausdriickliches Fundament
habe und deshalb selbst bestehende
Gesetze entwertet wiiren.

Von Loeper hofft, daB die im Jahre
1994 vom Bundestag verabschiedete
Aufnahme der Staatszielbestimmung
Umweltschutz in das Grundgesetz dazu
ermutige und verpflichte, den Tier-
schutz auf keinen Fall gering zu ach-
ten. Ein Verfassungsgeber, der mit den
,.natiirlichen Lebensgrundlagen® Luft,
Boden, Wasser und auch die Pflanzen-
welt in ,,6kologischer Grundverantwor-
tung* schiitze, miisse erst recht seine
Verantwortung fiir schmerz- und lei-
densfihige Tiere wahrnehmen und dies
unmiBverstindlich zum Ausdruck brin-
gen. Das VerantwortungsbewuBtsein
und das Mitgefiihl der Menschen fiir
unserer Obhut anvertraute Tiere, aber
auch politische Glaubwiirdigkeit, Ge-
rechtigkeit und Rechtssicherheit erfor-
derten diesen Schritt.
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Junge Union Baden Wiirttemberg fordert Tierschutz
in die Landesverfassung

Die Junge Union Baden-Wiirttemberg
(JU) spricht sich fiir die Aufnahme des
Tierschutzes in die Landesverfassung
aus.

Nachdem die CDU-Bundestagsfrak-
tion eine Grundgesetzverankerung des
Tierschutzgedankens verhindert habe,
miisse jetzt die Landes-CDU in Sachen
Tierschutz Flagge zeigen. ,,Wer die
Glaubwiirdigkeit ei-ner wertorientier-
ten CDU-Politik erhalten will, muB in
der Frage des Tier-schutzes endlich
handeln®, so der JU-Landesvorsitzende
Dirk Notheis.

Nach Auffassung des Unionsnach-
wuchses umfasse die Menschenwiirde
sowohl Freiheit als auch Verantwor-
tung. Tierschutz habe mit dem Schutz
der Menschenwiirde zu tun. Beginne
die Menschlichkeit beim Schwichsten,
namlich dem Tier, stirke dies insge-
samt den Respekt vor allem Leben und
das WertebewuBtsein unserer Gesell-
schaft. Die Politik trage fiir das Werte-
bewuBtsein unmittelbare Verantwor-
tung.

Die JU fordert als Formulierung fiir
die Baden-Wiirttembergische Verfas-
sung eine Ubernahme der Bestimmun-
gen aus Thiiringen. Die Verfassung
Thiiringens regelt den Tierschutz mit
den Worten: ,,Tiere werden als Lebe-
wesen und Mitgeschopfe geachtet. Sie
werden vor nicht artgemiBer Haltung
und vermeidbarem Leiden geschiitzt.

Neben Thiiringen haben die Lénder
Brandenburg und Sachsen bereits dhn-
liche Bestimmungen in ihre Landesver-
fassungen aufgenommen. Nach Vor-
stellung des JU-Chefs miisse Baden-
Wiirttemberg jetzt bei den alten Bun-
deslindern vorangehen und das ,,Eis in
Sachen Tierschutz brechen®.

Die JU fordert von Ministerprisident
und CDU-Landesvorsitzenden Erich
Teufel, den Tierschutz zur Chefsache
zu machen: ,,Die anstehende Verfas-
sungsreform darf nicht ohne die Inte-
gration des Tierschutzgedankens erfol-
gen”, so der JU-Landesvorsitzende
Dirk Notheis.
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Bundesinstitut fiir gesundheitlichen Verbraucherschutz und Veterindrmedizin

Zentralstelle zur Erfassung und Bewertung von Ersatz- und Erginzungsme-
thoden zum Tierversuch (ZEBET)

Vergabe von Forschungsmitteln fiir die wissenschaftliche
Erarbeitung von Tierversuchsersatzmethoden

Die Zentralstelle zur Erfassung und Bewertung von Ersatz- und Ergidnzungs-
methoden zum Tierversuch (ZEBET) im Bundesinstitut fiir gesundheitlichen
Verbraucherschutz und Veterindrmedizin hat neben der systematischen
Erfassung bereits publizierter Methoden die Entwicklung von Ersatz- und

Phase der Validierung die Giiltigkeit bzw. Anwendbarkeit der Methoden
unter Routinebedingungen in verschiedenen Laboratorien gepriift.

Aus den genannten Griinden sollen erfolgversprechende Ansiitze fiir die
Validierung von Ersatz- und Ergédnzungsmethoden zu Tierversuchen gefor-
dert werden. Eine klare Darstellung des Anwendungsbereiches, in dem
Tierversuche eingespart werden konnen, ist notwendig, insbesondere ist
ausfiihrlich und genau darzulegen, welcher Tierversuch durch das in vitro
Modell ersetzt werden soll. Hohe Prioritét hat der Ersatz von Tierversuchen
in behordlichen Anmelde- und Zulassungsverfahren, wie z.B. OECD-
Richtlinien und European Pharmakopoe, in denen Tierversuche vorgeschrie-
ben sind. Dabei ist der Einsatz neuer Methoden der Zell- und Gewebekultur,
Immunologie, Analytik oder der Computersimulation anzustreben. Die in
vitro Methoden sollen soweit entwickelt werden, dal} sie in internationalen
Ringversuchen validiert werden kénnen.

