Einsparung von Tierversuchen mit
Humanhautmodellen

Symposium der Gesellschaft fiir Dermopharmazie

Berlin, 25.11.2004

Ganz im Zeichen von Alternativmethoden
zu Tierversuchen mittels biotechnologisch
hergestellter Humanhautmodelle stand
ein wissenschaftliches Symposium der
Gesellschaft fir Dermopharmazie (GD)
am 25. November 2004 in Berlin. Die
Aktualitdt und Bedeutung des Themas
zeigen tief greifende Anderungen in der
Kosmetik- und Chemikalienpolitik der
EU, die tierversuchsfreie Methoden zur
Bewertung des Gefihrdungspotenzials
von Substanzen gesetzlich verankern.
Die Veranstaltung unter der wissen-
schaftlichen Leitung von Horst Spiel-
mann und Monika Schifer-Korting
wurde in Kooperation mit dem Bun-
desinstitut fiir Risikobewertung (BfR) in
Berlin und der Freien Universitit Berlin
durchgefiihrt und versammelte rund 100
Vertreter aus Industrie, Wissenschaft,
Behorde und Praxis mit hohem Fachwis-
sen auf diesem Gebiet. Der Schwerpunkt
des Symposiums lag auf der Frage,
inwieweit das Potenzial von kutanen
in vitro Modellen ausreicht, die in vivo
Situation beim Menschen vorauszusagen
und damit die Voraussetzung fiir die
Einsparung oder Abschaffung von Tier-
versuchen zu schaffen. Uber Erfahrun-
gen im Umgang mit den bisher verfiigba-
ren Humanhautmodellen wurde ebenso
berichtet wie iiber neue Erkenntnisse zur
Priifung der kutanen Resorption, Irritati-
on und Sensibilisierung. AuBerdem
wurden die von der EU und der OECD
formulierten Anforderungen an die expe-
rimentelle Validierung tierversuchsfreier
Priifmethoden und der Stand der behord-
lichen Anerkennung dieser Methoden
vorgestellt.
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Immunkompetente Hautmodelle
Nach der Eroffnung des Symposiums
durch den Leiter der GD-Fachgruppe
Dermatopharmakologie, Karl-Heinz
Nietsch, Bad Soden, informierte
Andreas Emmendoérffer von der Firma
Euroderm GmbH, Leipzig, iiber die von
ihm begleiteten Arbeiten zum Aufbau
eines immunkompetenten Hautmodells.
Voraussetzung fiir die Schaffung eines
Hautmodells, das zur Priifung der
sensibilisierenden Wirkung von Substan-
zen und Zubereitungen eingesetzt wer-
den soll, ist die Integration dendritischer
Zellen.

Ausgehend von ersten Studien zur
Integration von Monozyten in ein Modell
mit dermalen Fibroblasten und Keratino-
zyten wurde zunichst die Entwicklung
eines immunkompetenten Vollhautmo-
dells angestrebt. Nach Emmendoérffers
Angaben wird dieses Vorhaben jedoch
nicht weitergefiihrt, da ein solches Mo-
dell nicht GMP (Good Manufacturing
Practice)-konform herstellbar sei. Statt-
dessen werde jetzt die Entwicklung eines
immunkompetenten Epidermismodells
angestrebt, bei dem die Epidermis aus
Zellen der duBeren Haarfollikelscheide
stammt und die integrierten dendriti-
schen Zellen aus Monozyten des Voll-
bluts gewonnen werden.

Aussagen zur Pradiktivitdt dieses
Modells sind bislang noch nicht moglich.
Hierfiir miissen erst noch ausreichend
Testungen mit bekannten sensibilisieren-
den Substanzen durchgefiihrt werden.
Offen blieb in der Diskussion auch die
Frage nach der metabolischen Kapazitit
des Modells, die bisher ebenfalls noch

nicht untersucht wurde, aber gerade
bei sensibilisierenden Substanzen von
groBer Bedeutung ist.

Vollhautmodelle im Vergleich
Uber seine Erfahrungen mit verschiede-
nen Vollhautmodellen berichtete Klaus-
Rudolf Schroder von der Firma Henkel,
Diisseldorf. Er verglich die kommerziell
verfiigharen Hautmodelle SkinEthic®
Full Thickness (SkinEthic® Laboratories,
Nizza), EpiDerm™-FT 200 (MatTek
Corporation, Ashland) und AST-2000
(CellSystems® Biotechnologie Vertrieb
GmbH, St. Katharinen) sowie die drei-
dimensionalen Hautmodelle der Firmen
Henkel und Phenion hinsichtlich Histo-
logie, Immunhistologie und Antwort auf
Tenside.

