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Genotoxikológia

• odbor zaoberajúci sa 

látkami a zlúčeninami, 

ktoré poškodzujú DNA, 

gény a chromozómy

https://www.sierraoncology.com/science/ddr/

https://www.sierraoncology.com/science/ddr/


Genotoxíny

• rôzne agensy poškodzujúce DNA

• žiarenie (UV, RTG), 

• voľné radikály, reaktívne formy 

kyslíka (ROS), dusíka (NOS) 

• chemické látky, 

• zápalové procesy, stres...

https://www.cleanpng.com/png-free-radical-theory-of-aging-antioxidant-molecule-1311824/

https://www.cleanpng.com/png-free-radical-theory-of-aging-antioxidant-molecule-1311824/


Voľné radikály v aeróbnej bunke

Voľné radikály (VR) – atómy, molekuly s nespáreným elektrónom 

• extrémne reaktívne a nestabilné

• vznik v bunkách pri rôznych procesoch (dýchanie, infekcia,...)

• pozitívne účinky – fyziologické procesy 

• negatívne účinky – poškodzovanie biomolekúl (DNA, lipidy, proteíny)

• koncentrácia VR musí byť na fyziologickej úrovni, aby boli organizmu prospešné



Oxidačný stres

• nerovnováha medzi antioxidantmi a VR

• vznik OS  - reaktívne formy kyslíka (ROS)

• vysoká koncentrácia VR – poškodenie biomolekúl

• vznik ochorení – rakovina, diabetes, Alzheimerova choroba, kardiovaskulárne ochorenia...

https://cdn.thinglink.me/api/image/861148446042619904/1024/10/scaletowidth https://www.webnoviny.sk/ako-bojovat-s-oxidativnym-stresom-ktory-poskodzuje-bunky/

https://blog.antiaging.com/iron-oxygenation-free-radicals/

https://cdn.thinglink.me/api/image/861148446042619904/1024/10/scaletowidth
https://www.webnoviny.sk/ako-bojovat-s-oxidativnym-stresom-ktory-poskodzuje-bunky/
https://blog.antiaging.com/iron-oxygenation-free-radicals/


Antioxidanty
• antioxidanty - obranná funkcia

• detoxikácia bunky - boj s oxidačným stresom

• antioxidačný systém bunky: enzýmy

• vonkajšie AOX – lapače VR: vitamíny C, E, 

polyfenoly, karotenoidy…

https://www.yourhealthsupport.in/what-are-free-radicals-and-how-are-the-formed/

https://medicienterprises.com/wp-content/uploads/2016/06/antioxidant-free-radical.jpg

https://www.zoesuccessmktg.com/wp-content/uploads/2018/03/antioxdiants.jpg

https://www.purposefulnutrition.com/food-and-antioxidants/

https://www.yourhealthsupport.in/what-are-free-radicals-and-how-are-the-formed/
https://medicienterprises.com/wp-content/uploads/2016/06/antioxidant-free-radical.jpg
https://www.zoesuccessmktg.com/wp-content/uploads/2018/03/antioxdiants.jpg
https://www.purposefulnutrition.com/food-and-antioxidants/


Biologická aktivita látok

• prírodné či chemické látky môžu výkazovať 

široké spektrum biologických aktivít 

• príprava nových látok s cielenými 

vlastnosťami (vyššia účinnosť, lepšia 

rozpustnosť, postupné uvoľňovanie, nižšia 

toxicita, lepšie vylučovanie z organizmu...

