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ﬁotch signalni put u osteoklastnim progenitmrﬁa potaknutim
reumatoidnim artritisom; projektni prijedlog 2414; natjedaj IP-01-
2018; Rrvatska zaklada za znanost

{ Trajanje projekta

2018.-2022.

Kljudne rijedi (najvide do 5)

osteoklasti, artritis, Notch, upala, progenitori

Svrha projekta (kao u lanku 5. Praviinika):

Temeljno istrazivanje da ne
Translacijska i primijenjena istrazivanja da ne
Koristenje odredeno propisima i rutinska proizvodnja | da ne
Zaktita prirodnog okolisa u interesu zdravilja ili da ne
dobrobiti Covjeka ili zivotinje

Otuvanje vrste da ne
Visoko obrazovanije ili osposobljavanje da ne
Forenzicka ispitivanja da ne
Odriavanje kolonije genetski izmijenjenih Zivotinja da ne
koje se ne koriste v drugim postupcima

Opisite ciljeve projekta (na primjer,
znanstvene nepoznanice ili znanstvene
ili klinicke potrebe).

Glavni cilj predloZenog projekta je definirati ulogu Notch signalnog
puta u proliferaciji, migraciji i diferencijaciji osteoklastnih progenitora
u artritisu te testirati ima [i manipulacija Notch signalnog puta udinak
na aktivnost osteoklastnih progenitora i osteoresortivni potencijal.

Koje su potencijaine prednosti za keje
je vjerojatno da proizlaze iz ovog
projekta (kako znanost moZe biti
unapriedena ili kako {judi ili Zivotinje
mogu imali koristi od projekta).

Karakterizacija Notch-signalnog puta u ostecklastnim progenitorima
potaknutim artritisom pruia moguénost razveja terapijskih pristupa
kojima ¢e se kontrolirati njihova aktivnost, smanjujuéi time kostanu
destrukciju uzorkovanu artritisom.

Koje vrste i pribliZni broj Zivotinja se
olekuje da Ce se koristiti.

laboratorijski mi3 - Sdﬁ-iedinke

U kontekstu cnoga 3to se radi na
Zivotinjama, 3to su ofekivani negativni
udinci na Zivotinjama, vjerojatna /
olekivana razina teZine postupaka i
sudbina Zivotinja?

laboratorijske Zivotinje ¢e po zavrietku pokusa biti Zrtvovane, a
olekivana razina teiine postupaka u rasponu je od blage do
umierene

Primjena nacelfa 3R

1. Zamjena

Navedite zasto se moraju koristiti
fivotinje te za3to se ne mogu koristiti
alternativne metode koje ne ukljuuju
Zivatinje.

Da bi se istraila interakcija organskih sustava u organizmu, nuina je
provoditi pokuse in vivo jer se samo tako moZe u potpunosti istraZiti
sloieni meduodnosi biolodkih sustava. U naiem projektu predvideno je
maksimalno zamjenjivanje (,Replacement” iz 3R dobre istraivalke
prakse u pokusima sa Zivatinjama) pokusa na Zivotinjama modelima in
vitro — te modele rabimo kad god je mogude izbjeéi pokus in vivo.

2. Smanjenje
Objasnite kako moZe biti osigurano
kori¢tenje minimalnog broja ivotinja.

U slu¢ajevima kad ne mofemo izbjeéi pokus na fivotinji, s velikom
painjom planiramo pokuse tako da $to vie smanjimo (,Reduction” u
3R} broj Zivotinja u pojedinom pokusu i broj ukupnih pokusa na
ivatinjama.

3. Pobolilanje

Objasniti izbor vrsta i zadto su koridteni
tivotinjski modeli primjereniji od
drugih, uzimajudi u obzir znanstvene
ciljeve.

Objasniti opte mjere koje ¢e se
poduzeti kako bi se smanjife Stete za
iivotinje.

lzdanje 1., 2013,

Sve pokusne zahvate na Iivotinjama smo temeljito metodolodki prouiti
i prilagodili, tako da su maksimalno usmjereni na smanjivanje patnje
Jivotinja tijekom pokusa {koristenje restrainera i programa okoli3nog
obogaéivanja). Prije ulaska u pokus Zivotinje ¢e se navikavati na
manipulaciju radi umanjenja stresa. Voda i hrana ¢e im biti ponudena
od fibitum. Postupci koji zahtijevaju anesteziju biti ¢e provedeni u opéoj
anesteziji.

Istrazivaci koji sudjeluju u pokusima su prosli obuku u kojoj se govori o
4A odgovornih pokusa na fivotinjama: 1) svijest {,Awareness") o patnji
koju proZivijava pokusna Zivotinja tijekom pokusa, 2) potreba da se
proute {,Assess’) svi postupci na Zivotinjama kako bi se 3to vise 3)
izbje‘gli(,,Avoid”) ili 4) ublazila (,Alleviate”) patnja Zivotinja u pokusu.




