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Conference 2018 — Improving quality and translation of
experimental animal studies. 15 — 16 oktober 2018,
Barcelona, Spanien.

Konferensen fokuserade pa 6verforing av resultat fran djurstudier till manniskan samt
forskningskvalitet vid studier pa djur. Fokus lag ocksa pa framsteg inom forsoksdjursvetenskap.

Organisationen AAALAC holl flera foredrag déar de presenterade vanliga problem och brister som
patraffats nar forskningsanlaggningar ska ackrediteras. AAALAC star for the Association for
Assessment and Accreditation of Laboratory Animal Care. Flera presentationer av andra forelasare
handlade om vikten av att planera sin forskning for att fa ut basta mojliga resultat — for forskningen,
djuren, forskaren och allmédnheten. Tre foreldsningar handlade om *Culture of Care’. *Culture of
Care’ handlar om att verksamheter ska ha en omsorgskultur som genomstrémmar hela verksamheten,
inte enbart djuren eller personer i djurens direkta narhet utan alla fran vaktmastaren till VD.

Konferensens huvudsakliga malgrupp var forsoksdjursveterinarer.
Konferensen anordnades av fyra organisationer. ESLAV, ECLAM, AAALAC och SECAL.

o ESLAV, eller The European Society of Laboratory Animal Veterinarians, syfte ar att frimja och
sprida veterinar expertkunskap inom forsoksdjursvetenskap.

e ECLAM, The European collage of laboratory animal medicine, jobbar for att utveckla
vetenskapliga framsteg i forsoksdjursmedicin i Europa och for att héja kompetensen hos de som
ar verksamma inom faltet.

o AAALAC International, the association for assessment and accreditation of laboratory animal
care international, tar fram beddmningsprogram och ackrediteringar for att frdmja human
behandling av forsoksdjur. De stédjer anvandning av djur i forskning dér alternativa metoder
saknas och dar djuren behandlas etiskt och humant. De vill hjalpa forskare att uppna extra god
djurvalfard utdver lagstadgade krav.

e SECAL, Sociedad Espafiola para las Ciencias del Animal de Laboratorio.

Fran Sveriges 3R-center deltog Eva Udén och Josefina Zidar. Fran Nationella kommittén for skydd av
djur som anvands for vetenskapliga andamal deltog Viveka Hillegaart. Sveriges 3R-center delade ut
sin arsrapport for 2017 samt kontaktkort till centret.
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Sammanfattning av presentationerna
AAALAC - typiska fynd och kvalitetsforvantningar.

AAALAC, som var en av arrangbrerna, holl 3 presentationer om typiska fynd och
kvalitetsforvantningar vid ackreditering av djuravdelningar. Med fynd menas brister i att uppfylla
AAALACs standard for ackreditering. Bade obligatoriska forbattringsatgarder vid allvarliga brister
och forslag till forbattringsatgarder vid mindre brister presenterades.

Avsaknad av policyer och riskbedomningar var ett typiskt fynd, s som policy for humana slutpunkter,
ateranvandning, hantering av 6verblivna djur och sa kallad visselblasarpolicy med majlighet att vara
anonym. Andra typiska fynd var otillracklig dokumentation av djurskyddsorganens moten och
aktiviteter, koordination mellan djurskyddsorganen och andra organ samt att veterindren inte alltid var
med i djurskyddsorganet. | den interna kommunikationen hittades aven andra brister sa som
lakemedelshantering pa avdelningen eller att veterinar och djurtekniker inte alltid informeras om
potentiella problem. Ibland saknar veterinaren auktoritet att inféra alla nédvéandiga veterinaratgarder
och vissa avdelningar saknar backup-veterindr vid krissituationer. Det saknades dven ibland
riskbedémningar och personalen saknade ibland tréaning i hdalsosékerhet. Ytterligare brister som
upptacktes var bland annat avsaknad av plan fér vad som ska géras med djuren vid en krissituation, till
exempel hur alla djur skulle avlivas om sa behovs.

3R

Adrian Smith fran Norecopa presenterade ”PREPARE” som ar en checklista for att forbereda sina
studier. Han pratade bland annat om vikten av att géra en skado-nyttoanalys av den planerade studien.

Marcin Osuchowski och hans forskargrupp har tagit fram rekommendationer for forskare som jobbar
med pre-kliniska studier av sepsis, forut kallat blodforgiftning, pa djur. Fa pre-kliniska studier som
utforts pa djur inom sepsis har resulterat i preparat som fungerat pa manniskor. Rekommendationerna
kan ge en standardisering av pre-kliniska modeller av sepsis och darmed forbéttra pre-kliniska resultat.
Rekommendationerna foreslas som en basta praxis” for djurmodeller av sepsis.

