NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projekt: ,,Ocena wybranych parametréw farmakokinetycznych ksantohumolu i wyciggu z

szyszek chmielu (Humulus lupulus L.) u szczuréw Wistar.”

2.Czas trwania projektu: 08.2016-08.2018

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): ksantohumol, chmiel, farmakokinetyka, szczur Wistar
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 sadowej

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 okreslic 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.

Ksantohumol jest podstawowym flawonoidem prenylowanym zawartym w ekstrakcie z szyszek chmielu
(Humulus lupulus L.) [1]. Liczne badania wskazujg na potencjalnie korzystne dzialanie flawonoidow
prenylowanych chmielu. Wykazano m.in. ich dziatanie przeciwzapalne, antyoksydacyjne, korzystny
wplyw na tolerancje glukozy i gospodarke lipidowa, a badania na hodowlach komdrkowych sugeruja
potencjalnie korzystny wptyw na tkanke kostng [2].

Badanie ma charakter naukowy. Celem przedstawionego projektu jest ocena farmakokinetyki
pojedynczej dawki ksantohumolu oraz ekstraktu z szyszek chmielu. Uzyskane wyniki pozwolg na
udzielenie odpowiedzi na pytanie czy podanie doustne ksantohumolu i/lub ekstraktu z szyszek chmielu

pozwoli na osiaggni¢cie w surowicy i tkankach st¢zen poréwnywalnych do stosowanych w badaniach in




vitro. Poza tym uzyskane wyniki pomogg w optymalizacji dawek ksantohumolu i1 ekstraktu z szyszek

chmielu w dalszych badaniach naukowych.

Badanie zostanie przeprowadzone na 56 szczurach Wistar (28 samcow i 28 samic) wazgcych ok. 200g.
W trakcie trwania badania zostanie pobrana krew do badan farmakokinetycznych. Poza zakonczeniu
badania zwierzg¢ta zostang poddane eutanazji, a pobrane narzady i tkanki beda wykorzystane do dalszych

badan. Procedury zostaty zaplanowane tak aby w miar¢ mozliwos$ci ograniczy¢ dystres zwierzat.
Klasyfikacja celu doswiadczenia: badania podstawowe (A) inne kategorie (M)

PiSmiennictwo:

1. Stevens JF et al. Prenylflavonoids from Humulus lupulus. Phytochemistry 1997; 44 (8): 1575-1585

2. Lie et al. Pharmacological profile of xantohumol, a prenylated flavonoid from Hops (Humulus
lupulus). Molecules 2015; 20 (1): 754-779

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

56 szczurow Wistar (28 samic 1 28 samcow)

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzitam istniejagcg wiedze w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych: EBSCO, PUBMED, Google Scholar, AGRICOLA, Science Direct, Web
of Science (JCR). Wykorzystatam stowa kluczowe: ,,xanthohumol, hop extract, rat, pharmacokinetic”.

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze:

A. Nagromadzony materiat badawczy pozwala na stwierdzenie, ze: istnieja jedynie pojedyncze
doniesienia oceniajace farmakokinetyke ksantohumolu u szczuréw. Dostgpne prace oceniajg przede

farmakokinetyke niskich dawek ksantohumolu i sg przeprowadzone wytacznie na samcach [2][1])

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




B. Brak jest danych dotyczacych:

- poréwnania farmakokinetyki ksantohumolu i ekstraktu z szyszek chmielu

- oceniajgcych wptyw plci na farmakokinetyke flawonoidéw prenylowanych szyszek chmielu
Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A/ Rozwinigcie poznawcze istniejgcej wiedzy dotyczacej farmakokinetyki badanych substancji i
udzielenie odpowiedzi na pytanie czy podanie doustne ksantohumolu/wyciagu z szyszek chmielu
pozwoli na osiaggnigcie w osoczu i tkankach stezen odpowiadajacych stezeniom stosowanym w

badaniach na hodowlach komorkowych.

B/ Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na okresleniu optymalnych dawek doustnych (jesli podaz
doustna okaze si¢ efektywna) ksantohumolu i1 wyciaggu z szyszek chmielu do dalszych badan.
Optymalizacja dawek w parciu o uzyskane wyniki pozwoli na zmniejszenie ilo$ci zwierzat
wykorzystanych w dalszych badaniach oraz ewentualne dostosowanie dawek do plci zwierzat

poddawanych eksperymentowi. (ZASADA OGRANICZANIA i UDOSKONALANIA)
Podczas planowania doswiadczenia uwzgledniono zasade 3R

Zasada zastapienia:

Nie mozna zastapi¢ zwierzat w tym badaniu (nie da si¢ osiagna¢ celu bez wykorzystania zwierzat).

Ocena parametréw farmakokinetycznych wymaga przeprowadzenia badan in vivo.

Zasada ograniczenia:

liczba wykorzystanych zwierzat zostata ograniczona do poziomu niezbednego do osiggniecia celoéw

Zasada udoskonalenia:

Zwierzeta s3 utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku, a metody badawcze
zastosowane w procedurach zostaty wybrane tak, aby ograniczaly do minimum albo eliminowaty bol,

cierpienie, dystres lub mozliwo$¢ trwatego uszkodzenia organizmu tych zwierzat.




Pismiennictwo

1. Hanske L, Loh G, Sczesny S et al. 2010.Recovery and metabolism of xanthohumol in germ-free
and human microbiota-associated rats. Mol Nutr Food Res 54: 1405-1413.

2. Legette L, Ma L, Reed RL et al. 2012.Pharmacokinetics of xanthohumol and metabolites in rats

after oral and intravenous administration. Mol Nutr Food Res 56: 466-474.