Histologisch zeigten alle Hautmodelle
nach mehrtdgiger Lagerung eine Ver-
groBerung des Stratum corneums. Am
neunten Tag nach Auslieferung kam es
bei den meisten Modellen zu einem
Ablosen oder zumindest zu einer Ausbil-
dung von Rissen zwischen Dermis und
Epidermis. Lediglich die Modelle von
Henkel und Phenion zeigten diese Pro-
blematik nicht. Zudem war neben ande-
ren Immunmarkern nur in den Henkel-
und Phenion-Modellen das in nativer
Haut vorkommende Elastin nachweisbar.

Deutliche Unterschiede zwischen den
einzelnen Modellen ergaben sich auch
beziiglich der Zytokinausschiittung und
der Genexpression nach topischer Appli-
kation von Tensiden. Auffallend hierbei
war, dass in keinem Modell der aus
Humanversuchen und aus der prakti-
schen Anwendung von Waschemulsio-
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nen bekannte Unterschied in der Irritati-
onswirkung von Natriumlaurylsulfat und
Natriumlaurylethersulfat gefunden wur-
de. Dies stelle, wie in der Diskussion
angemerkt wurde, die Eignung der der-
zeit verfiigbaren Hautmodelle fiir ver-
gleichende Irritationspriifungen von Ten-
siden in Frage.

Rattenhaut permeabler

als Humanhaut

Der zweite Teil des wissenschaftlichen
Programms widmete sich der kutanen
Resorption. Armin O. Gamer, BASF
AG Ludwigshafen, berichtete iiber die
Priifung der dermalen Penetration von
Pflanzenschutzmitteln an menschlicher
und tierischer Haut. Bei der Ausbringung
dieser Stoffe ist der Hautkontakt der be-
deutendste Expositionsweg.

Die Risikobewertung von Pflanzen-
schutzmitteln stiitzt sich derzeit in erster
Linie auf Daten zur akuten Toxizitdt und
zur dermalen Penetration an Rattenhaut.
Anhand eines von der BASF durchge-
fithrten Vergleichs zur Hautpenetration
von Pflanzenschutzmitteln an Ratten und
an exzidierter Humanhaut verdeutlichte
Gamer, dass menschliche Haut grund-
sdtzlich weniger permeabel ist als
Rattenhaut. Dem sollte bei der Risikobe-
wertung mit Hilfe einer mathematischen
Korrektur Rechnung getragen werden.

Problematisch sei auch die mangelnde
Standardisierung der bislang fiir Penetra-
tionsuntersuchungen an Humanhaut ein-
gesetzten in vitro Methoden. So ergab
eine kiirzlich verdffentliche Ringstudie
eine sehr hohe Variabilitidt sowohl inner-
halb eines Labors als auch zwischen
verschiedenen Laboratorien. Zurzeit
wird die Frage untersucht, ob diese
Variabilitdt durch den Finsatz kiinstlicher
Humanhautmodelle vermindert werden
kann.

Viele Wege fiihren durch

die Haut

Unter einem anderen Blickwinkel wird
die Hautpenetration im Arzneimittel-
bereich betrachtet. Voraussetzung fiir die
dermale Resorption eines Arzneistoffs
ist bekanntlich die Uberwindung der Per-
meationsbarriere im Stratum corneum,
die durch ein Wechselspiel zwischen den
Korneozyten und den dazwischen liegen-
den Lipidbilayern zustande kommt. Wie
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diese Barriere iiberwunden und durch
Arzneistofftriger beeinflusst werden
kann, verdeutlichte Ulrich F. Schéfer
von der Fachrichtung Biopharmazie und
Pharmazeutische Technologie der Uni-
versitit des Saarlandes, Saarbriicken.

Von den prinzipiell verfiigbaren Pene-
trationswegen wird dem interzelluldren
Weg hinsichtlich seiner Beeinflussbar-
keit durch Trigersysteme die grofite
Bedeutung beigemessen. So konnte zum
Beispiel gezeigt werden, dass die inter-
zelluldre Permeation von Ketoprofen
durch Vorbehandlung humaner Epider-
mis mit halbfesten Triglyceriden erhoht
wird, wihrend eine Vorbehandlung mit
Vaseline oder Wollwachsalkoholsalbe
die Permeation erniedrigt. Andere Unter-
suchungen zeigten einen Einfluss des
Wassergehalts von Cremes und Salben
auf die Permeation von Flufenaminsaure.
Zuriickgefiihrt werden diese Effekie auf
Wechselwirkungen der Vehikel mit den
Hautlipiden.

