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VON ESTHER GOBEL

dass Méuse fiir seine Arbeit sterben

sollten. Fortan widmete sich der For-
scher von der Berliner Charité der Frage,
mit welchen anderen Methoden er Lungen-
entziindungen erforschen konnte.

Der Mediziner Hocke hat sich freiwillig
fiir Alternativen zu Tierversuchen ent-
schlossen. In anderen Laboren kénnte eine
neue EU-Richtlinie der Ausléser fiir eine
solche Entscheidung sein: Von diesem
Montag an diirfen in Europa keine Kosme-
tika mehr verkauft werden, die an Tieren
getestetwurden. Doch was gibt es fiir Alter-
nativen? Ginge es auch ganz ohne Tierver-
suche - oder ist dieser Gedanke Utopie?

Hocke iiberlegt lange, bevor er antwor-
tet. ,Tierversuche sind in der Wissen-
schaftleider noch nicht zu vermeiden - im
Wesentlichen, weil es gesetzliche Richtli-
nien gibt.* Arzneimittel, Kosmetika, Biozi-
de wie Desinfektionsmittel und Pflanzen-
schutzmittel: All diese Subtanzen miissen
auf magliche Sicherheitsrisiken fiir den
Menschen getestet werden.

Dennoch sinken die Zahlen der verwen-
deten Tiere zumindest in einigen Berei-
chen. So schreibt das Fachmagazin Nature
Medicine in einem Bericht von 2010, die
Zahlderim Bereich der Medikamentenent-
wicklung europaweit verwendeten Ver-
suchstiere sei in den Jahren von 2005 bis
2008 um mehr als eine Million zuriickge-
gangen. Vor allem die Pharmakologie be-
dient sich alternativer Verfahren. ,Neun-
zig Prozent der Tierversuche sind dort
schon durch Alternativmodelle ersetzt*,
sagt Marcel Leist, der an der Universitét
Konstanz an alternativen Modellen
forscht. Der Biochemiker hat selbst einige
Jahre in der Pharmaindustrie gearbeitet
und leitet mittlerweile das Center for Alter-
natives to Animal Testing (Caat) Europe.
Im Fall der Medikamentenentwicklung et-
wa, wo Tausende Substanzen in mehreren
Stufen auf ihre Wirksamkeit hin gepriift
werden, kommen die Tests der ersten Ent-
wicklungsphase fast vollstandig ohne Tier-
versuche aus. Relativ zur steigenden For-
schungsleistung, die sich in der Anzahl der
verdffentlichten Publikationen messen
lasst, sei die Anzahl der Versuchstiere in
denver Jahrenall, in zuriick-
gegangen, sagt Leist.

‘Andererseits steigen zugleich die Ver-
suchstier-Zahlen in der Grundlagenfor-

I rgendwann war Andreas Hocke es leid,
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Make-up ohne Mause

Von diesem Montag an diirfen in der EU keine Kosmetika mehr verkauft werden, die an Tieren getestet wurden. Auch andere
Forschungszweige setzen zunehmend auf Alternativen zu Tierversuchen - vollkommen ersetzen lassen sich diese jedoch noch nicht
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In der Grundlagenforschung spielen Tierversuche noch immer eine wichtige Rolle. Ratten gehéren zu den am haufigsten verwendeten Tieren, nur Méuse werden noch dfter
eingesetzt. Viele der Nager sind gentechnisch verdndert.

Dasses hmal auch ohne Tierversu-

schung. Wurden 2001 in Deutschland
knapp 2,1 Millionen Tiere im Namen der
Wissenschaft verwendet, waren es zehn
Jahre spiter schon ungefihr 800 000
mehr, allen voran Méuse, gefolgt von Rat-
ten, Fischen, Végeln und Kaninchen. Der
Grund fiir den Anstieg liegt vermutlich vor
allem in der intensiven Gentechnik-For-
schung. Im vergangenen Jahr war mehr als
ein Viertel der eingesetzten Tiere gentech-
nisch verandert.

che geht, zeigt die Arbeit von Andreas Ho-
cke an der Charité, Eingang 9, Erdge-
schoss, dritte Tiir rechts. Dort briitet Ho-
cke tiber dem Thema Lungenentziindung.
L Wir wollen die Schliisselstellen im Im-

wihrend der Entzii g ver-
stehen®, sagt er. Normalerweise werden
flir solche Fragen Mause verwendet. Ho-
cke nutzt eine Kombination aus mikrosko-
pischen Bildern und molekularen Analy-
sen von menschlichem Material. Er ge-
winnt es aus Geweberesten, die etwa bei
Operationen anfallen.

