NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: Ocena toksycznosci sulforafanu u myszy.

2.Czas trwania projektu: 6 miesigcy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): sulforafan, toksyczno$é¢, mysz

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych): A

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowe;j

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony srodowiska naturalnego

H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Nalezy okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny do$wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

W ostatnich latach na rynku pojawia si¢ coraz wigcej preparatdow i suplementéw diety opartych na
sktadnikach pochodzenia roslinnego, ktére polecane sg zaréwno w celu wspomagania organizmu w
czasie choroby, jak i w profilaktyce wielu schorzen. Dodatkowo intensywne kampanie reklamowe
sprzyjaja zwigkszonej konsumpcji tego typu preparatow. Niestety wsrod spoleczenstwa panuje czesto
btedne przekonanie, Ze suplementy diety 1 preparaty ziolowe nie wywotuja zZadnych dziatan

niepozadanych. W zwigzku z tym zachodzi potrzeba oceny bezpieczenstwa ich stosowania.

Sulforafan jest zwigzkiem pochodzenia roslinnego, ktéry wystepuje w roslinach krzyzowych, a
szczegOlnie obficie w brokutach. Zwigzek ten byt 1 nadal jest przedmiotem intensywnych badan ze
wzgledu na swoje wilasciwosci przeciwnowotworowe. Obecnie na rynku dostgpne sa preparaty

zawierajace sulforafan, zalecane gtéwnie w profilaktyce chorob nowotworowych. Zwigzek ten przenika




do mdzgu i moze wywiera¢ rowniez dzialanie osrodkowe. Sugeruje si¢ potencjalng skutecznos¢ tego

zwigzku w terapii chordb Alzheimera i Parkinsona, a takze w tagodzeniu nastepstw urazow mozgu.

Cho¢ sulforafan jest przedmiotem licznych badan z udziatem zwierzat do§wiadczalnych, a u ludzi
stosowany jest jako suplement diety, to brak jest jakichkolwiek danych na temat toksycznosci i dziatan
niepozadanych tego zwigzku u organizméw zywych. Dlatego celem niniejszego wniosku jest ocena
toksycznosci sulforafanu u myszy. Wyznaczona zostanie dawka letalna sulforafanu oraz zbadany
zostanie jego wplyw na temperatur¢ ciata, koordynacj¢ ruchowa, sile migsni szkieletowych oraz
aktywno$¢ ruchowa. Dodatkowo, zbadany zostanie wplyw sulforafanu na morfologi¢ krwi i wybrane

parametry biochemiczne krwi.

Niniejsze badania przyczynia si¢ do zwigkszenia bezpieczenstwa stosowaniu sulforafanu, a takze
pozwola unikng¢ innym zespotom badawczym mozliwosci zastosowania zbyt wysokich dawek

sulforafanu, ktore moglyby spowodowac efekt toksyczny u zwierzat doswiadczalnych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Dos$wiadczenia zostang przeprowadzone na samcach myszy szczepu Swiss. Przewidywania liczba

zwierzat wynosi: 60 osobnikow.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzona zostata istniejagca wiedze¢ w zakresie objetym
wnioskiem badawczym w bazach danych PUBMED, ScienceDirect i Web of Science (JCR).
Wykorzystano nastepujace stowa kluczowe:
sulforaphane / toxicity / acute toxicity / neurotoxicity / adverse effects / mice / rats / in vivo

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury stwierdzam, ze:

A. Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, Ze sulforafan jest szeroko stosowany w

badaniach z udzialem zwierzat laboratoryjnych.

! Przy wypetnianiu wzorowad sie na instrukcji wypetniania wniosku W1 punkt. 8




B. Brak jest danych dotyczacych toksycznosci i/lub dzialan niepozadanych sulforafanu u zwierzat
doswiadczalnych. Nie wyznaczono dotychczas ani dawki letalnej (LDsg), ani toksycznej (TDsp)
sulforafanu. Nie jest znany jego wplyw na koordynacj¢ ruchowa zwierzat, sit¢ migéni szkieletowych czy
temperature ciata.
Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A. Rozwini¢ecie wiedzy teoretycznej w zakresie aktywnos$ci biologicznej sulforafanu, jego dzialan
niepozadanych i toksyczno$ci w warunkach in vivo.

B. Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na zwigkszeniu bezpieczenstwa stosowaniu sulforafanu
oraz uniknigcia mozliwosci zastosowania zbyt wysokich dawek sulforafanu, ktére moglyby

spowodowac efekt toksyczny u zwierzat doswiadczalnych.

Proponowane do$wiadczenie zostaty zaplanowane z uwzglednieniem zasady 3R.

Zasada zastapienia:

Nie mozna zastosowa¢ metody badawczej zapewniajacej osiggnigcie celu niniejszego
doswiadczenia bez wykorzystania zwierzat doswiadczalnych. Wyznaczenie dawki letalnej (LDsp) Oraz
ocena dziatah niepozadanych badanej substancji wymaga uzycia organizmow zywych.

Zasada ograniczenia:

Liczba zwierzat zaplanowanych do doswiadczen zostata ograniczona do niezbgdnego minimum,
pozwalajacego na rzetelng analize statystyczng otrzymanych wynikéw. Dodatkowo wszystkie testy
behawioralne zostana wykonane z uzyciem tych samych grup zwierzat, co pozwoli na znaczne
zredukowanie liczby zwierzat uzytych w doswiadczeniu.

Zasada udoskonalenia:

Wykorzystywane zwierzeta beda przetrzymywane w warunkach odpowiednich dla swojego
gatunku. Niestety ze wzglegdu na mozliwos¢ interakcji pomigdzy badang substancjag a lekami
uspokajajacymi i/lub przeciwbolowymi nie jest mozliwe ich podanie. Zwierzgta w agonii oraz
wykazujace objawy silnego cierpienia 1 bolu zostang humanitarnie uSmiercone, czyli natychmiast
poddane eutanazji, a w interpretacji wynikow zostang potraktowane tak samo jak zwierzeta, ktore padty
podczas badania. Wszystkie czynnosci prowadzone beda przez przeszkolonych wykonawcow,
posiadajacych wieloletnie doswiadczenie w pracy ze zwierzgtami. Zwierzeta beda znajdowaly si¢ pod
stalg kontrolg lekarza weterynarii. Po zakonczeniu procedury zwierzeta zostang natychmiast poddane

eutanazji.




