Dose-response for predicting skin sensitization potency with the GARD®skin method
Populérvetenskaplig sammanfattning

Heltackande riskbeddmning av kontaktallergiframkallande

amnen med cellbaserade metoden GARD®skin

Metoden GARD®skin identifierar kontaktallergiframkallande &mnen med hog
noggrannhet. Genom att satta koncentrationen mot svarsvardet av GARD®skin i en dos-
responskurva kan metoden potentiellt utvecklas for att aven klassificera styrkan och
effektiviteten av amnens formaga att orsaka kontaktallergi.

Allergier &r ett stort halsoproblem. En av de vanligaste typerna ar kontaktallergi, vilket &r en
hudallergi mot sma molekyler med formagan ta sig genom yttersta hudlagret och binda till
proteiner i 6verhuden. Efter utséttning av for hoga doser byggs ett immunfdérsvar upp med
aktivering av de vita blodkropparna som kallas T-celler. En allergisk reaktion som eksem
uppstar sen i kontakt med samma molekyl, bland annat via kosmetika, parfym, eller medicin.

Klassificering av amnen, inklusive starkt eller svagt allergiframkallande &mnen reglerar
acceptabla nivaer i produkter. Klassificerings-, marknings- och forpackningsférordningen
(CLP) kraver att allergiframkallande amnen ska klassificeras som kategori 1, dar starkt
allergiframkallande &r kategori 1A och svagt allergiframkallande kategori 1B. Tidigare har
detta mest gjorts i metoder med marsvin eller moss. Hardare lagar, etiska skal och battre
kunskap om utvecklingen av kontaktallergier har lett till nya cell-baserade, kemiska eller
datorbaserade tekniker for att minimera, forbattra och byta ut djurforsok.

Cellbaserade testplattformen Genomic Allergen Rapid Detection (GARD®) r utvecklad av
SenzaGen AB. Genom att efterlikna det manskliga immunforsvaret nér celler blir utsatta for
ett &mne kan testplattformen avlasa en allergisk reaktion med en prediktionssignatur av
markdorer specialiserade for allergitypen testad. Resultatet analyseras med en databaserad
algoritm som genererar ett svarsvarde pa en omfattande skala dar ett positivt svarsvérde
innebar att ett amne &r allergiframkallande. Metoden GARD®skin har hog noggrannhet for att
identifiera amnen som kan orsaka kontaktallergi. Tillsammans med metoden GARD®potency
kan en full riskbeddmning, inklusive styrkan av kontaktallergiframkallande &mnen bedémas.
Tidigare studier har dock gett hypotesen att svarsvardena fran GARD®skin ar relaterade till
hur toxisk, starkt allergiframkallande och vilken koncentration cellerna utsatts for.

Detta projekt undersokte hur svarsvirdet frin GARD®skin &r relaterat till koncentrationen av
ett amne tillsatt pa cellerna med hjalp av en dos-respons kurva. Likt toxikologiska studier
anvandes dos-responskurvan for att se om koncentrationen (x-axeln) da svarsvardet (y-axeln)
ar 0 kunde kopplas ihop med hur starkt allergiframkallande och toxiskt &mnet tillsatt cellerna
var. Detta gjordes genom att testa och jamfora resultaten fran sju kanda kemikalier; starkt,
svagt och icke-kontaktallergiframkallande. Svarsvérdena jamfordes &ven for att se om de
potentiellt kan anvéndas for att bedoma effektiviteten av ett allergiframkallande &mne vid en
viss koncentration och inte endast vara ett ja eller nej svar.

Resultatet fran genomfort projekt foreslar att GARD®skin potentiellt kan utvecklas for att
beddma hur starkt allergiframkallande ett &mne &r. Starkt allergiframkallande och toxiska
amnen kravde lagre koncentration for att ge allergiframkallande svarsvérde. Det maximala
svarsvardet och vid 50% av kurvan kan &ven ha betydelse for att bedoma effektiviteten av ett
amne samt klassificeringen av svagt allergiframkallande @mnen.
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