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Geachte

Wij hebben uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven ontvangen
op 27 mei 2016.
Het aanvraagnummer dat wij aan deze aanvraag hebben toegekend is
AVD224002016570. Gebruik dit nummer wanneer u contact met de CCD
opneemt.

Wacht met de uitvoering van uw project
Als wij nog informatie van u nodig hebben dan ontvangt u daarover bericht.
Uw aanvraag is in ieder geval niet compleet als de leges niet zijn
bijgeschreven op de rekening van de CCD. U ontvangt binnen veertig
werkdagen een beslissing op uw aanvraag. Als wij nog informatie van u nodig
hebben, wordt deze termijn opgeschort. In geval van een complexe aanvraag
kan deze termijn met maximaal vijftien werkdagen verlengd worden. U krijgt
bericht als de beslisperiode van uw aanvraag vanwege complexiteit wordt
verlengd. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen
met het project.

Factuur
Bijgaand treft u de factuur aan voor de betaling van de leges. Wij verzoeken u
de leges zo spoedig mogelijk te voldoen, zodat we uw aanvraag in
behandeling kunnen nemen. Is uw betaling niet binnen dertig dagen
ontvangen, dan kan uw aanvraag buiten behandeling worden gesteld. Dit
betekent dat uw aanvraag niet beoordeeld wordt en u uw project niet mag
starten.
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Meer informatie
Heeft u vragen, kijk dan op www.centralecommissiedierproeven.nl. Of neem
telefonisch contact met ons op: 0900 28 000 28 (10 ct/minuut).

Met vriendelijke groet,

Centrale Commissie Dierproeven

Deze brief is automatisch aangemaakt en daarom niet ondertekend.

Bijlagen:
- Gegevens aanvraagformulier
- Factuur
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Gegevens aanvrager
   
Uw gegevens  
Deelnemersnummer NVWA: 22400
Naam instelling of organisatie: Boehringer Ingelheim Animal Health Operations BV (BIAHO)
Naam portefeuillehouder of
diens gemachtigde:
KvK-nummer: 55530133
Straat en huisnummer: J.C. van Houtenlaan 36
Postbus: 36
Postcode en plaats: 1380 AA WEESP
IBAN: NL52DEUT0265175240
Tenaamstelling van het
rekeningnummer:

Boehringer Ingelheim AHO

   
Gegevens verantwoordelijke onderzoeker  
Naam:
Functie:
Afdeling: Animal Investigations Group
Telefoonnummer:
E-mailadres:
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Gegevens gemachtigde  
Naam:
Adres: J.C. van Houtenlaan 36
Postcode en plaats: 1381 CP WEESP
Wilt u een nieuwe machtiging
afgeven?

Ja

Over uw aanvraag
Wat voor aanvraag doet u? [x] Nieuwe aanvraag

[ ] Wijziging op een (verleende) vergunning die negatieve
gevolgen kan hebben voor het dierenwelzijn
[ ] Melding op (verleende) vergunning die geen negatieve
gevolgen kan hebben voor het dierenwelzijn

Over uw project
Geplande startdatum: 1 juni 2016
Geplande einddatum: 1 juni 2021
Titel project: Development of a vaccine against MDV based on a serotype 2

strain virus isolate
Titel niet-technische
samenvatting:

Ontwikkeling vaccin tegen de ziekte van Marek

Naam DEC: DEC BIAHO
Postadres DEC: postbus 36, (1380 AA Weesp)
E-mailadres DEC:

Betaalgegevens  
De leges bedragen: € 1.441,-
De leges voldoet u: na ontvangst van de factuur

Checklist bijlagen  
Verplichte bijlagen: [x] Projectvoorstel

[x] Beschrijving Dierproeven
[x] Niet-technische samenvatting

Overige bijlagen: [x] Melding Machtiging
[x] DEC-advies
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Ondertekening  
Naam:
Functie:
Plaats: Weesp
Datum: 26 mei 2016
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Factuur
Factuurdatum: 30 mei 2016
Vervaldatum: 29 juni 2016
Factuurnummer: 16700570

Omschrijving Bedrag
Betaling leges projectvergunning dierproeven
Betreft aanvraag AVD224002016570

€ 1.441,00

Wij verzoeken u het totaalbedrag vóór de gestelde vervaldatum over te
maken op rekening NL41RBOS 056.999.6317 onder vermelding van het
factuurnummer en aanvraagnummer, ten name van Centrale Commissie
Dierproeven, Postbus 93144, 2509 AC te 's Gravenhage.
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Centrale Commissie  

Dierproeven 
 

Postbus 20401 

2500 EK Den Haag 

www.centralecommissiedierproeven.nl 
 

T 0900-28 000 28 (10 ct /min) 
 

info@zbo-ccd.nl 

 

Onze referentie 

Aanvraagnummer 

AVD224002016570 

Uw referentie 

uw ref 

Bijlagen 

1 

 
Geachte  

 

Op 27 mei 2016 hebben wij uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven 

ontvangen. Het gaat om uw project “Development of a vaccine against MDV based 

on a serotype 2 strain virus isolate” met aanvraagnummer AVD224002016570. In 

uw aanvraag zitten voor ons nog enkele onduidelijkheden. In deze brief leest u 

wat wij nog nodig hebben en wanneer u een beslissing kunt verwachten. 

 

Welke informatie nog nodig 

Wij hebben de volgende informatie van u nodig om uw aanvraag verder te kunnen 

beoordelen: 

 

Niet technische samenvatting 

De Niet technische samenvatting bij uw aanvraag bevat een tikfout onder vraag 

3.5. U kunt binnen veertien dagen een nieuwe Niet technische samenvatting 

sturen. Indien uw aanvraag wordt toegewezen zal de nieuwe Niet technische 

samenvatting op onze website geplaatst worden, of de bij uw aanvraag 

ingestuurde versie indien u geen nieuwe Niet technische samenvatting stuurt.  

U kunt de Niet technische samenvatting aanleveren via NetFTP. Stuurt u het per 

post op, gebruik dan het formulier dat u bij deze brief krijgt. 

 

Onduidelijkheden 

Bijlagen 3.4.4.1, 3.4.4.2 en 3.4.4.3: De titels van deze bijlagen komen niet 

overeen met die genoemd in het projectvoorstel. Om er zeker van te zijn dat wij 

de juiste documenten beoordeling, is het van belang dat u dit consistent maakt. 

 

Bijlagen 3.4.4.1, 3.4.4.2 en 3.4.4.3: Uw project lijkt onvoldoende in 

overeenstemming met de heersende kennis en opvattingen op het gebied van de 

vervanging, vermindering en verfijning (3V) van dierproeven. U wordt verzocht bij 

alle drie de bijlagen dierproeven elk van de 3V’s afzonderlijk te onderbouwen.  

 

Bijlage 3.4.4.1: Gebruikt u dieren van beide geslachten en zo nee, kunt u dit 

onderbouwen?  

 



 
  
 

 

  
 

Datum 

6 juni 2016 

Onze referentie 

Aanvraagnummer 

AVD224002016570 
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Bijlagen 3.4.4.1, 3.4.4.2 en 3.4.4.4: U beschrijft dat een deel van de dieren 

ernstig ongerief zal ondervinden. Waarom is het noodzakelijk de dieren te laten 

zitten totdat ernstig ongerief is opgetreden? Is het voor het beantwoorden van de 

vraagstelling (met name in bijlage 3.4.4.1) niet mogelijk de HEP zodanig te 

beschrijven dat ernstig ongerief niet zal voorkomen? 

 

Wij vragen u deze informatie te verduidelijken. 

 

Leges 

De leges die u verschuldigd bent zijn nog niet door ons ontvangen of de betaling is 

nog niet verwerkt. Uw aanvraag is niet compleet als de leges niet zijn ontvangen. 

 

Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen 

omdat de gegevens onvolledig of onduidelijk zijn. 

 

Opsturen binnen veertien dagen 

Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze 

brief op. U kunt dit aanleveren via NetFTP. Stuurt u het per post op, gebruik dan 

het formulier dat u bij deze brief krijgt. 

 

Wanneer een beslissing 

De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de 

aanvullende informatie hebben ontvangen. Uw aanvraag is in ieder geval niet 

compleet als de leges niet zijn ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw 

aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project. 

 

Meer informatie 

Heeft u vragen, kijk dan op www.centralecommissiedierproeven.nl. Of neem 

telefonisch contact met ons op: 0900 28 000 28 (10 ct/minuut). 

 

 

Met vriendelijke groet, 

 

Centrale Commissie Dierproeven 

 

Deze brief is automatisch aangemaakt en daarom niet ondertekend.  

 

Bijlage: 

- formulier Melding Bijlagen via de post 



 

Melding 
Bijlagen via de post  

 U wilt één of meerdere bijlagen naar ons versturen? Voeg 
altijd deze Melding Bijlagen toe. Wij weten dan welke 

documenten van u zijn en hoeveel documenten u opstuurt. 
 Meer informatie vindt u op 

www.centralecommissiedierproeven.nl 

 Of bel met ons: 0900 28 000 28 (10 ct/min). 

 

  
 

 
 

  

 

 

1 Uw gegevens 
1.1 Vul de gegevens in. 

 
Naam aanvrager        

  Postcode         Huisnummer        

   
1.2 Bij welke aanvraag hoort de 

bijlage?  
Het aanvraagnummer staat 
in de brief of de 
ontvangstbevestiging. 

Aanvraagnummer        

    

2 Bijlagen 
2.1 Welke bijlagen stuurt u 

mee? 
Vul de naam of omschrijving 

van de bijlage in. 

        

         

           

  

3 Ondertekening 
3.1 Onderteken het formulier en 

stuur het met alle bijlagen 
op naar: 
 
Centrale Commissie 

Dierproeven 
Postbus 20401 

2500 EK Den Haag 

Naam        

 Datum     -    - 20   

  Handtekening 
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Betreft: Aanvullende informatie vergunningsaanvraag 

Referentie: AVD224002016570 

Datum: 10-juni-2016 

 

Geachte Centrale Commissie Dierproeven, 

Op 6 juni 2016 heb ik uw brief ontvangen over enkele onduidelijkheden in de projectaanvraag met 

aanvraagnummer AVD224002016570. Hieronder heb ik de aanpassingen en antwoorden op uw vragen en 

opmerkingen samengevat. 

1) De niet-technische-samenvatting bevat een tikfout onder vraag 3.5. 

Antwoord: De tikfout is gecorrigeerd en reeds via de beveiligde website verstuurd;  

2) Bijlagen 3.4.4.1, 3.4.4.2 en 3.4.4.3: De titels van deze bijlagen komen niet overeen met die genoemd in het 

projectvoorstel.  

Antwoord: De titels op de bijlagen zijn aangepast en de bijlagen zijn reeds verstuurd via de beveiligd website;  

3) Bijlagen 3.4.4.1, 3.4.4.2 en 3.4.4.3: Uw project lijkt onvoldoende in overeenstemming met de heersende 

kennis en opvattingen op het gebied van de vervanging, vermindering en verfijning (3V) van dierproeven. U 

wordt verzocht bij alle drie de bijlagen dierproeven elk van de 3V’s afzonderlijk te onderbouwen. 

Antwoord: De volgende passage is toegevoegd aan de bijlage 3.4.4.1, 3.4.4.2, en 3.4.4.3:  

Vervanging: De modellen zijn wettelijk voorgeschreven en staan beschreven in de Europese Pharmacopee. Er 

zijn geen methoden die de voorgestelde dierproeven geheel of gedeeltelijk zouden kunnen vervangen omdat 

het beschreven model vereist is door de Europese Pharmacopee. 

Vermindering: De monografie in de Europese Pharmacopee beschrijft het minimum aantal dieren per groep, en 

diersoort voor. 

Verfijning: Het project is zo opgezet dat de dierproeven zo humaan mogelijk kunnen worden uitgevoerd. Het 

beschreven model is vereist door de Europese Pharmacopee. 

4) Bijlage 3.4.4.1: Gebruikt u dieren van beide geslachten en zo nee, kunt u dit onderbouwen?  

Antwoord: Dieren van beide geslachten worden gebruikt. 

5) Bijlagen 3.4.4.1, 3.4.4.2 en 3.4.4.3: U beschrijft dat een deel van de dieren ernstig ongerief zal ondervinden. 

Waarom is het noodzakelijk de dieren te laten zitten totdat ernstig ongerief is opgetreden? Is het voor het 

beantwoorden van de vraagstelling (met name in bijlage 3.4.4.1) niet mogelijk de HEP zodanig te beschrijven 

dat ernstig ongerief niet zal voorkomen? 

