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Noodzaalproefdieren

A
A
A
A
A
A
A
A

Technieken

Hartklepchirurgie
Anesthesie
Transplantatie
Bloedtransfusie
Nierdialyse
Chemotherapie

Hartlong machine

Aandoeningen

Diabetes
Tumoren
Bloedkanker
Aids

Antibiotica

Epilepsie
Hogebloeddruk
Astma

Vaccins

KinderverlammingPolio)
Mazelen

Bof

Rodehond

Kinkhoest

Hepatitis

Difterie

Meningitis
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Welkeproefdierenen waaron?

Andere Vlaanderen
Cavia’s dieren
—» 0,71% honden & katten
27% N\ 0.017% apen 55% Fundamenteel onderzoek
~ 33% Toegepast onderzoek

9% Reglementair
1% Onderwijs en opleiding

543,094 dieproeven in 2017

clt)
In perspectief: 320 miljoen dieren geslachtt 26 miljoen per maand (2017) breinwijzer.be



Muizenen ratten

AAnatomische, fysiologische en genetische gelijkenissen met de mens

The genetic similarity

lungs between a human and
amouse is...
heart
liver
kidneys 8 5 O/
intestines o
bladder

)
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Laboratory Mouse

Education Overview

Caltech, Oxford, Stanford, Harvard, MIT, Princeton, Cambridge, Imperial, o Involved in around 75% of research

Berkely, Chicago, Yale, ETH Zurich, Columbia, UPenn, John Hopkins, UCL, o Short life-span and fast reproductive rate

Cornell, Northwestern, UMichigan, Toronto, Carniege Mellon, Duke, means mice are suitable for studying

UWashington, UTexas at Austin, GA Tech, Tokyo, Melbourne, Singapore, disease across whole life cycle

UBC, Wisconsin-Madison, Edinburgh, McGill, Hong Kong, Santa Barbara, * 98% of genes have comparable genes in

Karolinska Institute, UMinnesota, Manchester,’_ .. and just about humans

every other major university, medical N  Similar reproductive and nervous

school & research institution in the world. systems and suffer many of the same
diseases as humans including cancer
diabetes and anxiety

« Can be genetically modified to include
human genes in enhance biological
relevance

«Can act as an avatar for a human cancer to

allow drug therapies to be trialled safely

Nobel Prizes

1905 - Transmission and treatment of TB
1906 - Structure of Nervous System

1907 - Role of protozoa in disease

1908 - Immunity to infectious diseases
1928 - Investigations on typhus

1929 - Importance of dietary vitamins
1939 - Discovery of antibacterial agent, Prontosil
1945 - Discovery of penicillin

1951 - Yellow fever vaccine

1952 - Discovery of streptomycin

1954 - Culture of the polio virus

1960 - Understanding of immunity

1970 - Understanding of neurotransmitters

1974 - Structural & functional organisation of cells
1975 - Tumour-viruses and genetics of cells
1977 - Hypothalamic hormones

1984 - Techniques of monocional antibody formation

Research Areas

Alzheimer's disease, anaesthetics, AIDS
& HIV, anticoagulants, antidepressants,
asthma, blindness, bone and joint disease,
brain injury, breast cancer, cardiac arrest,
cystic fibrosis, deafness/hearing
loss, Down's sndrome, drugs for high
blood pressure, transplant rejection,
Hepatitis B, C & E, Huntington's disease,
influenza, leukaemia, malaria, motor neurone
disease, multiple sclerosis, muscular

1986 - Nerve growth factor and epidermal growth factor dystrophy, Parkinson's disease, prostate
1990 - Organ transplantation techniques cancer, schistomiasis, spinal cord injury,
1992 - Regulatory mechanisms in cells stroke, testicular cancer, tuberculosis,

