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

Izméginajuma projekts ,, Jaunu renoprotektivu savienojumu izp&te
prekliniskajos in vivo modelos”

Projekta mérkis: Izmégindjuma projekta mérkis ir atrast un pétit jaunus
savienojumus, kas novér§ vai aizkavé nieru i§émijas-reperfuzijas un antibiotiku radito
bojajumu attistibu. P&c jaunsintezéto vielu prekliniskas un pécak kliniskas izpétes, tas
var€tu tikt izmantotas nieru slimibu arsté$anai (akiita nieru mazspgja un nefrita gadijuma)
vai vienlaicigi ar antibiotikdam, lai aizkavétu nieru komplikaciju attistibu. Projekta
ietvaros planots izmantot 216 Zurkas un 120 peles gada laika; projekts paredzéts uz 3
gadiem.

Pirms jaunu za]u vielu nonaksanas klinika nepiecie$ama to parbaude preklTniskajos
pétijumos, jo nav iesp&jams model&t visus dziva organisma notiekoSos procesus. Lai gan
zalu izstrades procesa ienak arvien jaunas in silico un in vitro metodes, tomér Sobrid
esoSo zindanu un iesp&u apjoms nelauj izvairities no laboratorijas dzivnieku
izmantoSanas, pirms zalu viela nonakusi klinika. Veicamajos izméginajumos tiks stingri
ieveroti starptautiski atziti noteikumi darbam ar dzivniekiem un 3Rs principi. Lai
samazindtu izmantojamo dzivnieku skaitu un to cie$anas, pirms in vivo izméginajumiem
tiks veiktas in silico simulacijas, in vitro un ex vivo eksperimenti, lai 1idz in vivo
izmé&gindjumiem nonaktu tikai padi perspektivakie un maztoksiskakie savienojumi. Lai
izvairitos no rezultatu dublé$anas un liekas dzivnieku izmantoSanas, regulari tiks
parskatita jaunaka zinatniska literatilira no zinatnisko rakstu datubazeém (Scopus, PubMed,
Sciencedirect, GoogleScholar, Web of Science). Lai mazinatu stresu, dzivnieki tiks
adapteti pie jaunajiem apstak]iem un darbiniekiem, ka arT izméginajumus ar dzivniekiem
veiks tikai personas, kuras izgajuSas apmacibu un sanému$as FELASA C kategorijas
sertifikatu.

Izmé&ginajumiem ar dzivniekiem tiks izmantotas tikai zinatniskaja literatiira
aprakstitas un validétas metodes. Izmé&ginajuma iespgjamais raditais kait§jums un
diskomforts dzivniekiem biis saméra Tslaicigs, jo 24h péc kirurgiskajam manipulacijam
izmé&ginajuma dzivnieki tiks eitanazeti. Kirurgiskd manipulacija sastavés no adas un
védera muskulatiiras pargrie§anas, ka arT islaicigas asins pliismas partrauk3anas abam
nierém. Lai izmé&gindjuma dzivnieki nejustu sapes un diskomfortu, pirms operacijas
eksperimentalajiem dzivniekiem tiks ievadits sp&cigs pretsapju lidzeklis buprenorfins un
visas kirurgiskas manipulacijas tiks veiktas ketamina/ksilazina narkozg. Ja dzivnieks
izradis cieSanas pazimes p&c gentamicina ievadiSanas, tad tas tiks priekslaicigi eitanazets.
Izméginajumu veik$anai izvéléts minimalais dzivnieku skaits, lai varétu veikt adekvatu
ieglito rezultatu statistisko apstradi. Lai raksturotu jaunsintezéto vielu darbibas
mehanismu, no izméginajuma dzivniekiem péc eitanazijas tiks savakti audu, plazmas un
urina paraugi to biokimiskai un morfologiskai analizei.
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Veiktie eksperimenti un iegiitie rezultati Jaus atklat jaunas potencialas zalu vielas,
kas aizsargd nieru $linas pret i$€mijas-reperflizijas un antibiotiku bojajumiem un laus
raksturot jaunus molekularos mehanismus, kas iesaistiti renoprotekcija. legitie rezultati
tiks publiceti starptautiski recenz€jamos un citéjamos Zurnalos, ka ar par iegiitajiem
rezultatiem tiks zinots viet&ja un starptautiska méroga konferencés un kongresos.
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