Antwoord: De werkzaamheid en veiligheid van het vaccin wordt volgens wettelijk voorschrift, zoals beschreven 

in de Europese Pharmacopee, getest. Deze monografie beschrijft dat de test valide is wanneer minstens 70% 

van de dieren van een ongevaccineerde groep kippen ziek wordt of komt te overlijden. Het moment van 

optreden van (ernstig) ongerief is daarmee een primaire uitkomstparameter. Het toepassen van pijnbestrijding 

zal de verschijnselen couperen en het humane eindpunt uitstellen. Verder staat duidelijk beschreven dat dieren 

die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig lijden door het niet 

kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden gedurende de studie 

dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een beter humaan eindpunt te komen.  

Ik hoop u hiermee voldoende geïnformeerd te hebben.  

Met vriendelijke groet,  

 

 









                                                                        

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

             1 Algemene gegevens 

 
1.1 Vul uw deelnemernummer 

van de NVWA in. 

 

22400 

  1.2 Vul de naam van de 

instelling of organisatie in. 
BIAHO bv 

    1.3 Vul het volgnummer en het 

type dierproef in.  

 

Gebruik de volgnummers 

van vraag 3.4.4 van het 

format Projectvoorstel. 

Volgnummer  Type dierproef 

  
3.4.4.1 

201604.1 Virulence of MDV serotype 2 vaccine 

candidates 

  

2 Beschrijving dierproeven 

 
A. Experimentele aanpak en primaire uitkomstparameters 

  Beschrijf de keuze van de experimentele aanpak en de primaire uitkomstparameters. 

 De ziekte van Marek is de belangrijkste besmettelijke tumorziekte bij pluimvee met een zeer 

grote economische impact door de kosten door preventieve, en wettelijk verplichte vaccinatie en 

economische schade bij uitbraken. Het doel van deze dierproef is het testen van twee serotype 2 

vaccinkandidaten of het vaccin virus voldoende verzwakt is om veilig te kunnen worden 

toegediend aan kuikens. De veiligheid wordt volgens het voorschrift in de Europese Farmacopee 

getest. Het vaccin virus is veilig wanneer na toediening geen klinische verschijnselen van de 

ziekte van Marek worden gezien of macroscopische leasies bij sectie. 

 Beschrijf de beoogde behandeling van de dieren (inclusief de aard, de frequentie en de duur van de 

behandelingen waaraan de dieren worden blootgesteld) en onderbouw de gekozen aanpak. 

 Volgens Europese Farmacopee 0589 wordt de veiligheid van het vaccinkandidaat getest door 40 

SPF-dieren intramusculair (groep1 en 2 voor twee serotypes) 10x de hoeveelheid virus toe te 

dienen die normaal 1 dosis bevat. Veertig SPF-dieren (groep 3) krijgen een hoeveelheid Marek’s 

Disease virus toegediend zodat minstens 70% van de dieren de ziekte ontwikkelen. Groep 1 en 2 

worden tot 120 dagen na toediening geobserveerd, groep 3 tot 70 dagen na toediening. 

 Geef aan welke overwegingen en statistische methoden worden gebruikt om het aantal benodigde dieren tot 

een minimum te beperken. 

 De Europese Farmacopee schrijft een minimum aantal dieren voor. 

 B. De dieren 

 Benoem de diersoorten, herkomst, geschatte aantallen en levensstadia. Onderbouw deze keuzes. 

 Kip is het doeldier; SPF-dieren voorgeschreven volgens Europese Farmacopee. 

Bijlage 
Beschrijving dierproeven 

 
• Deze bijlage voegt u bij uw projectvoorstel dierproeven. 

• Per type dierproef moet u deze bijlage invullen en  

toevoegen. 

• Meer informatie vindt u op de website 

www.centralecommissiedierproeven.nl. 

• Of neem telefonisch contact op. (0900-2800028). 

 



 

 

120 dieren totaal (3x40); 80 dieren tot 120 dagen leeftijd, en 40 dieren tot 70 dagen leeftijd.  

 C. Hergebruik 

 Is er hergebruik van dieren? 

 X  Nee, ga door met vraag D. 

            Ja >  Geef aan op basis van welke overwegingen hergebruik in dit geval acceptabel wordt 

geacht. 

                 

           Is er in het voorgaande of in het geplande gebruik sprake van (of een risico van) ernstig ongerief? 

  Nee  

            Ja > Geef aan op basis van welke overwegingen hergebruik in dit geval acceptabel wordt geacht. 

                 

 D. Vervanging, vermindering en verfijning 

  Laat zien hoe de toepassing van methoden voor vervanging, vermindering en verfijning zijn meegewogen bij 

het bepalen van de experimentele strategie, de keuze van de dieren en de opzet van de dierproef en welk 

keuzes daarbij zijn gemaakt. 

 Vervanging: De modellen zijn wettelijk voorgeschreven en staan beschreven in de Europese 

Pharmacopee. Er zijn geen methoden die de voorgestelde dierproeven geheel of gedeeltelijk 

zouden kunnen vervangen omdat het beschreven model vereist is door de Europese 

Pharmacopee. 

Vermindering: De monografie in de Europese Pharmacopee beschrijft het minimum aantal dieren 

per groep, en diersoort voor. 

Verfijning: Het project is zo opgezet dat de dierproeven zo humaan mogelijk kunnen worden 

uitgevoerd. Het beschreven model is vereist door de Europese Pharmacopee.  

 Geef aan welke maatregelen zijn genomen om de kans op pijn, lijden of angst bij de dieren en de kans op 

nadelige milieueffecten tot een minimum te beperken. 

 Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Dieren 

die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet 

meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden 

gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een 

beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen in een 

study report. Dieren worden gehuisvest in dierfaciliteit met onder andere een onderdrukregime, 

HEPA gefilterde toe-en afvoer van lucht, desinfectie van afval, en met 

douche/kledingvoorschriften. 

 

Herhaling en duplicering 

 E. Herhaling 

 Geef aan hoe is nagegaan of deze dierproeven niet al eerder zijn uitgevoerd. Indien van toepassing geef aan 

waarom duplicatie noodzakelijk is. 

 De dierproef is nodig voor het testen van de veiligheid van het vaccin virus zoals voorgeschreven 

in de Europese Farmacopee. 

 
Huisvesting en verzorging 

 F. Huisvesting en verzorging 

 Worden de dieren anders dan volgens de eisen in bijlage III van de richtlijn 2010/63/EU gehuisvest en/of 

verzorgd?  

 X  Nee  

            Ja >  Geef, indien dit kan resulteren in nadelige effecten op het dierenwelzijn, aan op welke wijze de 

dieren worden gehuisvest en verzorgd en motiveer de keuze om af te wijken van de eisen in 

bovengenoemde bijlage III. 

           



 

 

      

 G. Plaats waar de dieren worden gehuisvest 

•  Worden de dierproeven geheel of gedeeltelijk uitgevoerd bij een inrichting die niet onder de rechtstreekse 

verantwoordelijkheid van een instellingsvergunninghouder Wod valt? 

 X  Nee > Ga verder met vraag H. 

            Ja > Geef aan wat voor bedrijf of instelling dit betreft. 

                 

 Waarom is hiervoor gekozen en hoe wordt een adequate huisvesting, verzorging en behandeling van de 

dieren gewaarborgd? 

       

 

 Ongeriefinschatting/humane eindpunten 
 

 
H. Pijn en pijnbestrijding 

 Valt te voorzien dat er pijn kan optreden bij de dieren? 

  Nee > Ga verder met vraag I. 

           XJa > Worden in dat geval verdoving, pijnstilling en/of andere pijnverlichtingsmethoden 

toegepast? 

                           X  Nee > Motiveer dan waarom geen pijnverlichtingsmethoden worden toegepast.   

  Niet verenigbaar met de proef en dieren worden geëuthanaseerd wanneer een humaan eindpunt 

is bereikt.  

                    Ja > Geef dan aan welke pijnverlichtingsmethoden worden toegepast en op welke 

wijze wordt verzekerd dat dit op een optimale wijze gebeurt. 

                                     

 
I. Overige aantasting van het welzijn en maatregelen 

 Welke eventuele andere vormen van welzijnsaantasting worden voorzien? 

  Fixatie voor toepassen identificatie door middel van wing-tags; fixatie voor toediening; 
toediening intramusculair op één-dag-leeftijd; challenge-periode met kans op klinische 
symptomen (40 dieren).                                       

 Geef aan wat de mogelijke oorzaken hiervan zijn. 
  Zie boven  
 
Beschrijf welke maatregelen worden genomen om deze schadelijke effecten te voorkomen of waar mogelijk 

te minimaliseren. 
 
   Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Dieren 

die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet 

meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden 

gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een 

beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen in het 

study report.            

                            

 J. Humane eindpunten 

•  Valt te voorzien dat zich bij deze dierproef omstandigheden voordoen waarbij het toepassen van humane 

eindpunten geïndiceerd is om verder lijden van de dieren te voorkomen? 

  Nee > Ga verder met vraag K. 

           X Ja > Geef aan welke criteria hierbij worden gehanteerd. 

            



 

 

  Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. 

Dieren die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal 

gedrag niet meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren 

worden gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo 

tot een beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden 

opgenomen in het study report.     

 Welk percentage van de dieren loopt kans deze criteria te halen? 

 40 dieren (groep 3)  

 
K. Classificatie van ongerief 

 Geef aan hoe in het licht van alle hierboven beschreven negatieve effecten het cumulatief 

ongerief wordt geclassificeerd in termen van ‘terminaal’, ‘licht’, ‘matig’ of  ‘ernstig’ ongerief. 
 Ernstig 40 dieren 
Matig 80 dieren 

 
Einde experiment 

 
L. Wijze van doden 

 Worden de dieren als onderdeel van het experiment of na afloop van het experiment gedood? 

  Nee 

           X Ja > Geef aan waarom het doden van dieren als eindpunt essentieel is voor deze proef. 

 Alle overlevende dieren worden aangeboden voor sectie aan het eind van de proef. 

Wordt er een methode(n) van doden uit bijlage IV van richtlijn 2010/63/EU toegepast? 

                            Nee > Beschrijf de euthanasiemethode en onderbouw de keuze hiervoor. 

                                    

                   X Ja  

  



                                                                        

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

             1 Algemene gegevens 

 
1.1 Vul uw deelnemernummer 

van de NVWA in. 

 

22400 

  1.2 Vul de naam van de 

instelling of organisatie in. 
BIAHO bv 

    1.3 Vul het volgnummer en het 

type dierproef in.  

 

Gebruik de volgnummers 

van vraag 3.4.4 van het 

format Projectvoorstel. 

Volgnummer  Type dierproef 

  
3.4.4.2 

 201604.2 Efficacy of two serotype 2 vaccine 

candidates against v and vv MD challenge 

  

2 Beschrijving dierproeven 

 
A. Experimentele aanpak en primaire uitkomstparameters 

  Beschrijf de keuze van de experimentele aanpak en de primaire uitkomstparameters. 

 Het doel van deze dierproef is het testen van de twee serotype 2 vaccinkandidaten, indien als 

veilig getest in dierproef 3.4.4.1., op de mate van bescherming tegen een virulente en zeer 

virulente MDV. Omdat het HVT vaccin als mono-vaccin eveneens voldoende mate van 

bescherming tegen MDV zou kunnen veroorzaken wordt ook het HVT vaccin in deze dierproef 

getest op werkzaamheid. In deze fase van de ontwikkeling van het combinatie-vaccin is het 

namelijk nagenoeg onmogelijk de twee componenten al te combineren.  

De werkzaamheid wordt volgens het voorschrift in de Europese Farmacopee getest. Het vaccin is 

effectief wanneer na challenge van de gevaccineerde dieren, en challenge ongevaccineerde 

dieren de relatieve werkzaamheid (volgens formule in de EP) meer dan 80% is. 

 Beschrijf de beoogde behandeling van de dieren (inclusief de aard, de frequentie en de duur van de 

behandelingen waaraan de dieren worden blootgesteld) en onderbouw de gekozen aanpak. 

 Volgens Europese Farmacopee 0589 wordt de werkzaamheid van de kandidaten getest door 30 

SPF dieren subcutaan een hoeveelheid virus toe te dienen die normaal 1 dosis bevat. Dertig SPF-

dieren worden niet gevaccineerd. Alle dieren worden maximaal 9 dagen post vaccinatie 

gechallenged met een hoeveelheid virus zodat van de ongevaccineerde groep minstens 70% van 

de dieren ziek wordt of komt te overlijden. Alle dieren worden tot 70 dagen post challenge 

geobserveerd en geëuthanaseerd waarna sectie wordt uitgevoerd en de dieren worden 

beoordeeld op pathologie. 

 

 

 

Bijlage 
Beschrijving dierproeven 

 
• Deze bijlage voegt u bij uw projectvoorstel dierproeven. 

• Per type dierproef moet u deze bijlage invullen en  

toevoegen. 

• Meer informatie vindt u op de website 

www.centralecommissiedierproeven.nl. 

• Of neem telefonisch contact op. (0900-2800028). 

