Robotické testovani novych léciv

Vyvoj novych Iéciv je dnes dileZitou, ale velmi komplikovanou ¢innosti, kterou se ve svété zabyva
mnoho védeckych tym0. Vyvoj za&inad syntézou novych molekul. Casto jsou syntetizovany molekuly,
u nich? Ize 1é¢ivé vlastnosti prepokladat. Uginnost procesu testovani 1é¢iv Ize vyjadfit faktem, Ze
z jednoho milionu nové pfipravenych latek se pouze jedna stane léCivem. Abychom oddélili zrno
od plev, musi projit véechny latky dikladnym testovanim. Toto testovani umoZfiuje na Ustavu
molekuldrni a translaéni mediciny novy roboticky systém. Tento systém umoziuje manipulaci jak
s léCivy tak i s kultivovanymi burikami, presné davkovani léCiv, kultivaci bunék a automatické méreni
mnoha parametr(l. Timto procesem se testovani novych IéCiv nejen vyrazné zrychli, ale také zlevni,
nebot automaticky systém dokaze pracovat v mensich objemech. Manipulace s velmi malymi objemy
latek a bunék je totiz pro ¢lovéka velmi naro¢na. Pro ilustraci si mGZeme uvést jeden priklad. Bézné
testovani novych léCiv se provadi na panelech s 96 jamkami. Tato jamka ma velikost cca 250 ul a
celkem snadno se s takovym panelem pracuje ruéné i pti vyssich poctech paneld. Panel pro roboticky
systém ma 384, nebo i 1536 jamek pfi zachovani vnéjsich rozmérl panelu. Zvladne tak otestovat tolik
latek, kolik otestuje laborant na 4, nebo 16 béZnych panelech. Robot je vybaven Sirokou Skalou
analytickych pfistroji jako jsou spektrofotometry, fluorescenéni mikroskopy anebo hmotnostni
spektrometry, které slouzi k vyhodnocovani experimentl smérujicich k charakterizaci latek a urceni

jejich mechanismu ucinku.

Kazdou novou latku je potfeba charakterizovat. Mezi zakladni testy patfi test Zivotaschopnosti MTT.
Tento test je zaloZen na tom, Ze Ziva bunka preménuje barvivo MTT v mitochondriich na tmaveé
fialovy formazan. Pokud tedy k bunécné suspenzi pfidame rliznou koncentraci |éCiv, miZeme presné
definovat, jak velky podil bunék prezije davku léciva. Davka léCiva, kterd zabije pravé 50% bunék, se
nazyva inhibi¢ni konstanta a znaci se IC50. Tato hodnota vypovida o toxicité latky. Latka, kterd ma
hodnotu IC50 nizkou pro nadorovou tkan, ale vysokou pro tkan normalni, je slibnym protinddorovym
|éCivem, protoZe pfi dané koncentraci poskozuje pouze nadory. Takova latka pak projde do dalSiho

kola testovani, v némz se zkouma jeji mechanismus ucinku na bunécénych kulturach.



Obr.1 384: 384 jamkovy panel osazeny MTT testem
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Obr.3 Robot — detail: Detail paterni drahy robota s rameny pro manipulaci s panely




