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Comment tout a commencé

L'organisation Britannique Universities Federation for 
Animal Welfare (UFAW) a nommé William (Bill) 
Russell en Juillet 1954 pour :

‘entreprendre des recherches sur l'histoire et les 
progrès de l'introduction des méthodes humaines 
en recherche biologique avec pour idée d'encourager 
la poursuite de nouveaux projets.’

Hubrecht & Carter (2019)

W.M.S. Russell (1925 - 2006)
en.wikipedia.org/wiki/W._M._S._Russell

https://en.wikipedia.org/wiki/W._M._S._Russell
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UFAW a nommé le microbiologiste Rex Burch 
pour aider Russell en allant à la rencontre des 
chercheurs en les questionnant sur :
• Leurs attitudes
• Les techniques qu'ils ont adoptées pour 

améliorer l'aspect humain dans leur travail
• La faisabilité du remplacement de l'utilisation 

des animaux

R.L. Burch (1926 - 1996)
from Stephens (2009)

Leur première tâche était de trouver le moyen 
de réduire l'inhumanité dans les expériences 
animales – qu'importe que ce soit physique ou 
mental

Comment tout a commencé 
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Le mot "alternatives" n'a délibérément pas été utilisé 
dans les invitations aux entretiens, afin d'éviter le 
risque que les chercheurs refusent de participer.

A la place, ils ont écrit :
‘Un bilan du progrès dans le développement de 
techniques plus humaines.'

“Alternatives”?

colourbox.com
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Le mot a été utilisé par Burch, mais Russell considérait qu'il 
ressemblait au terme "Remplacement". Celui-ci n'a pas 
été utilisé dans leur livre.

Le terme a été utilisé dans un article de Terence Hegarty 
(administrateur de FRAME ) en 1971 et (pour tous les 3Rs) 
par DH Smyth dans son livre  'Alternatives to animal 
experiments' (1978).

Certains parlent aujourd'hui de :
• Les alternatives de remplacement
• Les alternatives de réduction
• Les solutions de raffinement

Smyth DH (1978); Russell (2005)

“Alternatives”?

colourbox.com
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Chronologie des 3Rs

• En 1955, le concept des 3R était essentiellement 
présent dans un article publié par Russell

• Le terme "les 3Rs" a évolué entre 1955 et 1957 
(Russell, 2005)

• Les 3Rs furent formellement présentés a la UFAW 
Symposium en Mai 1957 dans le livre 'Humane 
Technique in the Laboratory’

• Russell et Burch ont publié 'The Principles of Humane 
Experimental Technique' en 1959

Russell WMS & Burch RL (1959)

Russell (2005); Hubrecht & Carter (2019)
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Première définition des 3Rs de Russell et Burch :

• Remplacement : toutes méthodes scientifiques utilisant du 
matériel non sensible qui peut, dans l'histoire de 
l'expérimentation animal, remplacer les méthodes qui 
utilisent des vertébrés conscients.

• Reduction : moyen de minimiser, autrement que par le 
remplacement, le nombre d'animaux utilisé pour obtenir des 
informations avec un certain degré de précision et 
de quantité.

• Raffinement : mesures amenant à une diminution de 
l'incidence ou de la sévérité des procédures 
inhumaines appliquées aux animaux qui doivent etre utilisés.

CCAC.ca
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Certaines descriptions 
contemporaines mettent 
l'accent sur le bien-être et 
l'acquisition de 
connaissances, tout en 
minimisant l'inhumanité.

Tannenbaum & Bennett (2015)

nc3rs.org.uk/who-we-are/3rs

https://nc3rs.org.uk/who-we-are/3rs
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virtual-physiology.com

Remplacement complet/absolu Remplacement partiel/ relatif

agnthos.se/569-stereotaxic-frames

Expérience sous anesthésie complète 
dans laquelle l'animal ne se réveille 

pas (étude sans récupération/ 
terminale)

Méthodes qui remplacent ou évitent entièrement l'utilisation des animaux sensibles

Remplacement

Simulation d'une expérience sur une 
préparation de nerf-muscle de 

grenouille

http://www.virtual-physiology.com/
https://agnthos.se/569-stereotaxic-frames
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Exemples de méthodes de remplacement:
Absolue