Interessierte Wissenschaftler werden gebeten, Angebote unter Auffithrung
der geplanten Forschungsziele mit einer detaillierten Aufstellung des
erforderlichen Aufwandes an Personal, Geriten und Materialien und der
jeweils dafiir veranschlagten Kosten innerhalb 6 Wochen nach Veroffentli-
chung der Ausschreibung zu richten an:

Forschungsreferat des Bundesinstitutes fiir gesundheitlichen Verbrau-
cherschutz und Veterinirmedizin, Postfach 33 00 13, D-14195 Berlin

Ergéinzungsmethoden zum Tierversuch zu evaluieren. Dabei wird in der

Robert-Koch-Institut stellt neues Verfahren zur
Vermehrung monoklonaler Antikorper vor

Am Robert-Koch-Institut in Berlin

wurde eine mittlerweile patentierte
Vorrichtung entwickelt, mit dem eine
einfach zu handhabende, preisgiinstige
in vitro Herstellung monoklonaler An-
tikorper (MAK) in hoheren Konzentra-
tionen moglich ist. Damit soll eine im
Vergleich zu anderen in vitro Verfah-
ren etwa 100fache Anreicherung von
MAK ohne Konzentration uner-
wiinschter Nihrmediumbestandteile er-
reicht werden. Die Zellen wachsen bei
dieser Methode in Dialyseschlduchen
in einer stabilen, zellphysiologisch
schonenden Suspension und werden
von auBlen mit den notwendigen Nihr-
stoffen versorgt. Durch eine Taumelbe-
wegung des Apparates wird die bei
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konstanter Rollbewegung sonst iibliche
Sedimentation und Verklumpung der
Zellen vermieden, so daB kontinuier-
lich und in groferem Umfang Antikor-
per produziert werden konnen.

Da mehrere Dialyseschliduche in ei-
ner Kammer angeordnet werden kon-
nen, besteht die Moglichkeit, gleichzei-
tig unterschiedliche MAK oder grofere
Mengen eines Antikdrpers zu produ-
zieren. Die Anlage ist leicht handhab-
bar, bedarf keiner hochspezialisierten
Laborausstattung und ist fast unbe-
grenzt wieder verwendbar, da alle Tei-
le autoklaviert werden koénnen. Der
Verbrauch von Zellkulturmedien und
Zusitzen wird als sparsam bezeichnet.

Nach einer Pressemitteilung
des RKI vom 13.2.95

Netherlands
Centre
Alternatives to Animal Use

Aus den verschiedenen Aktivititen, die
sich in Holland in den letzten Jahren
zur Forderung und Verbreitung von
Alternativmethoden etabliert haben,
ging 1994 das NCA hervor. In bemer-
kenswerter Unkompliziertheit wurden
die Anstrengungen, die fiir eine effekti-
ve Arbeit notig sind, gebiindelt und in
eine tragfihige Organisationsform ge-
bracht. NCA hat selbst keine Laborato-
rien wie vergleichbare Institutionen in
anderen Lindern, es will vielmehr ein
reines Informationszentrum sein.

Das NCA Team besteht aus Jan van
der Valk, Margot van der Kamp und
Marga van Voorst. Daneben wurde ein
Management -Team eingerichtet, in
dem R. Weterings, P. de Greeve, R.
van Akker, R. Remie, B. J. Blauboer,
C. F. M. Hendriksen, A. A. J. J. L.
Rutten und L. F. M. van Zutphen
mitarbeiten. Die verschiedenen Orga-
nisationen, aus denen die genannten
Personen kommen, spiegeln den brei-
ten Konsens wider, von dem das NCA
getragen wird.

Das NCA gibt NEWSLETTERS in
englischer Sprache heraus, die kosten-
los bezogen werden konnen. Wer inter-
essiert ist, wende sich an die Herausge-
ber van der Valk und van der Kamp.

Kontaktadresse

Netherlands Centre Alternatives to
Animal Use (NCA)

Yalelaan 17

NL-3584 CL Utrecht

The Netherlands

Tel: +31-3053-2186,

Fax +31-3053-9227
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Tagungsberichte

Belastung von Versuchstieren — Einteilung von Tierversuchen
nach Schweregraden

Ausbildungstagung iiber Tierschutz/
Tierversuche des Bundesamtes fiir

Veterindrwesen,
31. Januar 1995 in CH-Bern

Vorgeschichte

Im Februar bzw. Dezember 1994 gab

das schweizerische Bundesamt fiir Ve-

terindrwesen zwei neue , Informations-
schriften  Tierschutz” heraus: die

Schrift Nr. 1.04 mit dem Titel , Eintei-

lung von Tierversuchen nach Schwere-

graden vor Versuchsbeginn®, sowie die

Nr. 1.05 ,.Retrospektive Einteilung von

Tierversuchen nach Schweregraden®.

Erstere enthdlt auf 23 Seiten allgemei-

ne Leitsitze und Beispiele zur analo-

gen Klassierung weiterer Versuche

(siehe auch ALTEX 3/94, 183-185);

letztere ist vollstindig neu und eben-

falls 23 Seiten stark. Beide Schriften
wurden auf Grund eines Beschlusses
aller schweizerischen Bewilligungsbe-
hérden von 1991 erstellt, die Belastung
fiir Versuchstiere sowohl prospektiv

(im Rahmen der Gesuchstellung) als

auch retrospektiv (in den Zwischen-

und Abschlufiberichten zuhanden der

Behorden) zu erfassen. Dadurch sollte

dreierlei erreicht werden:

¢ dal die nach der Tierschutzgesetzge-
bung notwendige Abwigung (Bela-
stung fiir die Tiere kontra Erkennt-
nisgewinn) nach einheitlichen Krite-
rien erfolge:

e daB die Forschenden fiir die den
Tieren zugefligten Schmerzen und
Leiden sensibilisiert werden und da-
durch das Refinement schneller vor-
angetrieben werde;

e daB durch Publikation der retrospek-
tiv erfaBten (also effektiven) Bela-
stung in der Offentlichkeit eine sach-
lichere Diskussion tiber den Tier-
schutz bei Tierversuchen moglich
werde.

