Handtering og atferd
hOS Mus

- Alternativer til Igfting i halen

- Maling av stress ved halelgfting
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Bakgrunn

* Tradisjonelt lpftes mus etter halen med
fingrene eller tang

* Forskning de siste 10-15 ar viser at |lgfting i
halen alene representerer en viktig
stressfaktor

* Bade nasjonalt og internasjonalt gkende
antall institusjoner som har endret
handteringsteknikk

* Lgfter med gjenstand (rgr) eller i
handflaten (cupping)
» Viktig del av 3R (forbedring)
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«Raffinerte handteringsmetoder»

Cupping

Mouse handling: Video clips | NC3Rs
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https://www.nc3rs.org.uk/3rs-resources/mouse-handling/mouse-handling-video-clipstunnel-handling-technique-(2.02-mins)

Handtering av mus i dag

Hvordan lgfter dere mus ved forflytting?

- Alltid i halen
- Alltid ved cupping/rgr/annen metode
- Kombinasjon
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Handtering av mus ved OUS
@ +ost 2023

Avgjorelse KPM skal ga over til handtering uten a lgfte i halen

© vir2024

Workshop for KPM ansatte i ulike handteringsmetoder

Sommer-vinter 2024
Informasjon til brukere og gradvis implementering

Januar 2025
Alle KPM ansatte bruker raffinerte handteringsmetoder

2025
Workshops for forskere

Januar 2026

Alle bruker raffinerte handteringsmetoder
Forflytting etter hale er ikke akseptert
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Lager eget videomateriale med eksempler

®
e o @ OSLO UNIVERSITETSSYKEHUS ‘ ‘ \
o



Hva sier forskningen?

» Lgfting etter halen induserer hgye stressnivaer,
som reduseres signifikant ved bruk av rgr eller

cupping
* Uavhengig av muselinje, handler og tid pa dggnet
* Tryggere pa rgret som har ligget i buret

* Positive effekter kan oppnas gjennom normal kort
handtering under rengjgring av bur

* Mus som ikke er Igftet i halen er mindre stresset
og mer handterbare, ogsa etter fiksering og
gjentatt handtering

» Effekten av handtering med tunnel/cupping blir
ikke nullstilt ved fiksering

Brief Communication | Published: 12 September 2010

Taming anxiety in laboratory mice

Jane L Hurs’[E & Rebecca S West

Optimising reliability of mouse performance in behavioural
testing: the major role of non-aversive handling
Gouveial, Hurst? 2017 Sci Rep

Benefits of tunnel handling persist after repeated

restraint, injection and anaesthesia

Lindsay J. Henderson!, Bridgette Dani2, Esme M N Serrano? et al.
2020 Sci Rep

Improving the practicality of using non-aversive
handling methods to reduce background stress and
anxiety in laboratory mice

Kelly Gouveia & Jane L. Hurst &2
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Hva sier forskningen?

« Handtering i hale gjgr musene mindre interessert Handling method alters the hedonic value of reward in
i belgnning og mer «deprimerte» laboratory mice
° Héndterlng pé\“rker StreSS|ndusert ¢kn|ng | Jasmine M. Clarksonl, Dominic M. Dwyerz, P. A. FI.ECkne“3 et al.
blodglukose, denne pavirkningen er mindre hos 2018 Sci Rep
dyr handtert med cupping Mouse handling limits the impact of stress on metabolic
* Tunnelhandtering av drektige og diegivende mus endpoints
. ; 1 2 ; 3
gir bedre avlsresultater / flere avvente unger Srlparna Ghosal ,Amanda Nunley <, Parinaz Mahbod~- et al. 2015
Physiology & Behavior
* Gjentatt handtering med tunnel gjgr musene Effects of non-aversive versus tail-lift handling on
mindre engstelige i de fleste atferdsforsgk, men breeding productivity in a C57BL/6J mouse colony
ke all Margaret A Hull!, Penny S. Reynolds 2, Elizabeth A Nunamaker3
IKKe alle

2022 PLoS ONE

* Raffinerte handtermgsmetOder mer tidkrevende Effects of repetitive gentle handling of male C57BL/6NCrl

enn ha|e|¢ftlng mice on comparative behavioural test results
Hiroshi Ueno?, Yu Takahashi?, Shunsuke Suemitsu3 et al. 2020
Sci Rep

Assessment of Mouse Handling Techniques During
Cage Changing

Carolyn M Doerning 1 Sarah E Thurston 2, Jason S Villano 3, Carian L Kaska 2, Tracy D Vozheiko 4,
Scott A Soleimanpour 4, Jennifer L Lofgren 2
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Tidsbruk vs. Dyrevelferd

Bedre dyrevelferd

¥

Bedre forskning

Tidsbruk
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Diskusjon: Tar det mer tid?

