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Zdecydowana wiekszo$¢ biomateriatow, czy tez szerze;
rozumianych wyrobéw medycznych, wymaga oceny biolo-
gicznej, ktérg przeprowadzié¢ nalezy wedtug normy EN-ISO
10993. Przeprowadzanie kolejnych etapow oceny, w wy-
padku uzyskiwania pozytywnych rezultatow, doprowadza
w koncowym etapie do koniecznosci wykonania doswiad-
czen lub testéw z wykorzystaniem zywych zwierzat.

Czlowiek wykorzystuje zwierzeta do réznych celow juz
od zarania dziejow. Jednak to co rozumiemy jako prowa-
dzenie badan naukowych z wykorzystaniem zywych zwie-
rzat miato swoje poczatki dopiero w pierwszej potowie XIX
wieku. Natomiast za pierwszy akt prawny, ktory w jakims
stopniu regulowat przeprowadzanie badan na zwierzetach
jest niewatpliwie Brytyjska ustawa przeciw okrucienstwu wo-
bec zwierzat z 1876 roku. Juz w nowszych czasach wyda-
no podobne ustawy m. in. w USA, Kanadzie i Australii. W
sierpniu 1986 roku, w Strasbourgu, 11 krajow europejskich
wchodzgcych w skiad Unii podpisato konwencje ds. ochro-
ny zwierzat kregowych uzywanych w doswiadczeniu lub
innych poczynaniach naukowych. Tekst tej konwencji, z
pewnymi zmianami przyjety zostal przez Rade Europy w
listopadzie tego samego roku jako obowigzujaca dyrekty-
wa nr 86/906/EEC regulujaca szczegdtowo uzywanie zy-
wych zwierzat do eksperymentow, badan, doswiadczen i
testow. Polska tej konwencji nie podpisata.

Niektore z zapisow tej dyrektywy zostaly tez wprowa-
dzone do wymagan normatywnych. Norma ISO 10993 pod
ogdéinym tytutem "Biologiczna ocena wyrobow medycznych”
zawiera arkusz nr 2: Animal Welfare Requirements - wy-
magania dotyczgce dobrostanu zwierzat.

Jeszcze do niedawna jedynym aktem regulujacym ogél-
nie pojetg ochrone zwierzat, bylo rozporzadzenie Prezy-
denta RP z dnia 22 marca 1928r. Bazujgc na tym akcie
podstawowym, jednostki badawczo-naukowe ustanawiaty
wiasne zasady postepowania ze zwierzetami doswiadczal-
nymi. Nowa ustawa o ochronie zwierzat, nad ktdrg prace
sejmowe trwaty ponad piec lat, nosi date 21 sierpnia 1997r.
Rozdziat 9 tej ustawy zatytulowany jest "Procedury doswiad-
czalne z uzyciem zwierzat" zawiera jedynie 5 artykutow (nu-
mery od 28 do 32 wigcznie). Okazalo sie niestety, Zze juz w
momiencie publikacji zapisy tego rozdziatu, tylko w niewiel-
kim stopniu sg zgodne ze wspomniang juz powyzej dyrek-
tywa unijng z listopada 1986r. (86/609/EEC). Dyrektywa ta,
zawierajaca 27 artykutdw, w catosci zajmuje sie ochrong
zwierzat uzywanych do doswiadczen i innych celow nauko-
wych. Jednak wydana ustawa nadal obowigzuje chot jgj
zapisy sg mato szczegotowe, a proces nowelizacji dopiero
sie rozpoczyna.

Komitet Badan Naukowych na podstawie wczesniej prze-
prowadzonej ankiety, przygotowat liste placéwek, ktore mie-
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Most of the so called "biomaterials” or in a wider sense
medical devices, need to undergo biological evaluation, in
accordance with the European standard EN-ISO 10993, If
a product or material receives positive evaluation at differ-
ent stages of testing, at the final stage it has to be tested
with the use of living experimental animals.