Im Vergleich zur interzelluldren Route
wird dem transzelluliren Weg im Allge-
meinen eine geringere Rolle fiir die
Gesamtpermeation zugewiesen. Dieser
Weg gewinnt jedoch durch den Einsatz
von Substanzen wie Hamnstoff, die eine
Auflockerung der Korneozytenstruktur
bewirken, zunehmend an Bedeutung.
Das Gleiche gilt fiir den follikuldren
Penetrationsweg, der trotz seines relativ
geringen Anteils an der Diffusionsfliche
vor allem fiir nanopartikuldre Systeme
relevant ist.

‘Wie sein Vorredner wies auch Schifer
auf die Notwendigkeit von standardisier-
ten Bedingungen bei Penetrationsstudien
hin. Schon kleinere Abweichungen in
der Versuchsdurchfithrung, zum Bei-
spiel durch Verunreinigungen der Haut-
oberfliche mit subkutanen Lipiden,
konnten zu einer deutlichen Anderung
des Penetrationsverhaltens einer Sub-
stanz fijhren.

Forderung von
Forschungsprojekten

Auf den Einfluss von Trégersystemen
auf die kutane Resorption ging auch
die wissenschaftliche Tagungsleiterin
Monika Schifer-Korting in ihrem Vor-
trag ein. Als Sprecherin einer von
der Deutschen Forschungsgemeinschaft
(DFG) geforderten Forschergruppe unter

dem Namen ,JInnovative Arzneistoffe
und Trigersysteme* stellte sie Ergebnis-
se zur Penetration von verschiedenen
lipidbasierten Zubereitungen, wie festen
Lipidnanopartikeln, vor, die mit den
Glukokortikoiden Prednicarbat und Be-
tamethasonvalerat beladen wurden. Mit-
tels Parelektrischer Spektroskopie konn-
te gezeigt werden, dass sich die
untersuchten Wirkstoffe verschieden
stark an die Oberflache der Partikel an-
lagern und dadurch ein unterschiedliches
Penetrationsverhalten aufweisen.

AuBerdem berichtete Schéfer-Korting
iiber den Stand eines vom Bundes-
ministerium fiir Bildung und Forschung
(BMBF) geforderten Verbundprojekts
zur Erfassung der kutanen Penetration
und Permeation von Fremdstoffen mit
biotechnologisch hergestellten Human-
hautmodellen. Ziel dieses Projekts sei
es, bei der Entwicklung und Priifung von
Industriechemikalien, Pflanzenschutz-
mitteln und Arzneimitteln die Zahl der
Tierversuche erheblich zu reduzieren
oder gar vollstindig zu ersetzen.

Neben der Freien Universitit Berlin
sind weitere universitdre Einrichtungen
und Industriepartner an dem Projekt
beteiligt. Erste unter Einsatz der Haut-
modelle erzielte Permeationsdaten zeig-
ten eine bessere Reproduzierbarkeit als
die Ergebnisse von Untersuchungen. die
an exzidierter Haut von Mensch und
Schwein durchgefiihrt wurden. Nachdem
die Forderung des Projekts soeben durch
das BMBF verldangert wurde, werde jetzt
mit der Validierung der neuen Methode
begonnen.

Klassifizierung des
hautirritierenden Potenzials
Der dritte Teil des Symposiums befasste
sich mit Methoden zur Priifung der
Hautirritation. Manfred Liebsch von der
am BfR eingerichteten Zentralstelle zur
Erfassung und Bewertung von Ersatz-
und Ergénzungsmethoden zum Tierver-
such (ZEBET) stellte eine vom European
Centre for the Validation of Alternative
Methods (ECVAM) geforderte Validie-
rungsstudie zur Klassifizierung des haut-
irritierenden Potenzials vor, die derzeit
unter dem Management der ZEBET
durchgefiihrt wird.

Da vor Studienbeginn noch keine vali-
dierten in vitro Tests zur Priifung der
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Hautirritation vorlagen, wurde zunéchst
eine Pravalidierungsstudie mit fiinf ver-
schiedenen in vitro Testsystemen durch-
gefiihrt. Dabei zeigte sich, dass noch
kein Testsystem fiir eine Validierung
ausreichend ausgereift war. Nach Verbes-
serung der Testsysteme wurden schlieB3-
lich drei von ihnen formal validiert, und
zwar die kommerziell verfiigbaren
Epidermismodelle Episkin® (Episkin
SNC, Lyon) und EpiDerm™ (MatTeK
Corporation, Ashland) sowie der Skin
Integrity Function Test (SIFT) an muri-
ner Haut.