• Simulations informatiques
• Films, video, réalité virtuelle
• Modèles, mannequins, simulateurs
• QSAR (Analyse Quantitative des Relations Structure/Activité)
• Cultures de cellules et de tissus humains
• Organes sur puce et organoides d'origine humaine
• Criblage à haut débit (HTS)
• Méthodes biochimiques et immunologiques (RIA, ELISA)
• Technique de l’ADN hybride
• Collecte d’ADN environnemental d'animaux (par exemple les 

poils, matières fécales, urine)
• Microorganismes génétiquement modifiés
• Plantes
• Volontaires humains
• Synthèse des données probantes d'études publiées 

précedemment, à la suite d'une revue systématique de la 
littérature

• Remplacement d'un cours pratique par une session théorique

Relative

• Animaux qui ne sont pas considérés comme non sensible* 
Par exemple : les mouches des fruits, les vers ronds les 
stades de développement très précoces des espèces 
sensibles.

• procédures effectuées sur des animaux qui sont 
complètement anesthésiés avant le début de la 
procédure, et qui sont sacrifiés à l'aide d'une surdose 
d'anesthésique avant qu'ils ne se réveillent (= non-
récupération, terminale, expérience aigues)

• Cellules et tissus d'animaux
• surplus d'animaux de recherche, de cas vétérinaires 

cliniques ou de matériel d'abattoir
• observation d'animaux en captivité brève ou de leur 

milieu naturel

N.B. De nombreuses méthodes non animales ne sont pas réellement utilisées pour remplacer les expérimentations animales ( par 
exemple, l'utilisation du placenta humain)

*Tous les animaux actuellement considérés comme non sensible ne 
sont pas couverts par toutes les législations, par exemple : 
céphalopodes et décapodes

Remplacement
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joint-research-centre.ec.europa.eu/laboratories-and-facilities/eurl-ecvams-
vitro-laboratory-facility_en#high-throughput-screening-hts-laboratory

Les remplacements alternatifs ne sont pas 
seulement la substitution des modèles animaux :

Ils sont aussi :
• Plus puissant
• Plus polyvalent
• Plus rapide
• Moins chère
• Plus facile à standardiser et à reproduire
 
Par exemple : criblage à haut débit de nouveaux 
potentiels produits pharmaceutiques 

Remplacement: gagnant- gagnant 

https://joint-research-centre.ec.europa.eu/laboratories-and-facilities/eurl-ecvams-vitro-laboratory-facility_en
https://joint-research-centre.ec.europa.eu/laboratories-and-facilities/eurl-ecvams-vitro-laboratory-facility_en
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• Méthodes qui minimisent le nombre d'animaux, sans compromettre :
• Le design expérimental
• Les analyses statistiques
• La validité du test
• Le bien-être animal

C'est tout ce qui concerne l'Optimisation du nombre d'animaux, c'est à dire:
• L'utilisation de peu d'animaux (si possible),
• Plus d'informations venant du même groupe d'animaux,
• Plus d'animaux ( si la suggestion originale était trop faible pour obtenir des resultats 

concluants)

L'utilisation d'un nombre pas assez important d'animaux peut conduire à des fausses 
conclusions et cela représente un gaspillage de vies animales et de resources humaines.

La reduction et le raffinement ne peuvent donc pas etre séparé.

Réduction

norecopa.no/Festing

https://norecopa.no/Festing
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Methodes qui :

• minimisent la douleur, la souffrance, la détresse et les conséquences à long terme
• Maximisent le bien-être animal

Cette thématique s'applique de l'achat des animaux jusqu'au différentes formes de 
manipulations telles que le sacrifice ou encore la reutilisation ou le relogement.