1996 - Immune-system detection of virus-infected cells

1997 - Discovery and characterisations of prions

1999 - Discovery of signal peptides 0 a ...C_Om.—.a_(l - i

2000 - Signal transduction in the nervous system www.understandinganimalresearch.org.uk
2004 - Odour receptors and organisation of olfactory systems www.animalresearch.info

; A ?
2008 - Role of HPV and HIV in causing disease WWW.amprogress.org
2010 - Development of in vitro fertilization Llf.esave I www.speakingofresearch.com
2011 - Discoveries around innate and adaptive immunity
2012 - Reprogramming mature cells to pluripotent ones



Mulzenen ratten

AGeheugenonderzoek

Verstoptplatform

=

Normalemuis Muis met deziektevan Alzheimer

breinwijzer.be



Hersenonderzoei eencomplexorganisme

Human brain

mouse



Honden )
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(Aantal2017: 334

ADierengeneeskunde
AVaccinaties tegen virussen, wormen, parasieten, mijte

AKanker
A Zowel voor de mens als de hond

AVeiligheidstesten
A Gelijkaardige leverfunctie

ADiabetes
ABijvoorbeeld ontwikkeling van insuline behandeling

AHartziekten
A Chirurgischéngrepenaande hartklepen aorta ¢owelbij de hondalsde meng



Primaten

ANiet-humaneprimatern 98%genetisch
identiek

AHogerehersenfuncties
ADeziektevan Parkinson
AHersenbloedingen
ANeuraleprotheses

AOntwikkelingranvaccinssoor Ebola,
malariaen AIDS

(Aantal2017: 9)


https://www.canvas.be/video/dieren-als-instrumenten

Diepehersenstimulatie

A > 80 000 Parkinsqgratiénten behandeld sinds
2002

A Mogelijk dankzij onderzoek op ratten en ape
sinds 1983

Bypassing spinal cord injury with wireless link

" Wireless information transfer :
_— Implant

Brain

-~

Electrodes ——— e T “v

Injury Spinal cord

Nerve signals

b

section

Stimulation of globus pallidus (internal segment)

> o |

Globus
pallidus—@ }
/ Electrode
S —
N

Stimulation of subthalamic nucleus

» 4 Lead |

Subthalamic
nucleus——#
. Electrode
—




Levennade proef

Herplaatsing ex-proefdieren
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www.jodipro.be

Wij hebben ons reeds over
378 konijnen, 88
cavia’'s, 1 hamster, 1
gerbil, 330 kippen, 24
honden en 2 katten
ontfermd!

épvamq en herplaatsing

dieren tn. nood




Levennade proef

StichtingAAP

https://www.aap.nl :
P P Tyr & Kaman, de 2 laatste proefapen van de RU in

Nijmegen, nu bij AAP.

breinwijzer.be



Nietin destatistiekenX

breinwijzer.be



Waaromgist?

A Groeitsne| goedkoop

A Sexueleeproductie

A Eenvoudiggenetischananipulatie

A Zelfdecelstructuuralsdierenen planten

A Eeuwenlandgestudeerdbierbrouwer)

Veroudering
Celdeling
Functievangenenen

elwitten
Nieuwegenetische
technieken
Synthetischdiologie
X

PICITWIJZET. DT




Ringworm

Al mmlang

A1000eierenper dagjevenscyclusan 14dagen
AGenetisctonderzoek
AOntwikkelingsbiologie
AOnderzoekaarveroudering

ANeurodegenerativaandoeningen
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Alle cellen van de ringworm C. elegans zijn in kaart gebracht (hier zijn alle zenuwcellen afgebeel

breinwijzer.be



Dekrachtvan defruitvlieg

A>60% van DNA hetzelfde

«Zonderfruitvlieg

stondwetenschap @ ==
A Screenen voor genetische modificatorennijet zo Ver»

AMakkelijk genetisch te manipuleren

AMakkelijk en snel te kweken

mmmmm

2 /" I\ - e ¢ — \
. y 4 Nt N D ' g
:.. , ek D 8 \\ 34 ”;:‘:L - ’ o K Ar
eurodegeneratie £ ONTNNN g B /5
i - o x . N N —
3 . v i e u » ‘_- \ - [ 4]
b - e 7 , RS W\ ‘8

perseconde.

