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1 Grunduppgifter

1.1 Forsoksledare (Sokande)

MNamn:
Organisation: Karolinska Institutet
Institution/avdelning:  Komparativ Medicin
clo:

Adress:
E-postadress:
Telefonnummer:
Maobil nummer:
Faxnummer:

Tomtebodavigen 2, 17177 Stockholm

1.2 Ansvarig veterinir

N |

clo:

Adress: Tomtehodavigen 2. 171 65 Solna
Telefonnummer:

Maohilnummer:

1.3 Tillstand att anviinda forsiksdjur

Nedan visas uppgifter frin tillstindet som det sdg ut nir denna sammanstillning gjordes - eventuella
findringar som har gjorts i tillstindet efter det visas inte hiir,

Diarienummer: 5.2.18-31236/17

Organisation: KAROLIMNSEA INSTITUTET, DEPARTMENT
Imstitution: Avdelningen for komparativ medicin

Slutdatuwm: 2022-04-18

Tillstindshavare:

Firestiandare:

Yeterindrfexpert:

Andamil: Biomedicinsk forskning 1 syfie att firstd grundliiggande

livafunktioner, sjukdomsmekanismer, utveckla nya/firhiitira
behandlingar av ménniskans sjukdomar, samit uthildning och
triiming i LAS
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Togiguks

Djurarter:

Specifika villkor:
Hillandesiit:
Fiirsiksd jursanligeningar:

Mrrdikan om etiskl podkinnande av djurforsok

Gerhil (Gerhillinae), Hamstrar (Cricetinae), Kanin {Oryctolagus
cuniculus), Marsvin (Cavia porcellus), Mus (Mus musculus),
Riitta (Rattus norvegicus), Signalkriiftor (Pacifastacus
leniusculus), Zebrafisk { Danio rerio), Spansk revbensalamander
{Pleurodeles waltl), Afrikansk klogroda (Xenopus laevis),
Mexikansk axolotl { Ambystoma mexicanum), Vattensalamander
{Notophthalmus viridescens). Vistafrikansk klogroda (Xenopus
tropicalis), Nejoniga (Lampetra fluviatilis), Mindre skogsmus

{ Apodemus sylvaticus), Grisand (Anas platyrhynchos), lller
{Mustela putorius), Krabbmakak (Macaca fascicularis),
Nordamerikansk nibbmus (Cryptotis parva), Rhesusapa (Macaca
mulatta), Stérre skogsmus (Apodemus flavicollis), Sorkar
{Arvicolinae), Tamsvin (Sus scrofa domestica)

Fiirsoksdjursanliiganing

32-2748M01 Institutionen for farmakologi

34-5480/9%4 Giirtuna, byggnad 681R

35-6352/01 Karolinska Institutet, Fysiologiska
Institutionen Hus 95:21

34-3590/94 95:3, siidra delen. Karolinska institutionen

A5-998/99 Astrid Fagreus laboratorium (hus 95:56)

A5-T65/01 Astrid Fagreus laboratorium (hus 95:56)

3-248710 Astrid Fagreus Lab

J1-3159/10 Astrid Fagreus lab

J1-3029/11 Berzelius vig 35, mm B-121

31-495/12 rum F224 och F230 och 231 i byggnad 95:33

5.2.18-223%/13 Wallenberg, Hus 95:17 med adress Von
Eulers viig 5 och Berzelius viig 17,
Stockholm,

A5-107902 Bygenad 95:33, rum F 224 och F 230,

52.18-11066/13  Retziuslaboratoriet, byggnad 95:55, Retzius
viig B, Stockholm

5.2.18-8359/15 rum ALOTOT1/12 och AS:01038/39
bygenad Al och A3 samit rum RIDBO0S5 i
MR center

52.18-11233/15 KM Wallenberg, hus 95:17 och 95:48
5218-11254/15 rum 224 samt rum 231 i bypenad 95:33
5.2.18-12375/15  Berzelius viig 35. um B-117a

200906015
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1.4 Etisk niimnd

Stockholms djurforstksetiska nimnd

Stockholms tingsriitt Box 8307
104 20 STOCKHOLM

Telefon: 08 561 650 00
Fax: 08-653 34 44
stockholm @rdn.jordbruksverket.se

1.5 Forsikets titel
Tappning av blod, benmiirg och ryggmiirgsvitska, samt organuttagning frin apa fir in vitro-studier och
arganbank

1.6 Ovriga upplysningar

Tidigare forsik

Fiirstket bygger helt eller delvis pd et tidigare [Grsék med diarienummer Dessa itgiirder ticks f.n. av
etiskt tillstind nr N127/14

Motivess
Anstikan avser insamling av blod, ryggmirgsviitska och benmirg frin obehandlade apor. Dessa prover
kommer att anviindas bl.a. som standard | dingnostiska tester, referensmaterial for utveckling av in vitro
metoder vilket behivs fisr att kunna optimalt utféra djurstudier (framfior allt pa primater).

Godkiinnandets giltighetstid
Fiirstiket beriiknas pagi ull 2024-05-09
Samrad
b Samrid har skett enligt 3 kap. 4 § L 150,
Personalens kompetens
b D personer som fr involverade i firstked har tillcickliz kompetens enligt 6 kap, L 150,
Sekretess

[ Onskar sekretess fiir vissa uppgifter i ansékan.

Betalning
Betalningsmetod:  Kort
Ordernummer: HOE13
Belopp: 15 000 kr

20 96051 709 Ansdikan om etiskt podkiinnamde av djurfarsok.pdl 5 (XL
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2 Syfte m.m

Syftet med frsiket enligt Jordbruksverkets fireskrifter och allmiinna rad om firsiksdjur
1 Grundforskning

[ 2 Forskning om vilka effekier sjukdomar, ohiilsa eller annat avvikande tillstind har pd miinniskor,
djur eller viixter samt hur de ska undvikas, férebyggas, diagnosticeras eller behandlas

[~ 3 Forskning som innebiir utviirdering, pAvisande, reglering eller modifiering av fysiologiska tillstind
hos miinniskor, djur eller vixter

[ 4 Forskning som syfiar till férbdittring av djurens vilfiird

[ 5 Utveckling, tillverkning eller testning av kvalitet, effekt och siikerhet av likemedel, livsmedel,
foder och andra fimnen eller produkter. Detta giller endast i de syflen som avses i 2-4

i Forskning som syfrar tll artskydd

L= 7 Skydd av den naturliga miljén for att bevara ménniskors hiilsa eller vilfiind

8 Skvdd av den naturliga miljon for att bevara djurs hiilsa eller vilfard
L 9 Rétsmedicinska undersékningar

[ 10 Anvindning i hiigskolentbildning eller i utbildning som syftar tll att férviirva, uppriitthilla eller
ulveckla yrkesfiirdigheter under forusiitining att anviindningen framgar av uthildningens kursplaner,
och dr ntdviindig med hinsyn till syftet med uthildningen.