Beide Informationsschriften wurden
durch eine speziell dafiir eingesetzte
Arbeitsgruppe ,.Schweregrade™ bear-
beitet, die auch weiterhin bestehen
bleibt und periodisch Neu-Klassierun-
gen und/oder Anderungen vornehmen
wird.
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Die prospektive Belastungserfassung
ist nicht neu; sie wird seit 1985 prakti-
ziert, wenn auch ohne detaillierte An-
weisungen und mit anderer Klassifizie-
rung. Dabei wurde und wird fiir simtli-
che Tiere eines Forschungsvorhabens
der héchstmogliche zu erwartende
Schweregrad eingesetzt, unter Beriick-
sichtigung der potentiellen Risiken
(z.B. Narkosezwischenfille). Die retro-
spektive Belastungserfassung ist inso-
fern schwieriger, als die effektive Bela-
stung fiir jedes Tier bzw. jede Behand-
lungsgruppe einzeln bestimmt werden
muB, und zwar anhand geeigneter Kri-
terien fiir Angst, StreB, Schmerzen und
Leiden. Die Informationsschrift 1.05
gibt daher allgemeine und Spezies-
spezifische Kriterien fiir die Bewertung
der effektiv aufgetretenen Symptome
bzw. erfaBten Belastungs-Parameter
und deren Zuordnung zu den Schwere-
graden.

Programm

Als auffallender Kontrast zum Ta-
gungsthema stand zu Beginn ein 90
miniitiges Referat des Ethologen Jorg
Hess iiber ,.Berggorillas in den Virun-
gawiildern Zentralafrikas®™, garniert mit
wunderschonen Dias und Videoauf-
nahmen. Im Hinblick auf eine Sensibi-
lisierung fiir Tiere als Lebewesen, fiir
deren natiirliche Habitate, komplexe
Sozialstrukturen und kognitive Fihig-
keiten hitte man wohl kein besseres
Thema und keinen besseren Referenten
finden konnen. Auch wenn in der
Schweiz nicht mit Menschenaffen ex-
perimentiert wird und sich niemand
tierexperimentell betroffen® fiihlen
mubBte, wurde wohl einigen Zuhorerin-
nen und Zuhorern klar, daB bereits
durch wenig belastende Versuche mit
Tieren in extremer Weise in Existenzen
eingegriffen wird. Die scharfe Tren-
nung von Mensch und Tier beziiglich
Empfindungs- und Leidensfahigkeit ist
also ein reines Konstrukt.

Nach dem Exkurs in die ungestorte
Tierwelt Afrikas informierte Regula
Vogel vom Bundesamt fiir Veterinir-
wesen (BVET) iiber das ,,warum, wie

und wann® der Einteilung von Tierver-
suchen in Belastungskategorien. Dabei
wurde deutlich, daff die Belastung re-
trospektiv insgesamt sehr viel niedriger
ausfillt als prospektiv veranschlagt, da
Kontrollgruppen und Tiergruppen mit
niedriger Dosis (bzw. kleinem Ein-
griff), sowie ohne Zwischenfille ver-
laufene Versuche im allgemeinen in
einen geringeren Belastungsgrad fallen
und damit die ,Belastungsstatistik™
wenig belasten.

Am Nachmittag gingen Frau Vogel
und die Herren M. Leemann (BVET),
I. Bloch (kantonales Veteriniramt Ba-
sel) und W. Zeller (Sandoz, Basel) auf
konkrete Beispiele von Versuchen oder
Eingriffen ein, die in den Informations-
schriften aufgelistet sind oder gerade
nicht vorkommen, und die zu schrift-
lich vorformulierten Fragen aus dem
Publikum Anla gegeben hatten. Fiir
weitere Fragen und Diskussion zum
Schlufl war geniigend Zeit.

Ziel der Tagung und Diskussion

Die Ausbildungstagung hatte zum Ziel,
Personen, die Tierversuche durchfiih-
ren oder beaufsichtigen, sowie Vertre-
terinnen und Vertreter von Behoérden
und Mitglieder der beratenden Tierver-
suchskommissionen zu orientieren und
anhand konkreter Beispiele aus der
Praxis Fragen zu kldren. Das Thema
schien auf groBes Interesse zu stoBen,
fanden sich doch 135 Teilnehmer ein,
iiberraschenderweise iiber die Hilfte
davon aus der Basler Pharma-Industrie
(ca. 70 Personen, hauptsichlich von
Ciba-Geigy); eine vergleichsweise ge-
ringe Beteiligung war aus Hochschul-
und Klinikkreisen zu verzeichnen (ca.
30 Personen), von kantonalen Behor-
den waren 7 Vertreterinnen und Vertre-
ter und von den kantonalen Tierver-
suchskommissionen 22 dabei.

Die Diskussion am Nachmittag
brachte recht unerwartete Voten: Zum
einen gab die konkrete Einteilung be-
stimmter Versuche oder Verfahren An-
lal zu harscher Kritik; es ging sogar so
weit, daB die fachliche Qualifikation
der Arbeitsgruppe Schweregrade ange-
zweifelt wurde. Zum andern wurde das
System der retrospektiven Belastungs-
erfassung lberhaupt in Frage gestellt;
verschiedene Wissenschaftlerinnen
und Wissenschaftler vertraten die Mei-
nung, das Ganze sei biirokratisch ein
viel zu grofer Aufwand und mehr oder
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weniger eine Schikane, die im Hinblick
auf eine sachliche Diskussion in der
Offentlichkeit nichts bringe. Tier-
schutzkreise seien durch sachliche Tn-
formation noch nie zur Vernunft, ge-
schweige denn zum Schweigen ge-
bracht worden. Tatséchlich aber
schwiegen Tierschutzkreise minde-

stens an diesem Anlaf3. Bei niichterner
Betrachtung bleibt der hohe Wellen-
gang der Emotionen an dieser Tagung
auch im nachhinein unverstindlich.
Oder will man sich gar nicht in die
Karten schauen lassen?

