®

ONDERZOEK & ETHIEK

Dieren als instrumenten:

de labs zetten de deuren open

‘Als we een
middel tegen
alzheimer

willen, kiinnen
we niet zonder

Onder druk van activisten keert de publieke
opinie zich tegen het gebruik van proefdieren
bij wetenschappelijk onderzoek. In de Canvas-

documentaire Dieren als instrumenten liet

Dirk Draulans deze week wetenschappers aan
het woord die de tests vurig verdedigen: ‘Wij
hebben niets te verbergen.” Een verhaal over

het nut van bavianen met een varkenshart,
doorzichtige zebravissen, en apen met een

cocaineverslaving. boor pirk bRAULANS

gerenommeerde Amerikaanse Harvard University windt

er geen doekjes om: ‘Als het proefdieronderzoek een halve
eeuw geleden was afgeschaft, had iedereen die vandaag kanker
krijgt maximaal een jaar te leven. Hoe je het ook wendt of
keert, de strijd tegen de ziekte heeft veel te danken aan
het gebruik van proefdieren. Als we ooit een efficiént middel
tegen de ziekte van Alzheimer willen, kunnen we niet anders
dan proefdieren inschakelen. Zo'n pil komt niet zomaar uit de
lucht vallen.”

“ eurofysioloog Wim Vanduffel van de KU Leuven en de
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Je komt Vanduffels laboratorium alleen in met een speciale
code. Samen met enkele collega’s werkt hij er met 38 resusapen.
Met haarfijne elektrodes die in de hersenen van de dieren
geschoven worden, wordt onderzocht hoe ze reageren op visu-
ele prikkels, hoe ze omgaan met verslavingsverschijnselen (van
cocaine) en hoe ze prothesen van armen en benen vanuit de
hersenen kunnen sturen. ‘Elektrodes in de hersenen veroor-
zaken geen pijn’, benadrukt Vanduffel. ‘Ze worden al gebruikt
voor de behandeling van zware gevallen van epilepsie en de
ziekte van Parkinson bij de mens.’

&

Vanduffel zag het gebruik van apen als proefdieren in de
loop der jaren moeilijker worden, onder druk van dieren-
rechtenactivisten. “We hebben een deel van hun verzuchtingen
ter harte genomen’, zegt hij. “‘We bouwen een nieuwe huis-
vesting, waar de dieren nog meer plaats en vertier zullen heb-
ben — sommige collega’s zeggen grinnikend dat ze meer ruimte
krijgen dan zij. De dieren worden zelden nog geéuthanaseerd,
ze kunnen rekenen op een rustige oude dag in een opvang-
centrum in Nederland. De hoedjes die ze dragen om ze tijdens
de experimenten stil te houden, hinderen hen niet. Na hun
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pensionering worden de hoedjes afgenomen, en hun schedels
herstellen probleemloos.’

De onderzoekers zijn sadisten die dieren martelen, vinden
sommigen. De vrouwelijke vorsers die het praktische werk met
Vanduffels apen uitvoeren, worden emotioneel van het verwijt.
Ze beschouwen de apen als vrienden — vroeger namen apenon-
derzoekers hun lievelingen ‘s avonds soms mee naar huis, maar
dat mag al lang niet meer. Bovendien: als de apen zich niet goed
voelen, werken ze niet goed en leveren ze geen bruikbare resul-
taten. ‘Ze zouden die verslavingsexperimenten beter uitvoeren »
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» op pedofielen of gevangenen’, vinden
sommige activisten. Ergerlijk, vinden de
vrouwen, maar ze komen niet in beeld in
het debat: Vanduffel en zijn collega-
hoogleraren trekken de aandacht naar
zich toe om te voorkomen dat hun mede-
werkers geviseerd zouden worden. Ze
moeten voorzichtig zijn, want de gemoe-
deren raken soms wel érg verhit als er
proefdieren in het spel zijn.

