ABSTRAKT

Teratogeny jsou faktory zevniho prostfedi schopné vyvolat u exponovanych jedinci
vyvojovou ¢i vrozenou vadu. Metody pouzivané k odhaleni embryotoxického ucinku latek
jsou bud’ klasické, vyuzivajici laboratorni savce, nebo alternativni, vyuzivajici systému in
vitro ¢i in ovo. Alternativni metody testovani se od klasickych metod 1isi pfedevsim tim, ze
jsou zbaveny metabolismu matefského organismu, ktery do systému vnasi vysokou variabilitu
vysledku.

V této diplomové praci byly pouzity dve alternativni metody testovani vyuzivajici
kufeciho zarodku. Prvni byla in ovo metoda CHEST (Jelinek, 1977), kterou lze pouzit
k aplikaci testované latky od ED2 do ED6. Nevyhodou metody CHEST je vyrazné nafedéni
testované latky po jeji subgerminalni aplikaci na ED2. Proto jsme vyvinuli in vitro metodu
SANDWICH, pfi které k natfedéni testované latky nedochdzi.

Cilem prace bylo vypracovat in vitro metodu SANDWICH za pouziti prokazaného
teratogenu (all-trans retinové kyseliny) a jeho rozpoustédla (dimethyl sulfoxidu), dale
stanovit odhadovany zacatek pasma embryotoxicity obou testovanych latek pomoci metody
SANDWICH a CHEST a vysledky z obou metod porovnat.

V této praci jsme potvrdili embryotoxicky ucinek all-trans kyseliny retinové jak
pomoci metody CHEST, tak pomoci metody SANDWICH. Embryotoxicky efekt dimethyl
sulfoxidu jsme prokazali pouze pro nejvyssi testované koncentrace za vyuziti metody
CHEST. Piekvapenim pro nas bylo teratogenni piisobeni nizkych koncentraci DMSO, kterym
byly zarodky vystaveny in vitro. Porovnanim odhadovaného zafatku pasma embryotoxicity
ziskané¢ho pro ATRA 1 DMSO pomoci metody SANDWICH a CHEST na ED2 bylo zjisténo,
ze metoda SANDWICH je senzitivnéjsi a to o dva aZ tfi ddvkové trady.

Metoda SANDWICH je tedy pomérné rychlou a levnou metodou primarni detekce
zacatku padsma embryotoxicity testované latky na Casnych stadiich embryondlniho vyvoje
zarodku. Zarodek je po delsi dobu vystaven plsobeni testované latky, a proto je tato metoda

vhodnym doplnénim metody CHEST na ED2.