          Le raffinement s'applique donc sur l'ensemble des conditions expérimentales

Exemple de raffinement: meilleure condition de logement, enrichissement de 
l'environnement, manipulation, dosage, échantillonnage, anesthésie et analgésie

Raffinement
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• Amélioration du bien-être animal
• Des données plus valides issus d'animaux en harmonie avec leur 

environnement
• Detecter plus facilement les effets du traitement chez les animaux 

non stressés
• Moins de variation entre les animaux
• Possibilité d'utiliser des groupes plus petits

Raffinement et Réduction vont de pair
La mise en oeuvre du raffinement nécessite des connaissances sur :
• Comment observer l'inconfort (par exemple l'utilisation d'échelles 

de grimace et d'autres indicateurs comportementaux de la 
douleur )

• Comment établir des critères d'évaluation sans cruauté

‘Happy animals make 
good science’
(Poole, 1997)

colourbox.com

Raffinement: gagnant-gagnant 
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'Supposons que, dans un but particulier, nous ne puissions pas utiliser des techniques de 
remplacement. Supposons qu'il soit convenu que nous utiliserons tous les moyens de la 
théorie et de la pratique pour réduire au minimum le nombre d'animaux que nous 
devons utiliser. C'est à ce stade que le raffinement commence, et son objectif est 
simplement de réduire à un minimum absolu la quantité de détresse imposée 
aux animaux qui sont encore utilisés.'

Russell & Burch (1959), Chapter 7

Remplacement Réduction Raffinement
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Inhumanité direct/conditionnelle
Russell et Burch font la distinction entre :

• L'inhumanité direct : la douleur ou le stress 
d’une porcédure (même quand 
exécuté parfaitement) exemple : la douleur 
lors d'une injection ou le stress de 
l'immobilisation 

• L'inhumanité conditionnelle : les effets 
indésirables d'une procédure qui ne sont pas 
nécessaires à son succès. Exemple: mauvaise 
habitation, soins, mauvaise manipulation, 
analgésie

colourbox.com

La douleur et la souffrance sont subit à 
l'échelle de l'individu (chacun le ressens 

individuellement)



Norecopa: PREPARE for better Science

Est-ce le remplacement ou le raffinement ?

Ceux qui travaillent sous la 
directive 2010/63/EU de l'UE 
devraient étudier les définitions de 
remplacement, réduction et 
raffinement disponible sur le site 
de la commission européenne.

https://environment.ec.europa.eu/topics/chemicals/animals-science_en
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Russell & Burch ont avertit contre l'idée reçue concernant la fidélité accrue des modèles  :

Plus précisement : la fausse idée qu'une fidélité accrue dicte quelle est le meilleur modèle

En effet, la fidélité accrue 'ignore tous les avantages de correlation' d'ou la pensée que 'les 
réponses de deux systèmes complètement différents peuvent etre corrélés avec une 
régularité parfaite'
        
 Russell & Burch (1959)

Les alternatives de remplacement n'ont pas besoin de ressembler à un animal,
exemple : les cultures de cellules et tissus, des systèmes bactériel et chimique

Discrimination et fidélité
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norecopa.no/media/8099/langebæk.pdf

Discrimination accrue Fidélité accrue

Voici ce que l'on peut retrouver dans l'éducation et le matériel d’entrainement :

syndaver.com

Discrimination et fidelité du modèle

Rikke Langebæk

https://norecopa.no/media/8099/langeb%C3%A6k.pdf
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L'interet des 3RS

Rex Burch et William Russell à
Sheringham, UK, en 1995

FRAME

• Un concept majoritairement inconnu pour les premières 
20 années

• 1969: L'organisation anglaise FRAME(Fund for 
Replacement of Medical Experiments) a été fondée et a 
également travaillé ( indépendamment de UFAW/Russel 
et Burch) sur des alternatives

• 1991: Le HSUS (Humane Society of the United States) a 
incité la création d’un prix 'Russel et Burch'

• 1995:  ECVAM, CAAT et FRAME ont organisé un atelier 
dans lequel Russel et Burch ont tous les deux participé

• 2000: La fondation européenne de science a vivement 
encouragé le principe des 3Rs 

journals.sagepub.com/doi/abs/10.1177/026119299502300614

https://journals.sagepub.com/doi/abs/10.1177/026119299502300614
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UFAW ont continué à mettre à jour leur livre 'Handbook on the Care and 
Management of Laboratory and Other Research animals' (premièrement publié 
en 1947, 9ième édition en 2023)

1986: La directive européenne  86/609/EEC n’a pas explicitement mentionnée le 
principe des 3Rs. En effet, cela nécessitait les états membres pour mettre en 
pratique une législation nationale qui aurait été efficace pour les mettre en 
oeuvre

1991: ECVAM (European Centre for the Validation of Alternative Methods) a été 
établi