Sluier van geheimzinnigheid

De verslavingsexperimenten leidden
begin dit jaar tot een discussie in het
topvakblad Nature, waarin activisten het
belang van het onderzoek in twijfel trok-
ken met de stelling dat verslaving een
sociaal probleem is, en geen ziekte — een
idee waar de wetenschappelijke wereld
al lang van afgestapt is. Belgi¢ kwam in
het verhaal aan bod als een land
‘waarvan de regering haastig wetgeving
klaarstoomt om onder-
zoek maar verslaving
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dan in Belgi€, maar evenzeer veel minder
controle op hoe proefdieren behandeld
worden. In dat geval zouden we nadien
wel eerlijk moeten zijn met onszelf, en
medicatie weigeren die gebaseerd is op
werk dat we zelf niet wilden doen.’

De uitwijkbeweging naar minder
kritische landen is al ingezet. In Brazili¢
worden moleculen die bij mensen met de
ziekte van Alzheimer worden geasso-
cieerd in de hersenen van apen gespoten
om te zien wat er gebeurt. In Japan
zijn er vergevorderde plannen om de
hersenen van klauwaapjes genetisch te
manipuleren voor een beter begrip van
het ontstaan van alzheimer en psychia-
trische aandoeningen bij de mens. Chi-
nese onderzoekers publiceerden begin
dit jaar in het vakblad Cell een nieuwe
en efficiénte methode om het genoom
van apen zo bij te sturen dat het mutaties
uitlokt die menselijke ziektes simuleren.

Niet alle proefdieren
wekken evenveel emo-

op apen te verbieden, ‘Als het ties op als apen. Anesthe-
ondanks bezwaren van . sist Arne Neyrinck van
wetenschappers’. De proefdleronderzoek de KU Leuven en zijn
minister van Volksge- een halve eeuw medewerkers voeren
zondheid zou de finale geleden was baanbrekende proeven
beslissing over de proe- afgeschaft, had rond orgaantransplanta-
ven krijgen. Activisten . A ties uit op varkens — die-
legden in het verslag uit iedereen die ren die we vooral met de
dat ze tegenwoordig eer- vandaag kanker boerderij en de slager
der regelgevers bewer- krijgt maximaal associéren. Ze worden
ken daq we't.enschappers, een jaar te leven.’ geopereerd fﬂs mensen,
want die zijn gemakke- met anesthesie en pijnbe-
lijker te beinvloeden. I strijding, niet alleen om

Interessant was  dat
wetenschappers voor het
eerst openlijk een lans braken om hun
experimenten publiek te maken. Ze
lijken te beseffen dat de sluier van
geheimzinnigheid die rond hun proeven
hangt activisten extra munitie geeft.
Vanduffel is niet bang van een
confrontatie met de publieke opinie: ‘Tk
ben de eerste om toe te geven dat we zo
weinig mogelijk apen moeten gebruiken
voor wetenschappelijk onderzoek, en ik
ben bereid om daarover met iedereen
een constructief debat te voeren. Maar ik
vind wel dat het moet blijven kunnen als
het niet anders kan om fundamentele
inzichten te vergaren. Als het over de
werking van de hersenen gaat, bijvoor-
beeld, en om oplossingen voor ziektes te
vinden. Wat is trouwens het alternatief?
Dat de proeven verhuizen naar landen
waar er veel minder maatschappelijke
druk op dit soort experimenten bestaat

WWW.KNACK.BE

de behandeling zo sterk
mogelijk op een mense-
lijke ingreep te laten lijken, ook uit res-
pect voor de dieren (die weliswaar
sterven tijdens het experiment). De
bedoeling is dat hun longen levend uit
hun lichaam gehaald worden om de wer-
king van een nieuwe machine te testen.
Met het toestel kunnen transplantatie-
organen bewaard worden in omstandig-
heden met normale temperaturen, en
niet diepgevroren. Dat moet een trans-
plantatie naar een zieke mens efficiénter
maken, zeker omdat de werking van een
orgaan voor de inplanting eventueel kan
worden bijgespijkerd. De tussenstap
van het varken, wiens longen ongeveer
even groot zijn als die van de mens, is
essentieel: men wil te grote risico’s om
de techniek op mensen toe te passen
vermijden.
In de Verenigde Staten, die een stuk
minder terughoudend zijn tegenover