 



 

 

Een overzicht van de verschillende groepen wordt in de volgende tabel weergegeven: 

Groep Vaccin Challenge Aantal dieren 

1 Serotype 2 #1 Virulent MDV 30 

2 Serotype 2 #1 Very virulent MDV 30 

3 Serotype 2 #2 Virulent MDV 30 

4 Serotype 2 #2 Very virulent MDV 30 

5 HVT Virulent MDV 30 

6 HVT Very virulent MDV 30 

7 control Virulent MDV 30 

8 control Very virulent MDV 30 
 

 Geef aan welke overwegingen en statistische methoden worden gebruikt om het aantal benodigde dieren tot 

een minimum te beperken. 

 De aantallen staan voorgeschreven in de Europese Farmacopee. 

 B. De dieren 

 Benoem de diersoorten, herkomst, geschatte aantallen en levensstadia. Onderbouw deze keuzes. 

 Kip is het doeldier; SPF-dieren voorgeschreven volgens Europese Farmacopee.  

240 SPF kippen van 1 tot maximaal 79 dagen leeftijd 
 
C. Hergebruik 

 Is er hergebruik van dieren? 

 X  Nee, ga door met vraag D. 

            Ja >  Geef aan op basis van welke overwegingen hergebruik in dit geval acceptabel wordt 

geacht. 

                 

           Is er in het voorgaande of in het geplande gebruik sprake van (of een risico van) ernstig ongerief? 

  Nee  

            Ja > Geef aan op basis van welke overwegingen hergebruik in dit geval acceptabel wordt geacht. 

                 

 D. Vervanging, vermindering en verfijning 

  Laat zien hoe de toepassing van methoden voor vervanging, vermindering en verfijning zijn meegewogen bij 

het bepalen van de experimentele strategie, de keuze van de dieren en de opzet van de dierproef en welk 

keuzes daarbij zijn gemaakt. 

 Vervanging: De modellen zijn wettelijk voorgeschreven en staan beschreven in de Europese 

Pharmacopee. Er zijn geen methoden die de voorgestelde dierproeven geheel of gedeeltelijk 

zouden kunnen vervangen omdat het beschreven model vereist is door de Europese 

Pharmacopee. 

Vermindering: De monografie in de Europese Pharmacopee beschrijft het minimum aantal dieren 

per groep, en diersoort voor. 

Verfijning: Het project is zo opgezet dat de dierproeven zo humaan mogelijk kunnen worden 

uitgevoerd. Het beschreven model is vereist door de Europese Pharmacopee. 

 Geef aan welke maatregelen zijn genomen om de kans op pijn, lijden of angst bij de dieren en de kans op 

nadelige milieueffecten tot een minimum te beperken. 

 Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Dieren 

die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet 

meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden 

gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een 

beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen in een 

study report. Dieren worden gehuisvest in een dierfaciliteit met onder andere een 

onderdrukregime, HEPA gefilterde toe-en afvoer van lucht, desinfectie van afval, en met 

douche/kledingvoorschriften. 

 



 

 

Herhaling en duplicering 

 E. Herhaling 

 Geef aan hoe is nagegaan of deze dierproeven niet al eerder zijn uitgevoerd. Indien van toepassing geef aan 

waarom duplicatie noodzakelijk is. 

 Geen van de vaccinkandidaten is voor dit doel al getest. 

 
Huisvesting en verzorging 

 F. Huisvesting en verzorging 

 Worden de dieren anders dan volgens de eisen in bijlage III van de richtlijn 2010/63/EU gehuisvest en/of 

verzorgd?  

 X  Nee  

            Ja >  Geef, indien dit kan resulteren in nadelige effecten op het dierenwelzijn, aan op welke wijze de 

dieren worden gehuisvest en verzorgd en motiveer de keuze om af te wijken van de eisen in 

bovengenoemde bijlage III. 

                 

 G. Plaats waar de dieren worden gehuisvest 

•  Worden de dierproeven geheel of gedeeltelijk uitgevoerd bij een inrichting die niet onder de rechtstreekse 

verantwoordelijkheid van een instellingsvergunninghouder Wod valt? 

 X  Nee > Ga verder met vraag H. 

            Ja > Geef aan wat voor bedrijf of instelling dit betreft. 

                 

 Waarom is hiervoor gekozen en hoe wordt een adequate huisvesting, verzorging en behandeling van de 

dieren gewaarborgd? 

       

 

 Ongeriefinschatting/humane eindpunten 

 
 
H. Pijn en pijnbestrijding 

 Valt te voorzien dat er pijn kan optreden bij de dieren? 

  Nee > Ga verder met vraag I. 

           XJa > Worden in dat geval verdoving, pijnstilling en/of andere pijnverlichtingsmethoden 

toegepast? 

                           X  Nee > Motiveer dan waarom geen pijnverlichtingsmethoden worden toegepast.   

  Niet verenigbaar met de proef en dieren worden geëuthanaseerd wanneer een humaan eindpunt 

is bereikt.  

                    Ja > Geef dan aan welke pijnverlichtingsmethoden worden toegepast en op welke 

wijze wordt verzekerd dat dit op een optimale wijze gebeurt. 

                                     

 
I. Overige aantasting van het welzijn en maatregelen 

 Welke eventuele andere vormen van welzijnsaantasting worden voorzien? 

   Fixatie voor toepassen identificatie door middel van wing-tags; fixatie voor toediening vaccin 

subcutaan (160 dieren); toediening challenge-materiaal (240 dieren) intramusculair op 

maximaal negen-dagen-leeftijd; challenge-periode met kans op klinische symptomen (60 

dieren).  

 Geef aan wat de mogelijke oorzaken hiervan zijn. 
 
 Zie boven.  
 



 

 

Beschrijf welke maatregelen worden genomen om deze schadelijke effecten te voorkomen of waar mogelijk 

te minimaliseren. 
 
  Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Dieren 

die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet 

meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden 

gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een 

beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen in het 

study report.                                   

 J. Humane eindpunten 

•  Valt te voorzien dat zich bij deze dierproef omstandigheden voordoen waarbij het toepassen van humane 

eindpunten geïndiceerd is om verder lijden van de dieren te voorkomen? 

  Nee > Ga verder met vraag K. 

           X Ja > Geef aan welke criteria hierbij worden gehanteerd. 

             Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. 

Dieren die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal 

gedrag niet meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren 

worden gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo 

tot een beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden 

opgenomen in het study report.     

 Welk percentage van de dieren loopt kans deze criteria te halen? 

 60 dieren (groep 7 en 8) = 25% 

 
K. Classificatie van ongerief 

 Geef aan hoe in het licht van alle hierboven beschreven negatieve effecten het cumulatief 

ongerief wordt geclassificeerd in termen van ‘terminaal’, ‘licht’, ‘matig’ of  ‘ernstig’ ongerief. 
 Ernstig 60 dieren 

Matig 180 dieren  

 
Einde experiment 

 
L. Wijze van doden 

 Worden de dieren als onderdeel van het experiment of na afloop van het experiment gedood? 

  Nee 

           X Ja > Geef aan waarom het doden van dieren als eindpunt essentieel is voor deze proef. 

 Alle overlevende dieren worden aangeboden voor sectie aan het eind van de proef. 

Wordt er een methode(n) van doden uit bijlage IV van richtlijn 2010/63/EU toegepast? 

                            Nee > Beschrijf de euthanasiemethode en onderbouw de keuze hiervoor. 

                                    

                   X Ja  

  



                                                                        

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

             1 Algemene gegevens 

 
1.1 Vul uw deelnemernummer 

van de NVWA in. 

 

22400 

  1.2 Vul de naam van de 

instelling of organisatie in. 
BIAHO bv 

    1.3 Vul het volgnummer en het 

type dierproef in.  

 

Gebruik de volgnummers 

van vraag 3.4.4 van het 

format Projectvoorstel. 

Volgnummer  Type dierproef 

  
3.4.4.3 

 201604.3 Dose finding study of suitable candidate in 

the very virulent plus challenge model 

  

2 Beschrijving dierproeven 

 
A. Experimentele aanpak en primaire uitkomstparameters 

  Beschrijf de keuze van de experimentele aanpak en de primaire uitkomstparameters. 

 De ziekte van Marek is de belangrijkste besmettelijke tumorziekte bij pluimvee met een zeer 

grote economische impact door de kosten door preventieve, en wettelijk verplichte vaccinatie en 

economische schade bij uitbraken. Het doel van dit experiment is het testen van de meest 

geschikte kandidaat uit 3.4.4.1 en 3.4.4.2 in commerciele dieren (met MDA) bij welke dosering 

het virus nog effectief genoeg is om een immuunrespons te creëren zodat de dieren beschermd 

zijn wanneer ze in aanraking komen met een zeer virulent plus (vv+) veldvirus. De 

werkzaamheid wordt volgens het voorschrift in de Europese Farmacopee getest. Het vaccin is 

effectief wanneer na challenge van de gevaccineerde dieren, en challenge ongevaccineerde 

dieren de relatieve werkzaamheid (volgens formule in de EP) meer of gelijk dan 80% is. 

 Beschrijf de beoogde behandeling van de dieren (inclusief de aard, de frequentie en de duur van de 

behandelingen waaraan de dieren worden blootgesteld) en onderbouw de gekozen aanpak. 

 Volgens Europese Farmacopee 0589 wordt de werkzaamheid getest door 30 commerciele dieren 

subcutaan een hoeveelheid virus toe te dienen die normaal 1 dosis bevat. Dertig SPF-dieren 

worden niet gevaccineerd ter validatie van het model, en ter vergelijking worden 30 

ongevaccineerde commerciele dieren gebruikt om de susceptibiliteit van de dieren vast te 

stellen. Alle dieren worden maximaal 9 dagen post vaccinatie gechallengd met een hoeveelheid 

virus zodat van de ongevaccineerde groep minstens 70% van de dieren ziek wordt of komt te 

overlijden. Alle dieren worden tot 70 dagen post challenge geobserveerd en na 70 dagen 

geëuthanaseerd waarna sectie wordt uitgevoerd en de dieren worden beoordeeld op pathologie. 

 

 

Bijlage 
Beschrijving dierproeven 

 
• Deze bijlage voegt u bij uw projectvoorstel dierproeven. 

• Per type dierproef moet u deze bijlage invullen en  

toevoegen. 

• Meer informatie vindt u op de website 

www.centralecommissiedierproeven.nl. 

• Of neem telefonisch contact op. (0900-2800028). 

 



 

 

 De dosering van het vaccin wordt naar aanleiding van de resultaten van 3.4.4.1 en 3.4.4.2 

bepaald, waarbij de verdunningstappen rondom 103.2 TCID50 zo klein mogelijk zullen worden 

gekozen. Een overzicht van de verschillende groepen wordt in de volgende tabel weergegeven: 

 

Groep Vaccin dosis  dieren Challenge Aantal dieren 

1 Nader te bepalen MDA positief Vv+ 30 

2 Nader te bepalen MDA positief Vv+ 30 

3 Nader te bepalen MDA positief Vv+ 30 

4 Nader te bepalen MDA positief Vv+ 30 

5 Control SPF Vv+ 30 

6 Control MDA positief Vv+ 30 
 

 Geef aan welke overwegingen en statistische methoden worden gebruikt om het aantal benodigde dieren tot 

een minimum te beperken. 

 De aantallen staan voorgeschreven in de Europese Farmacopee. 

 B. De dieren 

 Benoem de diersoorten, herkomst, geschatte aantallen en levensstadia. Onderbouw deze keuzes. 

 Kip is het doeldier; 150 commerciele dieren, bij voorkeur een ras dat genetisch dicht bij de SPF 

dieren ligt, en 30 SPF kippen,  van 1 tot maximaal 79 dagen leeftijd. 
 C. Hergebruik 

 Is er hergebruik van dieren? 

 X  Nee, ga door met vraag D. 

            Ja >  Geef aan op basis van welke overwegingen hergebruik in dit geval acceptabel wordt 

geacht. 

                 

           Is er in het voorgaande of in het geplande gebruik sprake van (of een risico van) ernstig ongerief? 

  Nee  

            Ja > Geef aan op basis van welke overwegingen hergebruik in dit geval acceptabel wordt geacht. 

                 

 D. Vervanging, vermindering en verfijning 

  Laat zien hoe de toepassing van methoden voor vervanging, vermindering en verfijning zijn meegewogen bij 

het bepalen van de experimentele strategie, de keuze van de dieren en de opzet van de dierproef en welk 

keuzes daarbij zijn gemaakt. 

 Vervanging: De modellen zijn wettelijk voorgeschreven en staan beschreven in de Europese 

Pharmacopee. Er zijn geen methoden die de voorgestelde dierproeven geheel of gedeeltelijk 

zouden kunnen vervangen omdat het beschreven model vereist is door de Europese 

Pharmacopee. 