Merker man forskjell i tidsbruk?
Hvilke konsekvenser har evnt gkt tidsbruk?

Hva sier brukerne?

Positive / negative erfaringer?
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Atferdsstudier pa mus

* Vanlig brukte metoder

* Interaksjonstid med handterers hand

e Vannlating og avfgring under handtering
e Lyst til & utforske

* Open field test

* Elevated plus maze

Utfordringer:
* Sjeldent mer enn én mus om gangen
* Tidkrevende (observasjonstid)
 Rom for subjektiv tolkning av resultater
* Foregar i dagslys/pa dagtid
* Hva er det vi maler? Frykt? Stress? Akutt/kronisk?

wo 0ot

o

Elelvated plus maze

e OSLO UNIVERSITETSSYKEHUS ‘ (‘



Atferd hos mus (ved handtering)

* Ser man noen atferdsendring?
* Hos mgdre med unger

e Avl

* | forspk

* Ved fiksering
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Live Mouse Tracker

Sanntidsanalyse av atferden til en gru?pe av mus
ved bruk av maskinlaering og et dybdefglende kamera
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Live Mouse Tracker — Sharing tracking mouse databases
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https://livemousetracker.org/

Live Mouse Tracker

Egen forskergruppe opprettet varen 2024
«Ethology and welfare in laboratory animals»

Stimuleringsmidler til forsgk i 2024:
«Kvantitativt studie av atferd hos mus ved bruk av
raffinerte handteringsteknikker»

Oppstart er planlagt hgst 2024 ved KPM Ulleval
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Live Mouse Tracker

RIFD-chip subkutant — gir ngyaktig ID
Infrar@dt kamera registrerer bevegelser
Inntil 4 mus kan avleses samtidig per enhet
2 enheter
* Mulighet for case/kontrollstudier uten tidsforskyvning
Kan gjgre malinger uforstyrret over tid

* F.eks 24 timer i naturlig dggnsyklus

* Kan sta i LMT som «home cage» over tid
Genererer enorme datasett

e Tolkning av data trolig den stgrste utfordringen
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Eksempel pa bruk av Live Mouse Tracker, 4 chippede mus (hunner)

Fri 11 October(10) 2024 - 13:44:32 - Memory:001242/6116MB
temp:0.0 °C hum:0.0% snd:0.0 light(all):0.0 light(vis):0.0 ]
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Sgker opp samme situasjonen i programvaren LMT — LiveDataPlayer

Plugins

LiveMouseTrackerCalibration

AntennaTuner AntennaReadingTester

Tracker Tracker Calibration

: @ Live Data Player
[ Select database 1

Frame Number: 73668

Event filter :

Previous | l Next

event): event |

eventK: event_2

eventL: event_3

event M: event_ 4

arrow +
event B: 'event 5 s:start

e:end
event N: event 6 \ number

4 J,K,.LLM
0:canc

r:force

DB Unlocked t: 73668 00:40:55.18

[ X 24273 Y 14433 Value 80




Lyset i rommet slas av, og det blir mgrkt:

Live Data Player Live Data Player

Play speed: 1/1

DB Unlocked t: 73673 00:40:55.23
! - X 125.74 Y 101.69 Value 80 - X 253.67 Y 178.22 Value 80

DB Unlocked t: 73700 00:40:56.20

Frame 73673 “Detection — Head detected Rearing” for grann-mus.
Sekundet etter pa vakner gul og lilla mus

Frame 73700 “Detection — Head detected Rearing” for gul og lilla mus.