[ 11 Framstillning och uppritthillande av en genetiskt modifierad djursiam

& 12 Annat - giiller endast for fGrsik som sannolikl inte orsakar lidande 1 lika stor eller stirre
utstriickning dn ett nalstick som utfdris enligt god veterindrmedicinsk praxis

Beskrivning av syftet

Beskriveing av vad férsdket svftar sill air uppnd, ta reda pd, fastsidila eller framstilla genom att wiftiva detia farsok,
Svitel bir vara specifik for defta fdesok samt entedigs, realistisin ochk genomfirisarn Sviter ska inte forvilas med
eiyvitan mred [rirsdker, som angeils nedoa,

Syftet iir att erhalla blod, blodplasma, serum eller ryggmiirgsviitska (cerebrospinalviitska) fran helt
obehandlade apor. fir anviindande som standard i diagnostiska tester. referensmaterial i olika in-vitro
studier, utveckla metoder fir analvs av likemedelssubstanser, effekimarkérer och specifika hormoner,
samt benmiirg for odling av stameceller, immunologiska studier, mm. Syfet fir ocksd att i samband med
avlivning av apor i andra studier ha méjlighet att samla organ for Gndamal liknande de som beskrivits
owan, samt att samla organ eller organdelar i en organbank {tr kommande behov,

Bestillare kan vara forskare pd bioteknologiska foretag eller likemedelsfdretag, som behbver utveckla
metodik for anviindning 1 kommande eller pagacnde studier pi primater, eller forskargrupper inom
Karolinska Institutet som behdver utveckla in-vitro metoder, odla stamceller eller detaljstudera det
immunologiska systemet hos primater. Totalt sett leder detta arbete till att sikerstilla korrekta
analysmetoder, fi ny kunskap om immunsystemet, stamceller och basala nivier av olika imnen i
kroppsviitskor, vilken i sin tur leder till optimalt utfisrda djurstodier. Genom att utnyttja organ och
kroppsviitskor fran avlivade apor kan ocksd den totala anviindningen av apor minskas.

Svirhetsgrad
Mittlig

200190605 _1 708 Ansikan om etiskt podkinnameds av djurforsok,pdl fiidd)
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Beskrivning av Mrsitkely slolponki
Slwmeaikren dr der HURISe o Favadibyledaren plumierar ar valnln Farsiiker ook ke giivi pawrs fer edzenrarioney.
Sloganikiee Geoodan diadpardkd Sie el ey solgede (i w0 hed apeedod syitet ageed fiesdie, Dee ez 2oges senn en
visy difspertod (rex divren mav § SEreiker dver en v fidl eller mEe wdor speciRE Mdnder (Lex fiuren wivecklur
vennd wiatewe slle clor el s et ek L Sleipankien she fode SSrectalay reeed ol yden g poni ke seme e dferc s
Firade gatte prinaen G ot dives Sdarde od diveer v diars ool KO i To o0 efr diinFEredh oueselt o Fargiivers
ateiponike Fade sepgindiig.

L de flesta tall tas endast ot pooy {hlod, benmarg cllar cerchros pinalvacska), Samma apa kan deck

anviimeday 1wen ofter on viss viloperiod, Vid ameantagning avlivas apan. Hela firsdikes shigpunke (dwes.

nar alla prover har gals piode apor som emifallas ay denna ansilan dr det stska Gllstindes slowdutam,.

Beskrivninge av nyllan Nir minmiska, djor eller oiljin
Bestrivndour av serman For mideniska, diny eller palio, Dt k3r dren arpetty md vitket 550 rexaliaien voansay
el i SoE e reeelicnsker ellee Diodogeshe eoceeifengen, o iresiced vroceivde gowoellvoesknong Iie i waie
DeRsriver vk Framitelr eller vve 1OR yonn Lan FEveintas pa Idnpre sIkE O frsfiler ienedin ed furrsdimiing pd eller
s P i o e e gecvs: Sl Bl ey e ween Beslerver oUho ielipore vaadnd foeakaren Fee kensingd faen il
SRR RRCRveren e deT A podvanal DEe o fintsonio eller wpprepi Hirscker,
Movitun i miinniskan av dessa stadier ir Mera. Pomatforskning bhr mer ach mer néddviindig inem
Labkemedelsutvechlioeen, Jdiallt e Biologizka ol storoaelehoeliva solslanser s o soom medicios:
till manniska Forskningen stads ofta av soudicr pd primarer. och sam forberedelee fir dessa hehover
man ofta giira comtattande inovicro soecdicr mad Rialpoay hlad, serom, cerchrospinalviiteka, celler eller
wrrgran (rim apor. O vl ald kan winyuga material i apor e hills pd ovar focihien Gir andra dndamel,
eller vrean Dran avlivids apor vore det revekel viimdefull Gir denna Dorslonng.
Wi hor vnder tidipare Ar forsen manga forskargropper med ovanniouda breppsvitskar for diverae
findamal, sfizom urveckling av analvametoder och ancrg in vitro stodicr, och behow har fiven framfires
ai kumns U nimytga olika orman frin nagen form ay organbank all lilkonande stodier.

Fgen etish avviygning

Loen beairiveing by rekangs dar reaonerad il Qe Dy omnsit fras (65 o ivman ived farsset greradiger lidander

Teie sdiwerae
Dt finns e behow o alt Bled, serum ool andra keoppeviitalor, samt araon och eroaidelar (1 apol
ska knnna anvandas 1 forskningcn the ane e fram nya erfzltiva ldoemedel, Dt behay kan tickas
genont Atk anviinda apor som redan fimng vid vir facliten, s oact inga nea apor hehéver kipas in fie deta
findamil. ¥id ulle provizemingar sivs djuren pd el slekval SE1L och vid erranoiagningae aelivis de
mesd ean Geendos oy narkosmedell Deula g all oetlon med det besloiena Grstkel vida Geersliaer del
lidande som djuren dsomkas.

Beskriviing av alternativa metodler
Revlrreoeng oe veldhe olfaos nobsie oaiaela s Wl appoed cplies aeeed Siesdite, el eveotoe il adleracdnvo sneionee
SONF LORRRET GI ONROnaEE . vitke mefoder sonr iy GeeraBERy ien Nanit Dnte o M o anvanaa sandalin

alindodveveer wwene Fase corafind vaed ciileeoele sfies e renidseg aoeiadee,

Bér att ta fram kroppavarskar och argan frin apor finns inga alterpariva merader, Direamaot kan dessa
kroppavitskor ach organ sodan ameandas §m siteo stodicr som i sig kanocliknas som alternative meteder
lillall anviimly levande djor.