Man has been using animals for different purposes since
the very beginning of his history. However, what could be
regarded as conducting the investigations with the use of
living animals began at the beginning of 19th century. The
first regulation, which to some extent controlled experimen-
tal investigations on animals, was the British act against
cruelty to animals issued in 1876. Later on similar regula-
tions were passed in the U.S.A., Australia and Canada. In
August 1986, in Strasbourg the eleven member countries
of the European Community signed a convention for the
protection of vertebrates used for experiments and other
scientific purposes. The High European Council accepted
the main issues of that convention and edited in November
of the same year as an obligatory European Directive NR
86/906/EEC, which controls in details all the experimental
procedures with the living animals. Poland, as yet, has not
signed that convention.

Some paragraphs of this directive were incorporated in
the normative standards of ISQ, like standard ISO 10993
"Biological evaluation of medical devices" with part 2: The
animal welfare requirements.

Until very recently here in Poland the only regulation
concerning all animal issues was the directive of the Presi-
dent of Polish Republic edited on 22-nd March 1928. On
that basis all the institutions in question, such as universi-
ties, scientific institutes, issued their own regulations con-
cerning the experimental procedures with the use of living
animals. The new regulations were passed after 5 years of
the parliamentary discussions on 21-st August 1997 and
are known as Animal Protection Act. Chapter 9 of this act
is devoted to "Experimental procedures with use of living
animals". It consists of only 5 articles (nos. 28 to 32 incl.).
Unfortunately, very shortly afterwards it was clearly visible
that already at the moment of issuing most of the articles of
that specific Chapter were only to a small extent consistent
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dzy innymi prowadzg badania, doswiadczenia czy testy na
zywych zwierzetach. W oparciu o te dane wydane zostato
rozporzadzenie Rady Ministrow z dnia 17 listopada 1999r.,
w sprawie wykazu placowek w ktérych dopuszcza sie prze-
prowadzanie eksperymentow i testow na zywych zwierze-
tach. Lista ta obejmuje 85 réznego rodzaju placéwek, w
tym uczelnie wyzsze (uniwersytety, akademie medyczne),
instytuty podlegajace PAN, a takze resortowe jednostki
badawcze.

Na podstawie zapisoéw ustawy o ochronie zwierzat wy-
dane zostalo tez rozporzadzenie Rady Ministrow z dnia 21
kwietnia 1999 roku w sprawie Krajowej Komisji Etycznej do
Spraw Doswiadczen na Zwierzetach oraz lokalnych komi-
sji etycznych do spraw doswiadczen na zwierzetach. Ko-
rzystajac z zapisow tego rozporzadzenia przewodniczacy
KBN powotat 15-0sobowa, Krajowg Komisje Etyczng do
Spraw Doswiadczen na Zwierzetach, ktora rozpoczeta pra-
ce we wrzesniu 1999r. W czerwcu 2000 roku, Komisja Kra-
jowa ustalita sktady osobowe i zasiegi dziatania 17 komisji
lokalnych na terenie catego kraju. We wrzesniu 2000 roku
Komisja Krajowa zatwierdzita formularze dwoch podstawo-
wych wnioskow, jakie nalezy wypelni¢ zwracajac sie o opi-
nie wykonania badan czy eksperymentow na zwierzetach.
Ustalone tez zostaly podstawowe zasady rozpatrywania tych
wnioskow i wydawania opinii o dopuszczalnosci wykony-
wania testow oraz badan na zwierzetach lub ich wykorzy-
stania do celow dydaktycznych. Jak na razie, wyzej wymie-
nione akty, pozostajg jedynymi regulacjami prawnymi obo-
wigzujacymi w zakresie szeroko pojetych badan doswiad-
czalnych na zwierzetach. Nalezy tu tez zwrdci¢ uwage, na
zdecydowany brak logiki nomenklaturowej, albowiem przy
kazdej Akademii Medycznej, rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia powotano Komisje Bioetyczne, ktorych zadaniem
jest opiniowanie i wydawanie zezwolen na prowadzenie
badan klinicznych na ludziach.