Ziel der Studie sei es, Gefahrenstoffe
in hautreizend und nicht hautreizend
klassifizieren zu konnen. Hierzu hétten
die beiden Epidermismodelle exzellente
und tiibereinstimmende Vorhersagen in-
nerhalb der vorher definierten Akzep-
tanzkriterien geliefert. Dagegen habe
der SIFT diesbeziiglich iiberraschend
schlecht abgeschnitten und werde des-
halb nicht weiter untersucht.

In der zweiten Phase der Studie werde
neben der Viabilitdt der Haut auch die
Freisetzung von Interleukin-1-alpha als
Endpunkt beriicksichtigt. Damit sollen
die Aussagefihigkeit der Epidermismo-
delle verbessert und die Méglichkeit
geschaffen werden, neben hautreizenden
und nicht hautreizenden Stoffen auch
mild reizende Substanzen zu klassifizie-
ren, was insbesondere fiir die Sicher-
heitsbewertung von Kosmetikrohstoffen
bedeutsam ist.

Priifung der Hautirritation
am Menschen
Da die Tierschutzgesetzgebung schon
seit langerem tierexperimentelle Priifun-
gen von kosmetischen Fertigprodukten
verbietet, werden diese heute ebenso
wie topische Dermatotherapeutika iiber-
wiegend in Humanversuchen auf ihre
lokale Vertrdglichkeit gepriift. Einen
Uberblick iiber die Moglichkeiten und
Grenzen der derzeit eingesetzten Me-
thoden prisentierte der Dermatologe
Klaus P. Wilhelm, Inhaber des Instituts
proDERM in Schenefeld bei Hamburg.
Zur routineméBigen Priifung des aku-
ten und des kumulativen Irritationspoten-
zials werden Verfahren wie der einfache
und der dreifache 24-Stunden-Patchtest,
der Duhring-Kammer-Test und der re-
petitive offene Applikationstest an je-
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weils 20 bis 50 freiwilligen hautge-
sunden Probanden durchgefiihrt. Das
Sensibilisierungsrisiko  kann, soweit
ethisch vertretbar, im Human Repeated
Insult Patch Test (HRIPT) gepriift wer-
den. Dariiber hinaus kann es je nach
Produktkategorie sinnvoll sein, auch die
Phototoxizitat, die Photosensibilisierung,
die Augenvertriglichkeit und die sensori-
sche Irritation mit speziell hierfiir ent-
wickelten Methoden zu priifen.

Humanhautmodelle in der
praktischen Anwendung

Uber ein neues Einsatzgebiet fiir drei-
dimensionale Humanhautmodelle be-
richtete Jens-Olaf Eichler von der Firma
Stockhausen GmbH, Krefeld. Er unter-
suchte in einem solchen Modell die
regenerative Wirkung von Emulsionen,
die im beruflichen Bereich als Haut-
schutzmittel zur Prédvention irritativ
bedingter Kontaktekzeme eingesetzt
werden. Nachteilig beim Hautmodell
sei zwar die im Vergleich zum Proban-
denversuch und zum perfundierten
Organmodell geringer ausgeprigte Bar-
riereschicht, grofie Vorteile boten jedoch
die strukturelle Ahnlichkeit zu humaner
Haut und die Moglichkeit, Wirkmecha-
nismen und biochemische Reparatur-
prozesse liber lingere Zeitraume unter-
suchen zu konnen.

Die beispielhaft untersuchten Emul-
sionen verstiarkten die Regeneration der
mit Natriumlaurylsulfat vorgeschidigte
Hautbarriere. Sie verminderten die Zell-
lyse sowie die Ausschiittung der Entziin-
dungsmediatoren Prostaglandin-E2 und
Interleukin-1-alpha. Da die im Haut-
modell getesteten Emulsionen auch in ei-
nem parallel durchgefiihrten repetitiven
okklusiven Irritationstest an Probanden
regenerative Effekte zeigten, sieht der
Referent die neue Testmethode als ge-
eignetes Verfahren fiir eine gezielte
Wirkstoff- und Produktentwicklung an.