626.742

Proefdieren in Belgié in 2013.
383.860 muizen
67.362 ratten

67.091 vissen

47.494 Koninen*
26.477 cavia's

24,273 vogels (vooral kippen)
3920 varkens

3047 hamsters

974 amfibiesn

944 honden

625 runderen

495 schapen

149 katten
89 paarden en ezels
83 geiten

65 reptielen

TS ESEER b ESE CYLENN

45 apen

* hergebruikte dieren van de
jaren voordien inbegrepen

Bron: Dienst Dierenwelzijn van de FOD Volksgezondheid

> om een varken genetisch zo te manipu-
leren dat zijn hart minder gemakkelijk
wordt afgestoten na transplantatie in het
lichaam van een baviaan. Afstotings-
verschijnselen zijn zelfs voor een
transplantatie binnen een soort een
belangrijke oorzaak van mislukking. De
gemanipuleerde harten bleven meer dan
een jaar kloppen in de bavianen. Zulke
ontwikkelingen moeten het schrijnende
tekort aan donororganen voor patiénten
opvangen — vandaag sterven elk jaar
duizenden mensen omdat ze niet op tijd
een donororgaan krijgen. Maar er moet
nog een lange weg afgelegd worden voor
de techniek routine zal zijn.

Muizenvallen en rattenvergif

Vreemd is dat activisten steeds meer
aandacht hebben voor muizen en ratten.
Nog niet zo lang geleden werden de dier-
tjes nog als een te verdelgen plaag
beschouwd. Zelfs vandaag stellen de
meeste mensen ze niet op prijs en
worden er grote hoeveelheden muizen-
vallen en rattenvergif gekocht. Toch valt
onderzoek op de diertjes uit de gratie.

Muizen vormen de grootste groep
proefdieren. Als je onderzoek op muizen
kunt laten verbieden, is driekwart van
de gewraakte dierproeven van de baan.
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APENEXPERIMENTEN AAN DE KU LEUVEN Dieren die zich niet goed voelen,
leveren geen bruikbare resultaten op.

Onderzoekers die de dieren nodig
hebben, =zoals de wereldvermaarde
alzheimerexpert Bart De Strooper van de
KU Leuven, begrijpen het niet meer. De
Strooper moet een medewerker fulltime
inschakelen om alle paperassen rond
het gebruik van proefdieren in zijn
laboratorium rond te krijgen. Van elk
diertje moet hij verantwoorden waarom
hij het gebruikt, of het pijn zal lijden en

zo ja hoeveel, en of er geen alternatief
beschikbaar is. Hij heeft er geen moeite
mee om dat te doen, omdat de
maatschappij erom vraagt, maar hij heeft
grote bedenkingen bij nieuwe Europese
regelgeving die in de maak is, en die
ertoe zou kunnen leiden dat geen enkel
onderzoek op proefdieren nog zal
kunnen in Europa.
Activisten focussen in hun strijd »

11,5 miljoen

proefdierenin Europa in 2011, waarvan
9 miljoen muizen en ratten.

dierproeven dan Europa, gaan weten-
schappers al een stap verder. In de
zomer verscheen een studie in The
Journal of Thoracic and Cardiovascular
Surgery die aantoonde dat het mogelijk is
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te kunnen.

Aaibare katten en wilde bavianen

Canvas kreeg vrije toegang om dierenproeven te filmen aan
de KU Leuven. Bij twee experimenten bleek dat alsnog niet

Gynaecoloog Thomas
D'Hooghe doet in een onder-
zoekscentrum in de
Keniaanse hoofdstad Nairobi
al een kwarteeuw proeven
met bavianen in zijn strijd
tegen endometriose. Dat is
een chronische ziekte die 7
procentvan onze vrouwen
treft, en een gevolg is
van woekeringen van het
baarmoederslijmvlies die
onvruchtbaarheid veroor-
zaken. De oorzaak zou een
toxische stof uit het menstrua-
tievocht zijn. Precies daarom
moet het onderzoek gebeuren
op dieren die menstrueren, en

zo zijn er niet veel. Bij
bavianen kan de ziekte wel
gesimuleerd worden.
D’Hooghe was bereid ons
mee te nemen naar Kenia, en
Canvas had een extra reisbud-
get uitgetrokken, maar de trip
ging niet door omdat de Keni-
anen huiverig waren om een
filmploeg toe te laten na nega-
tieve ervaringen in het verle-
den. In tegenstelling tot wat in
Europa verplicht is - uitslui-
tend gekweekte dieren
gebruiken voor proeven - zijn
de Keniaanse bavianen in het
wild gevangen, omdat ze over-
last voor boeren veroorzaak-

ten. D'Hooghe benadrukte wel
dat de standaard van het
wetenschappelijk werk in het
centrum hoogis, en dat de
praktijken stilaan aan alle
westerse richtlijnen voldoen.

