Izmgginajuma projekta ,, Jaunsintezéto neiroregenerativo vielu

parbaude in vivo modelos” netehniskais kopsavilkums

Izmggindjuma projekta merkis ir atrast jaunas vielu struktiras un arstéianas pieejas
neirodegenerativi (Alcheimera slimibas) un traumatisku smadzequ bojdjumu (TSB)
gadljuma, lai varétu virzit Sos savienojumus uz kifniskiem pétjjumiem un rast jaunas
pieejas So slimtbu arstéSana. Alcheimera slimiba ir centralas nervu sistémas degenerativa
slimiba, kas klfist aizvien izplatitaka. 2013. gada Eiropa ar to sirga vairak neka septini
miljoni. Paredzams, ka 2040. gadi vinu skaits varétu sasniegt 12 miljonus. Neskatoties uz
to, ka 5T slimiba bija aprakstita vairak nekd pirms 100 gadiem, kvalitativa drste¥ana
Alcheimera pacientiem nav picejama. Savukart TSB ir galvenais naves un invaliditates
célonis cilvekiem, kas jaunaki par 45 gadiem. Visa pasaulg, aptuveni 57 miljoni cilveku it
piedzivojudi $&du smadzepu traumu. Lai novériétu jaunsintez€o vielu biologisko
aktivitati un lietderibu izmanto$anai klinika, nepiecie§ams veikt preklinisko izpati
atbilstoSajos eksperimentilajos modejos, izmantojot laboratorijas dzivniekus. Projekta
kopumai (3 gados) tiks izmantotas 710 peles.

leguvums veicot izmégindjuma projekta izsttddi un paredzamais kaitdjums
dzivniekiem: icgiitie rezultati Jaus izp&tit jaunus farmakologiskos mehanismus un atrast
Jjaunas potencidlas za[u vielas neirodegenerativu un traumatisku smadzegu bojajumu
arstelanai un attistibas aizkavesanai, ki ar atrast jaunus biokimiskos signalcelus, kas ir
pamatd 3o procesu attistibai. Potencidlais kaitjums dzivniekiem saistims ar
neirodegenerativo un traumatisku smadzenu bojajumu jzsauk3anu, kas neradis ciefanas
un sépes dzivniekiem. Eksperimentalajos modelos planots izmantot minimali
nepiecieSamo dzivnicku skaitu, kas ir pietickams objektivu un statistiski ticamu
petijuma rezultatu iegiidanai.

Lai arT pasaules zinatn€ un jaunu zafu izstrades procesi ienak arvien jaunas in silico
un in viro metodes, tom€r 3obrid esofo zina¥anu apjoms neclauj izvairities no
laboratorijas dzivnieku izmantoSanas, lai parbaudTtu jaunus Kimiskus savienojumus
augstakmin&to farmakologisko aktivita§u testos, meklgjot jaunas zales neirodegenerativu
un traumatisku smadzepu bojajumu gadijuma. Turkiat daudzu Arstniecisko vicku
gadijumd to izsauktais farmakologiskais efekts saistams ar proteinu ekspresijas
izmaindm, ko nav iespéjams kompleksi pétit tikai in vitro modelsist€mas. Tapat vielu
ietekmi uz CNS procesiem pilnvértigi iespgjams konstatét tikai in vivo eksperimentos.
lzmeginajuma projektam tiks atlasTtas ipadi perspektivakas vielas i vitro modelos un
tikai pec tam to efektivitdti parbaudis in vivo dzivniekos. Pabeidzot in vivo
eksperimentus, tiks piclietotas turpmakas alternativas jeb ex vive metodes: veicot audu
histologiskas, imunohistokimiskds un génu ekspresijas un dazadu faktoru sekrcijas
analizes audos.

Kirurgisku manipuldciju veikanai dzivniekiem izmantos inhal&jamo izoflurdna

narkozi, kas nodrodina pilnigu dzivnieka aizmigdanu, vieglu vadamibu un pietiekamuy
narkozes dziJumu. AtsapinaSanai izmantos s.c. tramadola $kidumu injekcijas deva 20
mgrkg, lai nogemtu p&coperdcijas sipes.
Lai izvairitos no datu dublgSanas, pirms projekta izstrades, pladi tika izpEtitas datu bazes:
Scopus, PubMed, Sciencedirect, GoogleScholar, Web of Science. Veikto eksperimentu
rezultati regulari tiks publicti starptautiskajos recenzétajos izdevumos, kongresos un
konferencgs, lai informetu iespgjami plasaku zinatnieku lokuy, tadejadi samazinot kopéjo
cksperimentos izmantojamo dzivnieku skaitu un procediiru dubleanu.



