Mutagénna aktivita antimikrobnych latok
a sposoby jej detekeie

R. HORVATHOVA

1. Mutagénna aktivita a genetické riziko chemickych zliéenin

Mikroorganizmy sa svojou ¢innostou zicastniuji na mnohych procesoch v pri-
rode. Nemaly je aj ich negativny vplyv na prostredie, v ktorom sa vyskytuju:
znehodnocuji rozlitné materialy (papier, drevo, textil, plastické latky a 1i.),
ako aj vyrobky z nich, produkty potravinarskeho priemyslu, spésobujt znacéné
Skody v polnohospodarstve, vyvolavaji rozliéné ochorenia I'udi a zvierat, atd.

Jedna z najtspeSnejSich a najpouzivanejSich ciest, ako obmedzit alebo
odstrdnit neziadicu d¢innost mikroorganizmov, je pouzitie Ué¢innych anti-
mikrobidlnych latok. Si to latky rozlitného charakteru a zlozenia, podla toho,
v akom prostredi a proti ktorym mikroorganizmom sa pouzivajd, napr. priprav-
ky na ochranu kultirnych rastlin pred skodcami, prepardty na konzervovanie
potravin, litky na ochranu textilnych materidlov a vyrobkov pred biodeterio-
raciou, chemoterapeutikd, rozlitné prirodzené alebo syntetické antibiotika,
latky pouzivané v dezinfekénej praxi a iné [1—3].

Pouzitelnost toho-ktorého druhu biocidnej latky predpokladd splnenie vel-
kého poctu poziadaviek. Existuju vSak urc¢ité vSeobecné kritérid, ktoré musi
spitat kazdy biocidny preparat [1, 4].

Prvym dolezitym kritériom na postdenie biocidnej latky je stupen jej
vlastnej, inherentnej u¢innosti proti mikrobidlnym Skodcom. Vysokd antimik-
robidlna tc¢innost latky umoznuje pouzit ju v nizkych koncentriciiach, co je
po vsetkych strankach vyhodné.

DalSou poziadavkou je stalost biocidnej latky. Dobré antimikrobidlna latka
si md zachovat svoje vlastnosti v podmienkach, za ktorych sa v praxi (aj
dlhodobe) pouziva (stalost na vzduchu, proti vyssim teplotdam, proti svetlu,
oxida¢nym a redukénym ¢inidlam a pod.).

Nizka cena a dostupnost st dalsimi predpokladmi pouzitia biocidnych latok.
Vysokd antimikrobidlna ti¢innost a v doésledku toho nizke koncentrécie potreb-
né na dosiahnutie efektu alebo iné vyhodné vlastnosti mézu kompenzovat
nevyhodu vysokej ceny.

Ostatné vlastnosti pozadované od dobrej biocidnej latky vyplyvaja uz
z konkrétneho tcelu (nerozpustnost ic¢innej latky vo vode, prilnavost, nehor-
Tavost atd.).
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Velmi délezitym kritériom, ktorému méa vyhoviet kazdd dobra antimikro-
bidlna latka, je relativne nizka toxicita pre vySSie orgenizmy, najméa Cloveka
a celkové zdravotnd neskodnost. Na tomto bode stroskotdva pouzitelnost
mnohych antimikrobidlnych litok, & to aj takych, ktoré vyhovuji ostatnym
kritéridm. S biocidnymi prepardtmi sa dostdva do styku nielen persondl pri
samej vyrobe tychto latok, ale predovsetkym spotrebitel, a to niekedy velmi
dlhy Cas. Preto zavedenie novej antimikrobidlnej litky musia predchddzat
podrobne vyskumy jej vplyvu aj na makroorganizmus [5].