1993: A commencé à Baltimore, une série de congrès mondiaux basées sur 
l'usage des alternatives et sur l'usage des animaux dans les sciences de la vie

2010: La legislation européenne a spécifiquement mentionné pour la première 
fois les 3Rs dans la directive 2010/63/EU. ECVAM est devenue EURL-ECVAM 
(European Union Reference Laboratory for Alternatives to Animal Testing)

Intérêt des 3Rs :

joint-research-centre.ec.europa.eu/eu-reference-
laboratory-alternatives-animal-testing-eurl-ecvam/eurl-
ecvam-faqs/frequently-asked-questions-general_en

https://joint-research-centre.ec.europa.eu/eu-reference-laboratory-alternatives-animal-testing-eurl-ecvam/eurl-ecvam-faqs/frequently-asked-questions-general_en
https://joint-research-centre.ec.europa.eu/eu-reference-laboratory-alternatives-animal-testing-eurl-ecvam/eurl-ecvam-faqs/frequently-asked-questions-general_en
https://joint-research-centre.ec.europa.eu/eu-reference-laboratory-alternatives-animal-testing-eurl-ecvam/eurl-ecvam-faqs/frequently-asked-questions-general_en
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Le texte est disponible en ligne

caat.jhsph.edu/principles/the-principles-of-humane-experimental-techniquenorecopa.no/textbase/the-principles-of-humane-experimental-technique

adapté par UFAW en 1992

https://caat.jhsph.edu/principles/the-principles-of-humane-experimental-technique
https://norecopa.no/textbase/the-principles-of-humane-experimental-technique
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NMBU

• Dans de nombreux pays, les 3Rs font désormais 
partie de la législation pour protéger les animaux 
et améliorer la qualité de la science

• Cette règle encourage la discussion d'alternatives 
vis à vis des études qui sont en cours de 
planification et qui nécessitent des animaux

• Ce sont des outils utiles pour réaliser des études 
animales défendable éthiquement

• Ils font avancer la mise en oeuvre des techniques 
de remplacement

• Ils augmentent la compréhension du public sur la 
nécessité de l'utilisation des animaux dans la 
recherche et des tests effectués sur ces animaux

Pourquoi les 3Rs sont ils importants ?

norecopa.no/norina/blood-collection-in-mice-using-the-saphenous-vein-an-alternative-to-retro-orbital-collection

https://norecopa.no/norina/blood-collection-in-mice-using-the-saphenous-vein-an-alternative-to-retro-orbital-collection
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• La reutilisation des animaux  dans des nouvelles expériences est autorisé. Cependant, 
leur bien-être dépends à la fois de leurs expériences, de leurs souvenirs  de la première 
étude, et de la souffrance probable de la deuxième. De ce fait, La souffrance cumulée 
peut devenir excessive :

exemple : Léger+Léger+Léger peut devenir modéré ou sévère

• Les lignes directrices pour la classification de la gravité des procédures varient et les 
individus peuvent avoir des opinions différentes.

Autres problèmes dont il faut être conscient :

focusonseveresuffering.co.uknorecopa.no/severity

https://focusonseveresuffering.co.uk/
https://norecopa.no/severity
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Les expérimentations animales ne doivent être effectuées que lorsque :

Les objectifs scientifiques sont opportuns, suffisament importants, 
atteignables, et maximisent les bénéfices scientifiques et sociaux
Il n'y a pas d'alternatives de remplacement non sensible;
toutes les stratégies de réduction et de raffinement pertinentes et 
pratiques on été mises en oeuvres;
La conception et la conduite de l'étude prioritise le bien-être animal en 
diminuant la douleur, la souffrance et la detresse, plutot que de 
simplement minimiser le nombre d'animaux utilisés.

Smith & Richmond (forthcoming)

Sommaire :
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Comment promouvoir les 3Rs :

Replacement
• Mettre en évidence les méthodes alternatives, même si elles font partie des 

études in vivo (exemple: production d'anticorps)

Reduction
• Partager des données, des protocoles et (si cela est pratique et éthiquement 

acceptable) des animaux/tissus
• Publier des résultats négatifs ou non concluants

Raffinement
• Publier des meilleures techniques, de préference sous forme de document 

méthodologique afin de garantir une plus grande visibilité
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‘De meilleurs soins riment avec l'amélioration de la 
science ’

‘Viser le bien être animal plutôt que la simple absence 
de stress'

‘Les plus grandes expériences scientifiques ont toujours 
été les plus humaines et les plus attrayantes sur le plan 
esthétique, car elles véhiculent le sens de la beauté et 
de l'élégance qui est l'essence meme de la science dans 
sa forme la plus reussie.'