Wstepny projekt Krajowej Komisji zaktadat wprowadze-
nie az 4 wersji formularzy wnioskowych, ale ostatecznie
zaakceptowano jedynie dwa. Jeden wniosek odnosi sie do
wykonywania doswiadczen i testow na zywych zwierzetach,
podczas gdy drugi dotyczy jedynie wykorzystania zywych
zwierzat do celow dydaktycznych. Komisja Krajowa wyraz-
nie rozroznia tu dwa pojecia; "doswiadczenie" i "test”, Przez
test nalezy rozumiec¢ poddanie zwierzecia dziataniu czyn-
nika wytgcznie dla celow praktycznych czy jak to okreslono
"pozanaukowych" - tu znajdujg sie wiec wszystkie badania
na przyktad gotowych produktow kosmetycznych. Natomiast
doswiadczenie zdefiniowane jest jako dziatanie podejmo-
wane w celach naukowych. Definicje te wydaja sie byc dosc
dyskusyjne i mozna sie zastanawiac czy takie rozréznienie
ma jakiekolwiek znaczenie praktyczne.

Komisja Krajowa wprowadzita tez zdecydowany podziat
testow i doswiadczen wykonywanych na zwierzetach na 5
grup procedur o roznych stopniach inwazyjnosci. Kazdy,
kto przystepuje do planowania badan z wykorzystaniem
zwierzat musi zapozna¢ sie szczegolowo ze wszystkimi
stopniami inwazyjnosci procedur i we wniosku odpowied-
nio je zakwalifikowa¢ i uzasadni¢. Najwyzszy stopien inwa-
zyjnosci okreslony zostat jako "X" i obejmuje on procedury
niedopuszczalne, takie na przyktad jak unieruchamianie
zwierzat bez znieczulenia czy tez doprowadzania do smierci
przez glodzenie lub podawanie trucizn. Szczegdlnie trzeba
tez zwroci¢ uwage na fakt, ze usmiercenie zwierzecia do-
puszczalnymi sposobami zaliczone zostato do procedur
mniej inwazyjnych o stopniu 2, podczas gdy drobne zabie-
gi chirurgiczne przeprowadzane w znieczuleniu uznano za
procedury o 3 stopniu inwazyjnosci. Ma to swoje uzasad-
nienie w szczegolnosci do zwierzat o wyzszym poziome
organizacji centralnego systemu nerwowego (ssaki, ptaki).
Jednoczesnie podkreslic trzeba, ze humanitarne usmier-
cenie zwierzecia jest jednym z warunkdw dopuszczalnosci

with the above-mentioned EU directive of November 1986
(86/609/EEC). The directive itself consists of 27 broad arti-
cles concerning all the aspects of using animals for scien-
tific, experimental and educational purposes. Nonetheless,
our regulatory act is still in force, however the articles are
not quite understandable. This act should be corrected as
soon as possible but it will take again some time.

The State Committee for Scientific Research (KBN) on
the basis of earlier conducted inquiry, prepared a list of in-
stitutions where the living animals are used for different
purposes, i.e. for experiments, tests or education. This list,
signed by the Prime Minister was issued as the govern-
ment directive in November 1999. The full list consists of
85 different institutions from high schools (medical acad-
emies, universities), through independent scientific institutes
to commercial laboratories.

On the basis of the above-mentioned general law con-
cerning the protection of animals, in April 1999 the govern-
ment directive was issued relating to The National Ethical
Committee for Experiments on Animals and Local Ethical
Committees for Experiments on Animals. According to this
directive the State Committee for Scientific Research (KBN)
appointed 15 members of The National Ethical Committee.
One third of the members of that committee were to be cho-
sen from a non-government organisation, which dealt with
the protection of animals. The Committee started to work in
September 1999. lts first task was to establish the frame-
work programme for the Local Committees. At last in June
2000 all the members of 17 Local Ethical Committees were
appointed and the area of their competence was described.
In September 2000 The National Ethical Committee ap-
proved two kinds of applications, which would be obligatory
tofill in by every researcher or scientist willing to make some
experiments on living animals and so in need to receive the
opinion of the Local Ethical Committee. Guidelines on how
to fill and evaluate such applications were delivered along
with the criteria for the positive opinions. For the time being,
as far as the experiments on living animals are concerned,
these three regulatory acts are the only law in force in Po-
land.