Biocidne latky svoj téinok dosahuju zvycajne poskodenim zivej bunky.
Mnohé z nich, napr. alkylacéné cinidla, nitrézaminy, polyeyklické uhlovodiky,
aromatické aminy, nitrofuranové zliceniny, antibiotikd (adriemyecin, duano-
mycin, mitomyein C) vyvolavaji zmeny v dedi¢nom materidli organizmu.
Tieto zmeny sa v mnohych pripadoch nedaji napravit & mézu mat daleko-
siahle nasledky

Ak platl 7e dedlcny materidl (DNA) jeho zlozenie a Strukture je spolotnd
pre niZfie i vySie organizmy, tak mozno pripustit 2j predpokiad, Ze pouZitie
antimikrobidlnych prepa.Ia,tov, ktorych miesto zasahu je DNA — najmi ak
sa predpoklads ich dlhsi kontakt aj s fudskym organizmom — z genetického
hladiska predstavuje potencidlne nebezpecenstvo. Problém je v tom, ze prak-
ticky uz malé mnozstvo takejto litky moze vyvolat somatické muticie,
,,od$tartovat’ maligny proces a tym ohrozovat organizmus.

Uz na zadiatku nasho storocia Boveri na zdklade pozorovania mubacii
somatickych buniek vyslovil mutaént teériu vzniku nadorov [6]. Jeho tedria
sa potvrdila az na postupnom rozpoznani zlozenia o Strukttry DNA, charak-
teru chemickych karcinogénov, ich vplyvu na dedi¢ny materidl o dzlsich sa-
visiacich faktorov. Stalu aktuilnost Boveriho teérie podporuji vysledky
ziskané z pokusov o umelé vyvolanie tvorby nddorov chemickymi létkami,
z pocetnych experimentov na dokaz mutagénneho o karcinogénneho tcinku
rozlitnych chemikdlii a rozpoznanie doélezitosti funkcie niektoryoh enzymov
vyssich organizmov pri prestavbe in vitro neti¢innych karcinogénov na aktivne
formy schopné vyvolat maligny _proces [7].

O potrebe vynalozit sily na vcasné odhalenie mutagénnej o kar cinogénnej
aktivity v praxi pouzivanych chemickych litok svedcia aj novsie poznatky
o koreldcii medzi karcinogénnym a mutagénnym téinkom niektorych litok
(priblizne 85—90 9, testovanych karcinogénov pésobilo mutagénne na mikro-
organizmy po metabolickej aktiviacii mikrozomélnymi enzymami {8, 9],
alebo 81 9, zo sktisanych N-nitrozo zlic¢enin vyka 2z0valo mutagénnu & karcino-
génnu aktivitu na prokaryotickych a eukaryotickych testovenych organiz-
moch [10]).

Tieto poznatky rozsirili aj rad kritérii potrebnych na postdenie pouzitelnosti
novych antimikrébnych preparatov a vyzdvihli doélezitost Stidia mutagénnej
a karcinogénnej aktivity chemickych zlic¢enin.

2. Prokaryotické mikroorganizmy v detekeii mutagénnej aktivity
Ako vidiet, vyber novych, zdraviu neskodnych ldtok je obtazny. Z obrov-
ského mnozstva novo syntetizovanych zltGéenin (ro¢ne asi 250 tisic) sa do
praktického pouzitia dostdava okolo 300—500 preparatov. Niektoré z nich sa
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viak vyznacuji mutagénnym, prip. karcinogénnym tuc¢inkom. Aj niektoré
netistoty ovzdusia, napr. SO,, NO, [11] a mnohé v prirode sa volne vyskytujui-
ce latky vykazuji mutegénnu a karcinogénnu aktivitu [12—16]. Preto sa
préca vyskumnikov v tejto oblasti zameriava na odhalenie takychto nebez-
peénych faktorov ndsho zivotného prostredia, a to predovsetkym vypraco-
vanim spolahlivych a tspornych metéd na ich rychlu detekeciu.

Na $ttadium mutagénnej a karcinogénnej aktivity latok si vhodné rozliéné
modelové systémy, ako napr. ludské leukocyty a lymfocyty, tkanivové kulti-
ry, teplokrvné cicavce, hmyz, bic¢ikovee, kvasinky, baktérie atd. Z nich sa
na detekciu mutagénnej aktivity pouzivaju mikroorganizmy. Maji malé
rozmery a pomerne jednoduchu stavbu tela, kratky generaény cas, citlivo
reaguji na vplyvy vonkajsieho prostredia, si pomerne nenaro¢né na kultivacé-
né podmienky. Tieto ich vlastnosti ulah¢uji manipuldciu pri pokusoch 2 umoz-
nuju rychle ziskavanie vysledkov.