2R AE TR Apsnken cor elisk L ponckiinranele o djur skl T2
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Beriikning av antalet djur
Fiirklaring av principerna hur forskaren har kommis fram all der antales oiur som ska andindas, fex. siatistiska
berdkningar st e dee dr sikerstatlt o sd {5 dive som méilige kommer arf anvdndas,

Under kommande fem ir kommer uppskattningsvis proviagningar att ske pd c:a 30 apor per ir. | minga
fall kommer samma apa att anvindas for flera provtagningar. Vid organuttagningar kommer apor som
ingatt i andra studier att anviindas, i den miin de studier de har deltagit i inte interfererar med de
planerade in vitro studierna. Sammanlagt kan vi komma att anviinda c:a 150 apor under 5 dr. Inga nya
gpor kommer dock ant kiipas in enbart for detta findamal, utan samtliga kommer att dverfiras frin andra

siuder,

200 5-06-05_1 709 Ansdikan om etiskt podkiinnande av djurGrsik. pdld B {22}
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3 Djurarter m.m

3.1 Krabbmakak (Macaca fascicularis)
Antal: 75

Muotivering av valet av djurart
Blod och andra kroppsviitskor sami organ eller organdelar frin apor ska anviindas i in vitro sudier,

Hallandesiitt
#  Flrsiiksdjursanliggning

# 35-765/01 Astrid Fagreus laboratorium (hus 95:56) - Djuren i enlighet med Jordbruksverkets
regler och firordningar och med uppfyllande av alla villkor i de tillstind for hillande av djur som
utfiirdats, Dyuren halls tvid eller Mera tallsammans 1 gruppburar, med minst 2m3 burvolym per apa.
De stibrsta voljirerna har en totalvolym pd c:a 50 m3 och rymmer upp till 10 apor, och
oinfekterade djur har, om viidret tilldter, tillgang tll utevistelse. Om de har ingdtt i forsik dir de
tex. fitt GMM-vacciner, eller av annan anledning har firvarats inomhus, kan man dock behiiva
fortslitta denna djurhillning. Djurens miljé berikas strukturellt med séirskild inriktning pé att
tillfredsstélla djurens fysiologiska och beleendemissiga behov, Djuren triinas fir atl samarbeta
vid proviagning och dylikt. Berikning och triiningsprogram fiir djuren utarbetas av vir etolog.

3.2 Rhesusapa (Macaca mulatta)
Antal: 75

Muotivering av valet av djurart
Blod och andra kroppsvitskor samt organ eller organdelar frin apor ska anviindas i in vitro studier.

Hallandesiitt
# Forsiksdjursanliggning

® 35-765/01 Asirid Fagreus laboratoriam (hus 95:56) - Djuren i enlighet med Jordbruksverkets
regler och firordningar och med uppfyllande av alla villkor i de tillstand fir hillande av djur som
utfiirdats. Djuren hills tvd eller Mera tillsammans i gruppburar, med minst 2m3 burvolym per apa.
De stirsta voljirerna har en totalvolym pa c:a 50 m3 och rymmer upp till 10 apor, och
oinfekierade djur har, om viidret tillater, tillgiang G uievistelse, Om de har ingan i forsok GG de
tex. fin GMM-vacciner, eller av annan anledning har forvarats inomhus, kan man dock behdva
fortsiitta denna djurhallning. Djurens miljé berikas strukturellt med sirskild inriktning pé att
tillfredsstéilla djurens fysiologiska och beteendemiissiga behov, Djuren triinas fie atl samarbeta
vid provtagning och dylikt. Berikning och triningsprogram fiir djuren utarbetas av vir etolog.

200190605 _1 708 Ansikan om etiskt podkinnameds av djurforsok,pdl Q)
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4 Forsokets genomforande

Sammanstillning av firsiksgrupper och atgirder inom dessa:

Fiirsiiksgrupp: Tappning av kroppsvitskor och uttag av organ, krabbmakaker
Undergrupp: Blodiappning
Djurart: Krabbmakak ( Macaca fascicularis)
.itgiird 1: Blodtappning
Undergrupp: Benmirgsproviagning
Djurart: Krabbmakak (Macaca fasciculans)
Atgiird 1: Benmirgsprovtagning
Undergrupp: Proviagning av cerebrospinalviitska (C5F)
Djurart: Krabbmakak (Macaca fascicularis)
ﬁ.tgiird 1: Provitagning av cerebrospinalviitska (CSF)
Undergrupp: Uttag av organ
Djurart: Krabbmakak (Macaca fasciculanis)
Atgiird 1: Uttag av organ
Fiirsilksgrupp: Tappning av kroppsvitskor och uttag av organ. rhesusmakaker
Undergrupp: Blodiappning
Djurart: Rhesusapa (Macaca mulatta)
Atgiird 1: Blodiappning
Undergrupp: Benmiirgsproviagning
Djurart: Rhesusapa (Macaca mulatta)
itgﬁn‘] 1: Benmiirgsprovtagning
Undergrupp: Proviagning av cerebrospinalviitska (CSF)
Djurart: Rhesusapa (Macaca mulatta)
Algiird 1: Provtagning av cerebrospinalviitska
Undergrupp: Uttag av organ
Djurart: Rhesusapa (Macaca mulatta)
Atgiird 1: Uttag av organ

4.1 Fiorsioksgrupp: Tappning av kroppsviitskor och uttag av organ,
krabbmakaker

En apa kan anviindas (ir alla olika typer av proviagningar, Firutom de begriinsningar som anges under
respektive proviagning si ska det gd minst 2 médnader emellan om en individ anvinds fir olika typer av
Proviagningar,

4.1.1 Undergrupp: Blodtappning

Krabbmakak (Macaca fascicularis), 75 st, Farstiksdjursanliiggning

200 505 _ 170 Acsiikan om etiskl podkiinnomde av djuriGrsok, pdi 1022}
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Djuren har anviints i tidigare Mrsik: Ja

Digrienmmer och motivering il varfir dessa diur ska anvdnday igen.
Apor som ingitt i andra studier kommer att anviindas, i den min de studier de har deltagit i inte
interfererar med de planerade in vitro studierma och om djuren har aterhiimiat sig, Inga nya apor
kommer dock att kipas in enbart fisr detta findamdl, utan samtliga kommer att dverftiras frin andra

studier for att inte anviinda fler djur fin nddviindigt. Det géirs alltid en veteriniir bedémning fore
dleranviindning,