Sekunder etter lyset er slatt av er alle musene i full aktivitet:

Live Data Player

Play speed: 1/1

DB Unlocked t: 73717 00:40:57.07
I x 30834 Y 22415  Value 80




Videoen viser sporingen av hvordan musene beveger seq:

Fri 11 October(10) 2024 - 13:44:52 - Memory:001253/6116MB
temp:0.0 °C hum:0.0% snd:0.0 light(all):0.0 light(vis):0.0 ]
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| tillegg til video med 30 bilder i sekunder, blir det bygd opp en

B database:
= DB Browser for SQlite - C:\Users\iemf-adm\Documents\LMT-analysis Too\DATA\LMT mgrke 11.10.2024\Experiment UTEN DEKKE 11.10.24.sqlite = X
File Edit View Tools Help
sNew Database % Open Database jWrite Changes zRevert Changes @ Open Project [HSave Project @ Attach Database # Close Database
Database Structure Browse Data Edit Pragmas Execute SQL
5 Create Table o Create Index Modify Table Delete Table EPrint
Name Type Schema
v [ Tables (6)
I ANIMAL CREATE TABLE 'ANIMAL' ( 'ID' INTEGER NOT NULL PRIMARY KEY AUTOINCREMENT, 'RFID' TEXT, 'GENOTYPE' TEXT, 'NAME' TEXT )
I DETECTION CREATE TABLE 'DETECTION' ( 'ID' INTEGER NOT NULL PRIMARY KEY AUTOINCREMENT, 'FRAMENUMBER' INTEGER, 'ANIMALID' INTEGER, 'MASS_X' REAL, 'MASS_Y"
_J EVENT CREATE TABLE 'EVENT' ('ID' INTEGER NOT NULL PRIMARY KEY AUTOINCREMENT,'NAME' TEXT,'DESCRIPTION' TEXT,'STARTFRAME' INTEGER,'ENDFRAME' INTEGER
~I FRAME CREATE TABLE 'FRAME' ('"FRAMENUMBER' INTEGER NOT NULL UNIQUE, TIMESTAMP' INTEGER,'NUMPARTICLE' INTEGER,'PAUSED' INTEGER, TEMPERATURE' REAL,'H
| RFIDEVENT CREATE TABLE 'RFIDEVENT' ( 'ID' INTEGER PRIMARY KEY AUTOINCREMENT, 'RFID' TEXT, 'TIME' INTEGER, 'X' INTEGER, "Y' INTEGER )
1 sqlite_sequence CREATE TABLE sqlite_sequence(name,seq)
v Indices (10)
animallndex CREATE INDEX 'animalIndex' ON 'ANIMAL' ('ID' )
detectionFastLoadXYI... CREATE INDEX 'detectionFastLoadXYIndex' ON 'DETECTION' (‘ANIMALID' ,'FRAMENUMBER' ASC,'MASS_X' ,'MASS_Y")
detectionIndex CREATE INDEX 'detectionIndex' ON 'DETECTION' ('ID' ASC,'FRAMENUMBER' ASC)
detetIdIndex CREATE INDEX 'detetIdIndex' ON 'DETECTION' ('ID' ASC)
detframenumberIndex CREATE INDEX 'detframenumberIndex' ON 'DETECTION' ('FRAMENUMBER' ASC)
eventEndFramelndex CREATE INDEX 'eventEndFramelndex' ON 'EVENT' ('"ENDFRAME' ASC)
eventIndex CREATE INDEX 'eventIndex' ON 'EVENT' ('ID' ASC,'STARTFRAME' ASC,'ENDFRAME' ASC)
eventStartFramelndex CREATE INDEX 'eventStartFramelndex' ON 'EVENT' ('STARTFRAME' ASC)
eventstartendIndex CREATE INDEX 'eventstartendIndex' ON 'EVENT' ('STARTFRAME' ASC,'ENDFRAME' ASC)
indexeventidIndex CREATE INDEX 'indexeventidIndex' ON 'EVENT' ('ID' ASC)
4 Views (0)
LI Triggers (0)

Det kan skrives Python-script, som kjgres i Jupyter Notebook via
Anaconda Navigator for Live Mouse Tracker Analysis.



Plot av TRAJECTORY analyse
Bevegelsesmgnster i LYS, i lgpet av 10 minutter far lyset slukkes:

Trajectory of animals
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(Det er skjulested i 3 av hjgrnene)

Bevegelsesmgnster i MORKE, de neste 10 minutter etter at lyset er slukket:

Trajectory of animals
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Forskergruppe ved KPM OUS:

Ethology and welfare in [aboratory animals

Aktuelt for deg? Ta kontakt!
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