Claudia Mertens

Die (un-)beweinte Kreatur.
Vom Umgang mit Tieren

Wiesbaden-Naurod,
13.~15. Februar 1995

Fast 50 Teilnehmerinnen und Teilneh-
mer kamen zu dieser Fachtagung im
Wilhelm-Kempf-Haus. Vertreten wa-
ren Tierschutzorganisationen, Univer-
sititen und Behorden, die chemische
Industrie, die Tierdrzteschaft und der
Zoo Frankfurt. Fiir eine reprisentative
Meinungsvielfalt war also gesorgt. Als
Gastgeber und souverdner Diskussi-
onsleiter wirkte Gotthard Fuchs von
der Katholischen Akademie Rabanus
Maurus.

Aus Zeitgriinden konnte nur der
zweite Tag der Veranstaltung besucht
werden. Die Vortrige von Wolfgang
Gutmann (Frankfurt) iiber die Einheit
des Lebendigen, Bernd Hoffmann
(Giefen) iiber Lebensmittel liefernde
Tiere sowie von Christian R. Schmidt
(Frankfurt) iiber Probleme der Tierhal-
tung (in zoologischen Giirten) miissen
ebenso unkommentiert bleiben wie der
letzte Vortrag ,.Liebhaber des Lebens®
von Guido Knorzer (Frankfurt) und
Michael Blanke (Hanau).

Uber ,.Tiere im Labor, Forschung
zwischen Gefiihl und Verstand™ refe-
rierte Gabriele Kiisters von der Abtei-
lung  Gesundheitspolitik  der  Fa.
Hoechst. Frau Kiisters entwickelte sehr
genaue Vorstellungen davon, was ein
grofies Unternehmen wie Hoechst in
Sachen Tierschutz unternehmen kann
und will. Es wurden sdamtliche Tierzah-
len der Firma offengelegt, die ganz
offensichtlich wegen neuerer For-
schungsmethoden und wegen der Ein-
fithrung von Ersatz- und Ergénzungs-
methoden stark abnehmen. Es wurde
auch die Belastung der Tiere eingehend
geschildert und in diesem Zusammen-
hang auf die nicht akzeptable Inkonsi-
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stenz in der Tierschutzpraxis hingewie-
sen. Viele Belastungen, die in der
Landwirtschaft erlaubt (Kastrieren von
Ferkeln ohne Betdubung zum Beispiel)
und in der Schidlingsbekdmpfung an
der Tagesordnung seien, wiren im
Rahmen eines Genehmigungsverfah-
rens zu Tierversuchen nicht durchsetz-
bar. Die Landwirtschaft scheine die
bessere Lobby in Bonn zu haben.

Die Beispiele, die Frau Kiisters in
Bezug auf Verbesserungen in der La-
bortierhaltung zeigen konnte, waren
vorbildlich. Ohne hier im einzelnen auf
alle gezeigten Haltungsformen einge-
hen zu konnen, bleibt festzustellen, daf
Hoechst zugunsten einer artgerechten
Tierhaltung weit iiber die gesetzlichen
Anforderungen hinausgeht. Es wurde
gezeigt, dall mit gutem Willen auch in
der Industrie ethologische Erkenntnisse
in der Tierhaltung beriicksichtigt wer-
den konnen.

Im Laufe der sehr lebhaften Diskus-
sion bezog Frau Kiisters auch eine
klare Position zu einer ziemlich heiklen
Situation, die sich bei der Arzneimittel-
entwicklung ergeben kann. Der Fall:
Eine Firma hat eine Versuchsgenehmi-
gung fiir die Entwicklung eines neuen
Therapeutikums. Der Genehmigung la-
gen Unterlagen iiber die hohe klinische
Relevanz und Bedeutung des Vorha-
bens zugrunde. Nachdem bereits Tiere
in zum Teil belastenden Versuchen
verwendet worden waren, stellt die
kaufminnische Abteilung des Unter-
nehmens gegen den Willen der Wis-
senschaftler die Entwicklung des Me-
dikaments aus wirtschaftlichen Erwi-
gungen ein. Bei Hoechst sei ihres
Wissens ein solcher Fall nie eingetre-
ten, ,s0 ctwas darf es auch nicht
geben®, war die klare Antwort von
Frau Kiisters.