Ako prokaryotické modelové mikroorganizmy sa na detekciu mutagénov
pouzivaji rozlitné bakteridlne kmene, napr. Bacillus subtilis v tzv. “rec-assey’
metode [17], kde sa porovnéava reakcia divokého a rekombinacne deficitného
kmena na vplyv mutagénov; alebo biochemické mutanty kmena Hscherichia
coli, ako je K. coli K-12 [18], K. coli Sd-B(T(C) — streptomycin dependentny
kmen s obsahom tetracyklinu rezistentného na plazmid, ktory vyvinul De-
merec [19] a na ktorom Hayatsu & kol. [20] sledoval mutagénny vplyv zmesi
kyseliny sorbovej a NO,; dalej druh Mycobacterium phlei, ktory pouzili
Ebringer a kol. [21].

v ktorom sa na detekciu mutagénnej aktivity chemickych ldtok pouziva kmen
Escherichio coli W P2 o jeho derivat s odstranenym reparatnym mechanizmom
(“repair” deficitny) WPZ2 wuvr-. Tieto auxotrofné biochemické mutanty st
zévislé od tryptofinu a vplyv mutagénu sa na nich prejavuje reverziou na
prototrofnt formu. Detekeiu mutagénneho vplyvu ulahcuje aj pomerne nizka
frekvencia spontdnnej mutdcie (pri WP2 wvr~ je 10-%). Na pdsobenie mute-
génov kmen WP2 wvr- bez reparaéného mechanizmu reaguje ovela citlivejsie
ako WP2, preto okrem sledovania tvorby reverznej mutdcie napr. pri “spot”
testoch mozeme pozorovat aj rozdiely vo velkosti inhibi¢nych zén. Metdda
mé Siroké uplatnenie, o ¢om svedéi mnozstvo publikovanych préc [24—27].

Druhym dobre zndmym a najrozsirenejsim bakteridInym modelovym syvsté-
mom v $tadiu mutagénnej aktivity je Amesov testoveci systém s kmenom
Salmonelle, typhimurium [28, 29]. '

Amesom vypracovand testovacia metéda vyuziva vlastnosti mutontov
odvodenych od kmetia Salmonella typhimurium LT-2. V désledku rozlicnych
mutécii (odstraniujicich mechanizmus exciznej opravy, ako aj lypopolysache-
ridické povrchové zlozky) sa kmene stali velmi citlivymi proti reverznej akti-
vite mutagénov, pricom bunky st vysoko permeabilné. Najznamejsie takto
odvodené kmene st napr. T4 1535, TA 1537. T A 1538. ktoré reaguju rozdielne
na vplyvy mutagénov. Napr. kmetiom 7’4 7535 moézeme detekovat latky na
zdklade mechanizmu substiticie baz, kmene 74 1537 a T4 1538 revertuji na
prototrofni formu mutagény spoésobujice posunové mutdcie atd. Pre Speci-
fickost pdsobenia mutagénnych latok na ten-ktory typ mutegénu reaguje iba
kmen disponujuci s prislusnymi mutdciami. Preto pri testovani neznamych
mutagénov sa odporica pouzivat viac typov Specifickych mutantov.
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Dalsie velmi citlivé kmene st Salmonella typhimwrium TA 100 a TA 98.
Vypracovali ich McCann a spol. [30] vpravenim R-faktora p KM 101 do kmena
TA 1535 — takto sa ziskal kmen 74 100 a do kmena T'A 1538, z ktorého vzni-
kol kmen 7'4 98.

Pre svoju jednoduchost, rychlost a spolahlivost je Amesov testovaci systém
velmi rozsireny. Pomocou neho sa sledovala mutagénna aktivita velkého poctu
chemickych latok [31—37].

V minulosti mnohé zndme karcinogény neprejavovali mutagénnu aktivitu
pri testovani na bakteridlnych systémoch. Miller a Miller [38] a Ames a kol.
[29] v8ak dokézali, ze vacSina chemickych karcinogénov nadobida mutagénnu
aktivitu az po predchddzajticej metabolickej aktivécii. Tento proces u vyssich
organizmov prebieha samocinne, avSak baktérie nemaji metabolické cesty
nevyhnutné na metabolicki aktivdciu chemickych litok a tym na tvorbu
aktivnej zlozky. Ames a spol. [29, 39] vypracovali preto metédu, pri ktorej
metabolickt aktivdciu chemickych ldtok v podmienkach in wvitro zabezpeéuje
pritomnost mikrozomélneho oxida¢ného systému (izolovaného z homogenizd-
tov pecene, ale aj pltcneho tkaniva, obli¢iek alebo epitelu).

