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Die Verwendung von Tieren in der Medizinforschungree 1865
begrindet mit der Publikation «An Introduction e tStudy of Experi
mental Medicine» von Claude BernarBieser akademische Diskurs
legte den Grundstein fiir Physiologie-Experimentelche Tiere mit
Menschen verglichen. Ein halbes Jahrhundert spétate das
Tiermodell in die Verhaltenswissenschaften von fiéhen Theoristen
Pavlov (klassische Konditionierung), Watson (Beb&gimus), and
Skinner (operante Konditionierung). Spater wurde Hiarmodell fur
Untersuchungen weiterer Zustande benutzt, von seder Mutter
(maternale Deprivation) bis Depression und erlerHilosigkeit.

Die meisten friihen psychiatrischen Medikamente emreher per Zufall
als durch Tierversuche entdeckt. Isoniazid, ursglicin in der
Tuberkulosebehandlung eingesetzt, wurde erkannt als
stimmungsbeeinflussend und als erstes Antidepnassio57
vermarktet® MAO-Hemmer (Anm. ebenfalls eine Gruppe von
Antidepressiva) kommen ebenfalls aus Untersuchumgeintwicklung
von Tuberkulose-Medikamenten; sie wurden abgeldattddie
trizyklischen Antidepressiva, welche durch klinisdBeobachtung

entdeckt wurden.

Die potentielle psychotrope Wirkung von Chlorpromazvelches urspriinglich als Narkosezusatz in einem
Pariser Spital 1952 eingesetzt wurde, erkannteespa gleichen Jahr ein Militarchirufg. Somit kamen die
Phenothiazine von einer Suche nach besseren Nadasgeitungsmedikamenten.

Der australische Arzt John C&dzerichtete vom beruhigenden Effekt von Lithiumrbéilenschen 1949. Das
erste Benzodiazepin (Anm.: heute die am haufigetewendeten Beruhigungs-/Schlafmittel), Chlordiazeg
(Librium), wurde zufallig 1955 entdeckDie ersten Untersuchungen von Benzodiazepinenniexfelglose
Versuche Schizophrenie-Patienten zu beharfdeln.

Im Gegensatz zu diesen Zufallsentdeckungen wurdeare psychotrope Medikamente durch rationales
Medikamentendesign entworfen, so z.B. die SSRIs{Arbkirzung fur Serotonin-Wiederaufnahmehemmer,
die heute am meisten verwendete Gruppe von Antidspra). Finf SSRIs (Citalopram, Fluvoxamin, Fluoxe
Paroxetin, Sertralin) wurden unabhangig voneinandarfiinf verschiedenen Firmen produzieRationales
Medikamentendesign bleibt die Haupttriebkraft zatviicklung moderner psychiatrischer Medikamente.

Tiere als Modellsysteme in der Psychiatrie

Seit Mitte des 20. Jahrhundertes haben ForscheasrtBiermodelle fir Stress, Angst, Depression und
Zwangsstorungen entwickelt, um Medikamente fir roklishe Krankheiten zu entwickeln, prifen und
bewertent®*®Ratten und Mause werden am meisten bei spezi¢#emaltensuntersuchungen verwendet, wie
z.B. dem Verzweiflungstest, dem Schwanzfixierungistéd dem offenen Feldversuch.

Heutige Tiermodelle fir menschliche psychiatrisZbsténde haben mit den gleichen methodischen
Einschrankungen zu kampfen wie vor 30 Jahren. Beagté*:



Die Aussagekraft von Verallgemeinerungen zwischeezies kann niemals die Zuverlassigkeit von
Untersuchungen innerhalb der gleichen Speziesrélffert. Ein wertvoller Vergleich eines bestimmten
Verhaltens bei zwei verschiedenen Spezies ist uiechdgusser und bis das Verhalten in jeder Spezies
umfassend untersucht wurde.

