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[ Naslov projekta

Ugljikovim tetrakloridom (CCly) izazvan model jetrene fibroze u
mideva

| Trajanje projekta

1.1.2020. - 31.12.2024.

| Kljudne rijeci (najvide do 5)

Misevi, ugljikov tetraklorid (CCly), fibroza, jetra

Svrha projekta (kao u ¢lanku 5. Pravilnika):

Temeljno istrazivanje da ne
Transfacijska i primijenjena islrazivanja da ne
Koritenje odredeno propisima i rutinska da ne
proizvodnja

Zastita prirodnog okolija u interesu zdravlja ili da e |
dobrobiti Covjeka ilt Zivatinje |
Oduvanje vrste da ne |
Visoko obrazovanje ili osposobljavanje da neg |
Forenzitka ispitivanja da ne
Odravanjc kolonije genetski izmijenjenih Zivotinja da =
koje se ne koriste u drugim postupcima

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

Ugljikovim tetrakloridom izazvane promjene na miSjoj jetri !
relevantne su i djeJomi¢no odgovaraju promjenama na jetri u ¢ovjeka. |
Do danas nisu poznate u potpunosti upjedne lerapije pa se na modelu
mi¥je jetrene fibroze procjenjuje profu-upaini uginak lijekova u fazi
predklini¢kog razvoja.

Koje su potencijaine prednosti za koje
je vjerojatno da proizlaze iz ovog
projekta (kako znanost moze biti
unaprjedena ili kako {judi ili Zivotinje
mogu imati koristi od projekta).

Razvoj novih protu-upalnih lijekova Teguliran je zakonom i
podrazumjeva predklinicka ispitivanja njibove neskodijivosti i
terapijske udinkovitosti u vi§c Zivotinjskih vrsta, poglavito u
glodavaca. Krajnji cilj je proizvodnja novih, sigurnijih i u€inkovitijih
protu-upalnih lijekova za bolesne ljude i Zivotinje.

Koje vrste i pribliZni broj Zivotinja se
otekuje da ée se koristiti.

10000 spolno zrelih muZjaka BALB/c miSeva

| U kontekstu onoga §to se radi na
¥ivotinjama, §to su o&ekivani

. negativni uéinci na Zivotinjama,
vjerojatna / oéekivana razina teZine
postupaka i sudbina Zivotinja?

Pokusi su terminalni: eksperimentalno izazvana jetrena fibroza dovodi
do poremecaja u normalnoj funkeciji jetre $to moZe prouzorkovati
blago do umjereno bolne poteskoée Zivotinjama (portalnu
hipertenziju, ascites). Zivolinje sudionice ispitivanja sc eutanaziraju
nakon ¥o su kroz odredeno vrijeme primale terapiju. Za Zivota s¢
utinkovitost terapije otituje poboljanjem opdeg stanja tretiranih
Zivotinja u odnosu na bolesne (ne lije¢ene) kontrole.

Primjena nadela 3R

1. Zamjena

Navedite za§to sc moraju koristiti
Zivotinje te zadto se ne mogu koristiti
alternativne metode koje ne ukijuuju
Fivotinje.

Trenutna saznanja dostupna u zmanstvenoj literaturi ne pruaju
prihvatljive alternative uporabe zivih kraljeZnjaka u vidu in vitro ili
drugih vrsta testova: Ziva Zivotinja najbolje odrazava dinami€ku
interakciju medu stanicama, tkivima i organima koju posjeduje i
Jjudsko tijelo. Ne postoji idealnt zivotinjski model koji uspjeSno
translatira  sve znagajke nekc bolesti Covjeka ali optimalna
kombinacija ir vitro i in vivo metoda pridonosi boljem razumijevanju
uzroka 1 posljedica bolesti u ljudi te razvoju uspje¥nijih terapija u
bolesnih ljudi i Zivotinja.

2. Smanjenje
Objasnite kako moZe biti osigurano
* korigtenje minimalnog broja Zivotinja.

| imunoloski odgovor minimalnog broja Zivotinja te mjerljive i
i reproducibilne  rezullate od pokusa do pokusa. Time se osigurava
| usporedba rczultata generiranih novim skupinama lijckova sa

Primjenom na izazov najosjctijivijeg soja osiguravamo ujednaceni

povijesnin rezultatima iz sli¢nih ispitivanja dobivenilr srodnim
lijekovima.

3. PoboljSanje

Objasniti izbor vrsta i zasto su
koristeni Zivotinjski modeli
primjereniji od drugih, uzimajuéiu
obzir znanstvene ciljeve.

Poboljanja se odnose na primjenu ranijih ishoda pokusa (humane end
poinis), provodenje  boljih  mjera  gospodarenja  Zivotinjama
(obogacenje unutrainjosti kaveza), primjerenije rutinsko rukovanje
zivotinjama u skladu sa dobrom veterinarskom praksom (Zivotinje se
vade iz kaveza "cupped hands” metodom a ne uobicajenim hvatanjem
za korjen repa §to je izvor opelovanog stresa)

lzdanje 2., 2017.



Ministarstvo poljoprivrede
Uprava za veterinarstvo i sigurnost hrane

| poduzeti kako bi se smanjile $tete za
! Zivotinje.

‘. Potrebna retroaktivna procjena |

da

|_projekta (upisuje nadledno tijelo)
Rezultat retroaktivne procjene
rojekia (upisuje nadle¥no tijelo)

[Zdanje 2" 2017