4.1.1.1 Beskrivning av de atglirder/ingrepp djuren kommer att utsiittas fir
 Atgiird 1: Bloduappning ]

Ingaende beskrivning av atgiirden och hur djuret kommer att piaverkas

Vi diuret kowmer ant wrsditas e inklusive flrsobsperiodens lingd fdr der enskilda dfurer

Beskrivaimg av hur diwret kommer att paverkas — evenfuelll fusiskt och povkiskrs Ddande.
Fiir hlodappning sivs apan med ketamin ( 10-15 mg'kg im) och den paverkas diirfiir endast ringa, En
eller flera rir med blod tappas, i fiirsta hand frin femoralvenen. Efter proviappningen fir djuret vakna
upp i en separat avdelning av buren innan det gar tillbaka till Svriga gruppen. Samma djur blodtappas i
regel inte mer éin en gang per manad, men ibland kan upprepade tappningar behiivas under en
begriinsad tid. En apa tappas normalt hogst 8-10 ginger pd ett ir. Maximal blodvolym som tappas fir
higst 105 av den totala blodvolymen under 14 dagar, vilket motsvarar 6 mlbkg pa makaker. Vid
hlodiappning i samband med avlivaing tas maximal blodmiingd ot via hjanstick, varefler apan
omedelbart avlivas med avlivningsviitska intravendst eller i hjirtat.

Motivering av atgiirden - varfir den behiiver givras och varfor beskrivet siitt Gir det hiista siittet att
utfiira atgiirden pa

Fiir att £ u blod behiver man ta ent blodprov, Den miingd som tas begriinsas av apans vikt och hur ofta
prover tas. Slutblodiappning gors endast di apan ska avlivas som en planerad avslutning av ett forsok,
eller dii den av alder eller annan anledning inte lingre kan delta i firsiik.

Beskrivning av vad som ska giras ir att minska djurets lidande - bade farmakologisk lindring och
invriga insatser liksom dkad tillsyn

Fiir att ta blodprov maste apan stivas, och biista medlet fr denna narkos dir ketamin.
4.1.1.2 Svarhetsgrad och avbrytningspunkt
Svarhetsgrad: Marlig

Beskrivning av avhryiningspunkien

Vid blodiappning firviintas inga komplikationer. Om skador eller sjukdom uppkommer som av
veterinir inte bedtms vara behandlingsbara, avlivas apan.

4.1.1.3 Efter forsiket
_A:'irlivningnmﬂud: Overdos av narkosmedel I'

Chm metoden inte gidfler alla diur ska de djur anges som sha avlfivas ped detta sare

Pentobarbital {avlivningsviitska) intrakardiellt. Alternativt; avlivningsvitska intravendst under
ketaminanesiesi,

Bedivningsmetod
Markosmedel

2001 9-06-005_1708 Ansiikan om etiskt godkinnande av djurfGrsok.pdl 11022y



F—3

b
h-vgmﬂé?a Arsdikan om etskl podkiinnande av djurfirsok 2001 G-

Beskrivning av bedivningsmetoden

Ketamin, eventuellt kombinerat med xylazin eller medetomidin eller annat medel eller kombination av
medel med motsvarande sederande effekt.

Ketamin 10-15 mg/kg im + medetomidin 0,05-0,1 mg/kg im eller

Ketamin 10-15 mg/kg im + xylazin 0.5 mg/kg im

Kontrollmetod for att séikerstiilla att djuret i ditt

& Kontroll att cirkulationen har upphiint

Beskrivoning av Kontrollmetoden
Auskultation med faststillande an hjiirais aktivitet har upphire.

Ll?jurm kommer att dteranviindas i andra firsiik som inte omfattas av denna ansikan
Beskrivning av vad diuren kovner at anvédndas tll efter forsdker har avslutas,

Aporna kan komma att anviindas i andra forsik efter proviagningarna, Lex. 1 PET-forsiik, Det girs
alltid en veteriniir beddmning fire dteranvindning.

4.1.2 Undergrupp: Benmiirgsprovtagning
Krabbmakak (Macaca fascicularis), 75 st, Forsiksdjursanliggning

Djuren har anviints i tidigare forsik: Ja
Digrienummer ocli morivering (il varfiar dessa diur sia anvdndas igen,

Apor som ingitt i andra studier kommer att anviindas, i den miin de stodier de har deltagit i inte
interfererar med de planerade in vitro studiema och om djuren har Sterhiimtat sig. Inga nva apor
kommer dock att kiipas in enbant for detta dndamil, utan samtliga kommer att Gverfras frin andra
studier for att inte anviinda fler djur fin nidviindigt. Det gérs alltid en veteriniir beddmning ftire
dteranviindning.

4.1.2.1 Beskrivning av de dtglirder/ingrepp djuren kommer att utsfitias (Hr

 Atgird 1: Benmiirgsprovtagning f

Ingiaende beskrivning av atgiirden och hur djuret kommer att piaverkas
Vi diwret kowmer air wisditas fr inklusive firsoksperiodens Kingd foir der enskilda diurer.
Beskrivaing av hur divret kommer att paverkas — evenivellt fvsisks ach psvkisks lidande.

Fir benmiirgsproviagning sivs apan med ketamin (10-15 mgfkg im) och xvlazin (Rompun, 0,5 me'kg
im} eller ketamin (10-15 mg/kg im) och medetomidin (Domitor, 0,05-0,1 mg/kg im). Carprofen (4
mg/kg im) ges som smiirtstillande. Ingreppet girs under strikt aseptiska férhillanden. En fin kanyl
avsedd for proviagning av cerebrospinalviitska pd bam firs in vid det stora utskottet pi Sverarmsbenet,
och firs c:a 1-2 em ner | benmiirgen. Med en spruta dras 5-10 ml blodblandad benmiirg ut. Niir apan
viknat upp ordentligt efter proviappningen slipps den tillbaka till den évriga gruppen. Samma djur
genomgidr i regel inte en benmirgsproviagning mer iin en ging varannan méinad, och dd provias inte
samma arm tvd ginger i rad. En apa provias normalt hiigst 4 glnger pd ett dr. Inga biverkningar eller
skador har noterats vid de hundratals benmiirgsproviagningar som utfiirts vid KMF under flera r.
Benmiirgsproviagning kan ocksh gora enligt ovan i samband med avlivaing.
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Moaotivering av dtgiirden — varfiir den behiiver givras och varfir beskrivet siitt fir det hiista séittet att
utfiira atgiirden pa

Detta fr det enklaste séittet att ta benmiirgsprov frin en apa. Hos miinniska tas benmiirgsprov frin
hitfthenskammen eller brivsthenet, men pi apa lir det en mer komplicerad process och fiirenat med
risker. Med upprepade provtagningar kan man folja utvecklingen av det immunologiska minnet i vissa
av benmiirgens celler

Beskrivning av vad som ska giiras for att minska djurets lidande - bide farmakologisk lindring och
iivriga insatser liksom dkad tillsyn

Apan dr sidvd med ketamin och xylazin (Rompun} eller ketamin och medetomidin ( Domitor) under
ingreppet, som giirs sterilt, Carprofen ges som smiirtstillande. Okad tillsyn ir normalt inte nidvindig
efter proviagningen.