Mariana Duarte tog i en presentation upp bedémning av rattors smarta vid maginfektion. De anvande
sig av rattornas ansiktsuttryck enligt en mall samt undersokte avforing, vikt och intag av foda for att ta
reda pa hur vi kan bedéma smarta och kunna avbryta forsoket i tid innan de uppnar avsevard
svarhetsgrad. De fann att intag av féda och forekomst av avforing kunde anvandas for att bedéma
smarta tidigt.

En studie pa hur man kan bedéma tidpunkt for dod hos mus presenterades av Sara Capas-Peneda. Det
kan handa att djuren dor ovantat och att kunna bedéma tidpunkten for dod pa dessa djur betyder att du
vet vilka organ du kan anvéanda och till vad. Detta kan spara antalet djur som anvéands da fler organ
kommer kunna tas tillvara fran djur som détt ovantat.

Cathrine Bundgaard tog upp vikten av att trdna djuren for sociala interaktioner. Det ger gladare djur
och personal, vilket gor det enklare att ta prover fran djuren och en hégre *Culture of Care’. De anvande
sig av klicker vid tréning.

Culture of Care

Tre forelasare diskuterade *Culture of Care’. Fokus inom >Culture of Care’ ar personalens valmaende
inte bara djurens. Valmaende personal tar battre hand om djuren och leder darfor aven till battre valfard
for djuren. Alla forelasare understrok vikten av att tanka pa och kanna till varandras arbetsborda och
arbetsuppgifter och att etiska varden ska ligga hogt inom verksamheten. Samarbete papekades som
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viktigt samt att personalen far traning i de moment de ska utfora. Aven problem som kan verka sma i
verksamheten ska tas upp i arbetsgruppen och en visselblasarpolicy med maéjlighet att vara anonym ar
viktig.

Critical Incident Reporting system, ett rapporteringssystem for allvarliga fel som begas i forskning pa
djur, presenterades. Foreldsaren tryckte pa att det inom humanvarden finns system for att rapportera
allvarliga fel som begas men att motsvarande system for forsoksdjur har saknats. De har darfor startat
databasen CIRS (www.cirs-las.de). CIRS gor att vi kan dra lardom fran allvarliga fel som begas. De
vill minska antalet djur som anvands i forskning och undvika att allvarliga fel upprepas for att de inte
foljts upp eller blivit kidnda for andra. Att anvanda CIRS kan ocksa oka allméanhetens fortroende for
anvandning av djur i forskning.

Tristan Fuller presenterade etisk bedémningsprocess i forskning pa djur i H2020. H2020 &r ett stort
forskningsinnovationsprogram inom EU. | H2020 kan en etisk kontroll utféras nar som helst under ett
projekts gang. Han papekade att det som ar lagligt att gora inte alltid &r etiskt. Han papekade att det
behovs ett dynamiskt ramverk for samverkan pa internationell niva, inte minst pa grund av de snabba
framstegen i vetenskap och teknologi. Vi behdver kunna identifiera nya potentiella etiska problem i tid
och ta stallning till dessa utan att hindra vetenskapliga framsteg.

Tillforlitlighet i forskning och problem med overféring av resultat fran djur till
manniska

CRISPR &r ett genredigeringsverktyg dar man anvéander proteinet cas9 for att &ndra i DNA och férandra
genfunktionen. CRISPR-metoden innebér att vi kan sétta in exakt samma mutation i djur som i
manniskor. CRISPR-metodens fdrdelar och utmaningar presenterades. Flera goda exempel
presenterades, till exempel en modell for albinism. De tog upp utmaningar med CRISPR, bland annat
problem med felaktig rekombination och funktion. Det finns ocksa problem med att anvanda metoden
pa manniskor. Detta pa grund av att cas9 som anvands i CRISPR kommer fran ett virus som de flesta
manniskors immunforsvar kanner igen som skadligt. Detta hade missats i kliniska studier pa mass,
eftersom de lever i en sa pass ren miljo att deras immunforsvar inte utvecklats.

Dr Mark Prescott fran NC3Rs talade om forbattring av 6verforing av resultat fran djur till manniska
genom en robustare experimentdesign. De problem vi ser idag med att upprepa studier beror bland
annat pa brist i rapportering av metodik, avsaknad av randomisering och blinda tester. Han tryckte
darfor pa vikten av att redovisa sina metoder och att anvanda och folja ARRIVE checklistan som
NC3Rs har tagit fram. Han informerade aven att ARRIVE riktlinjerna just nu ses dver och att de nya
riktlinjerna kommer att publiceras nésta ar. Han presenterade dven NC3Rs web-app EDA som ér ett
hjalpverktyg som kan anvdndas vid planering av studier for att forbattra deras kvalitet. Slutligen
podngterade han att systematiska sammanfattande 6éversiktsartiklar kan anvandas for 3R syfte och
minska antalet djur. Bland annat genom att visa vad vi redan vet och var brister finns. Aven Thomas
Steckler talade om 6kning av robusthet i studier, inte minst ur 3R-synpunkt. Han presenterade projektet
EQUIPD som star for Europeisk kvalitet i preklinisk data. De vill ta fram ett ramverk for kvalitet och
robusthet av studier. Just nu tittar de bland annat pa djurskotselns paverkan pa datakvalitet. | sin
presentation beskrev han projektet och vad de gjort under sitt forsta aktiva ar. Han berattade &ven att
de delar ut ett pris for bésta publikation av negativa resultat.