Inou moznostou metabolickej aktivicie je metdéda tzv. “host mediated
assay’’ [40], kde st indikatorové mikroorganizmy v dzkom kontakte s tym
orgdnom pokusného zvierata, v ktorom najlepsie prebieha metabolickd aktivé-
cia [18, 41].

3. Eukaryotické mikroorganizmy v detekeii mutagénnej aktivity

Na detekciu mutagénnej aktivity chemickych latok slizia aj poCetné euka-
ryotické modelové organizmy: Huglena gracilis [21, 42—46], Chlamydomonas
reinhardii [47], Neurospora crassa [48], Drosophila melanogaster [49], oocyty
motyla Bombyx mort [50] a iné [51].

Velkt skupinu eukaryotickych jednobunkovych a jednojadrovych testova-
nych organizmov tvoria kvasinky. Vyskytuju sa v haploidnom i diploidnom
stave, pricom haploidy na vplyvy vonkajsich faktorov reaguji citlivejsie
[52]. Rozlitné biochemické mutanty kvasiniek umoznuja $tudium napr.
indukecie mitotickej génovej konverzacie, mitoticke] génovej rekombindcie
(crossing over) a reverznej mutdcie v Specifickych lokusoch mutantov.

Intragénovd rekombindcia — mitotickd génova konverzia — je prenos
kratkych tsekov DNA (dlzky asi 1000 nukleotidov) medzi homolégnymi
tsekmi chromatidov homologickych chromozémov. Mézeme ju Studovat po-
mocou heteroalelickych diploidov, ktoré nest dve odlisné defektné alely toho
istého genetického lokusu. Pritomnost takychto aliel sposobuje v zdvislosti
od prislusného génu nutricni poziadavku. Génové konverzia vytvira plne
aktivny standardny typ a inaktivne alely heterozygota, ¢o sa fenotypicky
prejavuje rastom prototrofnych kolénii na minimdlnom médiu. Tieto alely
st velmi stabilné (frekvencia spontiannej mutécie je 10-%) a tazko indukovat
ich zmeny mutagénmi [53].

Indukeciu mitotickej intergénovej rekombindcie mézeme sledovat za pred-
pokladu, ze pouzity kmen mé vhodni génovi kombindciu. Vizudlnu detekeiu
tvorby rekombindcie umoznuje taky diploidny kmei, ktory spaja dve rozdielne
alely génu toho istého lokusu. Napriklad v lokuse ade 2 [54—56] jedna alela
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(ade 2—40) zapritinuje absolitnu rastovi zavislost od adeninu a rast takychto
homozygotov v tmavocervenych kolénidch na pode s malym obsahom adeninu.
Druhé alela, ade 2—119, nesie informdaciu iba na Giastotni poziadavku na
adenin. Za nepritomnosti adeninu takéto homozy goty rastli spomalene, ale
na podach s malym obsahom adeninu vvtva,la,]u ruzové koldénie. Tieto dve
alely sa navzdjom dopliaju, takze diploidy nestce heteroalelicki kombindciu
nevykazuji poziadavku na adenin a rastd v bielych kolénidch.

Reverznt muticiu (nastolenie funkecie zrusenej v predchadzajicej mutécii)
mozeme Studovat pomocou homozygotného diploida, ktory obsahuje dva rov-
naké gény toho istého lokusu s informaciou na nutriént poziadavku. Reverz-
nou mutdciou sa upravi povodnd funkcia génov, ¢o sa prejavuje v strate
nutritnej poziadavky a rastom prototrofnych kolénii na minimilnom médiu.