Diese Hypothese ist Bedingung fir die Existenz (atrfligbarkeit) von Tiermodellen zur akkuraten
Nachahmung von menschlichen psychiatrischen Kratédnen Wirklichkeit haben die meisten psychiathisn
Krankheiten, die in der DSM (internationale stéishe Klassifikation von Krankheiten und dazugedémi
Gesundheitsproblemen von der Weltgesundheitsora@mid oder von der American Psychiatric Associatio
anerkannt sind, keine Entsprechung in Labortigféin.die menschlichen Zustande, bei denen man davon
ausgeht, dass es Entsprechungen im Tiermodell igglen meist beim Mensch und Tier unterschiedlich
auslésende Ursachen zugrunde, was methodischerFibhge die Zuverlassigkeit und Relevanz dieser
Tiermodelle aufwirft:®

Aufgrund der multifaktoriellen Natur von Zustandeie Depression oder Angst und der Mehrdeutigkeiten,
welche psychiatrischen Diagnosen und Therapiergeuesind, ergeben sich bei der Verwendung von
Tiermodellen in der Psychiatrie einzigartige Anfengngen — andere als in anderen medizinischen Fadhe
den meisten Fallen stellen Tiermodelle einen Komisse dar, weil die Ursache und der Mechanismugzdes
untersuchenden menschlichen Zustandes oft nicldt&ntig verstanden. Ausserdem benutzen Forscher ei
relativ einfaches System (Rezeptoraktivierung ediesktivierung) um ein meist wesentlich komplexenad
weniger untersuchtes System (menschliche psyctiatiKrankheiten) abzubilden. Obwohl es Beispiégle f
gemeinsame Wirkungsweisen von Neurotransmitter-Qkadimn bei entwicklungsgenetisch verwandten
Organismen gibt, hat diese Vorgehensweise Einskbriyen, wenn es um die Untersuchung von komplexen
Systg7men wie z.B. das menschliche Zentralnervessygeht® Der Molekularbiologe Marc van Regenmortel
sagte”

Die reduktionistische Methode biologische Systeminiie Einzelteile zu zerlegen war erfolgreich ar d
Erklarung der chemischen Grundlagen zahlreicheer Adizt realisieren viele Biologen, dass diese
Herangehensweise ihre Grenzen erreicht hat. Lepstesse sind extrem komplex und zeigen
aufkommende Eigenschaften, die nicht erklart, néghinal vorhergesagt werden kénnen durch
Erforschung ihrer Einzelteile. Die reduktionistiedilethode — trotz ihres Erfolges in den ersten iage
der Molekularbiologie — unterschétzt die Kompletdziund tibt deshalb einen zunehmend schadlichen
Einfluss auf viele Bereiche der biomedizinischemsebung aus, inklusive Medikamentenentdeckung
und Impfstoffentwicklung.

Tiermodelle wurden im Allgemeinen nicht den strenfasstaben der evidenzbasierten Medizin unterworfe
Wenige systematische Ubersichten oder Metaanalyseden erstellt, um Behandlungsergebnisse bei
Labortieren mit Ergebnissen von klinischen Studienm.: d.h. am Menschen) zu vergleichen. Insgesamt
schnitt das Tiermodell in diesen Ubersichtsarbestm schlecht ab in Bezug auf die Vorhersage von
Ergebnissen beim Mensch&f?

Beispiele fur Tiermodelle in der Psychiatrie

Verzweiflungsverhalterbieses Tiermodell wird Ublicherweise eingesetmtradgliche Antidepressiva
herauszufiltern. Wie auch andere trizyklische Agpicessiva wurde Imipramin untersucht mit dem fatere
Schwimmtest nach Porsolt. In diesem Test wird das (Eine Ratte oder Maus) in ein Gefass mit ka@asser
gesetzt und gezwungen bis zur Erschdpfung zu scmegimdann wird es kurz aus dem Wasser genommen.
Dann wird die Prozedur wiederholt bis das Tier 8tslium der Hilflosigkeit erreicht hat und aufhut
schwimmen. Obwohl die Zeit durch Antidepressiva lagpramin beeinflusst wird, sind erhebliche
Unterschiede zwischen verschiedenen Rassen béniebiden®

Der forcierte Schwimmtest nach Porsolt wurde ketis weil das Stadium der Hilflosigkeit eher einen
Uberlebenskampf als eine Verzweiflungstat darstBlé erhéhte Bewegungslosigkeit zeigt eine positiv
Verhaltensanpassung, weil das Tier gelernt has dasicht entkommen kann und seine Energieressoiamt
bis es aus dem Wasser genommen wurde. Obwohl tetrighrde, dass der Test Antidepressiva und
Neuroleptika von Anxiolytika unterscheiden kannreen falsch positive Wirkungen (Anm.: scheinbare
Demonstration von einer Wirkung, obwohl gar keiagst) fur etliche andere Préparate berichtet wie z
Stimulantien, Antiepileptika, Anticholinergika, Rebarbital und Opiaté&:*