Vermindering: De monografie in de Europese Pharmacopee beschrijft het minimum aantal dieren 

per groep, en diersoort voor. 

Verfijning: Het project is zo opgezet dat de dierproeven zo humaan mogelijk kunnen worden 

uitgevoerd. Het beschreven model is vereist door de Europese Pharmacopee. 

 Geef aan welke maatregelen zijn genomen om de kans op pijn, lijden of angst bij de dieren en de kans op 

nadelige milieueffecten tot een minimum te beperken. 

 Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Dieren 

die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet 

meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden 

gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een 

beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen in een 

study report. Dieren worden gehuisvest in een dierfaciliteit met onder andere een 

onderdrukregime, HEPA gefilterde toe-en afvoer van lucht, desinfectie van afval, en met 

douche/kledingvoorschriften. 

 



 

 

Herhaling en duplicering 

 E. Herhaling 

 Geef aan hoe is nagegaan of deze dierproeven niet al eerder zijn uitgevoerd. Indien van toepassing geef aan 

waarom duplicatie noodzakelijk is. 

 De vaccinkandidaat is voor dit doel nog niet getest. 

 
Huisvesting en verzorging 

 F. Huisvesting en verzorging 

 Worden de dieren anders dan volgens de eisen in bijlage III van de richtlijn 2010/63/EU gehuisvest en/of 

verzorgd?  

 X  Nee  

            Ja >  Geef, indien dit kan resulteren in nadelige effecten op het dierenwelzijn, aan op welke wijze de 

dieren worden gehuisvest en verzorgd en motiveer de keuze om af te wijken van de eisen in 

bovengenoemde bijlage III. 

                 

 G. Plaats waar de dieren worden gehuisvest 

•  Worden de dierproeven geheel of gedeeltelijk uitgevoerd bij een inrichting die niet onder de rechtstreekse 

verantwoordelijkheid van een instellingsvergunninghouder Wod valt? 

 X  Nee > Ga verder met vraag H. 

            Ja > Geef aan wat voor bedrijf of instelling dit betreft. 

                 

 Waarom is hiervoor gekozen en hoe wordt een adequate huisvesting, verzorging en behandeling van de 

dieren gewaarborgd? 

       

 

 Ongeriefinschatting/humane eindpunten 

 
 
H. Pijn en pijnbestrijding 

 Valt te voorzien dat er pijn kan optreden bij de dieren? 

  Nee > Ga verder met vraag I. 

           XJa > Worden in dat geval verdoving, pijnstilling en/of andere pijnverlichtingsmethoden 

toegepast? 

                           X  Nee > Motiveer dan waarom geen pijnverlichtingsmethoden worden toegepast.   

  Niet verenigbaar met de proef en dieren worden geëuthanaseerd wanneer een humaan eindpunt 

is bereikt.  

                    Ja > Geef dan aan welke pijnverlichtingsmethoden worden toegepast en op welke 

wijze wordt verzekerd dat dit op een optimale wijze gebeurt. 

                                     

 
I. Overige aantasting van het welzijn en maatregelen 

 Welke eventuele andere vormen van welzijnsaantasting worden voorzien? 

   Fixatie voor toepassen identificatie door middel van wing-tags; fixatie voor toediening vaccin 

(120 dieren); toediening challenge-materiaal (180 dieren) intramusculair op maximaal negen-

dagen-leeftijd; challenge-periode met kans op klinische symptomen (90 dieren).  

 Geef aan wat de mogelijke oorzaken hiervan zijn. 
 
 Zie boven.  
 
Beschrijf welke maatregelen worden genomen om deze schadelijke effecten te voorkomen of waar mogelijk 



 

 

te minimaliseren. 
 
  Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. Dieren 

die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet 

meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden 

gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een 

beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen in het 

study report.                                   

 J. Humane eindpunten 

•  Valt te voorzien dat zich bij deze dierproef omstandigheden voordoen waarbij het toepassen van humane 

eindpunten geïndiceerd is om verder lijden van de dieren te voorkomen? 

  Nee > Ga verder met vraag K. 

           X Ja > Geef aan welke criteria hierbij worden gehanteerd. 

             Dieren die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze dieren onnodig 

lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen worden geëuthanaseerd. 

Dieren die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na aangepikt te zijn) waardoor normaal 

gedrag niet meer mogelijk is zullen indien onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren 

worden gedurende de studie dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo 

tot een beter humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden 

opgenomen in het study report.     

 Welk percentage van de dieren loopt kans deze criteria te halen? 

 120 dieren (50% groep 1-4, en groep 5 en 6) = 67% 

 
K. Classificatie van ongerief 

 Geef aan hoe in het licht van alle hierboven beschreven negatieve effecten het cumulatief 

ongerief wordt geclassificeerd in termen van ‘terminaal’, ‘licht’, ‘matig’ of  ‘ernstig’ ongerief. 
 Ernstig 120 dieren 

Matig 60 dieren 

 
Einde experiment 

 
L. Wijze van doden 

 Worden de dieren als onderdeel van het experiment of na afloop van het experiment gedood? 

  Nee 

           X Ja > Geef aan waarom het doden van dieren als eindpunt essentieel is voor deze proef. 

 Alle dieren worden aangeboden voor sectie aan het eind van de proef. 

Wordt er een methode(n) van doden uit bijlage IV van richtlijn 2010/63/EU toegepast? 

                            Nee > Beschrijf de euthanasiemethode en onderbouw de keuze hiervoor. 

                                    

                   X Ja  

  

















Inventaris Wob-verzoek W17-18
wordt verstrekt weigeringsgronden

nr. document NTS 2016577 reeds openbaar niet geheel deels 10.1.c 10.2.e 10.2.g 11.1
1 Aanvraagformulier x x x
2 Projectvoorstel x
3 Niet-technische samenvatting oud x
4 Bijlage beschrijving dierproeven 1 x
5 Bijlage beschrijving dierproeven 2 x
6 DEC-advies x x x
7 Ontvangstbevestiging x x x
8 Verzoek en reactie aanvulling I x x x
9 Niet-technische samenvatting nieuw x
10 Verzoek en reactie aanvulling II x x x
11 Verzoek en reactie aanvulling III x x x
12 Advies CCD x x
13 Beschikking en vergunning x x x
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Centrale Commissie
Dierproeven
Postbus 20401
2500 EK Den Haag
centralecommissiedierproeven.nl
0900 28 000 28 (10 ct/min)
info@zbo-ccd.nl

Onze referentie
Aanvraagnummer
AVD224002016577
Bijlagen
2

Geachte

Wij hebben uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven ontvangen
op 30 mei 2016.
Het aanvraagnummer dat wij aan deze aanvraag hebben toegekend is
AVD224002016577. Gebruik dit nummer wanneer u contact met de CCD
opneemt.

Wacht met de uitvoering van uw project
Als wij nog informatie van u nodig hebben dan ontvangt u daarover bericht.
Uw aanvraag is in ieder geval niet compleet als de leges niet zijn
bijgeschreven op de rekening van de CCD. U ontvangt binnen veertig
werkdagen een beslissing op uw aanvraag. Als wij nog informatie van u nodig
hebben, wordt deze termijn opgeschort. In geval van een complexe aanvraag
kan deze termijn met maximaal vijftien werkdagen verlengd worden. U krijgt
bericht als de beslisperiode van uw aanvraag vanwege complexiteit wordt
verlengd. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen
met het project.

Factuur
Bijgaand treft u de factuur aan voor de betaling van de leges. Wij verzoeken u
de leges zo spoedig mogelijk te voldoen, zodat we uw aanvraag in
behandeling kunnen nemen. Is uw betaling niet binnen dertig dagen
ontvangen, dan kan uw aanvraag buiten behandeling worden gesteld. Dit
betekent dat uw aanvraag niet beoordeeld wordt en u uw project niet mag
starten.
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Meer informatie
Heeft u vragen, kijk dan op www.centralecommissiedierproeven.nl. Of neem
telefonisch contact met ons op: 0900 28 000 28 (10 ct/minuut).

Met vriendelijke groet,

Centrale Commissie Dierproeven

Deze brief is automatisch aangemaakt en daarom niet ondertekend.

Bijlagen:
- Gegevens aanvraagformulier
- Factuur
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Gegevens aanvrager
   
Uw gegevens  
Deelnemersnummer NVWA: 22400
Naam instelling of organisatie: Boehringer Ingelheim Animal Health Operations BV (BIAHO)
Naam portefeuillehouder of
diens gemachtigde:
KvK-nummer: 55530133
Postbus: Postbus 36
Postcode en plaats: 1380AA WEESP
IBAN: NL52DEUT0265175240
Tenaamstelling van het
rekeningnummer:

Boehringer Ingelheim AHO

   
Gegevens verantwoordelijke onderzoeker  
Naam:
Functie:
Afdeling: Animal Investigations Group
Telefoonnummer:
E-mailadres:
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Over uw aanvraag
Wat voor aanvraag doet u? [x] Nieuwe aanvraag

[ ] Wijziging op een (verleende) vergunning die negatieve
gevolgen kan hebben voor het dierenwelzijn
[ ] Melding op (verleende) vergunning die geen negatieve
gevolgen kan hebben voor het dierenwelzijn

Over uw project
Geplande startdatum: 1 juni 2016
Geplande einddatum: 1 juni 2021
Titel project: Reduction of the Colonisation of Broilers with Multiresistant

Enterobacteriaceae
Titel niet-technische
samenvatting:

Vermindering van antibiotica-resistente bacterieen in kippen

Naam DEC: DEC BIAHO
Postadres DEC: Postbus 36 (1380AA Weesp)
E-mailadres DEC:

Betaalgegevens  
De leges bedragen: € 1.187,-
De leges voldoet u: na ontvangst van de factuur

Checklist bijlagen  
Verplichte bijlagen: [x] Projectvoorstel

[x] Beschrijving Dierproeven
[x] Niet-technische samenvatting

Overige bijlagen: [x] DEC-advies

Ondertekening  
Naam:
Functie:
Plaats: Weesp
Datum: 30 mei 2016



Boehringer Ingelheim Animal Health Operations BV
(BIAHO)

Postbus Postbus 36
1380 AA WEESP
1380AAPostbus36

> Retouradres Postbus 20401 2500 EK Den Haag

Datum 1 juni 2016
Betreft Factuur aanvraag projectvergunning Dierproeven
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Centrale Commissie
Dierproeven
Postbus 20401
2500 EK Den Haag
centralecommissiedierproeven.nl
0900 28 000 28 (10 ct/min)
info@zbo-ccd.nl

Onze referentie
Aanvraagnummer
AVD224002016577
Bijlagen
2

Factuur
Factuurdatum: 1 juni 2016
Vervaldatum: 1 juli 2016
Factuurnummer: 16700577

Omschrijving Bedrag
Betaling leges projectvergunning dierproeven
Betreft aanvraag AVD224002016577

€ 1.187,00

Wij verzoeken u het totaalbedrag vóór de gestelde vervaldatum over te
maken op rekening NL41RBOS 056.999.6317 onder vermelding van het
factuurnummer en aanvraagnummer, ten name van Centrale Commissie
Dierproeven, Postbus 93144, 2509 AC te 's Gravenhage.
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Van:

Verzonden: maandag 5 september 2016 12:01

Aan: info@zbo-ccd.nl

Onderwerp: RE: Aanvulling AVD224002016577

Bijlagen: 201605 NTS 22400 - Copy.docx

Categorieën: Dossier: 

Geachte Centrale Commissie Dierproeven,  

 

Woensdag 6 juli en dinsdag 12 juli ontving ik het verzoek tot verhelderen van enkele onduidelijkheden in de 

aanvraag voor een projectvergunning met aanvraagnummer AVD224002016577.  

De verschillende vragen zullen hieronder toegelicht worden.  

 

Vraag: In de NTS geeft u bij 3.4 aan dat de kippen zelf niet ziek worden en dat er geen negatieve gevolgen zijn voor 

het welzijn van de proefdieren. Onder 3.5 geeft u aan dat er sprake is van matig ongerief; dit lijkt tegenstrijdig. Kunt 

u de NTS aanpassen waarbij u onder 3.4 aangeeft wat het ongerief van de dieren inhoudt en waar het matig 

ongerief uit voortkomt? 

Antwoord: Het ongerief had moeten worden ingeschaald op licht ongerief en is gecorrigeerd in de twee bijlagen en in 

de NTS (alleen een gecorrigeerde NTS als word document is toegevoegd aan deze email). 

 

Vraag: Bijlage Dierproeven 1 & 2: Kunt u aangeven wat de herkomst van de dieren is? 

Antwoord: De herkomst van de dieren is Ross broilers (hennen en hanen) welke getest zijn op afwezigheid van ESBL’s. 

 

Vraag: U beschrijft onder D het onderdeel Vermindering. Kunt u aangeven hoe u  Vervanging en Verfijning toepast? 