Pri §tddiu mutagénneho vplyvu chemickych latok vystupuje otdzka, ¢i
mutagény indukuji iba jeden alebo sicasne viac typov genetickych zmien.
Objasnenie tohto problému si vyzaduje pouzitie testovanych organizmov
s moznostou sucasnej detekcie rozlicnych typov indukovanych mutécii.
UmoanJe to napr. diploidny kmen kvasinky Saccharomyces cerevisiae afb
nestci alely ade2—119/ade 2—40, trpba cyh2]trp5b, ilvl- -92/[ilvl-92 odvodeny
od kmetia D7, ktory zaviedol Zimmerman [57, 58]. Dvojitd mutécia v lokuse
trp umoznuje sledovat tvorbu génovej konverzie, lokus ade? slizi na detekeiu
rekombindcie a zmena v lokuse ilv indikuje reverzni mutdciu.

Pouzitie kvasiniek v testoch mutagénneho tc¢inku ldtok opraviuje aj skutoc-
nost, ze tieto mikroorganizmy st schopné metabolizovat niektoré promuta-
gény a prokarcinogény na geneticky aktivnu formu. Tento biochemicky proces
prebieha za ti¢asti mikrozomalneho oxidacného systému zvaného ,,zmes funkcie
oxidéz“, kde cytochrém P-450 md funkeciu termindlnej oxiddzy. V najviciej
koncentrécii sa vyskytuje v peceni cicavcov, ale jeho pritomnost bola dokdzana
aj v bunkdch kvasiniek a kvasinkovitych mikroorganizmov. Vysledky poku-
sov o zvySovanie koncentracie cytochréomu P-450 v bunkédch kvasiniek st
priaznivé [59] a predpokladaji eSte lepsie vyuzitie kvasiniek v testovani
mutagénov bez predchadzajicej (in vitro) metabolickej aktivacie.

Niektori autori porovnavali citlivost baktérii a kvasiniek proti vplyvom
mutagénov. Vysledky ich prac jasne ukazuji rozdiely v citlivosti tychto
dvoch mikroorganizmov na vplyvy rozliécnych mutagénov. Jednoznatne sa
véak nedd rozhodniit pre pouzitie jedného alebo druhého systému. Naopak,
ak st v testoch spolotne aplikované, zdd sa, 7e sa vzdjomne dopliaji [52,
60].

4. Analyza mutagénnej aktivity novyeh antimikrébne aktivnyeh latok

Uvedené poznatky podnecuji vyskumnikov zamerat sa na $ttidium mutagén-
neho charakteru tych latok, ktoré by svojim Sirokym pouzitim v praxi zname-
nali genetické nebezpecenstvo pre svoje okolie.

Cast vyskumu na Vyskumnom ftstave potravinarskom venovali $tadiu
vlastnosti novych antimikrobidlnych litok, ktoré by sa mohli vyuzivat v pol-
nohospodérstve a potravinarstve na ochranu vyrobkov a zariadeni pred
mikrobidlnym znehodnocovanim. St to napr. aminoxidy, ktoré predstavuji
velkd skupinu chemickych zlic¢enin odvodenych od tercidrnych aminov a obsa-
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hujt silne polarizované vizby N—O. Mnohé z nich sa vyskytuji volne v pri-
rode alebo st chemicky syntetizované. St zndme ako antimetabolity, chemo-
terapeutikd, karcinostatikd a iné. Niektoré z nich sa vyznacuji mutagénnym
a karcinogénnym tucinkom [51—63]. Studovali sa antimikrobidlne vlastnost
a spOsob ucinku série N-alkylaminoxidov [64]. Vysledky stadif ddvaja na,de]
na vyuZzitie niektorych novsich zlic¢enin aminoxidov v dezinfek¢nej prax
Podobne dobré vysledky s dosiahli aj v pripade derivdtov k(uIbOYlylkahld-
fenvlh) drazénu. Skupina tychto biologicky aktivnych zlicenin s2 vyznaiu je
svojou lipofilitou, ionoformnymi vlzstnostami, 2ko 2j schopnostou blokovat

spojenie medzi oxidatnoredukénymi reakciami elektronového procesu a syn-
tézou ATP v membrénovych systémoch. Siroké spektrum antimikrébneho
efektu, vysokd biologickd aktivitx, zndmy spésob uc¢inku, ako aj pomerne
jednoduchd priprave karbonylkyanidfenylhydrazénov dévaji predpoklad
na perspektivne vyuzitie tychto derivatov pri priprave novych wéinnych
dezinfekénych prostriedkov pouzitelnych v prevencii i likviddcii neziadcich
polnochospoddrskych a potravindrskych skodcov [65].