4.1.2.2 Svarhetsgrad och avbrytningspunkt
Svarhetsgrad: Manlig

Beskrivning av avhryiningspunkien

Vid benmirgsproviagningar forviintas inga komplikationer. 1 samtliga fall giller att om skador eller
sjukdom uppkommer som av veterinir inte bedBms vara behandlingsbara, avlivas apan.

4.1.2.3 Efter lorsiket
- Avlivningsmetod: Overdos av narkosmedel

O meteden fnte gdller alla dive ska de diur anges som sk avlivas pd detia 4600,
Pentobarbital (avlivoingsvitska) intrakardiellt. Alternative: aviiviingsviiiska intravendist under
ketaminanestesi.

Bediivningsmetod
Markosmedel

Beskrivning av bedivningsmetoden

Ketamin, eventuellt kombinerat med xylazin eller medetomidin eller annat medel eller kombination av

medel med motsvarande sederande effekt.
Ketamin [0-15 mg/kg im + medetomidin (L05-0,]1 mg/fke im eller
Ketamin 10-15 mg/kg im + xylazin 0.5 mg/kg im

Kontrollmetod fir att séikerstiilla att djuret fir dii

®  Kontroll an cirkulationen har upphiin

Beskrivning av kontrollmetoden
Auskultation med faststiillande att hjirtats aktivitet har upphdrt.

| Djuruniﬁ]nmr att ﬁuﬂnvﬁndas i a_lidra fiirsiik som ImE omiattas av denna ansiikan

Heskrivaing av vad diuren bommer aiff anvinday 8l efter forséker har avshaiars.,

Apormna kan komma att anviindas i andra forsGk efter proviagningarna, tex. i PET-forsék. Det gors
alltid en veteriniir bedimning fore ateranviindning.

4.1.3 Undergrupp: Provtagning av cerebrospinalviitska (CSF)
Krabbmakak (Macaca fascicularis), 75 st, Forstksdjursanliggning
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Ijuren har anviints i tidigare forsik: Ja

Diariemummer och motivering Gl varfor dessa diur ska anviindas igen.
Apor som ingitt | andra studier kommer att anviindas, i den min de studier de har deltagit i inte
interfererar med de planerade in vitro studiema och om djuren har aterhéimiat sig. Inga nya apor
kommer dock att kévpas in enbart for detta indamidl. utan samtliga kommer ait dverfiiras frin andra
studier for att inte anviinda fler djur fin nddviindigt. Det girs alltid en veteriniir beddmning fiire
dteranviindning.

4.1.3.1 Beskrivning av de itgiirder/ingrepp djuren kommer att utsiittas fir
|£t{,l:ard 1: Provtagning av cerebrospinalviitska (CSF) |

Ingiende beskrivning av atgiirden och hur djuret kommer att paverkas
Vind djurer kommer att wrsditas e inklusive fiirsoksperiodens ldngd (e der enskilda diurer.
Beskrivaing ov fur diuret kosnmer ait piverkos = evenfwelll fvsisks och psvkisks ldiarde.,

Vid proviagmng av cerchrospinalviitska stvs apan med ketamin {10-15 mg/kg im) och xylaein
{Rompun, 0.5 mg/kg im) eller ketamin ( 10-15 mgfkg im) och medetomidin (Domitor, 0,05-0,1 mg/kg
im ). Carprofen (4 mg/ke im) ges som smiirtstillande., Tva olika metoder anviinds, proviagning i
lindryggen eller i cisterna magna (itkomst via atlanto-occipetal-gapet, mellan skallbenet och firsia
halskotan). Bida provtagningarna sker sterilt. Vid provtagning i lindrvggen placeras apan sittande pd
et behandlingsbord med ryggen mot operatiren. En medhpilpare hiller apan sittande 1 en it
framitlutande stillning. Ingreppet gir till som vid "ryggmiirgsprov™” hos minniska. En wnn
ryggmiirgskanyl anviinds vid provtagning som gors mitt mellan tva lindkotor. First penetreras huden
vinkelriitt och diirefier fiirs kanylen lingsamt nedit mot den tviirgdende springa som de angriinsande
kotorna skapar dver kotkanalen. Insticket sker nedantdr slutet av ryggmiirgen, diir endast nervtradar
liiper. En 3 mi spruta kopplas pi och en firsiktig aspiration pabiirjas, Rin lige bekriiftas genom an
aspirationen gér Kt och cerebrospinalviitska blir synlig i sprutan. 1-3 ml kan normalt tappas pé
makaker. Samma djur genomgir i n:gcl inte en CSI-'-pmviagmng mer dn en ging varannan manad.
Maximall fyra proviagningar girs pa samma djur under et ar, Vid proviagning i@ nacken hgger apan pa
bristet med huvudet placerat utanftr bordskanten for att Gppna upp atlanto-occipetal-gapet sd mycket
som mijligt. Insticket sker mycket firsiktigt med referens till anatomiska strukturer i omgivoingen.,
och c:a 1-3 m] cerebrospinalviitska tappas. Denna metod dr Jdtare dn att punktera lindryggen, men di
det i detta fall finns flera kiinsliga nerver som kan skadas anviinds metoden friimst pd apor som ska
avlivas i samband med provtagningen. Inga komplikationer fGrviintas, men proviagningen kan orsaka
nervskada som kan yitra sig tex. som cirkelgang eller hiilta.

Motivering av atgiirden = varfir den behiiver giras och varfiir beskrivet siitt iir det biista siittet att
utfiira atgiirden pi
CSF friin apa behivs ibland for att utveckla analysmetoder for likemedel som ska anviindas till
behandling av neurologiska sjukdomar, diir substansen méste passera blod-hjimbarriiiren. De tvi
metoderna fr de biista sitten att samla CSF pd, och det dr operattrens erfarenhet och skicklighet som
aveir vilken metod som ska anviimdas

Beskrivaing av vad som ska giiras [or att minska djurets lidande - bide farmakologisk lindring och
divriga insatser liksom dkad tillsyn

Proviagningen sker under narkos med ketamin och xylazin (Rompun) eller ketamin och medetomidin
{Domitor). Carprofen ges som smiirtstillande om apan ska vakna upp efter provtagningen. Apan
ivervakas noga under uppvaknandet tills den fr helt vaken och inte visar nagra tecken pi newrologiska
symptom. Om allvarliga tecken pd nervskada uppvisas avlivas apan.

