Ministarstvo poljoprivrede

Uprava za veterinarstvo i sigurnost hrane

Naslov projekta

|

OBRAZAC3
|

Jednozidne ugljikove nanocjev&ice u eksperimentalnoj |
|

[ Trajanje projekta

traumatskoj ozljedi mozga !
1. veljade 2018. — 31. sijednja 2023, i

Kljuéne rijedi (najvite do 5)

astrociti, jednozidne ugljikove nanocjevZice, mis, traumatska ozljeda
mozga
Svrha projekta (kao u &lanku 5. Pravilnika):

Temeljno istraXivanje [da Tne
Translacijska i primijenjena istrazivanja ida  |ne
Korjitenje odredeno propisima i rutinska proizvodnja | da | me
Zagtita prirodnog okoliga v interesu zdravlja ili | da ne
dobrobiti ¢ovieka ili Zivotinje {
Qtuvanje vrste ida | ne
Visoko obrazovanje ili osposobljavanije 1da |ne |
Forenzi¢ka ispitivanja | da “ne
QdrZzavanje kolonije genetski izmijenjenih Zivotinja da n¢
koije se ne koriste u drugim postupcima

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

Traumatska ozljeda mozga (engl. traumatic brain injury, TBI) jedan je
od vodedih vzroka invaliditeta i smrti u v mladih osoba $irom svijeta.
Astrociti, najbrojnije i najraznolikije stanice v sredidnjem ziv&anom
sustavu, snazni su regulatori odrzavanja homeostaze stani¢nog okolisa,
a brojni dokazi upuéuju na znacajnu ulogu rcaktivne astrocitoze u
sinaptitkoj plasti¢nosti i recrganizaciji neuralnih krugova naken TBI.
Takoder, poznato je kako disfunkcija reaktivnih astrocita negativio
utjede na ishode posljedi¢no TBI. lako su mnoge pretklinitke i

a, jo§ uvijek postoje brojne nepoznanice zbog kojih ne postoji
optimalno lijetenje. Ugljikove nanocjevéice (engl. carbon nanotube,
CNT) imaju brojne izuzetne osobitosti poput veliCine, Evrstoce,

| fleksibiinosti, vodljivosti i biokompatibilnosti koje ih ine
obecavajuéim materijalom za brojne biomedicinske aplikacije.
Hipotcze ovog projckta jesu kako kemijski funkcionalizirane
jednozidne CNT poticu preZivljenje i proliferaciju te utjetu na
funkeiju astrocita podvrgnutih in vitro TBI, a kako nakon
intracerebralne aplikacije u miSa s traumom mozga potpomazu procese
endogenog oporavka i regenceracije.

Glavni ciljevi ovog projekta jesu:

1. procijeniti u¢inak kemijski funkcionaliziranih jednozidnih CNT-a,
primijenjenih u obliku koloidne otopine, na prezivljavanje,
proliferaciju i neke funkcije kultiviranih astrocita izloZenih ozljedi
brzim rastezanjem

2. istraziti udinak intracerebralne primjenc kemijski funkcionaliziranih
jednozidnih CNT-a u miSeva s 1Bl

Koje su potencijaine prednosti za koje
* je vjerojatno da proizlaze iz ovog
projekta (kako znanost moze biti
wnaprjedena ili kako ljudi ili Zivotinje
mogu imatt koristi od projekta).
Koje vrste i priblizni broj Zivatinja se
olckuje da ée se koristiti.

| Laboratorijski mis (Mus musculus), soj CSTBL6, divlji tip, broj

Otekujemo kako ée rezultati ovog projekta omoguditi bolje
razumijevanje uloge astrocita u TBI te ukazati na mogucu upotrebu
gore spomenutog nanomaterijala u lijecenju traume mozga.

zivotnja: 110

{ U kontekstu onoga 3to se radi na
Zivotinjama, $to su ofekivani negativni
udinci na Zivotinjama, vjerojatna /
ofekivana razina teZine postupaka i
sudbina Zivotinja?

Kategorizacija tezine pokusa u planiranim istrazivanjima:
- umjeren: 100 mifeva

- nepovratan: J0 miseva

Sve ¢e zivotinje biti usmrcéene na kraju pokusa.

Primjena nalela 3R

1. Zamjena
Navedite zasto sc moraju koristiti
Zivotinje te za$to se ne mugu koristiti

U ovom pl‘djéktll predvidena je upotreba in vitro i in vivo modela TBLL
In vitro TBI model bit ¢e koridten s nakanon da se istraZe specificne
promjene uzrokovane ozljedom brzim rastezanjem na primarnoj
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! alternativne metode koje ne ukljuduju
Fvolinje.

kulturi astrocita te da se ispita koji su utinci primjene CNT-a na
ozlijedene stanice. Time se i zamijenjuje, tj. znatno smanjuje broj
Zivotinja koji ¢e se koristiti za pokuse. J» vivo TBI bil ée u&injena u
odraslih Zivotinja obzirom da ne postoji in vitro model koji bi mogao
prikazati svu kompleksnost dogadanja uklju&enih u ojtedenje SZS-a
posljeditno TBI, a niti model koji bi omogucio pracenje bihevioralnih
ishoda.

2. §manjcnje
Objasnite kako moze biti osigurano

koridtenje minimalnog broja Zivotinja.

U ovom istraZivanju potrebno ée biti koridtenje ukupno 110 mideva od
¢ega je 100 Zivotinja planirano za potrebe analiza (vidi togku 4.11.9.),
VaZzno je napomenuti da se koristenjem in virro modela TBI u sklopu
ovog projekta znatno smanjuje ukupan broj Zivetinja koje se koriste za
postizanje ciljeva projekta. Sto se tiée i vivo pokusa, broj Zivotinja po
grupi izraunat je primjenom testova za odredivanje veli¢ine uzorka u
istraZivanjn.

3. Pobolj$anje

Objasniti izbor vrsta i za¥to su
koridteni Zivotinjski modeli
primjereniji od drugih, uzimajuéi u
obzir znanstvene ciljeve.

Objasniti opée mjere koje ée se
poduzeti kako bi se smanjile §tete za
Zivotinje.

I

Generalna pobolj¥anja u pokusima odnose sc na primjenu ranijih
ishoda pokusa u sludaju ugroze dobrobiti Zivotinja. Zivotinje ¢e nakon

| eksperimentalnih procedura biti promatrane kako bi se uotili znakovi

nelagode ili stresa koji su jagi od predvidenih te ¢e, u slugaju potrebe,
biti usmréene na human na¢in. Tijekom operativnih procedura misevi
¢e biti poloZeni za grijanu podlogu kako bi se sprijegilo pothladivanje.
Takoder, nakon operacije, bit ée smjedteni u kaveze i grijani pod
lampom do trenutka kad se oporave od operacije (4. pridignu i
zapocnu se kretati po kavezu). Kako bi se sprijetila dehidracija,
mifcvima e s.c. postoperativno biti primjenjeno 0,5 mL 0,9%-tne
fizioloske otopine.
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