Antwoord: Vervanging: Kippen zijn het doeldier en kunnen voor dit doel niet worden vervangen voor een andere 

diersoort omdat geen alternatief beschikbaar is. Verfijning: De dierproeven worden door gekwalificeerd en kundig 

personeel uitgevoerd. 

 

Vraag: U geeft onder J aan dat er geen sprake is van humane eindpunten. Onder I beschrijft u echter wel de criteria 

wanneer dieren geëuthanaseerd worden. Kunt u de criteria voor humane eindpunten beschrijven en aangeven welk 

percentage van de dieren kans loopt deze criteria te halen? 

Antwoord: Het gebruik van humane eindpunten wordt toegepast wanneer dieren lichamelijk letsel hebben 

opgelopen (bijvoorbeeld door aangepikt te zijn) en niet meer in staat zijn om normaal gedrag (inname van water en 

voer) te vertonen. De kans op het behalen van deze criteria zullen verwaarloosbaar klein zijn omdat de behandeling 

an sich geen invloed zal hebben op het welzijn van de dieren, en de huisvesting goed is afgestemd op de behoefte van 

de dieren.  

 

Vraag: Bijlage Dierproeven 1: U geeft  aan bij onderdeel B 300 dieren nodig te hebben, waarbij u rekening houdt met 

30 dieren voor trial 1 en 2 en 60 dieren voor trial 4, 5 en 6. Onder onderdeel A geeft u echter aan dat u uitgaat van 

30 dieren per groep. Kunt u aangeven waarom u voor trial 4, 5 en 6 uitgaat van 60 dieren? 

Antwoord: Na de eerste twee trials wordt geëvalueerd of het aantal dieren van 30 per groep voldoende zal zijn om 

statistisch relevante data te kunnen verzamelen. Het zou kunnen dat het aantal dieren per groep na de eerste twee 

trials af kan nemen, maar de IvD en de DEC gaf het advies om ook de mogelijkheid in te bouwen om het aantal 

dieren per groep te kunnen vergroten tot maximaal 60 per groep indien dit nodig zou moeten zijn om betrouwbare 

data te verkrijgen. Het aantal van 60 dieren per groep voor trial 4, 5, en 6 is dus het maximaal aantal dieren per 

groep dat zou kunnen worden gebruikt.  

 

Vraag: In aanvulling op bovenstaande vragen, vragen wij u om onderdeel 3.1 Achtergrond van het Projectvoorstel 

uitgebreider te beschrijven. Wij vragen u met name meer uit te werken en aandacht te besteden aan de 

wetenschappelijke stand van zaken in microbiota transplantatie, de vertaalbaarheid van de beschikbare kennis in 
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andere diersoorten naar de kip en hoe dit strategische / experimentele keuzes voor het voorliggende 

projectvoorstel beïnvloed. 

Antwoord: Het projectvoorstel is opgezet omdat de volksgezondheid wordt bedreigd door de toegenomen 

aanwezigheid van antibiotica resistente bacterien in vlees (EFSA journal 2012: 10(6). Scientific opinion on the public 

hazards to be covered by inspection of meat; EFSA journal 2016. The European Union Summary report on 

. Verschillende antimicrobial resistance in zoonotic and indicator bacteria from humans, animals and food in 2014)

papers beschrijven de mogelijkheid tot het reduceren van ESBL’s in kippen door middel van microbiota transplantatie 

(Nuotio et al., Effect of competitive exclusion in reducing the occurence of E. Coli producing ESBL’s in the ceca of 

broiler chickens; Braukmann et al., Combination of competitive exclusion and immunisation with a live Salmonella 

vaccine in newly hatched chickens. Res Vet Science 107 (2016) 34 – 41; Hofacre et al., Effect of a commercial 

competitive exclusion culture on reduction of colonization of an antibiotic resistant pathogenic E. coli in day-old 

broiler chickens. Avian Dis 46: 198 – 202 (2002); Yin et al., Exposure of different bacterial inocula to newborn chicken 

Het doel van dit project is affects gut microbiota development and ileum gene expression. ISME journal (2010). 

daarom het ontwikkelen van een cocktail van bacteriën die kan worden gegeven aan eendagskuikens en fungeert als 

startflora voor het darmstelsel waardoor de kolonisatie van de darmen met ESBL/AmpC-producerende 

enterobacteriën kan worden gereduceerd.De beperkte beschikbare kennis in andere diersoorten is echter moeilijk te 

vertalen naar de kip vanwege het diersoortspecifieke aspect van microbiotische transplantatie zodat bovenstaande 

papers als leidraad hebben gefungeerd voor het opzetten van dit projectvoorstel. 

 

Ik hoop u hiermee voldoende geïnformeerd te hebben.  

 

Met vriendelijke groet,  

 

 

 

From: Info-zbo [mailto:info@zbo-ccd.nl]  
Sent: dinsdag 12 juli 2016 14:40 

To:  

Cc:  
Subject: RE: Aanvulling AVD224002016577 

 
Geachte meneer, mevrouw, 

In aanvulling op onderstaande vragen, vragen wij u om onderdeel 3.1 Achtergrond van het 

Projectvoorstel uitgebreider te beschrijven. Wij vragen u met name meer uit te werken en aandacht te 

besteden aan de wetenschappelijke stand van zaken in microbiota transplantatie, de vertaalbaarheid 

van de beschikbare kennis in andere diersoorten naar de kip en hoe dit strategische / experimentele 

keuzes voor het voorliggende projectvoorstel beïnvloed. 

  

De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij deze en de hieronder 

gevraagde aanvullende informatie hebben ontvangen. 

  
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
  
Met vriendelijke groeten,  

 

  
Centrale Commissie Dierproeven   
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 

Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 

T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 

E: info@zbo-ccd.nl 

  

  
_____________________________________________ 
Van: Info-zbo  

Verzonden: woensdag 6 juli 2016 16:57 

Aan:  
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CC:  

Onderwerp: Aanvulling AVD224002016577 

  

  

Geachte meneer, mevrouw, 

Op 20 mei 2016 hebben wij uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven ontvangen. Het gaat 

om uw project “Reduction of the Colonisation of Broilers with Multiresistant Enterobacteriaceae” met 

aanvraagnummer AVD224002016577. In uw aanvraag zitten voor ons nog enkele onduidelijkheden. 

  

Welke informatie nog nodig 

Wij hebben de volgende informatie van u nodig om uw aanvraag verder te kunnen beoordelen: 

  

In de NTS geeft u bij 3.4 aan dat de kippen zelf niet ziek worden en dat er geen negatieve gevolgen 

zijn voor het welzijn van de proefdieren. Onder 3.5 geeft u aan dat er sprake is van matig ongerief; dit 

lijkt tegenstrijdig. Kunt u de NTS aanpassen waarbij u onder 3.4 aangeeft wat het ongerief van de 

dieren inhoudt en waar het matig ongerief uit voortkomt? 

  

Bijlage Dierproeven 1 & 2: 

Kunt u aangeven wat de herkomst van de dieren is? 

  

U beschrijft onder D het onderdeel Vermindering. Kunt u aangeven hoe u  Vervanging en Verfijning 

toepast? 

  

U geeft onder J aan dat er geen sprake is van humane eindpunten. Onder I beschrijft u echter wel de 

criteria wanneer dieren geëuthanaseerd worden. Kunt u de criteria voor humane eindpunten 

beschrijven en aangeven welk percentage van de dieren kans loopt deze criteria te halen? 

  

Bijlage Dierproeven 1: 

U geeft  aan bij onderdeel B 300 dieren nodig te hebben, waarbij u rekening houdt met 30 dieren voor 

trial 1 en 2 en 60 dieren voor trial 4, 5 en 6. Onder onderdeel A geeft u echter aan dat u uitgaat van 

30 dieren per groep. Kunt u aangeven waarom u voor trial 4, 5 en 6 uitgaat van 60 dieren? 

  

  

Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen omdat de gegevens 

onvolledig of onduidelijk zijn. 

  

Opsturen binnen veertien dagen 

Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze e-mail op. U kunt de 

NTS aanleveren via NetFTP, de overige vragen kunt u per e-mail beantwoorden. Als u de informatie 

voor donderdag 14 juli 2016 aanlevert, kan uw aanvraag de komende vergadering behandeld worden. 

  

Wanneer een beslissing 

De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de aanvullende informatie 

hebben ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project. 

  

  

  

  
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
  
Met vriendelijke groeten,  
Centrale Commissie Dierproeven   
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 

Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 

T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 

E: info@zbo-ccd.nl 
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Van:

Verzonden: dinsdag 25 oktober 2016 15:55

Aan: info@zbo-ccd.nl

Onderwerp: RE: Aanvulling AVD224002016577

Categorieën: Dossier: 

Beste , 
 
Als antwoord op onderstaande vraag kan ik het volgende melden;  
De minimale opleidings- en functie-eisen voor onder andere dierverzorgers, dierenartsen, en studieleiders, 
zijn binnen BIAHO vastgelegd in standaard operating procedures (SOP). Voor alle medewerkers wordt 
daarnaast jaarlijks een development plan opgesteld zodat de kennis op peil blijft. Verder zijn alle mogelijke 
procedures vastgelegd en beschreven in SOPs welke periodiek worden gecontroleerd, en waar nodig 
herzien, en welke herhaaldelijk worden getraind.  
De faciliteit staat onder een GMP en GLP regime wat betekent dat alle systemen jaarlijks worden 
gevalideerd, gekalibreerd en onderhouden.  
Dit alles zorgt voor een goede borging van kennis en ervaring, en werkt mee om de doelstellingen van het 
project te kunnen behalen. 
 
Met vriendelijke groet,  
 

 
 

 

 
 
Boehringer Ingelheim Animal Health  
Global Poultry Vaccine R&D 
C.J. van Houtenlaan 36 
1381 CP Weesp 
The Netherlands 
Telephone: +31 (0) 294 478086 
Mobile:  
e-mail:  
 
This e-mail is confidential and may also be legally priviliged. If you are not the intended recipient please 
reply to sender, delete the e-mail and do not disclose its contents to any person. Any unauthorized review, 
use, disclosure, copying or distribution is strictly prohibited. Boehringer Ingelheim Animal Health 
Operations B.V., Weesp, is registered with the trade register in the Netherlands under No. 55530133, 
Alkmaar. VAT No. NL851752858B01. 
 
 
 
 

From: Info-zbo [mailto:info@zbo-ccd.nl]  
Sent: dinsdag 11 oktober 2016 16:53 
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To:  
Subject: RE: Aanvulling AVD224002016577 
 
Geachte meneer, mevrouw, 
Dank voor uw reactie op onze vragen. In aanvulling daarop hebben wij nog een vraag. 
 
Welke informatie nog nodig 
Uit het DEC-advies volgt dat er binnen uw instelling weinig ervaring is met dit onderwerp en experimentele 
opzet. Hierdoor is een beoordeling op de haalbaarheid van het project moeilijk en daarom stelt de DEC voor om 
na de uitvoer van Dierproef 3.4.4.1 en de eerste twee trials uit 3.4.4.2 te evalueren. 
De CCD is voornemens deze voorwaarde over te nemen, maar wil voor definitieve besluitvorming van u 
vernemen hoe u de kennis, ervaring en faciliteiten heeft geborgd om de doelstellingen van het project te 
behalen.  
Bij voorkeur beschrijft u dit voor het gehele project, maar in elk geval voor Dierproef 3.4.4.1 en de eerste twee 
trials uit 3.4.4.2.  
 
Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen omdat de gegevens onvolledig of 
onduidelijk zijn. 
 
Opsturen binnen veertien dagen 
Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze e-mail op. U kunt de vragen per e-
mail beantwoorden.  
 
Wanneer een beslissing 
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de aanvullende informatie hebben 
ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project. 
 
 

Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
 
Met vriendelijke groeten,  

 
 
Centrale Commissie Dierproeven  
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 

Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 
T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 
E: info@zbo-ccd.nl 
 

Van:
  

Verzonden: maandag 5 september 2016 12:01 
Aan: info@zbo-ccd.nl 
Onderwerp: RE: Aanvulling AVD224002016577 
 
Geachte Centrale Commissie Dierproeven,  
 
Woensdag 6 juli en dinsdag 12 juli ontving ik het verzoek tot verhelderen van enkele onduidelijkheden in de 
aanvraag voor een projectvergunning met aanvraagnummer AVD224002016577.  
De verschillende vragen zullen hieronder toegelicht worden.  
 
