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Celem projektu badawczego jest ocena wptywu prenylowanych flawonoidow zawartych w ekstrakcie z
szyszek chmielu (Humulus lupulus L) na rozwdj osteoporozy pomenopauzalnej oraz okotomenopauzalne
,uderzenia goraca”. ROwnocze$nie oceniona zostanie toksycznos¢ przewlekta podawanych substancji i wptyw
dhugotrwatego ich podawania na parametry farmakokinetyczne.

W ramach weryfikacji hipotezy o korzystnym wptywie ekstraktu z szyszek chmielu na metabolizm kostny
oraz ztagodzenie dolegliwo$ci zwigzanych z menopauzg zaplanowano cykl do§wiadczen oceniajacy wpltyw
wybranych frakcji ekstraktu z chmielu na mikroarchitekture, gestos¢ mineralng i wlasciwosci biomechaniczne
tkanki kostnej u szczurow poddanych owariektomii oraz wptyw podawanego ekstraktu na temperature skory
ogona szczuréw poddanych owariektomii (uznany model zwierzecy wykorzystywany do badania wptywu
lekow na okotomenopauzalne zaburzenia naczynioruchowe). Doswiadczenia zostang przeprowadzone z
wykorzystaniem dojrzatych ptciowo samic szczurow szczepu Wistar, poddanych owariektomii celem
indukowania hipogonadyzmu odpowiedzialnego za rozwdj wickszosci objawow menopauzy.

W badaniach wykorzystany bedzie ekstrakt z wychmielin wstepnie oczyszczony metodami
chromatograficznymi, zawierajacy frakcje prenylowanych flawonoidow. W ekstrakcie kontrolowana bgdzie
zawarto$¢ prenylowanych flawonoidow chmielu za pomoca wysokosprawnej chromatografii cieczowej
sprzezonej Z tandemowa spektrometrig mas (HPLC-MS/MS).

W celu oceny wptywu ekstraktu z wychmielin oraz ksantohumolu na rozwoj osteoporozy w trakcie podawania
badanych substancji monitorowana bedzie gestos¢ mineralna tkanki kostnej metoda densytometrii podwaojna
wiagzka promieniowania Roentgena (DXA — dual-energy x-ray absorptiometry) oraz stezenia markeréw obrotu
kostnego. Ponadto po zakonczeniu podawania badanych substancji pobrane zostang kosci do badan
histomorfometrycznych oraz biomechanicznych.

Ocena wptywu zwigzkow bioaktywnych ekstraktu z chmielu na indukowane hipogonadyzmem ,,uderzenia
gorgca” bedzie oparta 0 analize wptywu podawanych substancji na wyniki telemetrycznego pomiaru
temperatury ogona szczurow.

W celu okre$lenia bezpieczenstwa przewleklej terapii oraz wptywu dtugotrwatego podawania ekstraktu z
chmielu na parametry farmakokinetyczne wybranych zwiazkdw bioaktywnych, w trakcie podawania badanych
substancji zostanie pobrana krew do badan farmakokinetycznych, a po zakohczeniu doswiadczenia zostang
pobrane wybrane narzady i tkanki. Beda one przedmiotem badan histopatologicznych oceniajgcych
toksycznos$¢ przewlekta i ewentualne uszkodzenia wybranych narzadow oraz zostang wykorzystane do badan
farmakokinetycznych.

Niezwykle istotne jest poszukiwanie nowych zwigzkow, ktore z jednej strony charakteryzowatyby sie
wysokim profilem bezpieczenstwa, a z drugiej zapobiegatyby rozwojowi osteoporozy okotomenopauzalnej
hamujac zwigzang z niedoborem estrogenow nasilong resorpcje tkanki kostnej. Rownoczesnie wazne jest,
aby$smy odpowiedzieli na pytanie czy zawarte w szyszkach chmielu zwiazki bioaktywne, a w szczegolnosci
prenylowane flawonoidy, tagodza =zaburzenia naczynioruchowe odpowiedzialne w  okresie
okotomenopauzalnym za odczuwane przez kobiety ,,uderzenia goraca”. Jesli hipoteza o korzystnym wpltywie
zwiazkow bioaktywnych zawartych w ekstrakcie z chmielu na rozwoj osteoporozy menopauzalnej i przebieg
okotomenopauzalnych zaburzen naczynioruchowych zostanie zweryfikowana pozytywnie, uzyskane wyniki
moga sta¢ si¢ punktem wyjscia dla dalszych badan, ktorych celem bedzie opracowanie odpowiednich
preparatow mogacych znalez¢ zastosowanie w leczeniu dolegliwosci okresu okotomenopauzalnego u kobiet.
Ponadto na uwage zastuguje fakt, ze poddany ocenie ekstrakt chmielowy bedzie uzyskiwany z wychmielin,
bedacych odpadem powstajacym w przy produkcji ekstraktow chmielowych dodawanych do piwa, a wigc
proponowany do finansowania projekt by¢ moze pozwoli znalezé nowy sposob zagospodarowania tego
odpadu.