Methoden zur Prifung

der Sensibilisierung

Neben der Irritation kommt auch der
Sensibilisierung der Haut durch Fremd-
stoffe grofe klinische Bedeutung zu. Bei
der Entwicklung neuer Produkte sollten
sensibilisierende Substanzen deshalb
bereits im Vorfeld identifiziert werden.
Gegenwirtig dienen dazu verfeinerte
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Versuche am Tier, wie der weiter-
entwickelte lokale Lymphknotentest
(LLNA) am Maiuseohr, iiber den Hans-
Werner Vohr, Bayer Health Care AG
Wauppertal, berichtete. Mit dieser ver-
besserten Methode sei im Gegensatz zum
klassischen LLNA eine Unterscheidung
von irritierenden und sensibilisierenden
Eigenschaften moglich.

Carsten Goebel, Wella AG Darmstadt,
stellte eine viel versprechende neue in
vitro Methode zur Priifung des sensibili-
sierenden Potenzials von Chemikalien
vor. Mit dieser Methode wird die
Aktivierung von dendritischen Zellen,
die aus humanen peripheren Monozyten
gewonnen werden, gepriift. Parallel dazu
wird zur Sicherstellung der Biover-
fiigbarkeit die Hautpenetration der Priif-
substanz untersucht. Nur die gemein-
same Erfassung dieser beiden fiir die
Entwicklung einer allergischen Reaktion
relevanten Schritte fithre zu einer Metho-
de, die zukiinftig Tierversuche ersetzen
konnte.

Targets und Testmodelle
fir neue Arzneimittel
Einen umfassenden Uberblick iiber die
komplexen Abwehrmechanismen, die bei
einer Aktivierung des Immunsystems
durch Pathogene in der Haut in Gang ge-
setzt werden, bot Heinfried H. Radeke
vom Institut fiir Pharmakologie und
Toxikologie der Universitit Frankfurt am
Main. Er schilderte mit Hilfe einer
Videosimulation, wie Langerhanszellen
als Subpopulation der dendritischen
Zellen nach einer entziindlichen Aktivie-
rung von der Epidermis zum Lymph-
knoten gelangen. Das detaillierte Aunf-
Kldren der Signalwege dieses Prozesses
ermogliche die Identifizierung neuer
pharmakologischer Targets sowohl fiir
den Bereich der Dermatologie als auch
fiir andere Entwicklungsfelder.
Wolf-Henning Boehncke von der
Universitdts-Hautklinik Frankfurt am
Main befasste sich mit Tiermodellen der
Psoriasis zur Priifung von Arzneistoffen.
Diese zu finden, werde durch den
komplexen Phénotyp, die polygenetische
Determinierung und die multifaktorielle
Genese der Erkrankung wesentlich er-
schwert. Die meisten etablierten Psoria-
sis-Tiermodelle stellten nur einzelne
Aspekte der Erkrankung dar.
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Am besten bewihrt hat sich nach Ein-
schitzung des Referenten das Psoriasis-
SCID-Maus-Modell, bei dem Haut von
Psoriasis-Lasionen auf die Haut von
Miusen mit einem schweren kombinier-
ten Immundefekt (SCID) transplantiert
wird. Dieses Modell liefere zwar nur
qualitative Aussagen und représentiere
immer nur einen einzelnen Patienten,
doch zeige es eine hohe Pradiktivitit und
eine gute Korrelation zur klinischen
Wirksamkeit. Letzteres verdeutlichte
Boehncke am Beispiel verschiedener
etablierter und noch in der Entwicklung
befindlicher Antipsoriatika.

Regulatorische Aspekte zu

tierversuchsfreien Priifmethoden
Zum Abschluss des Symposiums berich-
tete Horst Spielmann, Leiter der ZE-

BET am B{R, iiber die regulatorischen
Anforderungen an neue tierversuchsfreie
Priifmethoden zur Sicherheitsbewertung.
Sie miissen, bevor sie international an-
erkannt werden konnen, experimentell
validiert werden. Die ZEBET erarbeitete
hierzu in Kooperation mit dem europii-
schen Validierungszentrum ECVAM und
schlieBlich weiterfithrend mit der OECD
ein entsprechendes Konzept. Danach
schliefen sich an die Testentwicklung
zunichst eine Prévalidierung, dann die
Validierung und schlieBlich eine unab-
héngige Evaluierung (peer review) an.
Dieses Konzept hat sich bei der unter
der Leitung der ZEBET erfolgreich
abgeschlossenen Validierung von in
vitro Phototoxizitdtstests und in vitro
Embryotoxizititstests bereits bewdhrt.
Erfolgreich abgeschlossen wurden auch