Akren-Schleckdermatitis bei Hundafon einigen Forschern wird dieses Tiermodellgasignet in der
Untersuchung von Zwangserkrankungen beim Menscasehgri® Allerdings sind die meisten Falle einer
Akren-Schleckdermatitis bei Tieren durch eine zagerliegende Allergie bedingt; wenn das auslésende
Allergen beseitigt wird, bessert sich der ZustdBeim Menschen gehéren Zwangsstérungen zu den
Angststérungen und sind gekennzeichnet durch dritleg&edanken véllig unabhangig von Allergien. Oblwoh
eine Behandlung mit SSRIs sowohl die Akren-Schleckdhtitis bei Tieren als auch Zwangsstérungen beim
Menschen bessert aufgrund ahnlicher Neurotrangrité@ktionen, erlaubt dies nicht den Rickschlu$eime
Homologie zwischen dem Tiermodell und Menschen.iémman und Woodruff sagt€n<Wenn jeder Aspekt im
Tiermodell absolut gleich ist zu den menschlichestanden, ist das Tiermodell homolog.» Offensichtli
erfullt das Zwangserkrankungen-Hundemodell diesétehum nicht. Ausserdem ignoriert das Hundemodal
Existenz von genetischen Komponenten und das Vderesein von Begleiterkrankungen, welchen eine
gewichtige Rolle bei Zwangserkrankungen beim Meerdbeigemessett?®

Transgene Mause und die Untersuchung von angstéteniMenschen und Mause haben ungefahr 97%
Ubereinstimmung in der DNS und ungefahr 24 000 Geoeorperzellé® Aufgrund dieser Tatsachen haben
Forscher ihre Aufmerksamkeit in die Untersuchung verschiedenen Genexpressionsmustern in
genmanipulierten Mausen gerichtet, um Angst zursaotghen im Corticotropin-freisetzenden Hormonsystem
dem Serotoninsystem und dem GABA-Systea die Funktionsweise von Genen in NetzwerkenTiacen
Beispiele fiir komplexe Systeme sind, kdnnen kidinderungen auf der Ebene der Gene weitreichende
Veranderungen fur das Individuum bewirken. Demzygdbt es irrelevant auf beobachtete Ahnlichkeitether
genetischen Ausstattung (inkl. Transgenen) zwis@pazries abzuzielen, denn die Unterschiede wenaiei d
die Inttsgraktion zwischen den wahrend der Evolutjich gebliebenen Genen verursacht, nicht duretGaine
selbst:

Wie Hirst und Kollegeff am Beispiel des Serotonin-Systems zeigten, isheg&hrscheinlich, dass Serotonin
Typ 6 Knockout-Mause (Anm.: durch Genmanipulatiaurden Gene gezielt deaktiviert) nutzlich sein warde
um den Serotonin Typ 6-Rezepor als AngriffspunktMi@dikamente zu demonstrieren aufgrund unerwartete
Speziesunterschiede durch sowohl unterschiedlieiemale Verteilung der Rezeptoren als auch
pharmakologischer Profile. Es ist jetzt offensiiciit] dass kleine Veranderungen in den Aminosauresesen
bei Nagetieren und Menschen zu unerwartet grosseainderungen in der Rezeptorpharmakologie fihran,ka
mit potentiell katastrophalen Auswirkungen fur Medikamentenentwicklung. Was bis zur Studie vorstHir
und Kollegen nicht klar belegt war, ist dass sigzéptoren bei Mausen relevant von den RezeptoiidRabizn
unterscheiden kdnnen.

Bedeutung von nicht-menschlichen Primaten in dgcRatrie- und Neurologie-ForschunBie Verwendung
von nicht-menschlichen Primaten von Harlow und eeiltitarbeiter, um die Auswirkungen vom Entzug der
Mutter zu untersuchen, ist gut dokumentiert. Inséeehen zwischen 1957 und 1963 haben sie Rhesusaffen
Babys von ihren Miittern getrennt und die Auswirkemgon teilweiser oder vollstandiger sozialer I§ota
beobachtet. Einige der Affen wurden bis zu 15 JahEinzelhaft gehalten. Diese Untersuchungen wurde
sowohl aus ethischen wie auch aus methodischend@nikritisiert:®