4.1.3.2 Svarhetsgrad och avbrytningspunkt

Svirhetsgrad: Manlig
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Beskrivning av avbrytningspunkten

Vid CSF-provtagning kan eventuellt neurologiska symptom uppsta. Om dessa ir allvarliga
{centralnervisa rubbningar med inkoordination, cirkelrirelser eller liknande) avlivas apan, ¥id
lindrigare nervpdverkan, t.ex. litt hilta eller liknande avvakias utvecklingen. Om ingen firbéittring sken
inom 14 dagar avlivas apan. | samtliga fall giiller att om skador eller sjukdom uppkommer som av
veteriniir inte bedtms vara behandlingshara, avlivas apan,

4.1.3.3 Efter firsiket
| Avlivningsmetod: Overdos av narkosmedel l

Chm metoden inte giller alla diur ska de divne anges som ska avlivas pd deita sds
Pentobarbital (avlivningsviitska) intrakardiellt. Alternativt; avlivningsviitska intravendst under
ketaminanestesi,

Bedivningsmetod
MNarkosmedel

Beskrivning av bedivningsmetoden

Ectamin, eventuellt kombinerat med xylazin eller medetomidin eller annat medel eller kombination av
medel med motsvarande sederande effekt.

Ketamin 10-15 mg/kg im + medetomidin 0,05-0,1 mg/kg im eller

Ketamin 10-15 mg/kg im + xylazin 0.5 mg'kg im

Kontrollmetod fGr att siikerstiilla att djuret fir ditt

# Kontroll att cirkulationen har upphiin

Beskrivning av kontrollmetoden
Auskultation med faststiillande att hjirtats aktivitet har upphirt.

rﬁjurﬂl kommer att dteranviindas i andra forsik som inte omfattas av denna ansikan [

Beskrivadng av vad divwren koviirer att anvidindas sl efter fGracker har avalitas,

Aporna kan komma att anviindas @ andma fesdk eler proviagningama, Lex. 1 PET-Toesik, Del gies
alltid en veterinir beddmning fire iteranviindning.

4.1.4 Undergrupp: Uttag av organ
Krabbmakak (Macaca fascicularis), 75 st, Firstiksdjursanliggning

Djuren har anviints i tidigare forsik: Ja

Diarienummer och motivering 6l vanftir dessa diur ska anvdndars igen.
Apor som ingitt i andra studier kommer att anviindas, 1 den min de studier de har deltagit i inte
interfererar med de planerade in vitro studierma och om djuren har aterhéimtat sig, Inga nyva apor
kommer dock att kipas in enbart for detta lindamil, utan samtliga kommer att dverftiras frin andra
studier for att inte anviinda fler djur in nddviindigt. Det gérs alltid en veteriniir bedmning ftire
fteranviindning.
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4.1.4.1 Beskrivning av de dtgiirder/ingrepp djuren kommer att uisiittas fir

" Atgiird 1: Uttag av organ

Inghende beskrivning av dtgiirden och hur djuret kommer att piaverkas

Vi djurer konmer ait wtsdirtas fiir inklusive fGrsilsperiodens iingd for det enskilda diures.
Beskrivaing av hur diuret kowmmer ait paverkas — evenfsellt fusiskr och psvkisks lidande.

Apan sivs med ketamin (10-15 mgfkg im) och xylazin {Rompun, 0.5 mg/kg im) eller ketamin (10-15
mg'kg im) och medetomidin { Domitor, 0,05-0,1 mgfkg im). och avlivas med avlivningsviitska
intravendst eller i hyiirtat. Efter an det konstaterats att djuret fir dite s organ ut och Emnas all
bestillaren, eller fryses ner och firvaras fryst tills bestillning sker.

Mouotivering av dtgiirden — varfir den behiiver givras och varfir beskrivet siitt iir det biista sittet att
utfiira atgiirden pa

Organ frin apa kan vara viirdefulla forskningsobjekt, och béir tas tillvara i samband med avlivning av
apor, siirskilt om de fir obehandlade eller har erhillit substanser som inte interfererar med de in vitro
studier diir organen ska anviindas

Beskrivaing av vad som ska giiras for att minska djurets lidande — bide farmakologisk lindring och
ivriga insatser liksom dkad tillsyn

Dyjuren sivs och avlivas fdne organutiagningen.
4.1.4.2 Svarhetsgrad och avbryiningspunkt
Svarhetsgrad: Terminal

Beskrivning av avhryiningspunkten
Atgiirden sker i samband med avlivning (terminal).
4.1.4.3 Efter firsiket
 Avlivningsmetod: Overdos av narkosmedel |

O metoden inte géller alla diur ska de divr anges som ska aviivas pa detia 568

Pentobarbital (avlivningsviitska) intrakardiellt. Alternativt; avlivningsvitska intraveniist under
ketaminanestesi,

Bedivningsmetod
Narkosmedel
Beskrivning av bedivningsmetoden

Ketamin, eventuelll kombinerat med xylazin eller medetomidin eller annat medel eller kombination av
medel med motsvarande sederande effekt.

Ketamin 10-15 mg/kg im + medetomidin (,05-0.1 mg/kg im eller

Ketamin 10-15 mg/kg im + xylazin 0.5 mg'kg im

Kontrollmetod fGr att siikerstiilla att djuoret fr ditt

e Kontroll ant cirkulationen har upphin

Beskrivning av kontrollmetoden
Auskultation med faststiillande att hjirtats aktivitet har upphirt.
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4.2 Forsiksgrupp: Tappning av kroppsviitskor och uttag av organ,
rhesusmakaker

Se krabbmakak
4.2.1 Undergrupp: Blodtappning
Rhesusapa {Macaca mulatta), 75 st, Forsiksdjursanliiggning

Ijuren har anviints i tidigare forsik: Ja
Diarienummer och motivering till varfér dessa diur ska anvdndas igen.

Se krabbmakak

4.2.1.1 Beskrivning av de dtgiirder/ingrepp djuren kommer att uisittas fir
- Atgiird 1: Blodtappning

Inghende beskrivaing av atgirden och hur djuret kommer att piverkas
Vad diurer komumer ait wtsdittas fiir inklusive fdrsoksperiodens ldngd f@r det enskilda diurer.
Beskriveing av hur diurer kemmer aft peverkas — eventuellt fisisks och pavkiskr ldande.