In Hockes Labor wird das Gewebe bis
auf die Zellebene zerkleinert und mit Viren
oder Bakterien infiziert. ,Wir kénnen so
den Infekti indenL s-
chen verfolgen®, sagt der Arzt. Auf seinem
Computerbildschirm sind graue Struktu-
ren zu sehen: eine Lebendaufnahme aus
der Lunge. In einer der Zellen zuckelt ein
orange eingefarbtes Organell langsam vor
sich hin, ein Mitochondrium, der Energie-
lieferant jeder Zelle. Rechts oben auf dem
Bild, in derselben Zelle, leuchtet eine grell-
griine, kreisférmige Struktur: Influenza-
Viren. Anfangs scheinen diese der Zelle
nichts anzuhaben, doch nach einigen Stun-
den erstarrt das Flimmern auf dem Bild-
schirm. Die Infektion {ibernimmt die Kon-
trolle, das Mitochondrium stellt seine Ar-
beit ein. Die Zelle beginnt zu sterben.

Vor zwei Jahren hat Hocke den Berliner
Preis fiir Alternativen zu Tierversuchen be-
kommen, sein Modell wird mittlerweile als
Teil eines Sonderforschungsbereichs auch
staatlich geférdert und von anderen Pro-
jekten genutzt. Doch es ist nicht die einzige
Moglichkeit, wie sich Tierversuche erset-
zen lassen. In einer Online-Datenbank der
Zentralstelle zur Erfassung und Bewer-
tung von Ersatz- und Erginzungsmetho-
den zum Tierversuch (Zebet) des Bundesin-
stituts fiir Risikobewertung sind derzeit et~
wa 150 Alternativverfahren gelistet. Zum
Teil beruhen sie, wie Hockes Entwicklung,
auf Zellkulturen, oder zum Beispiel auf ma-
thematischen Modellierungen. Die alterna-
tiven Verfahren decken Methoden in der
biologischen Grundlagenforschung ab, au-
ferdem etwain der Herstellung und Quali-
tétssicherung von Medikamenten oder in
der Toxikologie.

Klar ist aber auch: Die Alternativmodel-
le haben ihre Grenzen. Und zwar dann,
wenn es um die Erforschung komplexer

me geht, bei denen verschi Zell-
typen und Schaltzentralen im Kérper zu-
sammenarbeiten. ,Bei Fragen zu Herz-
kreislauf, Schmerz und psychischen
Krankheiten zum Beispiel wird es sehr
schwierig ohne Tierversuche*, sagt Marcel
Leist. Zudem sind vor allem Fragestellun-

gen, die kognitive Leistungen betreffen, oh-
netierische Probanden kaum denkbar. Da-
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Gernverweisen die Befiirworter alterna-
tiver Modelle auf ein altbekanntes Pro-

her spricht sich auch ein Positi
der Deutschen Fc haft

blembei Tierversuchen: Oftlassen sich de-
ren isse nicht auf den Menschen

von 2004 klar fiir den Tierversuch aus.
Dort heifit es: ,Der Korper von Mensch
und Tier besteht aus mehr als 200 ausdiffe-
renzierten Zelltypen, deren Zusammen-
spielin Organen und Gewebeverbanden ko-
ordiniert wird. Diese Komplexitit zu unter-
suchen st ein wesentlicher Teil der biologi-
schen Forschung und kann nur am intak-
ten Organismus erfolgen.

Schon Organe wie Leber oder Niere sind
wegen ihrer dreidimensionalen Anord-
nung und des komplexen Blutflusses nur

{ibertragen. Zwar wurden viele der heuti-
gen, standardmafig eingesetzten Medika-
mente und Therapien mithilfe von Tierver-
suchen entwickelt: Impfstoffe und Antibio-
tika etwa, Anésthetika, Strahlentherapie,
Bluttransfusion und Organtransplantatio-
nen. Doch es gibt auch zahlreiche Negativ-
beispiele. ,In der Schlaganfallforschung
zum Beispiel weif man heute von mindes-
tens hundert Medikamenten, die im Tier-
versuch das Hirngewebe der Tiere schiitz-
ten. Doch kein einziges davon war klinisch

suRerstaufwendigim nachzu-
bilden. Auch Hockes Modell kann den Tier-
versuch nicht vollstindig ersetzen. Zwar er-
moglicht es, die ersten 48 bis 72 Stunden ei-
ner Lungenerkrankung sozusagen live mit-
zuverfolgen. Doch was danach passiert,
bleibt in Hockes Arbeitsgruppe uner-
forscht. Weil es in seinen Petrischalen kein
wie im lebenden Or i
gibt, lassen sich korpereigene Abwehrme-