Eine Depression bei einem Affen zu diagnostiziesgmeitert an dem sonst erfolgreichen Weg psychéite
Diagnosen durch Anwendung der DSM-Kriterien zulstelEs ist nicht méglich, Geflihle der Wertlosigkei
Ubermassige Schuldgefiihle, Unentschlossenheit oddsgedanken durch Beobachtung bei Affen zu
ermitteln®® Harlow’s Schiiler Suomi wurde deshalb auch zuriit&hder 1995 wenn er den Zustand bei Affen
als «etwas Ahnliches zur Depression» und nicht als

«Depression» beschrieb.
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menschlichen Gehirn sind zudem die Einfliisse kelter Entwicklung beriicksichtigt.

Es gibt zahlreiche Unterschiede in der Anatomie Rhgsiologie des zentralen Nervensystems bei Affeh
Menschen, einschliesslich Unterschieden in der dmong von spezialisierten Gebieten innerhalb ddsrée
Die als Area 1 bezeichnete Region des Seh-Hirnsintes Affen 10% der gesamten Grosshirnrinde aeisnb
Menschen hingegen nur 3% und anatomisch vergleietB@ukturen des Seh-Hirns kdnnen bei Affen und
Menschen véllig unterschiedliche Aufgaben haffeber Aufbau und die Physiologie des menschlichehi@e
ist wesentlich komplexer als die des Affen-Gehiigis. Beleg hierfiir ist die benétigte Entwicklungszies
Gehirns bis zur Hauptphase: 136 Tage bei Affen4if@iTage bei MenschéhAndere wesentliche
Unterschiede sind die Anzahl an Verknipfungen einenschlichen Nervenzelle (zwischen 7 000 und 10 00
verglichen mit 2 000 — 6 000 bei Rhesusaffen ueddipression von mind. 91 zwischen Affen und Meesch
verscr%iedenen Genen, die bei einer Vielzahl vorvélerellaktivitaten beteiligt sintl:** Kreiman und sein Team
sagteni’:

Auch wenn der Hippocampus als der am meisten gtgtifiebene Teil des Gehirns (am ahnlichsten
unter SAugetieren) erscheint, gibt es doch zu ksigltigende Unterschiede. Die Verteilung der
Rezeptoren fir Neurotransmitter variiert erhebliglischen Spezies. So gibt es zum Beispiel eine
zuséatzliche diinne Schicht von Kainat-Rezeptordrhrer Dichte im tiefsten Teil des Hippocampus bei
Affen, aber nicht beim Menschen. Die hemmenden GAB&zeptoren sind in hoher Dichte beim
Menschen in der CA1 Hippocampus-Region lokalisigitht jedoch an dieser Stelle beim Affen. Diese
Ergebnisse zeigen betrachtliche Unterschiede imetgonalen und laminaren Verteilung von wichtigen
Signalmolekilen in ansonsten wahrend der Evoluieith gebliebenen Hirnregionen.

Die Aussagekraft des Tiermodells in der Zulassungskikologie

Von der Zulassungsperspektive werden fur psyckiie Medikamente Tierversuche gefordert, um Sigherh
und Wirksamkeit zu belegéf Der Sicherheitsnachweis erfordert Giftigkeitsprigfan an einer Nagetierspezies
(meist Ratten) und einer Nichtnagetierspezies (nh&isde) in Form von Einzeldosisgaben (akute To&iki
wiederholten Gaben und Langzeitgabe des Wirkstaotflgaten. Die akute toxische Dosis (LD50) ist die
mediane todliche Dosis des Wirkstoffes, bei der 5% Tiere sterben. Wiederholte Gaben erfordedemn

Regel Untersuchungen tber 14-28 Tage, wahrendatigdeitgaben bis 90 Tage bei Ratten und bis 12 dona
bei Hunden dauern. Deutliche Schwankungen im Gdiitigprofil eines Wirkstoffes kdnnen auftreten aufyl
Unterschieden zwischen den Spezies in der Aufnaii@eilung, Verstoffwechselung und Ausscheidung.