Eine ebenfalls sehr lebhafte Diskus-
sion entwickelte sich nach dem Vortrag
des Wissenschaftsethikers Konrad Oftt
(Tiibingen) mit dem Titel ,,Tierversu-
che. Positionen  advokatorischer
Ethik. An der heutzutage geiibten
Tierschutzpraxis bemiingelte Ott, wie
auch schon Frau Kiisters, die hoff-
nungslose Inkonsistenz in unserem
Umgang mit Tieren. Zu den Hand-
lungsweisen gegeniiber Tieren, die
rechtlich/moralisch geboten, erlaubt
oder verboten sein kénnten, miisse auf
jeden Fall immer auch die Tierart in die
Diskussion einbezogen werden. Es
kénne durchaus Handlungen geben, die
gegeniiber einer Maus erlaubt, einem
Affen gegeniiber aber verboten sein
konnten. Im Gegensatz zur Ethik, bei
der eher die Primissen denn die Konse-
quenzen entscheidend wiren, sei die
Moral ein Netzwerk von Uberzeugun-
gen und Normen. Alle diese Normen
hiitten aber wieder eine ,.es sei denn X
Klausel“, wobei X ein zweckrationaler,
aber nicht beliebiger Grund sein diirfe.
Ott ging auch auf die Ansichten Sin-
gers ein, den er als Vertreter des
Egalitarismus hilt, weil nach Singers
Interpretation Speziesunterschiede mo-
ralisch irrelevant seien. Ott lieB keinen
Zweifel daran, daf er den Egalitaris-
mus Singerscher Prigung fiir wenig
iiberzeugend, eigentlich fiir inakzepta-
bel hilt. Auch Positionen wie sie von
Ursula Wolf (sieche ALTEX Nr. 17,
1992, U. Wolf: Das Tier in der Moral)
oder Angelika Krebs vertreten wiirden
(ausschliefflich Versuche an freiwilli-
gen Probanden seien erlaubt) hilt Ott
fiir zynisch oder weltfremd. Ott bevor-
zugt eindeutig die Position des Gradua-
lismus, der im Gegensatz zum Egalita-
rismus den Weg des praktikablen, von
Normen, Uberzeugungen und Schutz-
wiirdigkeiten geprigten Tierschutzes
gehe. Gruber (Ziirich) forderte, dal} es
moglich sein miisse, den Egalitarismus
als ideales Fernziel zu sehen, den
Gradualismus aber im Alltag anzuwen-
den. Ott stellte zum Spannungsfeld
Tierschutz kontra Forschungsfreiheit
noch eine bisher kaum diskutierte Vari-
ante vor. Vom Aufbau des Grundgeset-
zes her falle der Artikel V (III) des
Grundgesetzes, der die Forschungs-
und Lehrfreiheit beinhalte, eindeutig
unter die ,,Schrankentrias® des Grund-
geset-zes . Wer die Forschungsfreiheit
fiir sich in Anspruch nehme, miisse
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sich also in jedem Fall den Normen des
allgemeinen Sittengesetzes unterwer-
fen. Diese Konstruktion, so gut sie
vielleicht gemeint ist, wird dem Tier-
schutz jedoch kaum neue Impulse ge-
ben.

Der Philosoph Bernhard Irrgang
(Dresden) stellte mit seinem Vortrag
-Am Ende der Anthropozentrik? Wie
unsere Verpflichtungen der Natur ge-
geniiber begriinden? Fragen, die in
den Mittelpunkt der Mensch-Tier-Be-
ziehung zielen. Er gliederte die anthro-
pozentrischen Positionen in vier Ebe-
nen:

1. In der Evolution stellt der Mensch
das hochste Wesen dar, er nimmt
deshalb eine Sonderstellung in Na-
tur und Schépfung ein (Anthropo-
zentrismus).

2. Oberstes Ziel allen Strebens ist die
Befriedigung der menschlichen Be-
diirfnisse. Der Nutzen fiir den Men-
schen ist der MaBstab des sittlichen
Handelns (moderner Anthropozen-
trismus).

3. Der Mensch ist im Erkennen und
Urteilen unfehlbar (methodischer
Anthropozentrismus).

4. Anthropozentrismus des sittlich
handelnden Menschen (kantiani-
sche Ethik). Die sittlich handelnde
Person hat einen anderen Status als
die von der Handlung betroffenen
Lebewesen.

Die weiteren Ausfithrungen Trrgangs
bezogen sich auf die Positionen der
konsequentialistischen Ethik (die Fol-
gen rechtfertigen das Tun) und die
theontologische Ethik (das Handeln
wird durch Verpflichtungen bestimmt),
er ging in diesem Zusammenhang auch
auf den naturalistischen FehlschluB
ein, was in der Diskussion nicht unwi-
dersprochen blieb: Lothar Samson
(Schwyz) gab zu bedenken, dafll es
auch Naturrechtspositionen gebe, die

* Da die ,Schrankentrias” ein nicht so ganz
gelaufiger Begriff ist, sei hier eine kurze
Definition versucht: Artikel 2 (2) des deut-
schen Grundgesetzes garantiert die umfas-
sende personliche Freiheit als Teil der dort
verankerten Menschenwirde. Dieser Frei-
heitsbegriff wird durch drei Gegenwerte,
eben die sogenannte ,Schrankentrias® ein-
geschrénkt. Dies sind 1. die Individualwerte
der ,anderen“ Mitmenschen, 2. der morali-
sche Wert des Sittengesetzes und 3. der
Gemeinschaftswert der verfassungsmasi-
gen Ordnung.
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der praktischen Vernunft sehr nahe
kimen.

Den anthropozentrisch orientierten
Denkweisen setzte [rrgang den Ent-
wurf einer Ethik entgegen, der an der
Autonomie, den Bediirfnissen und In-
teressen des Lebendigen orientiert ist
und damit Rechte auch fiir andere
Lebewesen zuldBt. Entscheidend sei
die ethische Relevanz der Bediirfnisse.
Diese wiire bei vielen Bediirfnissen des
Menschen nicht gegeben.