Vraag: In de NTS geeft u bij 3.4 aan dat de kippen zelf niet ziek worden en dat er geen negatieve gevolgen 
zijn voor het welzijn van de proefdieren. Onder 3.5 geeft u aan dat er sprake is van matig ongerief; dit lijkt 
tegenstrijdig. Kunt u de NTS aanpassen waarbij u onder 3.4 aangeeft wat het ongerief van de dieren inhoudt 
en waar het matig ongerief uit voortkomt? 
Antwoord: Het ongerief had moeten worden ingeschaald op licht ongerief en is gecorrigeerd in de twee 
bijlagen en in de NTS (alleen een gecorrigeerde NTS als word document is toegevoegd aan deze email). 
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Vraag: Bijlage Dierproeven 1 & 2: Kunt u aangeven wat de herkomst van de dieren is? 
Antwoord: De herkomst van de dieren is Ross broilers (hennen en hanen) welke getest zijn op afwezigheid 
van ESBL’s. 
 
Vraag: U beschrijft onder D het onderdeel Vermindering. Kunt u aangeven hoe u Vervanging en Verfijning 
toepast? 
Antwoord: Vervanging: Kippen zijn het doeldier en kunnen voor dit doel niet worden vervangen voor een 
andere diersoort omdat geen alternatief beschikbaar is. Verfijning: De dierproeven worden door 
gekwalificeerd en kundig personeel uitgevoerd. 
 
Vraag: U geeft onder J aan dat er geen sprake is van humane eindpunten. Onder I beschrijft u echter wel de 
criteria wanneer dieren geëuthanaseerd worden. Kunt u de criteria voor humane eindpunten beschrijven en 
aangeven welk percentage van de dieren kans loopt deze criteria te halen? 
Antwoord: Het gebruik van humane eindpunten wordt toegepast wanneer dieren lichamelijk letsel hebben 
opgelopen (bijvoorbeeld door aangepikt te zijn) en niet meer in staat zijn om normaal gedrag (inname van 
water en voer) te vertonen. De kans op het behalen van deze criteria zullen verwaarloosbaar klein zijn 
omdat de behandeling an sich geen invloed zal hebben op het welzijn van de dieren, en de huisvesting goed 
is afgestemd op de behoefte van de dieren.  
 
Vraag: Bijlage Dierproeven 1: U geeft aan bij onderdeel B 300 dieren nodig te hebben, waarbij u rekening 
houdt met 30 dieren voor trial 1 en 2 en 60 dieren voor trial 4, 5 en 6. Onder onderdeel A geeft u echter aan 
dat u uitgaat van 30 dieren per groep. Kunt u aangeven waarom u voor trial 4, 5 en 6 uitgaat van 60 dieren? 
Antwoord: Na de eerste twee trials wordt geëvalueerd of het aantal dieren van 30 per groep voldoende zal 
zijn om statistisch relevante data te kunnen verzamelen. Het zou kunnen dat het aantal dieren per groep na 
de eerste twee trials af kan nemen, maar de IvD en de DEC gaf het advies om ook de mogelijkheid in te 
bouwen om het aantal dieren per groep te kunnen vergroten tot maximaal 60 per groep indien dit nodig zou 
moeten zijn om betrouwbare data te verkrijgen. Het aantal van 60 dieren per groep voor trial 4, 5, en 6 is 
dus het maximaal aantal dieren per groep dat zou kunnen worden gebruikt.  
 
Vraag: In aanvulling op bovenstaande vragen, vragen wij u om onderdeel 3.1 Achtergrond van het 
Projectvoorstel uitgebreider te beschrijven. Wij vragen u met name meer uit te werken en aandacht te 
besteden aan de wetenschappelijke stand van zaken in microbiota transplantatie, de vertaalbaarheid van de 
beschikbare kennis in andere diersoorten naar de kip en hoe dit strategische / experimentele keuzes voor het 
voorliggende projectvoorstel beïnvloed. 
Antwoord: Het projectvoorstel is opgezet omdat de volksgezondheid wordt bedreigd door de toegenomen 
aanwezigheid van antibiotica resistente bacterien in vlees (EFSA journal 2012: 10(6). Scientific opinion on 
the public hazards to be covered by inspection of meat; EFSA journal 2016. The European Union Summary 
report on antimicrobial resistance in zoonotic and indicator bacteria from humans, animals and food in 
2014). Verschillende papers beschrijven de mogelijkheid tot het reduceren van ESBL’s in kippen door 
middel van microbiota transplantatie (Nuotio et al., Effect of competitive exclusion in reducing the 
occurence of E. Coli producing ESBL’s in the ceca of broiler chickens; Braukmann et al., Combination of 
competitive exclusion and immunisation with a live Salmonella vaccine in newly hatched chickens. Res Vet 
Science 107 (2016) 34 – 41; Hofacre et al., Effect of a commercial competitive exclusion culture on 
reduction of colonization of an antibiotic resistant pathogenic E. coli in day-old broiler chickens. Avian Dis 
46: 198 – 202 (2002); Yin et al., Exposure of different bacterial inocula to newborn chicken affects gut 
microbiota development and ileum gene expression. ISME journal (2010). Het doel van dit project is 
daarom het ontwikkelen van een cocktail van bacteriën die kan worden gegeven aan eendagskuikens en 
fungeert als startflora voor het darmstelsel waardoor de kolonisatie van de darmen met ESBL/AmpC-
producerende enterobacteriën kan worden gereduceerd.De beperkte beschikbare kennis in andere 
diersoorten is echter moeilijk te vertalen naar de kip vanwege het diersoortspecifieke aspect van 
microbiotische transplantatie zodat bovenstaande papers als leidraad hebben gefungeerd voor het opzetten 
van dit projectvoorstel. 
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Ik hoop u hiermee voldoende geïnformeerd te hebben.  
 
Met vriendelijke groet,  
 

 
 

From: Info-zbo [mailto:info@zbo-ccd.nl]  
Sent: dinsdag 12 juli 2016 14:40 
To:  
Cc:  
Subject: RE: Aanvulling AVD224002016577 
 
Geachte meneer, mevrouw, 
In aanvulling op onderstaande vragen, vragen wij u om onderdeel 3.1 Achtergrond van het Projectvoorstel 
uitgebreider te beschrijven. Wij vragen u met name meer uit te werken en aandacht te besteden aan de 
wetenschappelijke stand van zaken in microbiota transplantatie, de vertaalbaarheid van de beschikbare 
kennis in andere diersoorten naar de kip en hoe dit strategische / experimentele keuzes voor het 
voorliggende projectvoorstel beïnvloed. 
 
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij deze en de hieronder gevraagde 
aanvullende informatie hebben ontvangen. 
 
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
 
Met vriendelijke groeten,  

 
 
Centrale Commissie Dierproeven  
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 
Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 
T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 
E: info@zbo-ccd.nl 
 
 
_____________________________________________ 
Van: Info-zbo  
Verzonden: woensdag 6 juli 2016 16:57 
Aan:  
CC:  
Onderwerp: Aanvulling AVD224002016577 
 
 
Geachte meneer, mevrouw, 
Op 20 mei 2016 hebben wij uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven ontvangen. Het gaat om 
uw project “Reduction of the Colonisation of Broilers with Multiresistant Enterobacteriaceae” met 
aanvraagnummer AVD224002016577. In uw aanvraag zitten voor ons nog enkele onduidelijkheden. 
 
Welke informatie nog nodig 
Wij hebben de volgende informatie van u nodig om uw aanvraag verder te kunnen beoordelen: 
 
In de NTS geeft u bij 3.4 aan dat de kippen zelf niet ziek worden en dat er geen negatieve gevolgen zijn 
voor het welzijn van de proefdieren. Onder 3.5 geeft u aan dat er sprake is van matig ongerief; dit lijkt 
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tegenstrijdig. Kunt u de NTS aanpassen waarbij u onder 3.4 aangeeft wat het ongerief van de dieren inhoudt 
en waar het matig ongerief uit voortkomt? 
 
Bijlage Dierproeven 1 & 2: 
Kunt u aangeven wat de herkomst van de dieren is? 
 
U beschrijft onder D het onderdeel Vermindering. Kunt u aangeven hoe u Vervanging en Verfijning 
toepast? 
 
U geeft onder J aan dat er geen sprake is van humane eindpunten. Onder I beschrijft u echter wel de criteria 
wanneer dieren geëuthanaseerd worden. Kunt u de criteria voor humane eindpunten beschrijven en 
aangeven welk percentage van de dieren kans loopt deze criteria te halen? 
 
Bijlage Dierproeven 1: 
U geeft aan bij onderdeel B 300 dieren nodig te hebben, waarbij u rekening houdt met 30 dieren voor trial 1 
en 2 en 60 dieren voor trial 4, 5 en 6. Onder onderdeel A geeft u echter aan dat u uitgaat van 30 dieren per 
groep. Kunt u aangeven waarom u voor trial 4, 5 en 6 uitgaat van 60 dieren? 
 
 
Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen omdat de gegevens 
onvolledig of onduidelijk zijn. 
 
Opsturen binnen veertien dagen 
Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze e-mail op. U kunt de NTS 
aanleveren via NetFTP, de overige vragen kunt u per e-mail beantwoorden. Als u de informatie voor 
donderdag 14 juli 2016 aanlevert, kan uw aanvraag de komende vergadering behandeld worden. 
 
Wanneer een beslissing 
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de aanvullende informatie 
hebben ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project. 
 
 
 
 
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
 
Met vriendelijke groeten,  
Centrale Commissie Dierproeven  
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 
Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 
T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 
E: info@zbo-ccd.nl 
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Van:

Verzonden: woensdag 26 oktober 2016 15:53

Aan: info@zbo-ccd.nl

Onderwerp: FW: Aanvulling AVD224002016577

Categorieën: Dossier: 

Beste , 
Kennelijk heb ik de vraag anders geinterpreteerd dan dat deze oorspronkelijk was bedoeld. Daarom als 
aanvulling op onderstaande email het volgende;  
Ik geef hiermee aan dat ik op de hoogte ben gesteld van de voorwaarde, en dat ik hier geen bezwaar tegen 
heb. 
Met vriendelijke groet,  

 
 

 
Boehringer Ingelheim Animal Health  
Global Poultry Vaccine R&D 
C.J. van Houtenlaan 36 
1381 CP Weesp 
The Netherlands 
Telephone: +31 (0) 294 478086 
Mobile:  
e-mail:  
This e-mail is confidential and may also be legally priviliged. If you are not the intended recipient please 
reply to sender, delete the e-mail and do not disclose its contents to any person. Any unauthorized review, 
use, disclosure, copying or distribution is strictly prohibited. Boehringer Ingelheim Animal Health 
Operations B.V., Weesp, is registered with the trade register in the Netherlands under No. 55530133, 
Alkmaar. VAT No. NL851752858B01. 

From:   
Sent: dinsdag 25 oktober 2016 15:55 
To: 'Info-zbo' 
Subject: RE: Aanvulling AVD224002016577 
Beste , 
Als antwoord op onderstaande vraag kan ik het volgende melden;  
De minimale opleidings- en functie-eisen voor onder andere dierverzorgers, dierenartsen, en studieleiders, 
zijn binnen BIAHO vastgelegd in standaard operating procedures (SOP). Voor alle medewerkers wordt 
daarnaast jaarlijks een development plan opgesteld zodat de kennis op peil blijft. Verder zijn alle mogelijke 
procedures vastgelegd en beschreven in SOPs welke periodiek worden gecontroleerd, en waar nodig 
herzien, en welke herhaaldelijk worden getraind.  
De faciliteit staat onder een GMP en GLP regime wat betekent dat alle systemen jaarlijks worden 
gevalideerd, gekalibreerd en onderhouden.  
Dit alles zorgt voor een goede borging van kennis en ervaring, en werkt mee om de doelstellingen van het 
project te kunnen behalen. 
Met vriendelijke groet,  
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Boehringer Ingelheim Animal Health  
Global Poultry Vaccine R&D 
C.J. van Houtenlaan 36 
1381 CP Weesp 
The Netherlands 
Telephone: +31 (0) 294 478086 
Mobile:  
e-mail:  
This e-mail is confidential and may also be legally priviliged. If you are not the intended recipient please 
reply to sender, delete the e-mail and do not disclose its contents to any person. Any unauthorized review, 
use, disclosure, copying or distribution is strictly prohibited. Boehringer Ingelheim Animal Health 
Operations B.V., Weesp, is registered with the trade register in the Netherlands under No. 55530133, 
Alkmaar. VAT No. NL851752858B01. 