Fir den Menschen todliche Uberdosen werden vomdganalen Toxizitatszentren zusammengestellt. Dies
sind Erfahrungswerte, die aus Unféllen oder bewuste

Vergiftungen oder Uberdosierungen beim Menschen ) [ ————
e with | o, b el o gpstageede. g

gewonnen wurdeff. Die fir Menschen tédliche Dosis kann
nicht aufgrund der LD50-Werte aus Tierversuchen
vorhergesagt werden (s. Tabelle). Tierversucheisind
Wirklichkeit sehr schlechte Parameter fur Vorheesagber — ~
die Giftigkeit von Medikamenten am MenscHé#? Der e -

Gebrauch von ruckblickenden Zusammenhéngen wird oft === i B - Sl
falschlicherweise mit Vorhersage verwechselt. _ e ;

Eine klassische Untersuchung von Olson und Koll&en .

analysierte die Ubereinstimmung zwischen .

Nebenwirkungen, die beim Menschen gefunden wurdenr =™ _
den Daten, die aus praklinischen Giftigkeitsprufemgn P m b
Tierversuch gewonnen wurden. Ihre Untersuchung brinke - "

betrachtete jedoch nur die Sensitivitat (Anm. —
Empfindlichkeit, Richtig-Positiv-Rate), aber ignertie die mm—
Spezifitat (kennzeichnende Eigenschaft, Richtig-dlieg

Rate), womit die Schlussfolgerungen im hohen Masskevant sind fiir die Vorhersagedebdtt®ie Studie
wurde vielfach zitiert um Tierversuche als geeigaéforhersageinstrument zu rechtfertigen, obwokb@?
klarstellte, dass «diese Untersuchung nicht datr&men hatte, die Vorhersagbarkeit fir menschlietegnisse
anhand von praklinischen experimentellen zu erinitte

In Erganzung zu den Herausforderungen durch Urterde in der Aufnahme, Verteilung, Verstoffwechseglu
und Ausscheidung zwischen Spezies, kdnnen andé&terEa die Ergebnisse von Tierversuchen beeinftusse



Die Laborumgebung ist grundséatzlich stressig férdere. Neben der Kafighaltung, die wenig oderkgamne
bereichernde Umgebung bereitstellt, kénnen scharifeeingriffe zu deutlichen Veranderungen in
physiologischen Werten, die mit Stress zusammerdririgewirken (z.B. Blutkonzentrationen von Cortteosn
oder Zucker, Herzfrequenz und Blutdruék)Vahrend man diese Veranderungen als unbedeutéderbe
normalen Medikamententestungen betrachten kanth sgnsicher von erheblicher Bedeutung, wenn es um
Medikamente speziell gegen Stress und dhnlicheaAdstgeht. Nach Zinberg und Roberféatarf der
Unterschied zwischen der naturlichen Situation ®ifieres und der kiinstlichen Laborumgebung nicht
unterschatzt werden; dies kann wichtige pharmakstbg Effekte verursachen. Einflussfaktoren wiepgpan-
statt Einzelhaltung, Einstreu, Tag-Nacht-Rhythmuod Behandlung durch die Wérter kdnnen einen Einfaud
die Studienresultate hab&°

Evidenzbasierte Psychiatrie

Evidenzbasierte Medizin hat zum Ziel die bestereBritnisse, die nach wissenschaftlichen Gesichtspank
gewonnen wurden, fir die klinische Entscheidunglsfitg heranzuziehen. Klinische Forschung ist diesBaer
Medizin, wahrend biologische Theorien eine notwgadaber wechselnden Uberbau darstéfién einer Zeit
des menschlichen Genoms und fortgeschrittenenimigsiven Untersuchungsmethoden ist es vielleintdex
Zeit die Bedeutung von Tiermodellen in der moderRsychiatrie zu untersuchen. Dies wird umso wigttig
wenn man die Ansicht vertritt, dass die Psychiatigeeinzige medizinische Fachrichtung ist, diesueht eine
konzeptionelle Abstraktion, namlich den menschlicteist, in Ergdnzung zu Organen und physiologische
Vorgéangen zu behandelhObwohl molekulare Psychiatrie einige Einblickedie Mechanismen von
Krankheiten des Geistes liefert, bleiben ausseyehusoziale Faktoren, welche das menschliche Vieral
beeinflussen, von ihnen unberiicksichtfgt.

