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1 Algemene gegevens

Titel van het project  Het oplossen van bijziendheid: van erfelijke informatie tot mechanismen
Looptijd van het 5 jaar

project

Trefwoorden Bijziendheid, blindheid, zebravis, knock-out modellen, behandeling

(maximaal 5)

In welke categorie valt
het project.

U kunt meerdere
mogelijkheden kiezen.

Beschrijf de
doelstellingen van het
project

(bv de

wetenschappelijke
vraagstelling of het
wetenschappelijk en/of
maatschappelijke
belang)

2 Categorie van het project

XI Fundamenteel onderzoek

[] Translationeel of toegepast onderzoek
[ ] wettelijk vereist onderzoek of routinematige productie

[ ] Onderzoek ter bescherming van het milieu in het belang van de gezondheid
[] Onderzoek gericht op het behoud van de diersoort

[] Hoger onderwijs of opleiding

[] Forensisch onderzoek

[] Instandhouding van kolonies van genetisch gemodificeerde dieren, niet
gebruikt in andere dierproeven

3 Projectbeschrijving

Bijziendheid en verziendheid zijn oogaandoeningen die tot zichtbeperking
kunnen leiden. Bijziendheid kan in het bijzonder ernstige problemen met zich
meebrengen. Mensen met hoge bijziendheid hebben bijvoorbeeld een sterk
verhoogde kans om blind te worden. De kans op bijziendheid is sterk
toegenomen in de afgelopen 30 jaar en verwacht wordt dat deze trend in de
komende decennia zal blijven aanhouden. In 2050 zal volgens schattingen
zelfs 49,5% van de totale wereld bevolking bijziend zijn. Samen met de
gezondheidsrisico’s is de economische last die gepaard gaat met toenemende
bijziendheid ook zeer hoog. Dit onderzoek is gericht op het begrijpen van de
erfelijk basis die ten grondslag ligt aan bijziendheid. Het begrijpen van de
biologische processen die leiden tot de (afwijkende) groei van de oogbol is
essentieel voor de ontwikkeling van nieuwe medicijnen.
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Welke opbrengsten
worden van dit project
verwacht en hoe dragen
deze bij aan het
wetenschappelijke en/of
maatschappelijke
belang?

Welke diersoorten en
geschatte aantallen
zullen worden gebruikt?

Wat zijn bij dit project
de verwachte negatieve
gevolgen voor het
welzijn van de
proefdieren?

Hoe worden de
dierproeven in het
project ingedeeld naar
de verwachte ernst?

Wat is de bestemming
van de dieren na afloop?

Met dit project verwachten we te begrijpen hoe bijziendheid wordt
veroorzaakt met specifieke aandacht hoe de afwijkende ooggroei ontstaat en
daarmee ook aangrijppunten voor therapie. Naast de huidige Atropine
behandeling kunnen gerichtere therapieén ontwikkeld worden waarbij de
patiént tijdig wordt behandeld voordat zich ernstige gezichtsbeperkingen
voordoen. De maatschappelijke en economische last kan hiermee sterk
verminderd worden.

Een maximum van 9496 zebravissen.

De ziektebeelden die bij de dieren kunnen ontstaan zijn direct gerelateerd
aan de onderzoeksvraag:
- Sommige dieren zullen oogafwijkingen ontwikkelen waardoor een
verminderd zicht kan ontstaan, vergelijkbaar met oogafwijkingen die bij
mensen worden gevonden.
- Er zullen oogmetingen gedaan worden op verdoofde vissen. Het
verwachte ongerief is gering.
- Er zullen vissen worden gedood voor weefselafname en verdere
analyse.
- De vissen die voor gedragstesten worden gebruikt zullen maximaal een
licht ongerief ondervinden

8916 (93.8%) dieren zullen maximaal een licht ongerief ondervinden, 480 (5%)
dieren zullen maximaal een matig ongerief ondervinden en 100 (1.2%) zullen
een non-recovery ongerief ondervinden.

De dieren zullen worden gedood en het oogweefsel verzameld voor verdere
analyse.

4 Drie V's

Vervanging

Geef aan waarom het
gebruik van dieren nodig
is voor de beschreven
doelstelling en waarom
proefdiervrije
alternatieven niet
gebruikt kunnen worden.

Vermindering

Leg uit hoe kan worden
verzekerd dat een zo
gering mogelijk aantal
dieren wordt gebruikt.

Verfijning
Verklaar de keuze voor de
diersoort(en). Verklaar

Genetisch onderzoek waarbij de erfelijke eigenschappen worden
gemanipuleerd voor een functionele analyse is niet mogelijk bij mensen. Om
toch inzicht te verkrijgen in het ontstaan van bijziendheid bij de mens is het
noodzakelijk om proefdieren te gebruiken. Het oog is een complex orgaan
met veel verschillende weefsels die onderling een wisselwerking hebben.
Hierdoor zijn alternatieve modelsystemen zoals celkweek niet mogelijk om
de groei van het menselijk oog na te bootsen.

De experimenten zullen in stappen worden uitgevoerd met zogenaamde ‘go-
no-go’ momenten. De lijnen worden in minimale aantallen aangehouden.

Zebravissen zijn het laagst mogelijke organisme dat toch over een zeer
geavanceerd oog systeem beschikt, vergelijkbaar met dat van mensen. Ook
vertonen de erfelijke eigenschappen van de zebravis veel overeenkomsten



waarom de gekozen
diermodel(len) de meest
verfijnde zijn, gelet op de
doelstellingen van het
project.

Vermeld welke algemene
maatregelen genomen
worden om de negatieve
(schadelijke) gevolgen
voor het welzijn van de
proefdieren zo beperkt
mogelijk te houden.

met dat van mensen en zijn de ontwikkelingen van het oog makkelijk te
bestuderen.

Het welzijn van de vissen wordt nauwlettend in de gaten gehouden door
getrainde dierverzorgers met veel ervaring met het modelsysteem.
Wanneer er zich onverwachte symptomen in de vissen voordoen zal er
daarom tijdig worden ingegrepen. Er worden humane eindpunten gebruikt
om te voorkomen dat het ongerief te hoog wordt.
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