Hautreizungen durch
Chemikalien lassen sich besser mit
tierfreien Tests untersuchen

chanismen wie das Einwandern von Im-
munzellen nicht simulieren. ,Von der
Grundlagenforschung her betrachtet ist
Hockes Modell super¥, sagt Susanne He-
rold von der Universitdt Giefien, die dort

benfalls zum Thema Lunger iindung
forscht. Sie sagt aber auch: , Bei immunolo-
gischen Fragestellungen ist das Tiermo-
dell giinstiger, da gibt es bei der Zellkultur
Limitationen.“ Deswegen arbeitet Herold
mit beiden Modellen.

Bis sich ein tierfreies Verfahren in der
Praxis durchsetzt, dauert es bis zu zehn
Jahre. Zuvor wird gepriift, ob das jeweilige
Alternativmodell wirklich mit dem Test
am Tier gleichgesetzt werden kann. Fiir
manche Einsatzgebiete, etwa wenn es um
Inhaltsstoffe von Kosmetika geht, miissen
die EU und die Organisation fiir wirtschaft-
liche Zusammenarbeit und Entwicklung
(OECD) das getestete Verfahren dann noch
offiziell zulassen.

haftler

am erfolgreich®, sagt der Kon-
stanzer Biochemiker Leist. Um Kosten und
Tiere zu sparen, wiirde bei manchen Tier-
versuchen auflerdem mit der tausendfa-
chen Dosis dessen gearbeitet, was fir den
Menschen eigentlich vorgesehen sei,
schrieb Thomas Hartung von der John Hop-
kins University und Kollege von Marcel
Leist am Caat Europe, vor einigen Jahren
in der Fachzeitschrift Nature.

Auf Seiten der Alternativmodelle aller-
dings sieht die Lage nicht besser aus. Ob
sich aus Zellkulturen gewonnene Daten ge-
nerell besser auf das menschliche System
{ibertragen lassen als jene aus den Tierver-
suchen, ist nicht eindeutig zu beantwor-
ten. Manche der Alternativmodelle funkti-
onieren besser als der Tierversuch, etwa
was die Tests auf Haut- und Augenirritatio-
nen durch Kosmetika oder Industriechemi-
kalien betrifft. 2010 beispielsweise vali-
dierte die OECD ein alternatives Verfahren
basierend auf einem kiinstlichen Modell
menschlicher Haut, das Substanzen aufre-
versible Hautschiden tiberpriift. Die Unter-
suchungam Kaninchen wurde damit obso-
let. Doch generelle Aussagen lassen sich
von diesem Einzelbeispiel nicht ableiten.

Dennoch arbeiten Forscher weltweit an
neuen Verfahren. Thomas Hartung etwa
schwebt eine Art Sammelkatalog einzelner
Reaktionswege auf zellulirer Ebene vor.
»Es gibt nur ein paar Hundert Wege, eine
Zelle zu schadigen®, sagt der Forscher.
Wenn wir eine Liste dieser Mechanismen
hitten, kénnten wir verstehen, welche Che-
mikalie auf welchem Weg schadet.“ Mithil -
fe kleiner Bioreaktoren, die etwa eine Le-

Hinzu kommt: ,Kein Wi

ber- oder simulieren, kénnte

beendet ohne Not sein f ende:

Standardmodell am Tier und fiihrt ein Al-
ternativverfahren ein®, sagt Hocke. ,Da-
mit wiirde er inhaltlich und finanziell ein
sehr grofies Risiko eingehen und seine wis-

dann jede auf ihre Wirkung hin
getestetwerden, so die Vorstellung. Die ers-
ten Schritte auf dem Weg dorthin geht Har-
tung bereits. In den USA leitet er ein Pro-
jekt der National Institutes of Health und

enschaftliche Existenz Man

wie ver.

muss sich als Wissenschaftler schon sehr
genau lberlegen, mit welchen Modellen
man an Drittmittel herantritt.“

das Hormonsystem storen kénnen. Doch
Klarist: Auch Hartungs Liste wird nicht das
Ende aller Tierversuche bedeuten.
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