Izméginajuma projekta netehniskais kopsavilkums (MK not. 52; punkts 99.1-3.)

Izméginajuma projekta nosaukums: “Beta-amiloida Iso sekvenéu peptidu izpéte

Alcheimera slimibas arsté§ana”

Alcheimera slimiba {(Alzheimer’s disease, AD) ir visizplatitakd neirodegenerativa
slimiba, kas %obsid pasaulg skar ap 44 miljonu cilveku (Alzheimer’s Association, 2015).
Saistiba ar pasaules populicijas novecosanos (ipasi Eiropd un Ziemelamerika) AD pacientu
skaits dramatiski pieaug katru gadu. Tiek prognozéts, ka jau 2040. gadd §is slimibas
slimnieku skaits divkarSosies sasniedzot vairak neka 80 miljonu pasaules iedzivotiju
(Cornutiu, 2015). Slimibas kltniskie simptomi izpauZas ka griitibas atcergties vietas atraSanu
un orientaciju laikd, ki pékinas griitibas turpindt sarunu vai pabeigt iesakto darbibu,
garastivok]a mainas, apatija un depresija, 1idz izmaindm personiba un griitibam veikt
elementiras ikdienas darbibas. leprieks teiktais ierindo Alcheimera slimibas pacientus Tpasa
kategorija, ar nepiecie§amibu tiem nodrosinat nepartrauktu ikdienas apripi. Pieaugosais
pacientu skaits un slimibas apripes specifika ir milzigs finansials slogs pasaules valstu
ekonomikam, térgjot AD slimnieku apripei miljardiem eiro. PaSlaik AD slimibas arstésana
it pieejami tikai divu grupu medikamentu un diemZ&l tic darbojas tikai simptomatiski,
kopuma uzradot vidgjas pakapes efektivitati, kas ilglaicigas lietoSanas gadijuma dramatiski
samazings. L1dz ar to AD slimibas gadijuma ir akiita nepiecie$amiba péc ilglaicigi efektivas
un drogas terapijas. Sis slimibas patogengze ir loti kompleksa, tatu viena no slimibas
spilgtakajam iezimém ir ekstracelulari agregéto beta-amiloida (AB) peptidu izgulsn&ianas
senilo AP platnisu veida centrilaja nervu sistéma (CNS). ST izmeginajuma projekta petijuma
mérkis ir parbaudit inovativas terapijas efektivititi AD mode]dzivniekos. Saja petijuma
izmantos atlasitus, iepriek§ veiktos in vifro pétijumos visaugstako efektivititi uzradijusos
savienojumus. Tick prognozéts, ka pétamic savienojumi spés iz8kidinat AD modeldzivnieku
smadzengs esofas AP peptida plitnites un veicinds to talaku izvadiSanu caur asinsrites
sistému no smadzeném, ki rezultatd tiks sekmeta izméginajumu dzivnieku apmiciba un
atminas uzlaboSanas.

Atminas un citu kognitivo funkciju darbiba ir organisma smadzequ visu struktiiry Stiny
mijdarbiba un citu organisma sistému mijiedarbiba, kuras rezultats ir dzivas butnes uzvediba
un riciba konkrétos apstak]os. DiemZgl, pa§reizgja zinitnes attistibas stadijé nav iespejams
novertét dzivas biitnes atminas un macisanas uzlabojumus, izmantojot alternativas metodes:
sinu kultiiru un/vai izolgtos audu pétijumos, to apliecina zindtniskajis datu bazes (PubMed,
ScienceDirect u.c.) esoda informiacija. Jo tikai analizéjot dzivnieku uzvedibu atminas un
apmacibas testos, ir iesp&ja objektivi un precizi izvErtét konkréta preparata efektivitati un arf
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dro¥thu talakiem kliniskiem pEtfjumiem cilvékos. Potencialais kaitgjums dzivniekiem ir
anestézijas un atsipinaSanas lidzek|i nepielaujot rasties izméginajuma dzivniekiem
diskomforta/sapju/ciedanu sajitai. Petfjums ir detalizéti saplanots un pamatots, lai visas
izmégindjuma procediiras realizetu, ievérojot aizsta$anas, samazindSanas un pilnveides
principus (3R’s). Izmégindjuma projekid izmantos dazadu Iiniju peles, kop€jais dzivnieku
skaits ir 1200. Izvélgtais dzivnicku skaits grupa ir balstits uz zinatniskaja literatiira pieejamu
vismazako dzivnieku skaitu, kas lauj iegiit objektivus un statistikai izmantojamus datus un
dzivnicku izmanto§ana $aja petijuma kopuma biitu pamatota. Pabeidzot in vivo pEtTjumu,
piclietos alternativas ex vive metodes, lai analiz&tu audus iminhistologiski un kvantitativi
noteiktu proteinu ekspreciju. Visas izm&gindjuma procediras veiks zindtnieki, kuri ir
ieguvusi starptautiski atzitus sertifikatus, kas apliecina izcilas zinatniskds prakses ieghisanu
pétTjumiem ar izméginajuma dzivniekiem.

Pétijuma dubleiands nav iespgjama, jo tiks pétiti inovativi, iepriek§ izmégindjuma
pétTjumos neizmantoti savienojumi. Ka arT papildus tika analizeta informécija zindtniskajas
datu bazés EURL-ECVAM, PubMed, UpToDate, ScienceDirect, Scopus, Web of science,
GoogleScholar, TOXLINE, secinot, ka ¥ada veida p&Tjums un $adas struktiiras nav tikusas

ieprieks izmantotas.

leguvumi veicot ¥1 izmégindjuma projekta realizaciju: tiks izpgtiti jauni efektivi
prepariti paredzéti AD slimibas arste8and, jo sabiedribai kopuma ir nepiecieSamas jaunas,
efektivas un drofas zdles, kuras parbaudit kimniskajos pétijumos Alcheimera slimibas
pacientiem. Veiksmiga AD terapija dos vispargju sabiedribas labumu, jo tiks
atslogotas/samazinitas tuvinicku un aprilpes specidlistu neprtrauktas ikdienas rupes par AD
pacientiem daudzu gadu garumi, bet pafiem pacientiem uzlabosies dzives kvalitate un

iespeja ilgstosi sajusties ka pilnvértigiem sabiedribas locekiem.
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