Walter Lesch (Fribourg) stellte
schlieflich ,Positionen der (Schép-
fungs-)Ethik™ vor. Als katholischer
Theologe iiberraschte er die Zuhorer
mit der einfiihrenden Relativierung,
mit der Theologie koénne nichts gesagt
werden, was nicht auch mit anderen
verniinftigen Argumenten vorzubrin-
gen sei. In bemerkenswerter Offenheit
schilderte Lesch die Schwierigkeiten,
die einem Theologen im frankophonen
Raum den theologischen Zugang zur
Tierethik erschweren. Tierschutz wiir-
de vielfach als typisch germanisch-
angelsichsisches Thema angesehen.
Die in der Bibel zu findenden Zitate
zur Mensch-Tier-Beziehung empfindet
Lesch zwar als wichtig, aber zur Ablei-
tung einer Norm fiir unser Verhalten
gegentiber Tieren untauglich. Es be-
stiinde auch die Gefahr, daf} sich die
Theologie letztlich in eine Spezialdis-
ziplin der Literaturwissenschaft auflo-
se. Positionen der Schopfungsethik,
wie sic der Titel des Vortrages ver-
sprach, konnten letztlich aus diesem
Referat nicht abgeleitet werden.

Den Tag beschloff die Theologin
Gertrude Denninger-Polzer (Frank-
furt) mit einem reich bebilderten kul-
turhistorischen Abrifl der Mensch-Tier-
Beziehung: ,,Das gottliche Tier — der
tierische Gott”. Kaum ein Kulturkreis
dieser Welt wurde ausgelassen, viel
Wissens- und Bedenkenswertes leben-
dig vorgetragen. Wer weil} schon, daf}
nach mikronesischen Mythen eine
Spinne die Erde erschaffen hat, oder
wie Buddha einen fleischhungrigen
Konig zum Vegetarismus bekehrt hat?
Oder wer nach alten dgyptischen Dar-
stellungen beim Jiingsten Gericht als
Nebenkldger auftritt? Wer wohl?
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* 4. Fortbildungsveranstaltung ,,Verminde-
rung der Belastung von Tierversuchen*.
D-Berlin, 22.-23. Mai 1995. Information bei
Dr. H. H. Hiller, ZTL, FU Berlin, Krahmerstr.
6, D-12207 Berlin (Tel.: +49-30-7983833,
Fax +49-30-7989389)

+« BIOMED 95, Simulations in Biomedicine.
GB-Southampton, 21.-23. Juni 1995.
Information bei BIOMED 95, KongreB-
Sekretariat, Wessex Institute of Technology,
Ashurst Lodge, Ashurst, Southampton SO4
2AA, UK (Tel.: +44-703-293223,

Fax: +44-703-292853, Email: CMI@ib.rl.ac.uk)
* Eurotox "95. CZ-Prag, 27.-30. August,
1995. Information bei Czech Medical Associati-
on, J. E. Purkyné, P.O.Box 88, Sokolski 31,
CZ-12026 Prag 2, Tschechische Republik
(Tel.: +42-2-24915195; Fax +42-224216836)
= 14th Annual Conference of the Molecular
Graphics & Modelling Society. Daydream
Island, Great Barrier Reef, Queensland,
Australia, 27. August — 1. September 1995.
Information bei Prof. Peter Andrews, Centre for
Drug Design & Development, University of
Queensland, St. Lucia, Queensland, Australia
4072 (Tel.: +61-7-365-1276,Fax: +61-7-365-
1990, Email: P. Andrews @mailbox.uq.oz.au)
* 15. Jahrestagung der Gesellschaft fiir
Umwelt-Mutationsforschung (GUM),
Tierversuche in der Mutations- und
Krebsforschung: Notwendigkeit und in vitro
Alternativen. A-Gmunden, 28. August —

1. September 1995, Anmeldung bei Frau
Elisabeth Ebli, Toscana Congress, Toscanapark
6, A-4810 Gmunden (Tel. +43-7612-66014,
Fax +43-7612-66843)

¢ BTS Meeting: In vitro Toxicology. UK-
Oxford, 6.-8. September 1995. Information bei
Dr. J. K. Chipman, School of Biochemistry,
University of Birmingham, UK

(Tel./Fax: +44-21-414-6865)

» 4, Osterreichischer internationaler
KongreB iiber Ersatz- und Ergéinzungsme-
thoden zu Tierversuchen in der biomedizini-
schen Forschung. Zugleich 2. Jahrestagung
der Mitteleuropiischen Gesellschaft fiir
Alternativmethoden zu Tierversuchen
(MEGAT). Universitiit Linz, A-Linz,

24.-26. September 1995. Anmeldeschluf fiir
Poster: 1. Juni 1995, Ausfiihrliches Tagungs-
programm siche MEGAT-Nachrichten.

« ECVAM Workshop on Medical Devices.
DK-Varlgse, 24.-26. November 1995.
Information bei Dr. Ove Svendsen, 24,

Vestre Ringvej, DK-4140 Borup

(Tel. +45-56-821100, Fax +45-56-821202)

= Organ Function Replacement. XXII
Congress European Society for Artificial
Organs. Topics u.a. Hybrid Liver Support
Systems: Organ Replacement with Bioreactors
und In Vivo and ex Vivo Models for Artificial
Organ Research. D-Berlin, 19.-21. Oktober
1995, Information bei K. Affeld, FU Berlin,
Klinikum Rudolf Virchow, Spandauer Damm
130, D-14050 Berlin (Tel. +49-30-30352021,
Fax +49-30-3024403)

» 2nd World Congress on Alternatives and
Animal Use in the Life Sciences. NL-Utrecht,
20.-24. 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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sich also in jedem Fall den Normen des
allgemeinen Sittengesetzes unterwer-
fen. Diese Konstruktion, so gut sie
vielleicht gemeint ist, wird dem Tier-
schutz jedoch kaum neue Impulse ge-
ben.