Vzhladom nz moznost vyuzit tieto novsie antimikrobidlne létky v proxi
sa Studovel &j ich mutagénny céinok spolu so stiborom uZz zndmych, v potu1~
vindrstve pouzivanych biocidnych zli¢enin, ako je napr. kyselina sorbova,
ortofenylfencl, kyselina benzoova, kyselina nltrofurvl‘krvlova 2 iné. S vynim-
kou kyseliny 3-(5-nitro-2-furyl)akrylovej sa pri ostetnych sledovanych zlice-
nindch genetickd aktivita nepozorovele [66].

Z hladiska genetickej aktivity zaujimavou skupinou sa javia nitrofuriny,
ktoré s vyznacuji pozmuhodnyml antimikrobidlnymi vlastnostami. Skiise-
nosti, Ze proti nim so vytvdre rezistencia mikroorganizmov v mensej misre
ako proti antibiotikdm a inym biocidnym latkam, davali nddej prakmnky ich
vyuzit. Zacali sa pouzivat v humdnnej a veterindrnej medicine, na konzervo-
vanie potravin, skiSali sa moznosti vyuzit ich v ochrane materidlov pred
biodeteriordciou atd. [34, 67—70].

V poslednom case v8ak mnohé prace upozornili ne potencidlnu mutagenicitu
a karcinogenicitu derivétov nitrofurdnov [27, 45, 48, 71]. Zistilo sa, Ze nitro-
furdny interferuju s genetickym materidlom be mk\ & vykazuja radiomime-
ticky tcinok podobne ako nitrézoguanidin e UV zisrenie [72]. Vyvoldvaja
mutdcie u baktérii, indukuja vyvin profa,ﬂ v lyzogénnych kultarach baktérii,
zapricinuji dediént stratu chloroplastov u Buglena gracilis, sposobuji chromo-
zomalne zlomy, meju karcinogénnu aktivitu [67], po>l\odzu]u DNA v cicavCich
bunkach [73]. K tejto ich aktivite je nevyhnutnd pritomnost skupiny NO,
v polohe 5 furdnového jadre [27]. Nitrofurdny v podmienkach in vivo si
metabolizované na biologicky aktivne intermedizitv z ktorych 5-nitro-2-
-fura ldehyd mé vyznamné postavenie [21]. Niektoré zlticeniny vykazuja
mutagénnu o karcinogénnu aktivitu iba v twk(‘JtO metabolizovane] forme.
Na zdklade tychto poznatmov sa podarilo odhalit zdkerné vlastnosti mnohych
nitrofurdnov pokladanych predtym za zdravotne neskodns.

Bolo to tak napr. v pripade furylduramidu (AF-2) pouzivaného v Japonsku
od roku 1965 na konzervovanie potravin. Mnozstvo dékazov o silnej mutagén-
nej ektivite niektorych nitrofuranov vyvolalo ziva diskusiu okolo pouzitel-
nosti furylfuramidu ako konzervacného cinidla potravin. Dékazy schopnosti
AF-2 indukovat mutdcie u baktérii, kvasiniek a hmyzu [21, 50, 74], ako aj
pozitivne vysledky testov na kulttrach Iudskych lymfocytov a leukocytov
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[75, 76] vzbudili podozmnie ze AF-2 moze byt nebezpecny aj pre ludsky orga-
nizmus. Jeho pouzivanie od 1. 10. 1974 v Japonsku zakazali.

hysohnu 3-(5-nitro-2-furyl)akrylovt v Ceskoslovensku navrhli za stabilizad-
ny prostriedok vin a niektorych nealkoholickych napojov [77]. Znacné anti-
bakteridlne vlastnosti predpokladali jej siroké uplatnenie v praxi. Ako nitra-
furdnovy derivat aj kyselina 3-(5-nitro-2-furyl) akrylovd bola a je predmetom
stadia mutagénnej aktivity. Vysledky na rozliétnych modelovych systémoch
pouzivanych v testovani mutagenicity — na baktéridch, kvasinkdch a hmyze
[78] a na Tudskych fibrobla stoch [79] — jednoznacne sveddia o univerzalnosti
ucinku kyseliny 3-(5-nitro-2-furyl)akrylovej. Jej bezné pouzitie v praxi by
predstavovalo potencidlne genetické nebezpecenstvo. Rozhodnutim hlavného
hygienika SSR pouzitie kyseliny 3-(5-nitro-2-furyl)akrylovej ako konzervac-
ného &nidla roka 1978 zakdzali. Stadium genetickej aktivity antimikrébnych
latok takto prispieva k vytvoreniu komplexnejsieho obrazu o ich vlastnostiach
a slizi pri vybere najvhodnejsich zlicenin perspektivnych na dalsie vyuzitie
vV praxi.

