NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projekt Ocena aktywnos$ci surowcow i preparatow zawierajacych zwiazki kardenolidowe

2.Czas trwania projektu 01.08.2016 - 31.07.2021

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) zasady 3R, moc biologiczna, glikozydy kardenolidowe, gotebie
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia kategori¢ z ponizszych) F

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowe;j

E. Badania zapewniajgce poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich
F. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, §rodkéw spozywczych, pasz lub innych
substancji lub produktéw, lub badan ich jakosci, skuteczno$ci 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 dos$wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono
spowodowa¢ u wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki.
Maksymalnie 250 stow, tekst musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Celem doswiadczenia jest oznaczenie mocy biologicznej produktéw leczniczych o dziataniu nasercowym
stosowanych do leczenia ludzi oraz surowcow i API (substancja czynna) uzywanych do ich produkc;ji.

Oceng aktywnosci surowcow 1 preparatow zawierajacych zwigzki kardenolidowe przeprowadza si¢ na gotgbiach o
upierzeniu szarym i ci¢zarze od 250 g do 450 g w narkozie uretanowej.

Oznaczanie mocy biologicznej:

1) surowcow roslinnych zawierajacych glikozydy nasercowe (ziele konwalii)

2) substancji czynnych API (nalewek 1 wyciggow z ziela konwalii ) — sktadnikow recepturowych wytwarzanych
produktow leczniczych o dziataniu nasercowym: Cardiol C ptyn doustny, Neocardina ptyn doustny, Kelicardina
ptyn doustny, Convafort tabletki drazowane

3) produktow leczniczych: Kelicardina ptyn doustny, Convafort tabletki drazowane

wymagane jest na podstawie wytycznych okreslonych w pozwoleniach na dopuszczenie do obrotu




produktéw leczniczych (Cardiol C, Neocardina, Kelicardina ,Convafort) wydanych przez Prezesa Urzedu

Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyroboéw Medycznych i Produktow Biobdjczych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Gotebie w ilosci ok. 800 sztuk / rok, 4000 sztuk w okresie 5 lat.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Glownym sktadnikiem ziela konwalii, produktéw leczniczych nasercowych oraz sktadnikow recepturowych
produktéw leczniczych (API -substancji czynnych) sg zwiazki kardenolidowe, ktorych sktad jest bardzo
zroznicowany. Sile dziatania glikozydow kardenolidowych oznacza si¢ metodami biologicznymi z
wykorzystaniem zwierzat. Farmakopea Polska IV zaleca wykonanie tych badan z wykorzystaniem golebi,
okreslajac moc badanego preparatu w jednostkach gotebich w 1 mL Iub w 1 g badanego produktu. W Unii
Europejskiej badania te, wedtug wymagan Farmakopei Niemieckiej DAB-10, przeprowadza si¢ na $winkach
morskich. Badania wykonywane z uzyciem $winek morskich sg bardziej inwazyjne i wymagajace zastosowanie
specjalistycznego sprzetu (kardiomonitora) rejestrujacego w sposob ciaggly prace serca zwierzecia. Aby
przeprowadzi¢ badanie zgodnie z DAB-10 nalezy najpierw odpreparowa¢ tkanki migkkie i dopiero wowczas
poda¢ badany preparat do zyly szyjnej. Podanie ptynu infuzyjnego do zyly skrzydtowej gotebia jest znacznie

prostsze, mniej inwazyjne i nie wymaga stosowania specjalistycznej aparatury.

Ze wzgledu na roznorodno$¢ sktadu chemicznego glikozydow kardenolidowych nie mozna przeprowadzi¢
doswiadczenia z wykorzystaniem metod alternatywnych (na podstawie oznaczen zawartosci glikozydow

metodami chemicznymi nie mozna oceni¢ sity ich dziatania farmakologicznego).

W oznaczeniu mocy biologicznej surowcow i preparatow zawierajacych glikozydy nasercowe okresla si¢ dawke
progowa wyrazong w jednostkach biologicznych (jednostkach gotebich). Aby okresli¢ $rednig dawke progowsa
oraz warto$¢ deklarowanej mocy biologicznej w granicach przedziatu ufno$ci rzeczywistej wartosci $redniej z
prawdopodobienstwem 0,95; ocene nalezy przeprowadzi¢ dla 6 wynikow w przypadku API (substancji czynnej)
oraz 8 wynikow w przypadku produktéw leczniczych i materiatdéw wyjsciowych pochodzenia zielarskiego, przy
czym dawka $miertelna ptynu infuzyjnego musi wynosi¢ od 17 mL do 20 mL na kilogram gol¢bia. Liczba

wykorzystanych zwierzat w procedurach jest ograniczona do poziomu niezbednego do osiagnigcia w/w celow.

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