AFunctie van genen en eiwitten | &2

vieu gllgen






o .
lecruin  Liree

|
k‘.‘ ! &lﬁ: N Oones
"= F o0










Overzicht

S R R\

Welkeproefdierenen waaron?
Kanje zomaareendierproefdoern?
Wat metalternatiever?
Dierproevenn de media
Infopuntproefdieronderzoek
EthischeRA f SYY | Qa




Eendierproefdoe jeniet zomaal

felasa

De Ethische Commissie: 7+ experten

1 3) g ¢ N\ VS

controle & advies

Ethiek

Dierenwelzijn
Proefopzet en statistiek
Alternatieve methoden*

*Bij wet verplicht om alternatieven te gebruiken waar het kan

breinwijzer.be



Replace

Replace animal
studies with other
methods

As many trials as
required, as few as
possible

study animals

Vervang Verminder Verfijn

U DevierdeV:VerantwoordelijkheidResponsibility)

breinwijzer.be



Vervangen

E I S 3
omplement (1

I ‘ void main(void) -

int A[max][max], B[max] (s
system("clear");

printf("\n\tRandom Graph ¢ e s S
printf("\n\tEnter number c

scanf("%d", &vertex);

generation(A, &vertex);
printf("\n\tGenerated Rar %

display(A, &vertex);
printf("\n\tComplement

complement(A, B, &v -

A Het iswettelijkverplichteenalternatievemethodete gebruikeralsdie bestaat

breinwijzer.be




Verminderen

_
y /

Reduce

As many trials as
required, as few as
possible

breinwijzer.be



Verfijnen

Refine

Minimize stress of
study animals

breinwijzer.be
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Cel enweefselculturen

2D cell culture model 3D cell culture model

Makkelijkte kweken
Goedkopedanproefdieren
Hogedoorvoer(veelexperimentenn korte tijd)
Mindervariatie

o o o I

v W/
breinwijzer.be




Lab/Bodyon-a-chip

A Menselijkecellen
A Nevenwerkingeranpotentiélemedicijnend verminderingvandierproeven

breinwijzer.be



Stam Ce I Ie n Applications

geinduceerde pluripotente stamcellen (IPSCs) €

Disease Modeling

. Maturation V &(\I(

Neuronal 99 ~
. Differentiation Precursors snls < ib)
Maintenance
Ny Reprogramming £ Neural Induction DG Discavary
h S ~ - @ : . '
Somatic Cells #> . Induced Pluripotent Neural Dopaminergic Neuronal e e
from Patient ) Stem Cells Progenitor Cells Pt Dopaminergic
: Neurons
Toxicity Screening
R = — )
© - 2 \
Astrocytic Precursors -/ ?J
Astrocytes L
A Menselijkmodel Cell Therapy

A Ziektespecifiek
A Patint specifiek
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Beeldvormingstechnieken

1Week

2Weeks 3Weeks Cokor Bar

Min = 4e+06
Max = 20+08

Meerderemeetpuntenper dier =verminderind



omputermodellen

_ikwvczxon 10910 (val) { columns Script

‘2 return Math.log(val) / Math.l¥10:

@ | |HW 8 @ A~ & % | X @O | Help

Ewm € 8 W le

i ! s > " e =
New Open Save Constraints Add Fields Process Plot Reset | Atoms | H XEDs Fields Shape, Display, Color Labels, = Clear Mol +ve -ve B vir A1 = molscule. colamivalue( AL potency B} (:l\:;nns s;r;: : p:.:m x’w‘:.;:d feature
7 var A2 = molecule.columnValue ("A2a potency mM"); which allows pre
QSAR Model & X : v:: 257 :‘::1:_““,_“,:1:: ‘.M.y‘_\;.;c,',’,;., g calculated on a molecue and added as
'[ QSAR Model: ivity ’ = (®) 2 a columa to the resul table.
= <Hide Model> 33 var 1A1=10g10 (A1) : ";' ;‘"’;‘"‘:‘“ be :’::::S" :5‘"9'
3 2 32 var 1A2=1cqQl0(A2): which is based onthe cr
Select which 43 Activity Atlas for A2a over Al 13 var 1A3=10g10 (A3) : Uavascript) scripting language, as
Confid s for A2a over A3 4 defined in standard ECMA-262 with &
onfidence Lever: 1% var AlfactorelAZ-1A1: few extensions which are listed in the
APL section below.

26 var A3factor=lAz-1A3:
27

138 molecule. setColumnValue ("A2a over Al",Alfactor):
29 molecule. setColumnValue ("A2a over A3", A3factor):

The script is run for each molecule in
the project. & will timeout if it takes
longer than S00ms to run per "

[7] View Average Electrostatics of Actives

[7] view Average Hydrophobics of Actives

[ validate |

[7] view Average Shape of Actives

[¥] view Activity Cliff Summary of Electrostatics

[¥] view Activity Cliff Summary of Hydrophobics
[¥] view Activity Cliff Summary of Shape

[”1 view Regions Explored in Neg: -
o Grid
I_1 view Regions Explored in Positive Electrostatics ‘
[] View Regions Explored in Hydrophobics : Adtivity Clift Summary of Positive Electrostatics NGl
I7] View Shape Explored @ Actwity CIiff Summary of able Hydrophobics

@ Activity Cliff Summary of Unfavourable Hydrophobics >

Chiff Summary of Favourable Shape

& Actvit
@ Activity Cliff Summary of Unfavourable Shape

118 molecules, 2 selected.

["Actwity [ Q2 [ RmsE | Log | 30 view OV hss
Molecules
Fav Structure Ref Title Tags Activity (A2a over A1)  LE (A2a [E Novelty (- Novelty (44, [& Al potency nh (&l A2a potency nh [A] A3 potency nh [A] A2a over A [A] A2a over A LipE (A Radial Plot Sim  Confs ‘ " N
Reference (3 mols) 1 H;n;s
4 Protein (1 mol)
4 Training Set (102 mols) Meas
Clear
93 Cp.. Cpdiss 156 0115 Low Low. 101 28 300 -155716 -202996
Traimng Set
Sene:
45 Cp.. Cpdis 14 0063 Low Low 302 12 04 -1.40083 147712

rammy&f
Sy

Tiles | Molecules
Select which QSAR model to display in the 3D window and plots

breinwijzer.be



Waar alternatieven diermodellen vervangen

Direct meten in

mensen

Bestaande modellen

Zebravis

Patient afgeleide
stam cellen

3D cel

culturen

Organs
on a chip

pro® Organoiden

muis Fruitvlieg 2D cel
580 culturen

gist

Haalbaarheid van ontwikkeling
van alternatieven

Bestaande alternatieven

Basisonderzoek
Complexe interacties

Toxicologie
Toegepast onderzoek
Simpele interacties



Elkemethodeis slechtseendeelvan depuzzel

In vitro In vivo

In silico

breinwijzer.be



Combinatievanmethodes

AStamcellerrransplantererom betere muismodellerte maken

\ 3 o -® — @ |
~ .»;/' /
Somatic gells s Induced Pluripotent Neural Dopaminergic Neurona Dopaminergi
from Patient Stem Cells Progenitor Cells Precurso rs Netirons
( £
{ 1 ‘[
W ————— -
Astrocytic Precursors -4 ( N
Astrocyte

Innovatieskunnenhet aantaldierproevendoenstijgen

In brain

1 \‘:L ;
ESE

.Inculture .