At the early stage of its work The National Ethical Com-
mittee for Experiments on Animals proposed 4 different
application forms. Eventually only two of them were ac-
cepted. One concerns the use of animals for experiments
andfor for tests, and the second one - the use of living ani-
mals for educational purposes. As one can see The Na-
tional Ethical Committee distinguishes between "experiment"
and "test". "Test" is understood as a procedure not for sci-
entific but rather practical purposes, e.g. evaluation of new
cosmetics. "Experiment” is understood as a procedure with
some scientific purposes. Of course, it is disputable whether
such a distinction of experiments and tests is of any practi-
cal value.

The National Ethical Committee established also the in-
vasive grades of the experiments and tests, dividing them
into five categories. Every scientist or researcher planning
the evaluation procedures with the use of living animals
should carefully read the guidelines and in a suitable appli-
cation form properly classify and justify the planned proce-
dures. The highest grade is denoted as level X and com-
prises the most invasive procedures which are not allowed
under any circumstances, e.g. physical immobilisation of
animals without using any anaesthetics or putting them to
death by starvation or poisoning. It is necessary to point out
here that in general putting the animals to death by so called
humanitarian methods (e.g. by dislocation of cervical verte-
brae in rodents) is classified as an invasive procedure of
grade 2, while the surgery procedures performed under the
full anaesthesia are regarded as invasive ones, grade 3.
This could be disputed, however it is well justified in regard
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przeprowadzenia wielu doswiadczen. Majgce zasadnicze
znaczenie dla oceny wielu biomaterialow badania implan-
tacyjne, jako wymagajace przeprowadzenia réznego typu
zabiegow chirurgicznych zaliczyc¢ trzeba oczywiscie do pro-
cedur o 3 stopniu inwazyjnosci.

Niestety nadal brak jest bardzo waznych Rozporzadzen
wykonawczych zwiazanych $cisle z prowadzeniem badan
naukowych z wykorzystaniem zwierzat. Artykut 32 Ustawy
o ochronie zwierzat przewiduje, ze Rada Ministrow w dro-
dze rozporzadzenia ma okresli¢:

- warunki oraz tryb wydawania i cofania uprawnien do wy-
konywania do$wiadczen na zwierzetach oraz kwalifikacje
0s06b kierujacych doswiadczeniami;

- szczegotowe warunki przeprowadzania doswiadczen na
zwierzetach oraz sposob i tryb ich kontrolowania,

- warunki bytowe w hodowlach zwierzat laboratoryjnych i
zwierzetarniach.

Prace nad przygotowaniem projektéw tych rozporzadzen
prowadzone sg w Komisji Krajowej i pozostaje mie¢ nadzie-
ie, ze zostang wkrotce zakoriczone. Zgodnie z paragrafem
41, ust.1 rozporzadzenia Rady Ministréw w sprawie komisji
etycznych, doswiadczenia i testy na zwierzetach wykony-
wane ha podstawie dotychczasowych przepisow moga by¢
kontynuowane w okresie nie diuzszym niz dwa lata od dnia
wejscia w zycie tego rozporzadzenia. Termin ten uplywa 5
maja 2001 roku.

Niedoskonato$¢ regulacji prawnych, czy tez wrecz ich
brak, nie zwalniajg badaczy i naukowcow od obowigzku
etycznego prowadzenia badan, w szczegolnosci etyczne-
go postepowania ze zwierzetami. Etycznego postepowa-
nia ze zwierzetami, ktore poddawane sg doswiadczeniom i
testom, nie da sie zadekretowac¢ zadnym przepisem czy
innym choéby najsrozszym paragrafem. Kazdy badacz,
wykonujacy eksperyment na zywym zwierzeciu jest moral-
nie odpowiedzialny za catosc takiego doswiadczenia. Od-
powiedzialnosc ta rozpoczyna sie jeszcze przed samym
przystapieniem do wykonania zaplanowanych procedur i
rozcigga sig nawet na warunki bytowe zwierzat w ich po-
mieszczeniach, na wlasciwe przeszkolenie personelu ob-
stugi i nadzor nad czynnosciami jakie przy zwierzetach per-
sonel ten wykonuje. Odpowiedzialno$¢ badacza dotyczy w
tym samy stopniu rowniez okresu po wykonaniu ekspery-
mentu, gdyz przeciez nie wszystkie badania konczy¢ sie
muszg $miercig zwierzecia.