Modifikovane podla https://www.researchgate.net/figure/Various-biological-activities-of-Adenium-obesum_fig2_301847549

https://www.researchgate.net/figure/Various-biological-activities-of-Adenium-obesum_fig2_301847549


Chemické látky

• mnohé liečivá obsahujú vo svojej štruktúre heterocyklus

• predmetom nášho štúdia sú dusíkaté herterocyklické zlúčeniny

• stanovenie a hodnotenie biologickej aktivity študovaných látok

Chinazolíny...

https://www.researchgate.net/profile/DR_ANIL_KUMAR_Sharma/publication/260683286/figure/fig2/AS:614307410759685@1523473708163/Chemical-structures-of-some-heterocyclic-compounds.png

http://www.epj.eg.net/viewimage.asp?img=EgyptPharmaceutJ_2016_15_3_98_197580_f1.jpg

https://www.seekpng.com/png/detail/389-3896580_uhf-ultrasound-and-pa-in-the-drug-discovery.png

https://www.researchgate.net/profile/DR_ANIL_KUMAR_Sharma/publication/260683286/figure/fig2/AS:614307410759685@1523473708163/Chemical-structures-of-some-heterocyclic-compounds.png
http://www.epj.eg.net/viewimage.asp?img=EgyptPharmaceutJ_2016_15_3_98_197580_f1.jpg
https://www.seekpng.com/png/detail/389-3896580_uhf-ultrasound-and-pa-in-the-drug-discovery.png


Vzťah medzi štruktúrou a biologickou aktivitou

• rôzna chemická štruktúra = rôzna biologická aktivita

• malá zmena v štruktúre látky = veľká zmena v biologickej aktivite

Faisal, M., Saeed, A., Shahzad, D., Abdul Fattah,T., Lal, B., Channar, P.A.,Mahar, J., Saeed, S., Larik, F.A. (2017). Eur J of Med Chem. 141, 386e403.



Metódy štúdia biologickej aktivity

• Chemické metódy (cell-free) – DPPH test, test redukčnej sily,...

• Biologické metódy – in vitro – MTT test, kométový test,...

– in vivo – rôzne testy na laboratórnych zvieratách 

http://chimactiv.agroparistech.fr/en/aliments/antioxydant-dpph/principe

https://www.researchgate.net/profile/Olena_Bilyk2/publication/266945568/figure/fig1/AS:271503224733749@1441742821771/Examples-of-DNA-comets-obtained-by-comet-assay-in-peripheral-blood-lymphocytes-of-healthy.png

https://www.aaps.ca/wp-content/uploads/2015/07/lab-mice-ideal-subjects-300x200.jpg

http://chimactiv.agroparistech.fr/en/aliments/antioxydant-dpph/principe
https://www.researchgate.net/profile/Olena_Bilyk2/publication/266945568/figure/fig1/AS:271503224733749@1441742821771/Examples-of-DNA-comets-obtained-by-comet-assay-in-peripheral-blood-lymphocytes-of-healthy.png
https://www.aaps.ca/wp-content/uploads/2015/07/lab-mice-ideal-subjects-300x200.jpg


Bunkové kultúry

• ľudské obličkové   
epitelilálne bunky TH-1

• ľudské keratinocyty HaCaT • ľudské pečeňové nádorové 
bunky HepG2

https://www.sciencellonline.com/human-renal-proximal-tubular-epithelial-cells.html

https://clsgmbh.de/artikeldet.php?sprachnrs=2&sid=2bv11t49lt2e4s5msp8t7isho1&proid=800

https://www.lgcstandards-atcc.org/~/media/Attachments/Micrographs/Cell/HB-8065%20Low%20High.ashx https://assets.fishersci.com/TFS-Assets/LCD/product-images/Nunclon-Sphera-Products.eps-650.jpg

https://i.ytimg.com/vi/CMRKKl9XSDU/maxresdefault.jpg

https://paintingvalley.com/drawings/petri-dish-drawing-5.jpg

https://www.sciencellonline.com/human-renal-proximal-tubular-epithelial-cells.html
https://clsgmbh.de/artikeldet.php?sprachnrs=2&sid=2bv11t49lt2e4s5msp8t7isho1&proid=800
https://www.lgcstandards-atcc.org/~/media/Attachments/Micrographs/Cell/HB-8065%20Low%20High.ashx
https://assets.fishersci.com/TFS-Assets/LCD/product-images/Nunclon-Sphera-Products.eps-650.jpg
https://i.ytimg.com/vi/CMRKKl9XSDU/maxresdefault.jpg
https://paintingvalley.com/drawings/petri-dish-drawing-5.jpg