Einige Forscher rechtfertigen weiterhin den Befi@rinvasive Wahrnehmungsstudien in Tieren (inshdsoe
nicht-menschliche Primaten) da Untersuchungenrazelien Nervenzellen beim Menschen nicht mdglich
sind®***Das ist nicht langer der Fall, das jetzt die Akdiveinzelner Nervenzellen bei Parkinson-Patiemtén
Tiefenhirnstimulation studiert werden kann oderPafienten mit Epilepsie, bei denen Elektroden tenu
werden, um die epileptischen Herde zu identifiziel®ir missen uns mit der Tatsache abfinen, dass di
Detalilliertheit, die in Untersuchungen an Makakdngeerreicht wurde, wahrscheinlich nicht in
Untersuchungen am menschlichen Gehirn erreichteverdrd >

Die gegenwartigen Trends deuten daraufhin, dasgridsestellungen und Behandlungen von psychiatrische
Erkrankungen im 21. Jahrhundert mehr auf einengratezen Ansatz basieren werden unter Berlicksiohtig
der wichtigsten genomischen Fortschritte (z.B. Skaiptom des menschlichen Gehirns; Pharmakogenamik
der Medikamentenentwicklung auf dem Weg zu perssieaier Arznei); nichtinvasive Untersuchungste&keni
kombiniert mit ethischen pharmakologischen Untelnsugen wie z.B. Pharmako-Magnetoenzephalographie

*657 und klinische Beobachtung und andere wichtigedeuf Menschen ausgerichtete Methoden.

Empathie in der Psychiatrie

Es ist dringend notwendig die Rolle von Empathiaerth: Einfihlungsvermogen) in der Wissenschaft
anzuerkennen. Die Beriicksichtigung von Empathievalsentliche Grundlage ist besonders wichtig in der
Psychiatrie und Psychologie als Gegenmittel gegsmaechanistisches Krankheitsbild und die Untetzohg
oder sogar Ignoranz von psychologischen und spltém Bestandteileft.Bisher waren Tierversuchs-Forscher
sehr zuriickhaltend jeglichen Einfluss von Empaithiéire Arbeit einzugestehen aus Angst als
vermenschlichend gebrandmarkt zu werden.

Im Gegensatz dazu haben einige Forscher offen inmalischen Konflikt erklart, dem sie sich bei
Verwendung von nicht-menschlichen Primaten in ilWensuchen konfrontiert sah&hDiese Wissenschaftler
haben gelegentlich die sehr negativen Auswirkurdienh die Trennung von der Familie, Isolation, Lexvgile
in Ergdnzung zu den Schmerzen und Leiden, welché@dgen wahrend der Experimente zugefligt wurden,
bestatigt.

Mehrere Untersuchungen haben aufgezeigt, dass &agken, vor allem Schimpansen, ein Selbstempfind
und Selbstbewusstsein hali&f° Dies hat einige Wissenschaftler, besonders di@#etisten, dazu veranlasst,
fiir diese besonderen Schutz vor Schmerzen, LeidérEinkerkerung anzuregéhAusserdem deuten
Untersuchungen an anderen Séugetierarten, einsslidie Mausen und Ratten, darauf hin, dass diesefalls

zur Selbstwahrnehmung fahig sind bis sogar hiremefen «menschlichen» Eigenschaften im Zusammgnhan



mit Empathie und Gesellschaftsfrelfdell diese empirischen Belege weisen darauf hissdss notwendig ist
ein Paradigma der «hdchsten Bedenken in der Wiskaftien» anzunehméh.
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Tabelle: Vergleich von LD50-Dosen bei Tiermodellemit letalen Dosen beim Menschen fir ausgewéhlte
Medikamente/Wirkstoffe in mg pro kg Kérpergewicht

LD50 bei |LD50 bei |LD50 bei LD50 bei letale Dosis
Medikament/Wirkstoff | Ratten Mausen |Hunden Affen bei Menschen
Amitryptilin 240-320 | 140-350 25
Amphetamin 55 24
Koffein 192 127 192
Chlorpromazin 142 135
Citalopram 800 1000
Diazepam 352-1200 | 48-700 1000 400 71
Fluoxetin 452 248 >100 >50 25

1470-

Fluvoxamin 2000 20
Isoniazid 160-1250 133 125
Lithium 613 1190
Nikotin 50 3 0.7
Orphenadrin 255 100
Paroxetin 500
Phenobarbital 162 137 85 71
Propranolol 466 320
Sertralin 1400 500 80
Thioridazin 995 385

LD50 bezeichnet die Dosis, bei der 50% der getesteten Tiergruppe stirbt
adaptiert von Ekwall B, Wallum E, Bondesson I. MEIC evaluation of acute systemic
toxicity. ATLA 1998;26:571-616