Blinde poezen

Een ander onderzoek dat
we niet konden filmen, waren
de kattenproeven van biologe
Lut Arckens. Zelfs sommige
van haar collega’s leken het
moeilijk te hebben met haar
werk, maar zij verdedigt het
met overtuiging. Arckens
maakt katten met een laser
aan één oog blind (een pijn-
loze ingreep, stelt ze), en na
een kleine maand worden de
dieren gedood om na te gaan
hoe hun hersenen op de
gedeeltelijke blindheid rea-
geerden. Het onderzoek past
uiteraard in een beter begrip

van blindheid, maar is ook
fundamenteel: het moet de
flexibiliteit van de hersenen
illustreren.

Erwas discussie over de
wenselijkheid om dit experi-
mentin beeld te brengen,
onder meer vanwege de hoge
aaibaarheidsfactor van katten.
Sommige wetenschappers
vonden dat het te confronterend
zou zijn voor het grote publiek,
anderen meenden dat
iets wat effectief wordt uit-
gevoerd met het grote publiek
moet kunnen worden gedeeld.
Maar finaal hoefde er geen
beslissing te worden genomen:
er stonden geen experimenten
ingepland tijdens de film-
periode, en het leek onethisch
en onverdedigbaar om uit-
sluitend terillustratie een niet-
gepland experiment met dieren
op te zetten.
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» tegen proefmuizen vooral op de scha-
mele resultaten die de laatste jaren met
klinische studies behaald werden. Een
debat dat het voorbije jaar geregeld de
topvakbladen Nature en Science haalde.
Zowel voor kanker als voor zware ont-
stekingen en de ziekte van Alzheimer
zouden proeven met muizen geen een-
duidige resultaten opgeleverd hebben.
Het lijkt niet evident om positieve resul-
taten met eventuele geneesmiddelen bij
muizen te vertalen naar gunstige resulta-
ten bij de mens. Voor activisten volstaat
dat om het nut van de proeven in twijfel
te trekken, maar wetenschappers zoeken
verder naar betere manieren om de
resultaten van dierproeven te vertalen
naar de mens, onder meer door de ziek-
tes van muizen nog beter op die van de
mens te laten lijken. De Strooper moest
begin deze maand in het gereputeerde
Cell zelfs in het verweer om te voorko-
men dat de tegenvallende resultaten van
klinische alzheimerstudies ontmoedi-
gend zouden werken. Als zelfs weten-
schappers moedeloos worden, lijkt er
echt wel een probleem te zijn. Toch blij-
ven ze niet bij de pakken zit-
ten: als de methodes nog niet
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INSTALLATIE
VOOR
ZEBRAVISJES
Vooruitgang

in het medisch
onderzoek is
voorlopig
alleen mogelijk
met
proefdieren.

Ondertussen werken wetenschappers
zoals neuroloog Wim Robberecht van de
KU Leuven voort met de middelen die ze
hebben, zoals een muizenmodel dat ALS
ontwikkelt. Robberecht is vicerector
biomedische wetenschappen aan de
KU Leuven. Samen met beheerder Jef
Arnout, die dertig jaar ervaring heeft met
proefdierenonderzoek en lang het proef-
dierencentrum van de KU Leuven leidde,

was hij instrumenteel
in het bepleiten van de

deugen, moeten ze worden ‘De aapjes nieuwe openheid van
verfijnd. En ze beseffen dat d Id zijn universiteit op het
bescheidenheid loont: vroeger wor EI.1. zelden vlak van dierproeven.
werden er te vaak te euforische nog geéuthana- ‘We hebben niets te
vooruitzichten gelanceerd op seerd. Ze kunnen verbergen,” benadrukt
basis van mu'lzenonderzoek. rekenen op een hlj, maar we hebb§n