Na szerszg skale losem zwierzat doswiadczalnych zain-
teresowali sie dwaj brytyjscy badacze: zoolog W.M.Russell
i mikrobiolog R.L.Burch dopiero w drugiej potowie lat piec-
dziesigtych. W wydanej w 1959 roku ksiazce The Princi-
ples of Human Experimental Techniques wylozyli oni, zna-
ng dzis powszechnie zasade 3R. Odnosi sie ona do pla-
nowania badan na zwierzetach ze szczegélnym uwzgled-
nieniem: zastepowania metodami in vitro (replacement),
zmniejszaniu liczby zwierzat poddawanych eksperymento-
wi (reduction) oraz doskonaleniu metod badawczych na
takie, ktére powodujg mniejsze cierpienia zwierzat (refine-
ment). Najtatwiejsza do wprowadzenia w zycie stala sie
zasada "redukcji”. Nastgpito to dzieki powszechnemu wpro-
wadzeniu komputerow | wielu nowych metod statystycznych.
W drugiej kolejnosci zaakceptowano zasade "zastepowa-
nia" (replacement), co tez zwigzane byto z postepem tech-
nicznym i nowymi mozliwosciami badawczymi, ktére w ogole
pozwalaly na wykluczenie z metodyki badawczej zywych
zwierzat. Najtrudniejsza do wdrozenia okazata sie zasada
trzecia, okreslana z angielska jako "refinement”, a sprowa-
dzajgca sie do solidnego, wstepnego zaplanowania badan,
tak aby maksymalnie zredukowac cierpienie i stres u zwie-
rzat doswiadczalnych.

W 1999 r. J.A.Davis zaproponowat podej$cie do badan
na zwierzetach w zastosowaniem zasady 3A. Dzieli on
badania na dwie zasadnicze fazy: planowania i wykonania.
W fazie pierwszej za najwazniejsze uznaje odpowiednie

to the level of organisation of the central nervous system
especially in mammals and birds. The humanitarian meth-
ods of putting to death are also the obligatory condition for
the acceptance of experiments, which eventually end with
the death of animals. Because we have already commented
on biomaterials or medical devices, it is worthwhile to men-
tion that such materials need to be evaluated by implanta-
tion. This certainly requires the use of experimental ani-
mals in some surgery procedures, so the implantation must
be classified as an invasive procedure, grade 3.

Unfortunately still lacking are very important government
directives, which should refer to other aspects of conduct-
ing experiments on living animals. Article 32 of the Animal
Protection Act of 1997 calls for at least three other govern-
ment directives that should be issued:

- about the procedure of issuing and withdrawing the
permissions for animal experiments, and the qualifications
of staff working with experimental animals

- about the specific conditions under which the experiments
on living animals can be made and the means of control;
- about the welfare requirements for animals in breeding
compounds and laboratories.

The works on preparation of the drafts of these direc-
tives are still under way at The National Ethical Committee
in Warsaw and it is hoped that soon they will be ready. In
accordance with article 42, point 1 of the government direc-
tive on ethical committees the experiments and tests with
the use of living animals are still legal if they obey the previ-
ous regulation not longer than two years from the date of
the directive's publication. The deadline is 5-th May 2001.

The deficiency of legal regulations or in some cases the
lack of any regulations at all, cannot free the scientists from
ethical conducting of the research, especially from ethical
treatment of animals in the experiments. As far as we know,
the fate of the experimental animals was first taken under
consideration in 1950's. In 1959 two British scientists, the
zoologist W.M. Russell and microbiologist R.L. Burch pub-
lished a book entitled "The Principles of Human Experimental
Techniques". They presented a statement, now widely
known as a rule of 3R. The 3R rule refers to the use of living
animals in biomedical science. It proposes a special ap-
proach to the subject, described as replacement, reduction
and refinement. By definition "replacement” means that
whenever and wherever it is only possible the traditional
methods of evaluation with the use of living animals should
be replaced by "in vitro" methods. The "reduction” - is the
process of decreasing the number of animals used in re-
search, by using more adequate and more modern statisti-
cal procedures, and "refinement" is the way of planning and
conducting the experiments so that they cause less pain
and/or stress in animals.