DPPH test

• stanovenie antioxidačnej aktivity látok

• reduckia DPPH radikálu 

• farebná zmena roztoku

• zmena absorbancie

http://radio.cuci.udg.mx/bch/EN/Antioxid.html

https://image.shutterstock.com/image-photo/antioxidant-activity-dpph-method-260nw-366795518.jpg

http://radio.cuci.udg.mx/bch/EN/Antioxid.html
https://image.shutterstock.com/image-photo/antioxidant-activity-dpph-method-260nw-366795518.jpg


MTT test
• stanovenie cytotoxicity a životaschopnosti buniek

• živé bunky redukujú žltý 3- (4,5-dimetyltiazol-2-yl)-

2,5-difenyltetrazolium bromid (MTT) na nerozpustný 

fialový formazán

http://www.biopcr.com/Shop/cellbioch/60990.htmlhttps://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/9/91/MTT_Plate.jpg

http://www.biopcr.com/Shop/cellbioch/60990.html
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/9/91/MTT_Plate.jpg


Kométový test

• detekcia poškodenia buniek na úrovni DNA

• poškodenie DNA – tvorba chvostu kométy

• dlhší chvost kométy = väčšie poškodenie DNA

https://metasystems-international.com/site/assets/files/6029/metafer-1.jpg
Modifikovane podla https://encrypted-tbn0.gstatic.com/images?q=tbn%3AANd9GcRzacnIx6wt1dkzTLWEnNTWE4kDCetXHnnjea8SOLWoCH5Ahbqh

https://metasystems-international.com/site/assets/files/6029/metafer-1.jpg
https://encrypted-tbn0.gstatic.com/images?q=tbn%3AANd9GcRzacnIx6wt1dkzTLWEnNTWE4kDCetXHnnjea8SOLWoCH5Ahbqh


Mikrojadrový test

• detekcia poškodenia buniek na úrovni chromozómov

• Mikrojadrá = mimojadrové štruktúry obsahujúce časti chromozómov, ktoré vznikli počas 

bunkového delenia a neboli zaradené do dcérskych buniek

https://media.springernature.com/original/springer-static/image/chp%3A10.1007%2F978-1-4939-1068-7_5/MediaObjects/311620_1_En_5_Fig1_HTML.gif

https://encrypted-tbn0.gstatic.com/images?q=tbn%3AANd9GcRgtT66cvUgB65ORYiMaIxUh2B2P4dGpSw9B_t75vJOSnmFRVsC

https://www.researchgate.net/profile/Dwi_Ramadhani2/publication/259742049/figure/fig1/AS:613943559081985@1523386959047/Examples-of-binucleated-cells-without-left-and-with-1-center-and-2-right.png

https://forum.image.sc/t/micronucleus-count/13751

https://media.springernature.com/original/springer-static/image/chp:10.1007/978-1-4939-1068-7_5/MediaObjects/311620_1_En_5_Fig1_HTML.gif
https://encrypted-tbn0.gstatic.com/images?q=tbn:ANd9GcRgtT66cvUgB65ORYiMaIxUh2B2P4dGpSw9B_t75vJOSnmFRVsC
https://www.researchgate.net/profile/Dwi_Ramadhani2/publication/259742049/figure/fig1/AS:613943559081985@1523386959047/Examples-of-binucleated-cells-without-left-and-with-1-center-and-2-right.png
https://forum.image.sc/t/micronucleus-count/13751


Význam a prínos našej práce

Testovanie nových látok – ako potenciálnych liečiv

• štúdium mechanizmu účinku na bunkovej úrovni

Choroby nevymiznú, ale priemerný vek človeka sa zvýši vďaka prevencii, diagnostike a 

cielenej farmakoterapii...

Svetový deň
proti rakovine

4. február

Dnešný výskum pre zajtrajšiu liečbu!


