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Kriterien zur vorzeitigen Totung
von tumortragenden Mausen und Ratten

In der tierexperimentellen Forschung ist die Beobachtung des Tumorwachstums
vielfach wesentlicher Versuchsbestandteil. Insbesondere die Spatstadien des
Tumorwachstums sind flr die Versuchstiere haufig mit starken gesundheitlichen
Beeintrachtigungen verbunden. Mit der vorliegenden Empfehlung sollen Kriterien
vorgestellt werden, mit deren Hilfe beurteilt werden kann, wann die Belastungen
einen maBigen Grad Ubersteigen und die Tiere daher grundsétzlich zu téten sind.
Spontane oder induzierte Tumoren mit unbekanntem Verlauf sollten zunachst an
wenigen Tieren genau beobachtet werden.

Diese Empfehlung soll eine Orientierungshilfe fir tierschutzgerechtes Arbeiten sein
und der Standardisierung der heute angewandten Verfahrensweisen dienen. Sie
basiert auf einer friheren Empfehlung der Arbeitsgemeinschaft der
Tierschutzbeauftragten in Baden-Wirttemberg. Die in den Tabellen angegebenen
Werte stellen Empfehlungen dar, von denen bei entsprechender Erfordernis
abgewichen werden kann, sofern die Genehmigung dazu vorliegt.

Die aktuelle Version wurde verfasst vom Ausschuss fir Tierschutzbeauftragte in der
GV-SOLAS (Dr. Rudiger Hack, Christine Krtiger, Dr. Lutz Ruprecht, Dr. Heinz-Peter
Scheuber, Dr. Renate Thiel und Heike Weinert) und dem Arbeitskreis 4 der TVT.
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Definition der Tumorarten:

Solid: einzelne, klar abgegrenzte Tumoren
Autochthon: spontan entstehende Tumoren

Syngen: Transplantate stammen von genetisch identischen Individuen der
gleichen Spezies (i. d. R. vom gleichen Inzuchtstamm), entwickeln sich weiter
und kdnnen metastasieren. Daraus resultiert die Moglichkeit z. B. des Befalls
innerer Organe und damit einhergehenden Belastungen. Aus diesem Grund
kann es notwendig sein, solche Experimente bereits in einem friheren
Stadium zu beenden als solche mit xenogenen Transplantaten.

Allogen: Transplantate stammen von einem genetisch anderen Individuum der
gleichen Spezies (z. B. vom gleichen Auszuchtstamm oder von einem
anderen Mausstamm).

Xenogen: Transplantate stammen von einer anderen Art. Bei den xenogenen
Transplantaten handelt es sich i.d. R. um menschliches Tumormaterial,
welches einer immundefizienten Maus (z. B. thymusaplastische Nacktmaus
oder SCID-Maus) implantiert wird, die dieses Material nicht abstdBt. Der
Tumor wird i.d. R. im Bereich der Flanke subkutan implantiert oder als
Zellsuspension injiziert.

Orthotop: Transplantation erfolgt in ein dem Ursprungsgewebe des Tumors
entsprechendes Gewebe (gleiche Lokalisation).

Heterotop: Transplantation erfolgt in ein dem Ursprungsgewebe des Tumors
nicht entsprechendes Gewebe (andere Lokalisation; haufig subkutan).

Solide, auBerlich palpierbare Tumoren

Die Tumorlast sollte in Tieren, die fir Tumorpassagen verwendet werden, 5 % des
Kdrpergewichts nicht Gberschreiten. Bei Tieren in therapeutischen Experimenten
sollte die Tumorlast auf max. 10 % des Kérpergewichts begrenzt werden. Bei
Erreichen des maximalen Tumordurchmessers oder wenn ein anderes der unter
Ziffer 1 - 4 aufgeflihrten Kriterien zutrifft, sind die Tiere zu toten.

1. TumorgréBe
Tumortyp max. Durchmesser (cm)
Maus Ratte
Autochthone Tumoren:
Einzeltumor 1,5 3,0
mehrere Tumoren
(Summe aller 3,0 6,0
Einzeltumoren)
Hauttumor 2,0 3,0
Transplantierte Tumoren:
- subkutan*® 1,5 3,0
zwei Tumoren e1,5 je 3,0
- intramuskular 0,5 1,0

Lokalisation im Ricken- und Flankenbereich.




2. Exulzerationen

Tiere mit die Haut penetrierenden, ulzerierenden Tumoren werden -
unabhangig von der TumorgréBe - grundsatzlich getétet. Das gleiche gilt far
Automutilation. Ein gegenseitiges Anfressen der Tumoren mit der Gefahr
massiver Blutungen muss unterbunden werden.