In 1988 J.A. Davis proposed to consider the experiments
on animals in terms of a Triple A Approach. He thinks that
all experiments using the living animals can be divided into
two main phases: the planning phase and the execution
phase. In the first one (planning) the most important is the
proper Approach. In the second - execution phase, the "Ap-
proach" is repeatedly Assessed and Adjusted (which makes
3 A). As a result of this procedure the scientist can be quite
sure that the animal stress and/or pain were eliminated or
at least mitigated.

Good planning of experiments defines the variables of
interest. In order to isolate and assess the specific variable,
all other parameters should remain the same. Basically, the
experimental design is at the risk of compromising if con-
fusing variables are introduced through poor animal well
being. These unintended consequences - either physiologi-
cal or psychological or both - affect the scientific data col-
lected and should be possibly avoided.

The 3R rule became the basis of further search for other
ways of evaluation or assessment, especially in biomedical
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podejscie (ang. Approach ) do problemu. Odpowiednio wy-
brane podejscie skutkuje w fazie drugiej - wykonawczej,
gdzie jest sukcesywnie oceniane (ang. Assess) i dostoso-
wywane (ang. Adjust) do badan bedacych juz w toku. Autor
kfadzie szczegdlny nacisk na prawidtowe i bardzo szcze-
gdlowe prowadzenie dokumentacji z przeprowadzanych
eksperymentow i wykonywanie etapowych raportéw. Nie
mozna, zdaniem autora zasad 3A przecenic tej z pozoru
zmudnej i uciazliwej papierkowe] roboty, gdyz to wtasnie
analiza tych danych pozwala nie tylko na zmniejszeniu ilo-
sci zwierzgt w eksperymencie ale takze na ograniczenie
procedur powodujgcych bol czy silny dyskomfort.

Zasada 3R stala sie podstawa do poszukiwania innych
sposobow badan, ktore dzis powszechnie znane sg jako
metody alternatywne. Od pierwszego ogloszenia zasady
Russella i Burcha uptyneto juz ponad 40 lat i pomimo to nie
udato sie catkowicie wyeliminowac wykorzystywania zywych
zwierzat w badaniach biomedycznych. Cho¢ w wielu wy-
padkach stosowanie zasady 3R doprowadzito do efektyw-
nego zmniejszenia uzycia zwierzat w eksperymentach to
jednak nadal pozostajg takie dziedziny, w ktérych bez prze-
prowadzenia badan na zwierzetach obej$¢ sie nie mozna.
Takie badania obejmuje wiasnie biologiczna ocena wyro-
béw medycznych, a w szczegolnosci w zakresie dotyczg-
cym oceny wyrobow przeznaczonych do wprowadzenia na
state do wnetrza organizmu ludzkiego. Ocena taka wyma-
ga przeprowadzenia badan implantacyjnych, kiore moga
jedynie by¢ wykonane na zyjacych zwierzetach. W tej dzie-
dzinie badan - jak na razie - metody alternatywne nie istnie-
ja. Jednak zasad 3R oraz 3A nie nalezy absolutnie odrzu-
ca¢ ani tez bagatelizowaé. Majg one za zadanie zwrocic¢
uwage eksperymentatorow i badaczy na statg koniecznosé
takiego podejscia do badan, najchetniej juz w fazie plano-
wania, ktore eliminowalo by dyskomfort i bol zadawany
zwierzetom w takim stopniu, jak to jest tylko aktualnie moz-
liwe.
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studies, which today are widely known as alternative meth-
ods. Russell and Burch explained their thesis of 3R approach
in 1959, i.e. more than 40 years ago but since then we have
not been able to absolutely eliminate the use of living ani-
mals in the biomedical research. Of course the 3R approach
significantly reduced the number of living animals used, but
still there are some medical evaluations in which the use of
animals is not replaceable, such as for example the biologi-
cal evaluation of medical devices intended for permanent
contact with the human body. The assessment of such de-
vices, according to the ISO standard, requires implantation
into the animal body. So we can say that at least in this kind
of assessment the alternative methods as yet are not avail-
able. However, we should not reject the rules of 3R or 3A
approach. They should constantly remind the experiment-
ers and scientists of the necessity of using our general knowl-
edge possibly at the planning stage, to eliminate the stress
and/or pain in animals.
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