Se krahbmakak
Motivering av atgiirden - varfir den behiiver givras och varfiir beskrivet siitt fir det hiista séittet att
uifiira atgiirden pi

5S¢ krabbmakak

Beskrivning av vad som ska giiras lir att minska djurets lidande - bade farmakologisk lindring och
ivriga insatser liksom dkad tillsyn

Se krabbmakak.
4.2.1.2 Svarhetsgrad och avbrytningspunkt
Svarhetsgrad: Mattlig

Beskrivning av avhrytningspunkien
Se krabbmakak.

4.2.1.3 Efter forsiket

O metoden inte géiller alla diur ska de diur anges som ska aviivas pa detia s

Se krabbmakak,

Bedivningsmetod
MNarkosmedel

Beskrivning av bedivningsmetoden
Se krabbmakak.

Kontrollmetod e att sikerstiilla att djuret fir diit

® Kontroll att cirkulationen har upphiin
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Beskrivning av kontrollmetoden
Se krabbmakak.

4.2.2 Undergrupp: Benmiirgsproviagning
Rhesusapa (Macaca mulatta), 75 st, Forstksdjursanliggning

Djuren har anviinds i tidigare fGrsiiks Ja
Diarienummer och motivering till varfir dessa diur ska onvindas igen.
Se krabbmakak.
4.2.2.1 Beskrivning av de dtgiirder/ingrepp djuren kommer att uisittas fir

| Atgiird 1: Benmiirgsproviagning

Ingiende beskrivning av digiirden och hur djuret kommer ati piverkas
Vid diwret kommer ait uisdttas fir inklusive fdrsoksperiodens ldned f6r der enskilda dinrer.
Beskriveing av hur diurer Eommer aif pdvercas — eventuellt fusisir ach pavkiskr lidande,

Se krabbmakak.

Motivering av atgiirden = varfiir den behiiver giras och varfir beskrivet siitt iir det hiista siittet att
utfira atgiirden pa
Se krabbmakak.

Beskrivning av vad som ska giiras [ir att minska djurets lidande — bide farmakologisk lindring och
iivriga insatser liksom dkad tillsyn

Se krabbmakak.,
4.2.2.2 Sviarhetsgrad och avbrytningspunkt
Svirhetsgrad: Matlig

Beskrivning av avhryiningspunkten
Se krabbmakak.

4.2.2.3 Efter firsiket
- Avlivningsmetod: Overdos av narkosmedel

hn metoden mie gédller alla diur ska de divr anges som sk aviivas pa detta s

Se krabbmakak.

Bedivningsmetod
MNarkosmedel

Beskrivning av hedivningsmetoden
Se krabbmakak.

Kontrollmetod fGr atl sikerstilla att djuret dr di

¢  Kontroll an cirkulationen har upphiin
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Beskrivning av konirollmetoden
Se krabbmakak.
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Se krabbmakak.

4.2.3 Undergrupp: Proviagning av cerebrospinalviitska (CSF)
Rhesusapa ( Macaca mulaita), 75 st Forsdksdjursanliggning

[}juren har anviints i tidigare forsik: Ja
Drigrienumimier ocl motivering mll varfir dessa dinr ska anvdndas igen,
5e krabbmakak.

4.2.3.1 Beskrivning av de atgiirderfingrepp djuren kommer att uisiitias fir
| Atgﬁrd 1: Pruvragnmg av c:rchrucspl_m]valska

Ingiende beskrivning av atgirden och hur djuret kommer aft piverkas

Viael diseret komumer att wisdittas v inklusive forsiksperiodens [dngd fir det enskilda diurer.
Beskrivaing av hur disret kowmmer ait paverkas = eventwelll fusiskr och pevkisks ledawede.,

Se krabbmakak

Motivering av atgiirden = varfir den behiiver giras och varfir beskrivet siitt iir det biista siittet att
utfiira atgirden pa
Se krabbmakak

Beskrivning av vad som ska giiras for att minska djurets lidande - hide farmakologisk lindring och
iivriga insatser liksom dkad tillsyn

Se krabbmakak
4.2.3.2 Svirhetsgrad och avbryiningspunkt
Svarhetsgrad: Mattlig

Beskrivning av avhryiningspunkten
Se krabbmakak.
4.2.3.3 Efter firsiket
A'ﬁ'h\-mngxmﬂud. l’.‘.'lve:rdus. ay narb:ﬂ'-:mﬂe!

Chm metoden inte géiller alla diur ska de diur anges som ska avlivas pd detta s
Se krabbmakak

Bediivningsmetaod
Narkosmedel

Beskrivning av bedivningsmetoden
Se krabbmakak
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Kontrollmetod fir att siikerstiilla att djuret fir divit
# Fonirol]l an cirkulationen har upphin

Beskrivning av kontrollmetoden
Se krabbmakak

| Djuren kommer att ateranviindas i andra forsik som inte omfattas av denna ansiikan

He '--l:rruung aw n:.'.u' :{rnnm ﬁrwmrrr {-IH um'[rmfu'. il rﬁfrﬁrnrl.ﬂ:ﬂ har avslutats,

Se krabbmakak

4.2.4 Undergrupp: Uttag av organ
REhesusapa (Macaca mulatia), 75 st, Forsiksdjursanliggning

Djuren har anviints i tidigare farsik: Ja

Dhigerieririmer och motfvering 00 varfiie dessa dinr sko anvindas igen,

Se krabbmakak
4.2.4.1 Beskrivning av de itglirder/ingrepp djuren kommer att utsiittas fir
| Atgnrd 1: Uttag av organ

Ingiende beskrivning av atgiirden och hur djuret kommer att piverkas
Vird djuret kowsmer ait wesddiray e nklusive fivsaksperiodens agd e der enskilda divrer,

Beskrivaing av hur diwret kommer ant paverkas = evenfuellt fusiskn och psvkiskr lidande.
Se krabbmakak

Motivering av atgiirden = varfiir den behiiver giiras och varfir beskrivet siitt fir det hiista siittet att
utfiira dtgirden pa

Se krabbmakak

Beskrivning av vad som ska giiras fir att minska djurets lidande - bide farmakologisk lindring och
ivriga insatser liksom dkad tillsyn
Se krabbmakak
4.2.4.2 Svirhetsgrad och avbryiningspunki
Svarhetsgrad: Terminal

Beskrivning av avhryiningspunkten
Se krabbmakak

4.2.4.3 Efter firsiket
i Avli.;'ningslmjud: Overdos av narkosmedel

Chn metoden infe gdller alla diur ska de diur anges som ska avlivas pd detie s

Se krabbmakak

Bedivningsmetod
Narkosmiedel
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Beskrivning av bedivningsmetoden
Se krabbmakak