Der Philosoph Bernhard Irrgang
(Dresden) stellte mit seinem Vortrag
-Am Ende der Anthropozentrik? Wie
unsere Verpflichtungen der Natur ge-
geniiber begriinden? Fragen, die in
den Mittelpunkt der Mensch-Tier-Be-
ziehung zielen. Er gliederte die anthro-
pozentrischen Positionen in vier Ebe-
nen:

1. In der Evolution stellt der Mensch
das hochste Wesen dar, er nimmt
deshalb eine Sonderstellung in Na-
tur und Schépfung ein (Anthropo-
zentrismus).

2. Oberstes Ziel allen Strebens ist die
Befriedigung der menschlichen Be-
diirfnisse. Der Nutzen fiir den Men-
schen ist der MaBstab des sittlichen
Handelns (moderner Anthropozen-
trismus).

3. Der Mensch ist im Erkennen und
Urteilen unfehlbar (methodischer
Anthropozentrismus).

4. Anthropozentrismus des sittlich
handelnden Menschen (kantiani-
sche Ethik). Die sittlich handelnde
Person hat einen anderen Status als
die von der Handlung betroffenen
Lebewesen.

Die weiteren Ausfithrungen Trrgangs
bezogen sich auf die Positionen der
konsequentialistischen Ethik (die Fol-
gen rechtfertigen das Tun) und die
theontologische Ethik (das Handeln
wird durch Verpflichtungen bestimmt),
er ging in diesem Zusammenhang auch
auf den naturalistischen FehlschluB
ein, was in der Diskussion nicht unwi-
dersprochen blieb: Lothar Samson
(Schwyz) gab zu bedenken, dafll es
auch Naturrechtspositionen gebe, die

* Da die ,Schrankentrias” ein nicht so ganz
gelaufiger Begriff ist, sei hier eine kurze
Definition versucht: Artikel 2 (2) des deut-
schen Grundgesetzes garantiert die umfas-
sende personliche Freiheit als Teil der dort
verankerten Menschenwirde. Dieser Frei-
heitsbegriff wird durch drei Gegenwerte,
eben die sogenannte ,Schrankentrias® ein-
geschrénkt. Dies sind 1. die Individualwerte
der ,anderen“ Mitmenschen, 2. der morali-
sche Wert des Sittengesetzes und 3. der
Gemeinschaftswert der verfassungsmasi-
gen Ordnung.
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der praktischen Vernunft sehr nahe
kimen.

Den anthropozentrisch orientierten
Denkweisen setzte [rrgang den Ent-
wurf einer Ethik entgegen, der an der
Autonomie, den Bediirfnissen und In-
teressen des Lebendigen orientiert ist
und damit Rechte auch fiir andere
Lebewesen zuldBt. Entscheidend sei
die ethische Relevanz der Bediirfnisse.
Diese wiire bei vielen Bediirfnissen des
Menschen nicht gegeben.

Walter Lesch (Fribourg) stellte
schlieflich ,Positionen der (Schép-
fungs-)Ethik™ vor. Als katholischer
Theologe iiberraschte er die Zuhorer
mit der einfiihrenden Relativierung,
mit der Theologie koénne nichts gesagt
werden, was nicht auch mit anderen
verniinftigen Argumenten vorzubrin-
gen sei. In bemerkenswerter Offenheit
schilderte Lesch die Schwierigkeiten,
die einem Theologen im frankophonen
Raum den theologischen Zugang zur
Tierethik erschweren. Tierschutz wiir-
de vielfach als typisch germanisch-
angelsichsisches Thema angesehen.
Die in der Bibel zu findenden Zitate
zur Mensch-Tier-Beziehung empfindet
Lesch zwar als wichtig, aber zur Ablei-
tung einer Norm fiir unser Verhalten
gegentiber Tieren untauglich. Es be-
stiinde auch die Gefahr, daf} sich die
Theologie letztlich in eine Spezialdis-
ziplin der Literaturwissenschaft auflo-
se. Positionen der Schopfungsethik,
wie sic der Titel des Vortrages ver-
sprach, konnten letztlich aus diesem
Referat nicht abgeleitet werden.

Den Tag beschloff die Theologin
Gertrude Denninger-Polzer (Frank-
furt) mit einem reich bebilderten kul-
turhistorischen Abrifl der Mensch-Tier-
Beziehung: ,,Das gottliche Tier — der
tierische Gott”. Kaum ein Kulturkreis
dieser Welt wurde ausgelassen, viel
Wissens- und Bedenkenswertes leben-
dig vorgetragen. Wer weil} schon, daf}
nach mikronesischen Mythen eine
Spinne die Erde erschaffen hat, oder
wie Buddha einen fleischhungrigen
Konig zum Vegetarismus bekehrt hat?
Oder wer nach alten dgyptischen Dar-
stellungen beim Jiingsten Gericht als
Nebenkldger auftritt? Wer wohl?

fpg

Terminkalender

* 4. Fortbildungsveranstaltung ,,Verminde-
rung der Belastung von Tierversuchen*.
D-Berlin, 22.-23. Mai 1995. Information bei
Dr. H. H. Hiller, ZTL, FU Berlin, Krahmerstr.
6, D-12207 Berlin (Tel.: +49-30-7983833,
Fax +49-30-7989389)

+« BIOMED 95, Simulations in Biomedicine.
GB-Southampton, 21.-23. Juni 1995.
Information bei BIOMED 95, KongreB-
Sekretariat, Wessex Institute of Technology,
Ashurst Lodge, Ashurst, Southampton SO4
2AA, UK (Tel.: +44-703-293223,