FRAME
Russell & Burch, 1959

Citations importantes :



Norecopa: PREPARE for better Science

Marshal Hall: Sept principes de physiologie (1831 & 1847)

1. Nous ne devons jamais recourir à l'expérience dans les cas ou l'observation peut nous fournir les 
informations requises

2. Aucune expérience ne doit etre effectuée sans un objetif distinct et défini, et sans la persuation, 
après mure réflexion, que cet objectif sera atteint par cette expérience, sous la forme d'un résultat 
réel et simple.

3. Il ne faut pas répéter inutilement des expériences qui ont déjà été pratiquées par des physiologists 
réputés.

4. Après avoir dument considéré qu'une expérience donnée est à la fois essentielle et adéquate à la 
découverte d'une vérité, elle doit etre réalisé avec le moins de souffrance possible.

5. Toutes expériences physiologiques doivent être effectuées dans des circonstances telles qu'elles 
garantissent l'observation et l'attestation de ses résultats, et évitent ainsi, autant que possible, la 
nécessité de sa répétition.

6. Les faits doivent être présentés au public dans les termes les plus simples et les plus clairs. S'il y a 
une divergence d'opinion : "… ajoutez les points de vue qui semblent les plus proches de la vérité. 
Celles-ci ne sont ni entièrement d'accord avec une opinion ni avec une autre, ni extremement en 
désaccord avec les deux, .. une chose qui peut être observée dans la plupart des controverses, 
lorsque les hommes recherchent impartialement la vérité.'(Celsus, traduit du Latin)

7. Lorsque l'on cite les opinions d'autres auteurs, cela devrait toujours être avec leurs propres mots.

en.wikipedia.org/wiki/Marshall_Hall_(physiologist)

Un concept antérieur à Russell & Burch

ahajournals.org/doi/epdf/10.1161/01.CIR.48.3.651

https://en.wikipedia.org/wiki/Marshall_Hall_(physiologist)
https://www.ahajournals.org/doi/epdf/10.1161/01.CIR.48.3.651
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Editorial dans le London Medical Gazette (1839):

Les animaux vivants ne doivent pas être utilisés ‘… jusqu'à 
ce qu'il soit suffisament clair que les objectifs ne sont, ni ne 
peuvent être prouvés par aucune autre preuve à portée de 
main, ni par aucune autre procédure  plus douce.'

babel.hathitrust.org/cgi/pt?id=mdp.39015031214433&view=1up&seq=268

Smith & Richmond (forthcoming)

Un concept antérieur à Russell & Burch

https://babel.hathitrust.org/cgi/pt?id=mdp.39015031214433&view=1up&seq=268
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• Une Organisation parapluie Européenne 
pour les Plateformes de Consensus 
Nationales sur les Alternatives : ecopa

• De nombreux centres nationaux et 
régionaux pour un ou plusieurs des 3Rs

• Un réseau européen de centre 3Rs : 
EU3Rnet

• Un site web de l'UE avec des 
ressources sur l'utilisation des animaux à 
des fins scientifiques 

norecopa.no/3r-guide/eu3rnet

Neuhaus et al. (2022)

Les organisations annexes depuis les années 2000

ecopa.eu

norecopa.no/global3r

ec.europa.eu/environment/chemicals/lab_animals/index_en.htm

https://norecopa.no/3r-guide/eu3rnet
http://ecopa.eu/
https://norecopa.no/global3r
https://ec.europa.eu/environment/chemicals/lab_animals/index_en.htm
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Ecopa possède une plateforme nationale de consensus 
par pays dans laquelle nous pouvons y trouver des 
représentants des 4 parties prenantes du conseil 
d'administration:

ecopa.eu

Industry

Government
Research

Animal
welfare

norecopa.no/global3r

norecopa.no/3r-guide/ecopa

http://ecopa.eu/
https://norecopa.no/global3r
https://norecopa.no/3r-guide/ecopa


Il existe maintenant plus de 30 centres des 3Rs seulement en Europe

norecopa.no/global3r

3R

https://norecopa.no/global3r


Norecopa: PREPARE for better Science

... Mais bon nombre de ces concepts sont en fait explicitement ou implicitement discutés 
par Russell & Burch:

• Reproductibilité et réplicabilité des expérimentations animales
• Responsabilité lors de la plannification et de la conduite des procédures sur les animaux vivants

• Envers les animaux
• Envers nos collègues (Culture of Care*)

*Le réseau international de la culture de soins : norecopa.no/coc

• Un concept 6R : 3R+ robustesse, enregistrement et rapport (Strech & Dirnagl, 2019)

Recherche animale responsable : un accord de Rs. Rowan A et Goldberg A (1995), Altern 
Lab Anim. 23(3):306-11. doi.org/10.1177/026119299502300307

Des règles supplémentaires ont été proposées...

https://norecopa.no/coc
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8647585/pdf/bmjos-2018-000048.pdf
https://journals.sagepub.com/doi/10.1177/026119299502300307
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• Les 3Vs: validité construite , validité interne et validité externe (Hanno Würbel) 
visent à améliorer la validité scientifique des modèles animaux
norecopa.no/3V

• Les 3Ss: Bonne science, bon sens, bonne sensibilité (Carol Newton) assurent à ce 
que le bon sens et l'anthropomorphisme critique soient appliqués à la science
norecopa.no/3S

Voir aussi Petkov et al. (2022) qui propose une ' déclaration d'Helsinki' sur la 
rechecrhe animale.

• sciencedirect.com/science/article/pii/S2665945X2200033X

... Les Ss et les Vs :

https://norecopa.no/3V
https://norecopa.no/3S
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2665945X2200033X
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Voici une vidéo de 18 minutes sur les 3Rs que le NC3Rs a produit 

vimeo.com/289645718

https://vimeo.com/289645718
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Norecopa est la plateforme nationale norvégienne de consensus pour le remplacement, la réduction 
et le raffinement des expérimentations animales.
Norecopa est une organisation membre indépendante avec des représentants de chacune des 4 
parties prenantes dans le conseil d'administration:

Industry

Government
Research

Animal
welfare

Norecopa maintient un site web gratuit avec des ressources mondiales sur les 3R : norecopa.no

Concernant Norecopa

https://norecopa.no/
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Le site internet de Norecopa comprends les directives de PREPARE pour la planification 
d'expérience pouvant impliquer l'utilisation des animaux. PREPARE se compose d’une 
check liste (dans plus de 30 langues différentes) et d'un site internet contenant plus 
d'information sur chaque sujet de la check liste.

norecopa.no/PREPAREnorecopa.no/PREPARE/prepare-checklist

SE PREPARER à la recherche animale

https://norecopa.no/PREPARE
https://norecopa.no/PREPARE/prepare-checklist


norecopa.no/PREPARE/prepare-checklist

Bien être animal et les 3Rs

https://norecopa.no/PREPARE/prepare-checklist


norecopa.no/PREPARE

Liens vers les directives de qualité et vers des articles scientifiques issu du monde entier.
Par exemple : prélèvement sanguin, volume d'injection, logement et élevage, analgésie, critères d'évaluation sans cruauté, 
conception expérimentale

Norecopa: PREPARE for better Science

https://norecopa.no/PREPARE
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norecopa.no/PREPARE and
ivd-utrecht.nl/en/news/better-animal-research-through-open-science-1

Le chemin pour l’amélioration de la science…

https://norecopa.no/PREPARE
https://ivd-utrecht.nl/en/news/better-animal-research-through-open-science-1
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Vue d’ensemble des centres des 3Rs et des 
associations

norecopa.no/global3r

https://norecopa.no/global3r


Standing Committee on Business Affairs, Norwegian Parliament
Norwegian Ministries of Agriculture and Fisheries
Research Council of Norway
Laboratory Animals Ltd.
Architect Finn Rahn's Legacy
Nordic Society Against Painful Experiments (NSMSD)
Norwegian Society for Animal Protection (Dyrebeskyttelsen Norge)
Norwegian Animal Protection Alliance (Dyrevernalliansen)
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