Juliane Rudeck presenterade en studie de utfért om vikten av att djur som anvénds i beteendestudier
far vanja sig vid utrymmet dar beteendestudien ska utféras. Att upprepa till exempel ett Open Field,
Oppen arena, test ger stabilare resultat och hojer darmed tillforlitligheten av experimentet. Hon fortsatte
med presentation av en studie om dosering av smértlindring for moss. Doseringsrekommendationerna
idag skiljer sig stort och hennes forskargrupp har studerat skillnader i metabolism mellan olika
musstammar och kommit fram till att doseringen bor anpassas efter musstam. Detta for att ge djuren
tillracklig smértlindring och undvika andra negativa effekter av felaktig dosering.


http://www.cirs-las.de/
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Axel Kornerup Hansen presenterade vikten av mikrobiota, levande organismer i mag-tarmkanalen, hos
moss. Mikrobiotan paverkar mossens beteende och fysiska egenskaper. Mikroboitan hos olika stammar
pa samma djuravdelning kan vara med lik an inom samma stam pa olika djuravdelningar. Eftersom
mikrobiotan paverkar mdssens beteende ar det viktigt att forskaren kanner till mikrobiotan hos sina
moss for att kunna jamfora sina resultat med andra studier. Amnet togs vidare upp i Charles Rivers
presentation om opportunistiska organismer. Charles Rivers ar uppfodare av mdss och ser skillnader i
vilken bakteriekultur som forskarna 6nskar hos sina méss och vilken paverkan och upptacktsgrad olika
organismer har.

Catherine Bundgaard presenterade ett mikrochip for att 6vervaka moss i deras hembur istéllet for pa
test-arena. De har anvant mikrochipet pa moss som ar modeller for skador pa centrala nervsystemet i
hjarnan eller ryggen. Genom detta blir observationerna mer representerade och moéssen behdver inte
stdras for att observeras.

PLOS, Public library of science, presenterade sitt arbete med kvalitetskontroller, publicering av radata
och mojlighet att publicera peer review kommentarerna. Genom Oppnare forskning och
publikationsetik kan de bidra till battre forskning. De uppmuntrar anvdndande av ARRIVE.

Svarhetsgrad

David Anderson héll en presentation om ansamlad svarhetsgrad. Svarhetsgrad &r bedémning av hur
stort lidande ett djur har eller ska utsattas for. For att ett djur ska kunna ateranvéandas ska den upplevda
svarhetsgraden betdnkas, alltsd det lidande djuret faktiskt upplevt, och inte den forvantade
svarhetsgraden, alltsa det man innan forsoket bedémde att djuret skulle utséttas for. | dagslaget finns
viss forvirring kring svarhetsgrad, utvardering i efterhand och verklig svarhetsgrad. Bland annat
rapporterar vissa enbart den sista handelsen som djuret varit med om som den verkliga svarhetsgraden,
utan att berdkna ansamlad svarhetsgrad. Han papekar att uppskattningen av svarhetsgrad bor vara lika
i alla EUs medlemslander och for forskare och allmanhet. For att uppna detta kravs traning av alla som
ar inblandade i forsok pa djur.

Veterinarer

Presentationen om hur veterindrer kan hjalpa med forfining av experimentdesign holl av Anne-
Dominique Degryse. Hon redogjorde for exempel dér veterindrens inbladning forbattrat studier och
avslutade med vikten av att anvanda sig av att veterinaren ar inblandad redan fran borjan samt att
publicera dven negativa resultat i CIRS-LAS.
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Muntliga presentationer

Det holls 28 muntliga presentationer kring foljande omraden:

Djurmodeller: forfining och 6verforing av resultat fran djurstudier till manniskan
Etisk utvérdering och évervakning

Forfining av experimentdesign

Veterinarvard och integritet av forskning

Kommunikation i experimentell forskning pa djur

Culture of Care — en vardande kultur

2 sessioner med korta muntliga kommunikationer om bland annat PREPARE, ARRIVE,
robusthet i statistik och flera presentationer om forfining av studier och djurmodeller.

Postrar

23 stycken postrar presenterades kring foljande omraden:

ARRIVE — praktiskt exempel

AAALAC-I ackreditering

Implementering av 3R

Utredning av avlivningsmetod for neonatala gnagare
Miljofaktorer och berikning— tillverka och utreda dess effekter.
Nya djurmodeller

Presentationer av andra forskningsstudier.
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Lank till hemsida Barcelona kongress 2018

Eva Udén och Josefina Zidar, Sveriges 3R-center
Viveka Hillegaart, Nationella kommittén for skydd av djur som anvands for vetenskapliga d&ndamal
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