Kontrollmetod for att séikerstiilla att djuret §ir ditt

& Kontroll att cirkulationen har upphint

Beskrivning av kentrollmetoden
Se krabbmakak
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5 Undantag, sammanfattning
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Populirvetenskaplig sammanfattning

Titel
Tappning av blod, benmiirg och ryggmiirgsviitska, samt organuttagning frin apa for in vitro-studier och
organbank

Sokord

Blodtappning, Benmirg, Bvgomiirgsviitska, Apor

Varaktighet
Fiirsitket beriiknas pigd till 2024-05-09

Anviinda djurarter
® Krabbmakak (Macaca fascicularis), 75 st

® Rhesusapa (Macaca mulatta), 75 st

Syfte med forsiket
1 Grundforskning

[ 2 Forskning om vilka effekier sjukdomar, ohiilsa eller annat avvikande tillstind har pd miinniskor,
djur eller viixter samt hur de ska undvikas, fdrebyggas, diagnosticeras eller behandlas

[ 3 Forskning som innebiir uiviirdering, pavisande, reglering eller modifiering av fysiologiska tillstind
hos miinniskor, djur eller viixter

[ 4 Forskning som syftar till férbdittring av djurens vilfird

-

5 Utveckling, tillverkning eller testning av kvalitet, effekt och siikerhet av likemedel, livsmedel,
foder och andra imnen eller produkter. Detta giiller endast i de syfien som avses 1 2-4

i Forskning som syftar ll artskydd
T Skvdd av den naturliga miljon far att bevara ménniskors hiilsa eller vilfird

8 Skyvdd av den naturliga miljén far att bevara djurs hiilsa eller vilfind

O o o o

9 Rittsmedicinska undersikningar

|

10 Anvindning i hiigskoleutbildning eller i utbildning som syftar till att férviirva, uppriitthilla eller
utveckla yrkesfiirdigheter under fiinusiitming att anviindningen framgar av uthildningens kursplaner,
och dr nbdviindig med hiinsyn till syftet med utbildningen.

~

11 Framstillning och uppriitthillande av en genetiskt modifierad djurstam

w12 Anmat - giiller endast fior fGrsik som sannoliki inte orsakar lidande i lika sior eller sitrre
utstriickning fin et nalstick som utfdrts enligt god veteriniirmedicinsk praxis
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Beskrivning av syftet med forsiket

Beskrivaing av vad forskares syfiar 0l ant uppnd, o reda pa, fasisiillo eller framsiélla genom afi wifdive detia

[eirsdik
Syftet dr att erhilla blod, rvggmiirgsviitska (cerchrospinalviitska) frim helt obehandlade apor, fér
anvindande som standand | diagnostiska tester, referensmaterial i@ olika in-vitro studier, uiveckla
metoder for analys av likemedelssubstanser, effektmarkirer och specitika hormoner samt benmiirg for
odling av stamceller och immunologiska studier. Organ kan ocksi tas frin apor som ska avlivas, och
organen kan anvindas inom olika omriden. Bestiillare fir vanligtvis bioteknologiska foretag eller
likemedelsfiretag, som behtiver utveckla metodik fir anviindning 1 pagéende eller kommande
primatstudier. Aven forskargrupper inom Karolinska Institutet och pd andra universitet som behdver
utveckla in-vitro metoder, odla stameeller, eller detaljstudera det immunologiska systemet hos primater
kan vara bestiillare.

Beskrivning av nyttan av forsiket

Beskrivring av syitan fGr ménniska, dive eller milid, Hur resuliaten vinias f@ betvdelse fiir den medicinska eller
biolagiska wivecklingen och ndr det giiler grundforskning vilka framsteg eller wva vdin som kaw fiirvdmas pd lingre
siks.
Totalt sent leder detta arbete il att siikerstilla korrekta analysmetoder, fA kunskap om immunsystemet,
stamceller och basala nivier av olika imnen i kroppsviitskor, vilket i sin tur leder till optimalt utférda
djurstudier,

Beskrivning av vilken paverkan forsiket forviintas ha pa djuren

Beskrivaing av vilka negariva ffekrer ffrsiker firvintas ha pd djgren och vad som ska hinda med diuren efter
[feirsiiker,

Alla ingrepp gérs under narkos, och smirtlindring ges vid benmirgsproviagning. Ringa piverkan vid de
enskilda proviagningama. Mattlig svirhetsgrad vid upprepade provtagningar,

Apor som ingitt i andra studier kommer att anviindas, i den mén de studier de har deltagit i inte
interfererar med de planerade in vitro studiema och om djuren har Serhiimiat sig, Inga nya apor
kommer dock ait kipas in enbart for detta lindamdil, utan samtliga kommer att dverfiras frin andra
studier for att inte anviinda fler djur fin nédviindigt. Aporna kan fiven komma att anviindas i andra
firsik efter proviagningarna, tex. | PET-forsik. Det girs alltid en veteriniir bedimning (e
dteranviindning.

3R - Ersiitta (Replace)

Varfor diwr mdste arvimdes och varfor dinrfrie altermariv inte gar off anvénde.

Blod, benmiirg och ryvggmiirgsviitska fir de aktuella dindamdlen kan endast tillgodoses genom tappning
frin apor. De prover som tas anviinds i in-vitro forsék, vilket dirigenom i minga fall ersiitter forsok pi
levande djur.

3R - Begriinsa (Reduce)
Vi frerskaren har giort fir an fdrsdbng sig om att de anvdnder def minsta miiliga antale? djur.

Genom att anviinda apor som redan finns pa djuravdelningen,och som just di inte anvinds i andra
forsok, kan antalet nyinsatta djur i fiirstik reduceras. De djur som i forsta hand anviinds dir sddana som
finnu inte har satts in i andra forstk, ingdr som stabiliserande djur i stirre grupper, eller djur som av en
eller annan anledning inte passar in i andra typer av férsik.
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3R - Forfina (Refine)

Frirklaring rill valet av ejurart ool varfie de metoder som anviinds ar de mest skoensamm med fdinsyn 007 aff uppnd
syfter med fiiraidkel. Beskrivning vad forskaren géir e aif mintmera diprens eventwella lidonde.

Endast apor kan anviindas fir de aktuella provtagningama, eftersom de efterfoljande studierna pi de
prover som tas har som syfte ait anviindas vid analys av likemedelssubstanser och effektmarkrer vid
primatfirsik, studera stammeeller och immunsystemet hos apa.

Apornas miljo berikas strukturellt med sérskild inriktning pa att tillfredsstiilla djurens fysiologiska och

beteendemiissiga behov, Djuren triinas Tir att samarbeta vid proviagning och hantering. Berikning och
triningsprogram for djuren utarbetas av etolog.
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