Biologicka dozimetrie: srovnani vybranych experimentalnich pristupu
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lonizujici zareni ma velmi negativni vliv na zdravi ¢lovéka, a proto je
kladen diraz na co nejpresné€jSi urCeni velikosti absorbované davky u
ozarenych 0sob. Soucasny trend zpétné rekonstrukce obdrzené davky
ionizujiciho zareni se zameétuje na metody sledujici zmény na bunééné a
molekularni irovni organizmu. Cilem biologické dozimetrie je hledat nové
pristupy, jez by vyrazné urychlily a zjednodusily analyzu a vyhodnoceni a
tim zefektivnili tfridéni a naslednou terapii suspektné ozarenych jedinct
V pfipad¢ hromadné expozice ionizujicimu zaieni.

Stanoveni YH2AX pomoci priitokové cytometrie

Periferni krev, izolace PBMC - gradientova centrifugace

Davkové rozmezi 0,5 — 5 Gy, ¢asové intervaly 1h, 4h a 24h po ozaieni; Znaceno
Anti-phospho-Histone H2A. X (Serl139) , FITC konjugat

Prutokovy cytometr CyAn

QQQQQ

(2.

Stanoveni YH2AX lymfocyty periferni krve
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Zavislost exprese histonu YH2AX na ddvce 1onizujiciho zareni

in vitro v riiznych ¢asovych intervalech. Dotploty exprexe yH2AX ,

davka 4 Gy, po hoding, 4 a 24
hodinach.

Elektrochemicka detekce v biodozimetrii

Prostiedi elektroda a analyt — elektrodové déje, pomoci nichz lze zjistit
pritomnost biomolekul a studovat jejich strukturu ¢i interakcl s jinymi
molekulami. Proudové signaly DNA - reduk¢ni a oxidacni déje bazi.
Zména potencialti — vznik signalu reflektujici zmény analytu. Absorbce
DNA — biosenzor, studium poskozeni DNA, detekce Siroké Skaly latek.

Senzory — uhlikové tisténé elektrody ",
(SPE), Diferen¢ni pulsni  (DPV) a |
cyklicka (CV) voltametrie.

Izolace DNA lymfocytt periferni krve.
Prosttedi PBS, pH pro biologické vzorky.
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8-HYDROXYGUANIN pomoci o
voltametrie — stabilni produkt oxida¢niho a
stresu po ozareni. T 92 o0 oz o4 05 08

Detekce v krvi 1 mo€i. MnozZstvi zavislé Rl

z 4 DPV 20 M of 8- Guaiv 0.1 M PBS pH 7.57(plna
na absorbované davce. A ST EE pH 7.57(p

cara) SPEs. Pozadi bez 8-oxoGua
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Monitorovani krevniho obrazu a Q

zastoupeni subpopulaci
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U¢inky ionizujiciho zafeni po celotélovém ozafeni mysiho modelu C57bl/6 davkou 8 Gy, analyza populaci bile krevni fady
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pomoci hemoanalyzatoru a detailnéjsi analyza jednotlivych lymfocytarnich populaci pomoci pritokoveého cytometru.

PIna heparizovana Krev.

Zmény v leukocytarnich subpopulacich po TBI 8Gy Populace lylllfO Cytlol v periferni krvi
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kontrola 4h po 8Gy 8h po 8Gy 24h po 8Gy time after irradiation

Miymfocyty ®Monocyty = Granulocyty M B lymphocytes T lymphocytes O NKcells B NKT cells

- Q@ s ®
-~ > ‘ 0'.
P e ¢ Q$
¥
e? <*

Mikrojaderny test

Mikrojaderny test - lymfocyty periferni krve
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Experimentalni model: prase 1000 |

Periferni krev, izolace PBMC - gradientova centrifugace

800 T T

Davkové rozmezi 0,5 — 5 Gy, ¢asové intervaly 1h, 4h a
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Poc¢et MIN na 1000 BN bunék

44h kultivace po pridani 30ul Phytohemaglutininu (PHA)

200 T Tt

28h kultivace po pridani Cytochalasinu B, fixace, barveni
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Krevni obraz — zakladni laboratorni metoda ke sledovani zmén zastoupeni krevnich
elementt, rychla, orienta¢ni, opakovatelnost, moznost kazdodenniho monitoringu.

Mikrojaderny test — zlaty standard biodozimetrickych metod, specifickd a
spolehliva metoda, ¢asoveé naro¢na jak na zpracovani tak vyhodnoceni vzorkt 'DNY'!

Stanoveni YH2AX — detailn¢jSi studium zastoupeni leukocytarnich subpopulaci a
probihajicich d&ji na molekularni arovni. Vyzaduje pfistrojové vybaveni (PC) a
znaceni specifickymi protilatkami. 'THODINY!!

Elektrochemicka detekce - sledovani poskozené DNA pomoci senzori —

nenaroCnost Na vybaveni a chemikalie, levna, rychla, citliva metoda. Zkraceni
analyzy. IMINUTY!

rozvoje organizace ¢. 1011).