From: Info-zbo [mailto:info@zbo-ccd.nl]  
Sent: dinsdag 11 oktober 2016 16:53 
To:  
Subject: RE: Aanvulling AVD224002016577 
Geachte meneer, mevrouw, 
Dank voor uw reactie op onze vragen. In aanvulling daarop hebben wij nog een vraag. 
Welke informatie nog nodig 
Uit het DEC-advies volgt dat er binnen uw instelling weinig ervaring is met dit onderwerp en experimentele 
opzet. Hierdoor is een beoordeling op de haalbaarheid van het project moeilijk en daarom stelt de DEC voor om 
na de uitvoer van Dierproef 3.4.4.1 en de eerste twee trials uit 3.4.4.2 te evalueren. 
De CCD is voornemens deze voorwaarde over te nemen, maar wil voor definitieve besluitvorming van u 
vernemen hoe u de kennis, ervaring en faciliteiten heeft geborgd om de doelstellingen van het project te 
behalen.  
Bij voorkeur beschrijft u dit voor het gehele project, maar in elk geval voor Dierproef 3.4.4.1 en de eerste twee 
trials uit 3.4.4.2.  
Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen omdat de gegevens onvolledig of 
onduidelijk zijn. 
Opsturen binnen veertien dagen 
Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze e-mail op. U kunt de vragen per e-
mail beantwoorden.  
Wanneer een beslissing 
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de aanvullende informatie hebben 
ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project. 
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
Met vriendelijke groeten,  

 
Centrale Commissie Dierproeven  
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 

Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 
T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 
E: info@zbo-ccd.nl 

Van: 
  

Verzonden: maandag 5 september 2016 12:01 
Aan: info@zbo-ccd.nl 
Onderwerp: RE: Aanvulling AVD224002016577 
Geachte Centrale Commissie Dierproeven,  
Woensdag 6 juli en dinsdag 12 juli ontving ik het verzoek tot verhelderen van enkele onduidelijkheden in de 
aanvraag voor een projectvergunning met aanvraagnummer AVD224002016577.  
De verschillende vragen zullen hieronder toegelicht worden.  
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Vraag: In de NTS geeft u bij 3.4 aan dat de kippen zelf niet ziek worden en dat er geen negatieve gevolgen 
zijn voor het welzijn van de proefdieren. Onder 3.5 geeft u aan dat er sprake is van matig ongerief; dit lijkt 
tegenstrijdig. Kunt u de NTS aanpassen waarbij u onder 3.4 aangeeft wat het ongerief van de dieren inhoudt 
en waar het matig ongerief uit voortkomt? 
Antwoord: Het ongerief had moeten worden ingeschaald op licht ongerief en is gecorrigeerd in de twee 
bijlagen en in de NTS (alleen een gecorrigeerde NTS als word document is toegevoegd aan deze email). 
Vraag: Bijlage Dierproeven 1 & 2: Kunt u aangeven wat de herkomst van de dieren is? 
Antwoord: De herkomst van de dieren is Ross broilers (hennen en hanen) welke getest zijn op afwezigheid 
van ESBL’s. 
Vraag: U beschrijft onder D het onderdeel Vermindering. Kunt u aangeven hoe u Vervanging en Verfijning 
toepast? 
Antwoord: Vervanging: Kippen zijn het doeldier en kunnen voor dit doel niet worden vervangen voor een 
andere diersoort omdat geen alternatief beschikbaar is. Verfijning: De dierproeven worden door 
gekwalificeerd en kundig personeel uitgevoerd. 
Vraag: U geeft onder J aan dat er geen sprake is van humane eindpunten. Onder I beschrijft u echter wel de 
criteria wanneer dieren geëuthanaseerd worden. Kunt u de criteria voor humane eindpunten beschrijven en 
aangeven welk percentage van de dieren kans loopt deze criteria te halen? 
Antwoord: Het gebruik van humane eindpunten wordt toegepast wanneer dieren lichamelijk letsel hebben 
opgelopen (bijvoorbeeld door aangepikt te zijn) en niet meer in staat zijn om normaal gedrag (inname van 
water en voer) te vertonen. De kans op het behalen van deze criteria zullen verwaarloosbaar klein zijn 
omdat de behandeling an sich geen invloed zal hebben op het welzijn van de dieren, en de huisvesting goed 
is afgestemd op de behoefte van de dieren.  
Vraag: Bijlage Dierproeven 1: U geeft aan bij onderdeel B 300 dieren nodig te hebben, waarbij u rekening 
houdt met 30 dieren voor trial 1 en 2 en 60 dieren voor trial 4, 5 en 6. Onder onderdeel A geeft u echter aan 
dat u uitgaat van 30 dieren per groep. Kunt u aangeven waarom u voor trial 4, 5 en 6 uitgaat van 60 dieren? 
Antwoord: Na de eerste twee trials wordt geëvalueerd of het aantal dieren van 30 per groep voldoende zal 
zijn om statistisch relevante data te kunnen verzamelen. Het zou kunnen dat het aantal dieren per groep na 
de eerste twee trials af kan nemen, maar de IvD en de DEC gaf het advies om ook de mogelijkheid in te 
bouwen om het aantal dieren per groep te kunnen vergroten tot maximaal 60 per groep indien dit nodig zou 
moeten zijn om betrouwbare data te verkrijgen. Het aantal van 60 dieren per groep voor trial 4, 5, en 6 is 
dus het maximaal aantal dieren per groep dat zou kunnen worden gebruikt.  
Vraag: In aanvulling op bovenstaande vragen, vragen wij u om onderdeel 3.1 Achtergrond van het 
Projectvoorstel uitgebreider te beschrijven. Wij vragen u met name meer uit te werken en aandacht te 
besteden aan de wetenschappelijke stand van zaken in microbiota transplantatie, de vertaalbaarheid van de 
beschikbare kennis in andere diersoorten naar de kip en hoe dit strategische / experimentele keuzes voor het 
voorliggende projectvoorstel beïnvloed. 
Antwoord: Het projectvoorstel is opgezet omdat de volksgezondheid wordt bedreigd door de toegenomen 
aanwezigheid van antibiotica resistente bacterien in vlees (EFSA journal 2012: 10(6). Scientific opinion on 
the public hazards to be covered by inspection of meat; EFSA journal 2016. The European Union Summary 
report on antimicrobial resistance in zoonotic and indicator bacteria from humans, animals and food in 
2014). Verschillende papers beschrijven de mogelijkheid tot het reduceren van ESBL’s in kippen door 
middel van microbiota transplantatie (Nuotio et al., Effect of competitive exclusion in reducing the 
occurence of E. Coli producing ESBL’s in the ceca of broiler chickens; Braukmann et al., Combination of 
competitive exclusion and immunisation with a live Salmonella vaccine in newly hatched chickens. Res Vet 
Science 107 (2016) 34 – 41; Hofacre et al., Effect of a commercial competitive exclusion culture on 
reduction of colonization of an antibiotic resistant pathogenic E. coli in day-old broiler chickens. Avian Dis 
46: 198 – 202 (2002); Yin et al., Exposure of different bacterial inocula to newborn chicken affects gut 
microbiota development and ileum gene expression. ISME journal (2010). Het doel van dit project is 
daarom het ontwikkelen van een cocktail van bacteriën die kan worden gegeven aan eendagskuikens en 
fungeert als startflora voor het darmstelsel waardoor de kolonisatie van de darmen met ESBL/AmpC-
producerende enterobacteriën kan worden gereduceerd.De beperkte beschikbare kennis in andere 
diersoorten is echter moeilijk te vertalen naar de kip vanwege het diersoortspecifieke aspect van 
microbiotische transplantatie zodat bovenstaande papers als leidraad hebben gefungeerd voor het opzetten 
van dit projectvoorstel. 
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Ik hoop u hiermee voldoende geïnformeerd te hebben.  
Met vriendelijke groet,  

 

From: Info-zbo [mailto:info@zbo-ccd.nl]  
Sent: dinsdag 12 juli 2016 14:40 
To:  
Cc:  
Subject: RE: Aanvulling AVD224002016577 
Geachte meneer, mevrouw, 
In aanvulling op onderstaande vragen, vragen wij u om onderdeel 3.1 Achtergrond van het Projectvoorstel 
uitgebreider te beschrijven. Wij vragen u met name meer uit te werken en aandacht te besteden aan de 
wetenschappelijke stand van zaken in microbiota transplantatie, de vertaalbaarheid van de beschikbare 
kennis in andere diersoorten naar de kip en hoe dit strategische / experimentele keuzes voor het 
voorliggende projectvoorstel beïnvloed. 
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij deze en de hieronder gevraagde 
aanvullende informatie hebben ontvangen. 
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
Met vriendelijke groeten,  

 
Centrale Commissie Dierproeven  
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 
Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 
T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 
E: info@zbo-ccd.nl 
_____________________________________________ 
Van: Info-zbo  
Verzonden: woensdag 6 juli 2016 16:57 
Aan:  
CC:  
Onderwerp: Aanvulling AVD224002016577 
Geachte meneer, mevrouw, 
Op 20 mei 2016 hebben wij uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven ontvangen. Het gaat om 
uw project “Reduction of the Colonisation of Broilers with Multiresistant Enterobacteriaceae” met 
aanvraagnummer AVD224002016577. In uw aanvraag zitten voor ons nog enkele onduidelijkheden. 
Welke informatie nog nodig 
Wij hebben de volgende informatie van u nodig om uw aanvraag verder te kunnen beoordelen: 
In de NTS geeft u bij 3.4 aan dat de kippen zelf niet ziek worden en dat er geen negatieve gevolgen zijn 
voor het welzijn van de proefdieren. Onder 3.5 geeft u aan dat er sprake is van matig ongerief; dit lijkt 
tegenstrijdig. Kunt u de NTS aanpassen waarbij u onder 3.4 aangeeft wat het ongerief van de dieren inhoudt 
en waar het matig ongerief uit voortkomt? 
Bijlage Dierproeven 1 & 2: 
Kunt u aangeven wat de herkomst van de dieren is? 
U beschrijft onder D het onderdeel Vermindering. Kunt u aangeven hoe u Vervanging en Verfijning 
toepast? 
U geeft onder J aan dat er geen sprake is van humane eindpunten. Onder I beschrijft u echter wel de criteria 
wanneer dieren geëuthanaseerd worden. Kunt u de criteria voor humane eindpunten beschrijven en 
aangeven welk percentage van de dieren kans loopt deze criteria te halen? 
Bijlage Dierproeven 1: 
U geeft aan bij onderdeel B 300 dieren nodig te hebben, waarbij u rekening houdt met 30 dieren voor trial 1 
en 2 en 60 dieren voor trial 4, 5 en 6. Onder onderdeel A geeft u echter aan dat u uitgaat van 30 dieren per 
groep. Kunt u aangeven waarom u voor trial 4, 5 en 6 uitgaat van 60 dieren? 
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Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen omdat de gegevens 
onvolledig of onduidelijk zijn. 
Opsturen binnen veertien dagen 
Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze e-mail op. U kunt de NTS 
aanleveren via NetFTP, de overige vragen kunt u per e-mail beantwoorden. Als u de informatie voor 
donderdag 14 juli 2016 aanlevert, kan uw aanvraag de komende vergadering behandeld worden. 
Wanneer een beslissing 
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de aanvullende informatie 
hebben ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project. 
Als er nog vragen zijn, dan hoor ik dat graag.  
Met vriendelijke groeten,  
Centrale Commissie Dierproeven  
www.centralecommissiedierproeven.nl 
........................................................................ 
Postbus 20401 | 2500 EK | Den Haag 
........................................................................ 
T: 0900 – 28 000 28 (10 ct/min) 
E: info@zbo-ccd.nl 



PironS
Tekstvak
13













Inventaris Wob-verzoek W17-18
wordt verstrekt weigeringsgronden

nr. document NTS 2016646 reeds openbaar niet geheel deels 10.1.c 10.2.e 10.2.g 11.1
1 Aanvraagformulier x x x
2 Projectvoorstel x
3 Niet-technische samenvatting oud x
4 Bijlage beschrijving dierproeven x
5 DEC-advies x x x
6 Ontvangstbevestiging x x x
7 Verzoek aanvulling aanvraag x x x
8 Reactie verzoek aanvulling x x x
9 Niet-technische samenvatting nieuw x
10 Advies CCD x x
11 Beschikking en vergunning x x x
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Boehringer Ingelheim Animal Health Operations BV

J.C. van Houtenlaan 36
1381 CP WEESP
1381CP36

> Retouradres Postbus 20401 2500 EK Den Haag

Datum 15 augustus 2016
Betreft Ontvangstbevestiging aanvraag projectvergunning Dierproeven

Pagina 1 van 2

Centrale Commissie
Dierproeven
Postbus 20401
2500 EK Den Haag
centralecommissiedierproeven.nl
0900 28 000 28 (10 ct/min)
info@zbo-ccd.nl

Onze referentie
Aanvraagnummer
AVD224002016646
Bijlagen
2

Geachte

Wij hebben uw aanvraag voor een projectvergunning dierproeven ontvangen
op 12 augustus 2016.
Het aanvraagnummer dat wij aan deze aanvraag hebben toegekend is
AVD224002016646. Gebruik dit nummer wanneer u contact met de CCD
opneemt.