Ook bij de ziekte amyotrofe ti ded in het verleden mis-
laterale sclerose of ALS (u kent !'I.IS Ige oude dag schien te weinig beseft
ze van de ice bucket challenge) is in een opvang- dat we er belang bij
het moeilijk om de testresulta- centrumin hebben om mensen
ten van muizen naar mensen te Nederland.' te laten zien waarvoor
extrapoleren. Volgens een we proefdieren nodig
commentaarstuk in Nature I hebben en hoe we ze

komt dat doordat er te weinig
menselijke genen in muizen

worden gebracht om een realistisch
beeld van de ziekte te geven. Het uit-
schakelen van hetzelfde muizengen om
een ziektebeeld op te roepen, kan voor
muizen van verschillende laboratoria
zelfs verschillende resultaten opleveren,
omdat de diertjes niet genetisch identiek
aan elkaar zijn. Een oplossing zou liggen
in het muteren van elk gen in het
muizengenoom onder gecontroleerde
omstandigheden, zodat er een bruikbare
algemene basis, een catalogus van veran-
deringen, beschikbaar is. Maar dat is een
kolossale (en dus dure) onderneming die
ongetwijfeld nog jaren in beslag zal
nemen.
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inzetten. We proberen

uiteraard zo weinig
mogelijk proefdieren te gebruiken, en zo
veel mogelijk dieren die laag op de com-
plexiteitsladder van het dierenrijk staan.
Het is evident dat alles gebeurt met res-
pect voor de dieren. Niemand vindt het
leuk dat er dieren sterven tijdens of na de
experimenten, maar als we Vooruitgang
willen boeken in de geneeskunde is het
een noodzakelijk kwaad.’

Gevoelige zebravisjes

Robberecht heeft samen met een aan-
tal andere onderzoeksgroepen zwaar
geinvesteerd in een installatie voor het
gebruik van zebravisjes als proefdier:
diertjes die zich snel en gemakkelijk

voortplanten, die als jong visje doorzich-
tig zijn, waardoor hun ontwikkeling
goed te volgen is, en die genetisch
gemakkelijk te manipuleren zijn. Zoals hij
naast zebravissen ook muizen gebruikt
voor zijn werk rond ALS, gebruikt zijn
collega De Strooper naast muizen ook
zebravisjes voor zijn onderzoek naar de
ziekte van Alzheimer. ‘Anderen kijken
voor ALS naar fruitvliegjes, ook hier aan
de KU Leuven’, zegt Robberecht. Zo gaat
dat in goed onderzoek: resultaten uit
celculturen, fruitvliegjes, zebravissen en
muizen komen bij elkaar, en in een aantal
gevallen is er nog een tussenstap van
apen voor er naar proeven op de mens
wordt overgeschakeld. Intensieve samen-
werking tussen laboratoria die met
diverse proefopstellingen werken kan de
inzichten vergroten.’

Maar zelfs de visjes komen in het vizier
van de activisten: ze zouden pijn kunnen
ervaren, en de klassieke methode om ze na
een experiment te doden zou te veel on-
gemak veroorzaken. ‘Vissen hebben ook
gevoelens’, kopte Nature boven een voor-
woord. ‘Tk ben geneigd die visie ernstig te
nemen’, stelt Robberecht. ‘Maar ze heeft
als dusdanig weinig relevantie voor ons
werk, omdat wij altijd de best mogelijke
omstandigheden voor onze dieren willen,
ook op het einde van hun leven. We hou-
den rekening met de wens van de maat-
schappij om dieren zo weinig mogelijk
ongemakken te bezorgen — daarom inves-
teren we geregeld in de faciliteiten voor
onze proefdieren. Maar we blijven erbij
dat vooruitgang in het medisch onderzoek
voorlopig alleen kan mits er proefdieren
worden ingezet. Maar als er ooit echt
werkzame alternatieven voor proefdieren
komen, zullen wij aan de KU Leuven de
eersten zijn om ze in te voeren.” @
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