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Genotoxicke chemicke latky

Problematika genotoxickych
chemickych latek zahrnuje:

e testovani genotoxicity

- dle druhu organismu
- pouzit¢ metody
- dle urovné (od molekul po makroorganimy)

e Kklasifikaci genotoxickych latek

e UCinky genotoxickych latek



Genotoxicke chemicke latky

Testovani ( dle druhu organizmu)
e orientacni test

- mikrorganismy
- rostliny
- drosophila melanogaster

e testy na savcich
e testy u Cloveka



Genotoxicke chemicke latky

Testovani ( dle metody)

e 1N VIVO
e 1n VItro



Genotoxicke chemicke latky

Testovani ( dle urovné)

e testy na molekularni arovni
e testy na genove urovni
e testy na chromozomove urovni



Klasifikace genotoxickych latek

- Cytostatika
- Antibiotika
- Psychofarmaka
- Ostatni leky
- Latky ziskavane potravou



Klasifikace genotoxickych latek

- Latky pouzivane v chemickém prumyslu
- Insekticidy
- Fungicidy
- Herbicidy
- Fumiganty
- Chemosterilanty



Priklady vysledku testace

( Pouzité zkratky v tabulkach )

M =
R=
D.m.=
TK =
CH =
DLM =

(+)nebo(-) =

(nazev 1éku nebo
latky) =

mikrorganismy

rostliny

Drosophila melanogaster

pouziti bunéénych linii in vitro

cytogeneticka analyza chromozomovych aberaci v kosni dreni a
pohlavnich bunikach

test na stanoveni dominantnich letalnich mutaci

»host-mediated assay*

analyza chromozomovych aberaci v perifernich lymfocytech a
bunéc¢nych linii ostatnich tkani in vitro

Cytogeneticka analyza chromozomovych aberaci in vivo
vysledek pozitivni

vysledek negativni

Pri srovnani s Kkontrolni skupinou je vysledek na hranici
statistické vyznamnosti

popsany pozitivni inegativni vysledky

pokus nebyl proveden na dostateCném souboru

nazev prodavanych pripravki



Priklady vysledku testace

(Cytostatika)
c Savci Clovék
Genetickynazev | M | R [D. m. TK [CH DLMHEMA TK | CH
Busulfan (Mylecytan) + + + + + + +
Dichlordiethylsulfid + + +
Treamin
+ | + + + + + - + +

(triethylenemelamine)
Aminopterin + + + + + +
Merkaptopurin N N N
(Puri-Nethol)
Vinblastin (Velbe) + |+, | -
Vincristin (Oncovin) + - + -
Vinleurosin
(Leurosine) i




Priklady vysledku testace

(Antibiotika)
Geneticky nazev R [D. m. Savel Clovek
TK |CH DLMHMA TK | CH

Actinomycin C, D + + + +
Mitomycin + + + + + - +
Griseofulvin + - +
Chloramfenikol - - - -, + -
Novobiocin
Penicilin -
Rifampicin - - + -
Streptomycin +,- -
Tetracyklin - -




Priklady vysledku testace

(Ostatni leky)
Savci Clovék
Genetickynazev | M | R [D. m.
y TK |CH [DLMHMA| TK | CH
Akriflavin + + + + -
Codein +
Fenylbutazon L R L e
Pryrimethamin
+ + + + +
(Daraprim)
Thalidomid
+ + . +
(Contergan)
Dithranol + +
Isoniazid (INH) + + -




Priklady vysledku testace

(Psychofarkaka)
Savci Clovek
Geneticky nazev D. m.

y TK | CH DLMHMA| TK | CH
Chlorpromazin + +,- + + +,-
Perphenazin + +,-
Dosulepin

+ +
(Prothiaden)
LSD
+ + + - + + +,-
(Lysergamid)




Priklady vysledku testace

(Latky ziskane potravou)

o Savci Clovék
Genetickynazev | M | R |D. m. TK | CH DLMHEMA TK | CH
Kofein L + + : - : * i
Theobromin LA - *
Cyklamat sodny L . LA *
Cyklohexylamin T + *

Sacharin T + T * *

Formaldehyd + t -

Glutamat sodny .

Aflatoxin L B i i ¥




Priklady vysledku testace

(Latky pouzivan¢ v chemickém prumyslu)

o Savci Clovék
Genetickynazev | M | R [D.m. TK |CH DLMAMA TK | CH
AKkrolein + (+)

Benzen + +
Diazomethan + + +
Dimethylnitrosamin | +,- | + + +
Ethylenimin + | + + + + + +
Glycidol + | + + + +

Hydroxylamin + | + + ) ; +




Priklady vysledku testace

(Insekticidy)

c 1 Savci Clovék
Geneticky nazev R |D. m. TK |CH DLMEMA TK | CH
DDT + + + + | £+ +
Heptachlor - + | £+
Lindan + - - +
Dichlorvos (DDVP) + - +,- + +
Phosphamidon +




Priklady vysledku testace

(Fungicidy)
Savci Clovék
Geneticky na M| R |D.m.
eneticky nazev "1k [CH ]DLMHMA| TK | CH
Folpet + - =
Kaptan T - L —-—-,—,
Tiram T i u




Priklady vysledku testace

(Herbicidy)

Geneticky nazev

D. m.

Savci

Clovék

TK

CH DLM

HMA| TK | CH

Atrazin
2.4.5-T

+




Priklady vysledku testace

(Fumiganty)

Geneticky nazev

D. m.

Savci

Clovék

TK

CH DLM

HMA

TK | CH

Ethylenbromid
Ethylenoxid




Priklady vysledku testace

(Chemosterilanty)
Savci Clovék
Geneticky n4 D. m.
eneticky nazev " TK [CH [DLMHMA| TK [ CH
Afolit + * *
Trietylenmelamin + + n +
(TEM)




Rozdi Iy ve speﬂru mutaci 1|naugovanyI ch

chemickymi mutageny a ionizujicim zarenim

Urcovana kategorie |Chemické mutageny| Ionizujici zareni

genove mutace 4t n
chromozomové mutace + N
zpozdény ucinek +++ _

storage efekt +++ -




I EEeEEE—E—E—BBR,
Vztah mezi davkou a frekvenci mutaci

HEMPA
¥

DL

60 —
40—

20—




letalita

% mutaci

100 -