Tierschutz und Umweltschutz

Tagung in der Evangelischen Akademie Bad Boll

18.-20. Mirz 2005

Es waren keine 100 Giste, die Studien-
leiter Helmut Geiger, Theologe und
Jurist, und Martin Pfeiffer, Kirchenrat
a.D., am 18. Miérz nachmittags begriissen
konnten. Die Teilnehmer aus Deutsch-
land, Osterreich und der Schweiz stamm-
ten wie auch schon bei den letzten
Tagungen in Bad Boll iiberwiegend aus
Kreisen des Tierschutzes (ca. 40%), von
mit Fragen der Tierhaltung betrauten
Behorden, darunter erfreulich viele
Amtstierdrztinnen und Amtstierirzte (ca.
20%), knapp 10% kamen von Universita-
ten, etwa 10% hatten direkt als Tierhalter
oder als Mitarbeiter in Landwirtschafts-
verbanden mit der Problematik zu tun,
ein einziger Industrievertreter konnte ge-
zahlt werden.

Sieben einfithrende Vortrdge sollten
die Teilnehmer auf die vier Arbeits-
gruppen einstimmen, deren Ergebnisse
am Sonntag vorgestellt und in einer
abschliessenden Podiumsdiskussion be-
wertet werden sollten.
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Zu den Vortrigen: Ulrich Seidel
(Evangelische Akademie Sachsen-An-
halt, D-Wittenberg) hielt das einleitende
Referat ,,Zum Verhiltnis von Tierschutz
und Umweltschutz — aus theologischer
Sicht“. Zwar sei der Tierschutz bis auf
wenige Bibelzitate in der jiidisch-christ-
lichen Tradition nicht explizit verankert,
so Seidel, aber man diirfe davon ausge-
hen, dass Jesus, dessen Mitleid tief aus-
gepréagt war, in unserer Welt sicher eher
Okologe als Eierbaron oder Fabrikbe-
sitzer geworden wire. Fiir Jesus als
Globalisierungsgegner oder Vegetarier
finden sich jedoch keine Zitate. Erst in
vielen Heiligengeschichten seien barm-
herzige Taten gegeniiber Tieren beschrie-
ben. Das Toten bleibe in unserer von
einer (Tierziichter-) Religion geprigten
Gesellschaft eine offene Wunde, und es
sei schon sehr seltsam, dass sich hier
rechtfertigen miisse, wer Gewalt gegen
Tiere ablehne. Die Verbrauchszahlen an
Schlachttieren allein in Deutschland be-

Validierungen von in vitro Tests mit
Humanhautmodellen zur Priifung auf
Korrosivitit, die von der EU und den
Behorden der USA akzeptiert wurden.
SchlieBlich hat die OECD im Jahr 2004
erstmals vier validierte tierversuchsfreie
Priifmethoden in den Katalog der offizi-
ellen OECD-Priifmethoden aufgenom-
men. Damit sei die in vitro Toxikologie
inzwischen zu einer erwachsenen Wis-
senschaft gereift, erklédrte Spielmann.

Sylvia Schreiber

Institut fiir Pharmazie
Ko6nigin-Luise-Strafie 2 u. 4
Freie Universitéit Berlin
D-Berlin

legten, dass hier etwas aus dem Lot ge-
raten sei. Herwig Grimm von der Ab-
teilung Agrarethik an der Universitit
D-Miinchen (Institut fiir Technik-Theo-
logie-Naturwissenschaften) stellte einen
Entscheidungskatalog vor, mit dem es
gelingen konnte, Tierhaltungsfragen in
der Landwirtschaft auf ihre ethische
Vertraglichkeit hin zu bewerten. In
seinem Thesenblatt , Konflikte um die
Tierhaltung — Skizze eines ethisch be-
griindbaren Entscheidungsweges® ver-
suchte Grimm die Fragen zu beantwor-
ten, wie man in der Landwirtschaft
moralisch entscheiden konne, und wie
solche Entscheidungen konkret aus-
sihen. Ins Zentrum seiner Uberlegungen
stellte er den ethischen Ansatz — das
‘Wohl der Tiere, die als versehrbare Lebe-
wesen und aufgrund ihrer moralisch
relevanten Empfindungs- und Leidens-
fahigkeit unsere besondere Aufmerksam-
keit erhalten soliten. Seine drei For-
derungen: a) Jeder Eingriff, der das
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