3. Invasives Wachstum

Das Einwachsen von Tumorgewebe in umliegendes Gewebe (Tumor lasst sich
nicht mehr verschieben), fihrt in der Regel zu Funktionseinschrankungen und
Behinderungen oder Schmerzen, so dass betroffene Tiere getbtet werden
massen.

4. Gewichtsverlust

Bedingt durch das Tumorwachstum ist es meistens nicht méglich, den exakten
Gewichtsverlust zu bestimmen. Als Abbruchkriterium sollte hier zusatzlich der
kérperliche Zustand, z.B. in Form eines Body Condition Scores (BCS),
herangezogen werden. Beim Fixieren des Tieres an der Schwanzbasis kann
durch Palpieren der Knochen im lliosakralbereich der BCS-Grad eingeschatzt
werden. Bei einem moderaten Koérperzustand sollten Wirbel und dorsale
Beckenvorspriinge nur bei leichtem Fingerdruck flhlbar sein. Deutlich tastbare
oder gar sichtbare Beckenvorspringe und Wirbel sprechen flir einen
schlechten Ernadhrungszustand und sollten als Abbruchkriterium gelten.

Bei klein bleibenden Tumoren wie z. B. Gehirntumoren gilt ein Gewichtsverlust
von maximal 20 % als Abbruchgrenze.

5. Klinische Symptome / Verhalten

Hier sind nur qualitative Einschatzungen mdéglich. Jedes einzelne der folgenden
Merkmale ist fur sich allein ein Tétungsgrund.

a) Apathie (vollige Inaktivitat, fehlende Reaktion auf duBere Reize)

b) Auffallende Abwehrreaktionen/Aggressivitat beim Palpieren der Tumoren
als Zeichen fir starke Schmerzen

c) Stark verminderte Futter- bzw. Wasseraufnahme; Behinderung bei der
Futter- und Wasseraufnahme durch Tumoren (z. B. weit kranial liegende
Mammatumoren)

d) Auffallige Atembeschwerden

e) Motorische Auffélligkeit (z. B. LAhmungserscheinungen)

f) Unphysiologische, abnormale Kérperhaltung

Il. Tiere mit nicht oder schwer palpierbaren Tumoren

Im Gegensatz zu den auBerlich palpierbaren Tumoren sind bei innerlich wachsenden
Tumoren sowie Tumoren des Blutsystems, des Knochenmarks oder des
lymphatischen Systems die Diagnosemdglichkeiten eingeschrankt. Kommt es beim
Tumorwachstum  zu  spezifischen Anderungen von Blut- und anderen
physiologischen Werten, stellt deren regelmadBige Uberwachung eine sinnvolle
MaBnahme dar. Bauchhdhlentumoren bzw. vergréBerte Milz und Lymphknoten
kénnen durch Palpation des Abdomens kontrolliert werden. Bei der Etablierung eines
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Tumormodells kann die Probesektion eines oder mehrerer Tiere zu bestimmten

Zeitpunkten Aufschluss (ber das Fortschreiten des Tumorwachstums geben.

Ebenfalls kbnnen bildgebende Verfahren im Zusammenhang mit dem Wachstum von

inneren Tumoren hilfreich sein.

Neben den unter Punkt 1.4 und 1.5 genannten gelten zuséatzlich folgende Abbruch-

Kriterien:

- massive Verhaltensveranderungen oder neurologische Ausfallerscheinungen
(ZNS-Tumoren)

- Aszites

- Blutungen

- Anamie (Hamoglobin < 7 g/dl)

- stark vergrdBerte Milz oder Lymphknoten

- anhaltender Durchfall

M. Belastungsbewertung

Der Grad der Belastung der Tiere durch das Wachstum von Transplantattumoren
ist bei Einhaltung der hier aufgefliihrten Kriterien mit maBig einzustufen. Das
Wachstum von spontanen oder induzierten Tumoren kann - abhangig von ihrer
Lokalisation (z.B. Gehirn) - auch zu erheblicher Belastung flihren. Der
Schweregrad der Belastung hangt insbesondere von der verwendeten Tumorlinie,
ihrer Lokalisation sowie dem Zeitraum des Wachstums ab und ist daher im
Einzelfall nach den oben angegebenen Kriterien abzuschatzen.

Grundsatzlich sollte bei Versuchen, in denen bei den Tieren mit Tumorwachstum zu
rechnen ist, eine Liste mit Abbruchkriterien definiert werden, die verpflichtend
einzuhalten sind.
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