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PROGRAM:

. Metody hodnoceni genotoxickeho
rizika

. Amesuyv test

princip, demonstrace

. Hodnoceni SCE v lidskych bunkach
princip, hodnoceni vysledku



>

GENETICKA TOXIKOLOGIE

zabyva se studiem vlivu chemickych latek a

faktoru vnéjsiho prostredi na geneticky
material

testovani genotoxicke aktivity

biologické monitorovani genotoxickeho
rizika:
» monitorovani genotoxinu ve slozkach
zivotniho prostredi (voda, puda, ovzdusi)
» monitorovani biologického ucinku, {j.
hodnoceni celkove expozice lidi v dané
lokalite



GENETICKA TOXIKOLOGIE
METODY A TESTOVACI ORGANISMY

Mikroorganismy
 testy nareverzni mutace

(Salmonella typhimurium, Escherichia coli,
Saccaromyces cerevisiae)

e reparacni testy

(Salmonella typhimurium, Escherichia coli,
Saccaromyces cerevisiae)

e SOS-chromotest

(Escherichia coli)




GENETICKA TOXIKOLOGIE
METODY A TESTOVACI ORGANISMY

Zivoéisné organismy
 test narecesivni letalni mutace vazane na
pohlavi (Drosophila melanogaster)

« dominantni letalni test, savci spot-test
(hlodavci)

Rostlinné organismy
« mutace v barvé trichomu (Tradescantia)

« embryonalni a chlorofylové mutace
(Arabidopsis thaliana)

 cytogeneticka analyza (Vicia faba)




GENETICKA TOXIKOLOGIE
METODY A TESTOVACI ORGANISMY

SavcCi bunky in vivo:
hlodavci:
« cytogeneticka analyza bunek kostni drene

 test na prenosneé translokace ve
spermatocytech

 test na abnormality tvaru spermii
lidske periferni lymfocyty:
« cytogeneticka analyza

« detekce sesterskych chromatidovych vymen
(SCE)

e detekce asociaci satelithnich chromosmu
« detekce mikrojader




GENETICKA TOXIKOLOGIE
METODY A TESTOVACI ORGANISMY

Savci bunky in vitro:

Lidske periferni lymfocyty:
« cytogeneticka analyza

« detekce sesterskych chromatidovych vymen
(SCE)

« detekce asociaci satelitnich chromosmu
e detekce mikrojader
« detekce reparacni syntezy DNA

Lidské a savcCi bunecneé linie



GENETICKA TOXIKOLOGIE
Priklad baterie tesu:

1. Povinneé testy toxicity a genotoxicity:

A. Vseobecne testy toxicity
» Testy akutni a subchronicke toxicity

B. Testy genotoxicity
» Testy na bodoveé (genove) mutace
» Testy na chromosomove mutace
» Reparacni testy



GENETICKA TOXIKOLOGIE
Priklad baterie tesu:

2. Specialni testy toxicity a genotoxicity:

A. Vseobecne testy toxicity
» Testy akutni a subchronicke toxicity

B. Specialni testy toxicity

» Testy chronicke toxicity, karcinogenity,
imunotoxicity, reprodukcni studie

C. Testy genotoxicity
» Overovaci testy
> Doplnkové testy



Amesuyv test

 detekce reverznich mutaci v genu pro syntéezu
histidinu u auxotrofniho kmene (His-) bakterii
Salmonella typhimurium

S. typhimurium: His+ > His-
prototrofni auxotrofni
MP MP + His
Amesuy test: S.typhimurium TA 98
His+ < His-

na miskach s MP: roste neroste






Sesterské chromatidove vymeny (SCEs):

nduced

FPG technika (Fluorescence Plus Giemsa):
 kultivace v pritomnosti 5-bromodeoxyuridinu
 fixace

 barveni: Hoescht 33258 (bis-benzimid)

« UV-zareni

« barveni: Giemsa



Sesterské chromatidove vymeny (SCEs):

kontrolni bunky



Sesterské chromatidove vymeny (SCEs):

SCEs indukované chemickym mutagenem



Sesterské chromatidové vymeny (SCEs)
zpusob hodnoceni




