Izmeginajuma projekta netehniskais kopsavilkums (52.MK not.
98.1.17.)

[zmggindjuma projekts , Jaunu zalu vielu un biomaterialu izpéte preklmiskajos
in vivo modelos”

Projekta merkis: [zméginajuma projekta mérkis ir atrast jaunas vielu struktiiras un
arstSSanas pieejas daZada tipa kardiovaskularo, metabolo un ar infekeiju saistito slimibu
arst&Sana, ka arT novertet jaunu biomateridlu droSibu un biosaderibu. Jaunds vielas varetu
tikt izmantotas stenokardijas, aritmiju, aterosklerozes, sirds infarkta un mazspéjas, otra
tipa diabgta, metabola sindroma un sepses arstéSanai. Izp@titos biomaterialus varés
izmantot daZzadu implantu gatavoSanai, kas bitu pielictojami kaulu fragmentu
saaudz€Sanai péc kaulu lizumiem. Projektd ietvaros planots izmantot 1636 peles/gadd un
1060 Zurkas/gada; projekts paredzéts uz 5 gadiem.

Pirms jaunu z&lu vielu nonak3anas klmika nepiecie$ama to parbaude prekliniskajos
petijumos, jo nav iespEjams modelét visus dziva organisma notiekosos procesus. Lai gan
zalu izstrades procesa iendk arvien jaunas in silico un in vitro metodes, tomér Sobrid
eso80  zinaSanu un iesp@ju apjoms nelauj izvairities no laboratorijas dzivnieku
izmanto$anas, pirms zalu viela nonakusj klinika. Veicamajos izm&ginajumos tiks stingri
ievEroti starptautiski atziti noteikumi darbam ar dzivniekiem un 3Rs principi. Lai
samazindtu izmantojamo dzivnieku skaitu un to ciefanas, pirms in vivo izméginajumiem
tiks veiktas in silico simulacijas un in vitro eksperimenti, lai Iidz in vivo izméginajumiem
nonaktu tikai padi perspektivakie un maztoksiskakie savienojumi, lzmgginajumiem ar
dzivniekiem tiks izvélets mazakais iespejamais dzivnieku skaits, lai veiktu kvalitativu
ieglito rezultatu apkoposanu un statistisko analizi. Lai izvairitos no rezultatu dublésanis
un liekas dzfvnieku izmantoSanas, regulari tiks parskatita jaunaka zinatniska literatiira no
zinatnisko rakstu datubazem (Scopus, PubMed, Sciencedirect, GoogleScholar, Web of
Science). Lai mazinatu stresu, dzivnieki tiks adaptdti pie jaunajiem apstakliem un
darbiniekiem, ka arf izmgginajumus ar dzivnickiem veiks tikai personas, kuras izgajusas
apmacibu un sanémuSas FELASA C kategorijas sertifikatu.

Izmeginajumiem ar dzivnickiem tiks izmantotas visparatzitas un zinatniskaja
literatiira aprakstitas metodes. Paredzamais kaitgjums dzivniekiem saistits ar iesp&jamu
diskomfortu un sap&m izméginajuma laika, jo tiks pargriezta dzivnieka ada, muskuli un
kriiu kurvis, ka ar7 tiks izraisiti sirds muskula bojajumi un dalgji ierobeZota asinsplisma
aortd. Tapéc, lai maksimili novérstu iesp&jamo diskomfortu un sipes, operaciju laika
izmegindjuma dzivnieki tiks anestezeti, izmantojot ketaminw/ksilazinu vai izoflurinu, kas
nodroSina dzilu narkozi un vieglu tis vadamibu. Savukart pecoperacijas atsapinafana tiks
veikta izmggindjuma dzivniekiem, ievadot tramadolu. Sepses modelos diskomfortu
varétu izraisit LPS ievadiana, tapEc izvélets minimals dzivnieku skaits grupa, lai vargtu
veikt datu statistisko analizi. Péc izmggindjuma dzivnieki tiks eitanazéti un sagatavoti
paraugi audu histologiskai un génu ekspresijas analizei, savukart plazmas paraugi tiks
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izmanfoti biokimiskai analizei, lai maksimali raksturotu p€tamas vielas efekin uz
attiecigas patologijas attTstibu un ieglitu maksimali daudz informacijas par potencialas
zalu vielas darbibas mehanismu.

Jeghitie rezultdti laus izp&tlt jaunus biokimiskos signalcelus, kas ir pamata dazadu
kardiologisko un metabolo slimibu, ka arT sepses aftistibai. legiitie rezultati laus atrast
jaunus farmakologiskos mehdnismus un jaunas potencialds zdlu vielas attiecigo slimibu
arstéSanai. Projekta ietvaros tiks raksturoti jauni biomateriali, ko nakotng varétu izmantot,
Jai veicinatu kaulaudu saaugSanu un audu dzifanu pec smagam traumam. legiitie rezultati
tiks publicéti starptautiski recenzgjamos un cit€jamos Zurnalos, ka art par leglitajiem
rezultatiem tiks zinots vietgja un starptautiska méroga konferences un kongresos.
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