Wacht met de uitvoering van uw project
Als wij nog informatie van u nodig hebben dan ontvangt u daarover bericht.
Uw aanvraag is in ieder geval niet compleet als de leges niet zijn
bijgeschreven op de rekening van de CCD. U ontvangt binnen veertig
werkdagen een beslissing op uw aanvraag. Als wij nog informatie van u nodig
hebben, wordt deze termijn opgeschort. In geval van een complexe aanvraag
kan deze termijn met maximaal vijftien werkdagen verlengd worden. U krijgt
bericht als de beslisperiode van uw aanvraag vanwege complexiteit wordt
verlengd. Als u goedkeuring krijgt op uw aanvraag, kunt u daarna beginnen
met het project.

Factuur
Bijgaand treft u de factuur aan voor de betaling van de leges. Wij verzoeken u
de leges zo spoedig mogelijk te voldoen, zodat we uw aanvraag in
behandeling kunnen nemen. Is uw betaling niet binnen dertig dagen
ontvangen, dan kan uw aanvraag buiten behandeling worden gesteld. Dit
betekent dat uw aanvraag niet beoordeeld wordt en u uw project niet mag
starten.
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Meer informatie
Heeft u vragen, kijk dan op www.centralecommissiedierproeven.nl. Of neem
telefonisch contact met ons op: 0900 28 000 28 (10 ct/minuut).

Met vriendelijke groet,

Centrale Commissie Dierproeven

Deze brief is automatisch aangemaakt en daarom niet ondertekend.

Bijlagen:
- Gegevens aanvraagformulier
- Factuur
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Gegevens aanvrager
   
Uw gegevens  
Deelnemersnummer NVWA: 22400
Naam instelling of organisatie: Boehringer Ingelheim Animal Health Operations BV
Naam portefeuillehouder of
diens gemachtigde:
KvK-nummer: 55530133
Straat en huisnummer: J.C. van Houtenlaan 36
Postbus: 36
Postcode en plaats: 1380 AA WEESP
IBAN: NL52DEUT0265175240
Tenaamstelling van het
rekeningnummer:

Boehringer Ingelheim AHO

   
Gegevens verantwoordelijke onderzoeker  
Naam:
Functie:
Afdeling: Animal Investigations Group
Telefoonnummer:
E-mailadres:
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Gegevens gemachtigde  
KvK-nummer: 55530133
Naam:
Adres: J.C. van Houtenlaan 36
Postcode en plaats: 1381 CP WEESP
Wilt u een nieuwe machtiging
afgeven?

Ja

Over uw aanvraag
Wat voor aanvraag doet u? [x] Nieuwe aanvraag

[ ] Wijziging op een (verleende) vergunning die negatieve
gevolgen kan hebben voor het dierenwelzijn
[ ] Melding op (verleende) vergunning die geen negatieve
gevolgen kan hebben voor het dierenwelzijn

Over uw project
Geplande startdatum: 1 september 2016
Geplande einddatum: 1 september 2021
Titel project: Titration of IBDV virus stocks for challenge studies
Titel niet-technische
samenvatting:

Ontwikkeling van challenge modellen voor het testen van
vaccins tegen de ziekte van Gumboro

Naam DEC: DEC BIAHO
Postadres DEC: postbus 36, (1380 AA Weesp)
E-mailadres DEC:

Betaalgegevens  
De leges bedragen: € 935,-
De leges voldoet u: na ontvangst van de factuur

Checklist bijlagen  
Verplichte bijlagen: [x] Projectvoorstel

[x] Beschrijving Dierproeven
[x] Niet-technische samenvatting

Overige bijlagen: [x] Melding Machtiging
[x] DEC-advies
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Ondertekening  
Naam:
Functie:
Plaats: Weesp
Datum: 12 augustus 2016



Boehringer Ingelheim Animal Health Operations BV

J.C. van Houtenlaan 36
1381 CP WEESP
1381CP36

> Retouradres Postbus 20401 2500 EK Den Haag

Datum 15 augustus 2016
Betreft Factuur aanvraag projectvergunning Dierproeven
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Centrale Commissie
Dierproeven
Postbus 20401
2500 EK Den Haag
centralecommissiedierproeven.nl
0900 28 000 28 (10 ct/min)
info@zbo-ccd.nl

Onze referentie
Aanvraagnummer
AVD224002016646
Bijlagen
2

Factuur
Factuurdatum: 15 augustus 2016
Vervaldatum: 14 september 2016
Factuurnummer: 16700646

Omschrijving Bedrag
Betaling leges projectvergunning dierproeven
Betreft aanvraag AVD224002016646

€ 935,00

Wij verzoeken u het totaalbedrag vóór de gestelde vervaldatum over te
maken op rekening NL41RBOS 056.999.6317 onder vermelding van het
factuurnummer en aanvraagnummer, ten name van Centrale Commissie
Dierproeven, Postbus 93144, 2509 AC te 's Gravenhage.
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Centrale Commissie
Dierproeven
Postbus 20401
2500 EK Den Haag
centralecommissiedierproeven.nl
0900 28 000 28 (10 ct/min)
info@zbo-ccd.nl

Onze referentie
Aanvraagnummer
AVD224002016646

Geachte

Op 12 augustus 2016 hebben wij uw aanvraag voor een projectvergunning
dierproeven ontvangen. Het gaat om uw project "Titration of IBDV virus
stocks for challenge studies" met aanvraagnummer AVD224002016646. In uw
aanvraag zitten voor ons nog enkele onduidelijkheden. In deze brief leest u
wat wij nog nodig hebben en wanneer u een beslissing kunt verwachten.

Welke informatie nog nodig
Wij hebben de volgende informatie van u nodig om uw aanvraag verder te
kunnen beoordelen:
Kunt u voor de Bijlage Dierproeven de 3V's beter beschrijven? U beschrijft wel
waarom dit aantal dieren nodig is, maar kunt u ook Vervanging en Verfijning
beschrijven? U mag deze gegevens aanleveren per e-mail.
   

Kunt u in de NTS de term 'bursal lesion score' wijzigen of uitleggen? Deze
term is bij een leek niet bekend. Een nieuwe NTS kunt u aanleveren per
NetFTP of per post.
Zonder deze aanvullende informatie kan de beslissing nadelig voor u uitvallen
omdat de gegevens onvolledig of onduidelijk zijn.

Opsturen binnen veertien dagen
Stuur de ontbrekende informatie binnen veertien dagen na de datum van deze
brief op. U kunt dit aanleveren via NetFTP. Stuurt u het per post op, gebruik
dan het formulier dat u bij deze brief krijgt.
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Wanneer een beslissing
De behandeling van uw aanvraag wordt opgeschort tot het moment dat wij de
aanvullende informatie hebben ontvangen. Als u goedkeuring krijgt op uw
aanvraag, kunt u daarna beginnen met het project.

Meer informatie
Heeft u vragen, kijk dan op www.centralecommissiedierproeven.nl. Of neem
telefonisch contact met ons op: 0900 28 000 28 (10 ct/minuut).

Met vriendelijke groet,

Centrale Commissie Dierproeven



Pagina 1 van 2

Melding bijlagen
U wilt één of meerdere bijlagen naar ons versturen?
Voeg altijd deze Melding Bijlagen toe.
Wij weten dan welke documenten van u zijn en hoeveel
documenten u opstuurt.
Meer informatie vindt u op www.centralecommissiedierproeven.nl
Of bel met ons: 0900 28 000 28 (10 ct/min).

1 Uw Gegevens
   
Naam instelling: Boehringer Ingelheim Animal Health Operations

BV
   
Adres: ....................................................................
   
Postcode en plaats: ....................................................................
   
Aanvraagnummer: AVD224002016646

2 Bijlagen
Welke bijlagen stuurt u mee?
Vink de bijlagen aan of vul de naam of omschrijving in.
   

O Projectvoorstel
   

O Beschrijving Dierproeven
   

O Niet-technische samenvatting
   

O Melding Machtiging
   

O Aanvraagformulier
   
   

O ....................................................................
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O ....................................................................
   
   

O ....................................................................
   
   
   
   
   
   
   
   
   

3 Ondertekening
   
   

Naam: ....................................................................
   
   

Datum: ...... - ...... - ............
   
   
   

Handtekening: ....................................................................
   

Onderteken het formulier en stuur het met alle bijlagen op naar:
Centrale Commissie Dierproeven
Postbus 20401
2500 EK Den Haag



   ABCD 
 

Betreft: Aanvraag vergunning dierproef AVD224002016646 
 
Geachte heer/mevrouw der CCD,  
 
Op 12 augustus j.l. heb ik het project "Titration of IBDV virus 
stocks for challenge studies" met aanvraagnummer AVD224002016646 bij u 
ingediend. Naar aanleiding van deze aanvraag hebt u mij 2 aanvullende vragen
doen toekomen ten behoeve van de beoordeling. In deze brief zal ik trachten 
deze zo volledig mogelijk te beantwoorden. 
 

- De eerste vraag betreft een uitgebreidere beschrijving van de toepassing 
van de 3V’s en dan met name waar het gaat om vervanging en 
verfijning. De vermindering is reeds als volgt beschreven: “De 
Europese Farmacopee schrijft een minimum aantal dieren voor, evenals 
diersoort. Het aantal doses van vier per stam is gekozen omdat beperkt 
informatie over de virulentie van deze stammen beschikbaar is en 
voorkomen moet worden dat de virusstam nogmaals getest moet worden 
met andere doses. De verschillende stammen worden niet tegelijk getest 
in verband met de beschikbare capaciteit, waardoor het aantal 
negatieve dieren niet kan worden gereduceerd.”  
Ten aanzien van de vervanging kan ik het volgende aanvullen: omdat de 
kip het doeldier is,  is deze ook het beste onderzoeksmodel en daardoor 
verdient het niet de voorkeur deze te vervangen. Daarnaast vereist de 
Europese Farmacopee (monograaf 0587), welke wij ten behoeve van 
uiteindelijke registratie dienen te volgen, dat er kippen worden gebruikt. 
Om deze redenen is besloten dat vervanging niet mogelijk is.  
Omtrent de toe te passen verfijning is in de bijlage beschreven: “Dieren 
die ernstige klinische verschijnselen vertonen met als gevolg dat deze 
dieren onnodig lijden door het niet kunnen uitvoeren van normaal gedrag zullen 
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Bladzijde 2 

worden geëuthanaseerd. Dieren die lichamelijk letsel oplopen (bijvoorbeeld na 
aangepikt te zijn) waardoor normaal gedrag niet meer mogelijk is zullen indien 
onbehandelbaar worden geëuthanaseerd. Alle dieren worden gedurende de studie 
dagelijks klinische beoordeeld, of frequenter indien nodig, om zo tot een beter 
humaan eindpunt te komen. Alle inspecties en/of beoordelingen worden opgenomen 
in een study report. Dieren worden gehuisvest in dierfaciliteit met onder andere een 
onderdrukregime, HEPA gefilterde toe-en afvoer van lucht, desinfectie van afval, en 
met douche/kledingvoorschriften.”  
En  
“Fixatie, het plaatsen van de wing-tags en toedienen van de challenge gebeurt door 
zeer ervaren dierverzorgers, wat de pijn en stress van de dieren gedurende deze 
handelingen minimaliseert.”   
Ten aanzien hiervan kan ik aanvullen dat deze, vanwege de aard van de proef (het 
ontwikkelen van een challenge model) niet gericht kan worden op 
anesthesie/analgesie. De Verfijning (het minimaliseren van het ongerief van de 
dieren) zal daarom bestaan uit het verfijnen van de huisvesting, het 
hanteren/behandelen van de dieren en het op het juiste moment toepassen en 
nauwkeurig definiëren van het humane eindpunt. De dieren worden gehuisvest 
volgens richtlijn 2010/63 EU. Daarbij hebben de dieren ad libitum beschikking over 
voer en water en is er een scharrelbak aanwezig. Ter voorkoming van pikkerij kan 
rood licht worden aangezet. Alle handelingen en toedieningen worden uitgevoerd 
door zeer ervaren en vakbekwame dierverzorgers. De dieren worden minstens 
dagelijks klinisch geïnspecteerd of vaker indien nodig en eventueel wordt overlegd 
met de verantwoordelijke dierenarts. Bij lijden van het dier zoals vastgesteld door de 
dierverzorger of dierenarts, of het bereiken van het beschreven humane eindpunt, 
wordt een dier geëuthanseerd. De methode is afhankelijk van de leeftijd (inhalatie-
euthanasie of cervicale dislocatie) maar altijd beschreven in richtlijn 2010/63/EU. 

- De tweede vraag betreft de Niet-Technische Samenvatting. Hierin wordt de term 
“bursal lesion score” gebruikt. De CCD ontvangt een nieuwe versie van de NTS 
waarin deze term is toegelicht, zodat ook dit voor de leek duidelijk is. 

 
 
Hopende u hiermede helderheid te hebben verschaft, 
 
Met vriendelijke groet,  
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