Sthrn

Véasnym odhalenim mutagénneho a karcinogénneho tG¢inku v praxi pouzi-
vanych chemickych pripravkov mozno znizit riziko vzniku nddorovych ochore-
ni. Podla novsich poznatkov o korelacii medzi karcinogenitou a mutagenitou
chemickych ldtok sa na tuto vlastnost prihliada aj pri postideni pouzitelnosti
novych antimikrébnych preparitov. V tejto stvislosti sa opisuji sposoby
rychlej a spolahlivej detekcie mutagénnej aktivity chemickych zlGcenin.
Podéva sa prehlad o rozli¢nych prokaryotickych a eukaryotickych modelo-
vych systémoch vhodnych na detekciu, pricom sa kladie doraz na opis mikro-
bidlnych testovanych organizmov. Hovori sa o analyze mutagénnej aktivity
novych antimikrébnych latok perspektivnych na dalSie vyuzitie v praxi.
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XopBaroBa, P.
MyrareHHas akTHBHOCTH AHTHMHKPOOHDIX BEIIECTB I CIIOCOODI CC JICTCKIUHIL
BroiBonr

PHCK BO3HMKHOBEHHA OIyXOJILHBLIX 0OsIe3Hell BO3MOKHO IOHH3MTL DAHHUM OTKpPBITHEM
MYTareHHOT0 I KapIMHOI'CHHOro d({erTa B HpaKTUKe HPUMEHACMBIX XHMHUYECKHX IIpe-
naparos. B coorsercTBUM ¢ §0Jce HOBLIMII 3HAHUAMM O KOPPEIIMH MEK/ly KapIUIHOIeH-
HOCTHIO M MyTAareHHOCTHIO XMMHYECKKX CBOIICTB 9TO CBOHCTBO YUMTHIBACTCS TaKKe B ONEHKE
HPUMEHEHIsI HOBBIX AHTHMUKDPOOHLIX nperapaToB. C 9THM CBA3aHLI OIMCAHMS CIOCOGOB
CKOPOIl M JIOCTOBEPHOII JICTCKIMI MYTareHHOIl aKTHBHOCTH XHMHYeCKMX coejuHenuii. Ilpun-
BejileH 0030p PasHLIX MPOKAPHOTHUCCKUX M HBRAPHOTHYCCKNX MOJEILHBIX CHCTEM YI00HBIX
JUIST Tetell JIeTeKINI MTpuIeM HOAYCePKIBACTCSA OIUCAHNE MUKPOOHAILHBIX TeCT-OPraHI3MOB.

AHasMaupyeTcsa aHaJu3 vM‘VTaI‘OHHOﬁ AKTUBHOCTH HOBBIX AHTUMUKDPOOHBIX — BeIICCTB
IePCIeKTHBHBIX [UIA JaJbHeHINero HeIo/IL30BaHMA Ha IMpaKkTHKe.

Horvathova, R.
Mutagenic activity of antimicrobial substances and the methods of its detection
Summary
Through timely detecting of mutagenic and carcinogenic effects in practice applied

chemical preparations it is possible the risk of tumour dissorders to decrease. According
to newer informations about correlation between carcinogenecity and mutagenicity of
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chemical substances is regarded to this property also in consideration of new antimicrobial
preparations applicability. In this connection the methods of quick and reliable detection
of mutagenic activity of chemical compounds are described. It is presented the survey
about various procaryotic and eucaryotic model systems suitable for the aims of detection
and at the same time is emphasized the description of microbial test organisms. The
analysis of mutagenic activity of new antimicrobial substances perspective for further
utilization in practise is discussed.
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