Fax: +44-703-292853, Email: CMI@ib.rl.ac.uk)
* Eurotox "95. CZ-Prag, 27.-30. August,
1995. Information bei Czech Medical Associati-
on, J. E. Purkyné, P.O.Box 88, Sokolski 31,
CZ-12026 Prag 2, Tschechische Republik
(Tel.: +42-2-24915195; Fax +42-224216836)
= 14th Annual Conference of the Molecular
Graphics & Modelling Society. Daydream
Island, Great Barrier Reef, Queensland,
Australia, 27. August — 1. September 1995.
Information bei Prof. Peter Andrews, Centre for
Drug Design & Development, University of
Queensland, St. Lucia, Queensland, Australia
4072 (Tel.: +61-7-365-1276,Fax: +61-7-365-
1990, Email: P. Andrews @mailbox.uq.oz.au)
* 15. Jahrestagung der Gesellschaft fiir
Umwelt-Mutationsforschung (GUM),
Tierversuche in der Mutations- und
Krebsforschung: Notwendigkeit und in vitro
Alternativen. A-Gmunden, 28. August —

1. September 1995, Anmeldung bei Frau
Elisabeth Ebli, Toscana Congress, Toscanapark
6, A-4810 Gmunden (Tel. +43-7612-66014,
Fax +43-7612-66843)

¢ BTS Meeting: In vitro Toxicology. UK-
Oxford, 6.-8. September 1995. Information bei
Dr. J. K. Chipman, School of Biochemistry,
University of Birmingham, UK

(Tel./Fax: +44-21-414-6865)

» 4, Osterreichischer internationaler
KongreB iiber Ersatz- und Ergéinzungsme-
thoden zu Tierversuchen in der biomedizini-
schen Forschung. Zugleich 2. Jahrestagung
der Mitteleuropiischen Gesellschaft fiir
Alternativmethoden zu Tierversuchen
(MEGAT). Universitiit Linz, A-Linz,

24.-26. September 1995. Anmeldeschluf fiir
Poster: 1. Juni 1995, Ausfiihrliches Tagungs-
programm siche MEGAT-Nachrichten.

« ECVAM Workshop on Medical Devices.
DK-Varlgse, 24.-26. November 1995.
Information bei Dr. Ove Svendsen, 24,

Vestre Ringvej, DK-4140 Borup

(Tel. +45-56-821100, Fax +45-56-821202)

= Organ Function Replacement. XXII
Congress European Society for Artificial
Organs. Topics u.a. Hybrid Liver Support
Systems: Organ Replacement with Bioreactors
und In Vivo and ex Vivo Models for Artificial
Organ Research. D-Berlin, 19.-21. Oktober
1995, Information bei K. Affeld, FU Berlin,
Klinikum Rudolf Virchow, Spandauer Damm
130, D-14050 Berlin (Tel. +49-30-30352021,
Fax +49-30-3024403)

» 2nd World Congress on Alternatives and
Animal Use in the Life Sciences. NL-Utrecht,
20.-24. 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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Absichten und Zicle von ALTEX sind im Im-
pressum erliutert.

Beitriige sollen auf 3 '/2" Disketten, MS-
DOS, Mac oder Atari formatiert, zusammen
mit zwei 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 gingigen 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 ausgeschricbenen 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 (siche extra Hinweis)
Anmerkungen

Adresse des Erstautors

Legenden zu den Abbildungen (miissen
ebenso wie die Uberschriften der Tabellen
auch fiir sich alleine verstiandlich sein)
Tabellen (jeweils eine auf separater Seite,
numeriert)

Abbildungen (jeweils eine auf separater
Seite, numeriert)

.

Beitrége, die nicht Originalbeitriige sind, oder
Beitrdge aus dem geisteswissenschaftlichen
Bereich kdnnen nach den Erfordernissen des
Themas anders gegliedert sein.

Abkiirzungen miissen bei ihrer ersten Er-
withnung im Text erkldrt werden.Bei mehr
als drei Abkiirzungen empfiehlt es sich, ein
Abkiirzungsverzeichnis anzulegen.
Allgemeine Abkiirzungen wie z.B., ggf.,
oder @hnliche bitte sparsam verwenden.

Mafeinheiten bitte gemidl 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
sein.

Literaturangaben:

Literaturangaben sollen im Text mit dem Na-
men der Autoren und dem Verdffentlichungs-
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 konnen 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 GroBschreibung 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 146t sich durch LPS ein aku-
ter Zelluntergang induzieren (Hartung, 1991).
Tiegs et al. (1989) zeigen, daB Cytokine letzt-
lich die Zellschidigung ausldsen. 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
verstiindlich sein. (Um eine Abbildung oder
eine Tabelle verstechen 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-Faktoren fiir 15 Stoffe, bei de-
nen in Abwesenheit von UV-A-Bestrahlung
die Zytotoxizitat 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
konnen 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 Endgrofe oder grifer
(mit Angabe der gewiinschten Endgrifie) er-
beten. Fiir Halbtonabbildungen sind kontrast-
reiche, reproduktionsfihige schwarz/weill Fo-
toabziige, rechtwinklig beschnitten, in der ge-
wiinschten Endgrofe (oder groBer) erforder-
lich. Farbfotos bitte nur nach Riicksprache
mit der Redaktion verwenden.

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

Bei zitierten Abbildungen anderer Autoren
muB 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-
lengréBe!

Sonderzeichen:

Viele Sonderzeichen konnen iiber die Tasta-
tur Thres Computers dargestellt werden. Dies
hingt jedoch von dem von Thnen verwende-
ten System und Programm ab. Sollten Sie ir-
gend ein Zeichen nicht darstellen konnen,
verfahren Sie bitte folgendermaBen: 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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