____________

Functional Neurons Brain slice



Proefdierenwvordengebruikt
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“Biggen onthoofd, nek van muizen gebroken”

nutteloos”

"Meer dan vier op de vijf dierproeven zijn

05-07-18, 11.23u - Peter Winterman en Beau Wauters - Bron: AD, eigen berichigevin:

sDierproeven hebb

en geen enkel nut

meer in de ontwikkelin

i«

g van biotechmedicijnen

1/

abymuisjes Onthoofq~




GAIA FILMT DEZE DIERENGRUWEL BlJ
VUB

vtm NIEUWS

Ik heb als dierenverzorger undercover

gewerkt aan de Vrije Universiteit van*Brussel
p 0005-0132 -

Staatssecretaris geschokt over undercoverfilm van GAIA




EARA: ©naanvaardbarschendingervan de

Harde wetten op dierenwelzijr»
undercoverbeelden uit

horroriabo:

achtergelaten hond

sterft, aap wordt

tegen deurpost
gegooid

15/10/2019 om 16:29 door Jesse Van Regenmortel

(FOTO: CRUELTY FREE INTERNATIONAL) De honden vliegen verzorgster Conny Meeus rond de nek (foto: Piet Dierckx)



Dierproeven gaan weer in stijgende lijn

)1/00/201 m 10:22 | Bron: BELGA

Elke maand nog altijd 20.000 dierproeven:
"Noodzakelijk kwaad”

01-09-17, 08 34u - v : €3

B \ ‘ Y

ERVANG DIERPROEVEN %

Nederland wil in 2025 wereldwijd
koploper worden in
onderzoeksmethoden zonder
proefdieren. Het land zal het niet
volledig zonder dierproeven doen,
maar wil zo veel mogelijk met
alternatieven werken. De

Animal Rights houdt stille mars in Leuven tegen dierproeven

Ruim driehonderd mensen hebben vannamiddag in het centrum van Leuven deelgenomen
aan een stille mars tegen dierproeven. Organisator Animal Rights wil ...

HLN.BE

Nederlanders hebben het over het
‘nitfaseren’ van dieronvriendelijke
tests.




Verantwoordelijkheidz/an deoverheid

A Betrekwetenschappersieerin hetuitwerkenvanbeleid
A Gijzeltoekomstigegeneratieshiet door huidigbeleid

Groen p]@lt voor hefﬁng op dlerproeVen Het aantal proefdieren neemt niet meer af. De Brusselse regering
18/12/2016 om 06:38 door adm | Bron: BELGA eist 30 procent dieren minder in laboratoria tegen 2025.

In het Brussels Hoofdstedelijk Gewest werden vorig jaar 92.292 dieren gebruikt
voor proeven. Ter vergelijking: in Vlaanderen waren dat er 245.758 en in
Wallonié 197.779. Toch gaat het Brussel gewest nu een voortrekkersrol spelen
om deze praktijk significant af te bouwen. Tegen 2025 moeten er dertig procent
minder proefdieren zijn. Dat keurde de Brusselse regering donderdagochtend

goed.

breinwijzer.be



Zijnquotanuttig?
AHeffing door overheid: investeren en straffen tegelijkertijd?

AWillen we inzetten op meer biomedisch onderzoek?

A Lokale wetgeving: verschuiving van dierproeven naar andere |amddmmet

minder strenge wetgeving rond dierenwelzijn?

breinwijzer.be



Verantwoordelijkheid/an de media

AFiguren contexten correctheid -

AW/ f A O hefastderic@hstriciiefdebat  Zijn ((llierptli'%ven nog wel
- i dan € ¢

ADebatverderlatengaanR I yielldgniete® kel

"Meer dan vier op de vijf dierproeven zijn
nutteloos”

2008 http://www.ahwla.org.uk/
Vietnam,Rusland | Y X X

Jen Hochmuth en Jeroen Aerts. Beeld Wouter van Vooren



