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1. Uvod

Zancty mlécné zlazy skotu (mastitidy) jsou nejvyznamnéj$im zdravotnim i ekonomickym
problémem modernich chovli mlééného skotu; snizuji produkci mléka, jeho kvalitu, vyfazuji
predcasné dojnice z chovu. Streptococcus uberis je jednim z nejcastéji izolovanych ptavodct
mastitid. S. uberis fadime mezi environmentalni streptokoky, vyskytuje se vSude v prostiedi
st4ji 1 na pastvé. Kmeny S. uberis se vyznacuji velkou genetickou variabilitou, nékteré kmeny
jsou schopny perzistovat v mlécné zldze a zpusobovat chronické infekce (Phuektes et al.
2001). K infekci mlécné zlazy dochéazi nejcastéji v obdobi stani na sucho (cca 60 %), s
naslednym propuknutim klinické mastitidy v nasledujici laktaci (Kromker et al. 2014).

K lécbe intramamarnich infekci zpisobenych S. uberis je doporuovano pouziti penicilind,
protoze streptokoky jsou znamy svou dobrou citlivosti k penicilinim (Bradley 2002, Képpeli
et al. 2019). Vzhledem k tomu, Ze nékteré kmeny jsou multirezistentni vic¢i vSem bézné
dostupnym antibiotikiim, vzriistd potfeba nalezeni moznych alternativ k antibiotické 1é€be,
které by se mohly stat soucasti bézné veterindrni praxe. Hledani alternativnich ptipravki
k 1é¢be i prevenci zanétli mlécné zlazy dojného skotu je i v souladu s natizenim Evropského
parlamentu a Rady (EU) 2019/6 o veterinarnich 1é¢ivych ptipravcich, které mimo jiné piindsi
vyznamné restrikce pro preventivni pouziti antimikrobidlnich latek.

Jednou z moznych alternativ antibiotickych preparati je vyuziti specifickych protilatek.
Vhodnym zdrojem mohou byt protilatky IgY 2z vajecného zloutku. Protilatky jsou
koncentrovany ve vaje¢nych zloutcich, do nichz piestupuji z krevniho séra nosnic v priubéhu
ovogeneze (Mohammed et al., 1998). Tyto protilatky svoji strukturou i biologickou funkci
odpovidaji imunoglobuliniim savcii izotypu IgG. Protilatky IgY v biologickych systémech
pusobi jako neutralizani protilatky, které oddéluji adhezivni molekuly patogennich
mikroorganismu od jejich receptorti na povrchu cilovych bunék a timto zpisobem zabranuji
infekci. Takto neutralizované mikroorganismy jsou snadno vylou€eny pfirozenymi
bariérovymi mechanismy (Akita a Nakai, 1993). Protilatky tfidy IgY maji ve srovnani se
savCimi protilatkami pii pouziti k pasivni imunoterapii fadu vyhod. Jejich administrace
nevede k rozvoji adaptivni imunitni odpovédi proti IgY (Nilsson a kol.,, 2007) a IgY
neaktivuji sav¢i komplement (Kovacs-Nolan a Mine, 2012).

Pro 1é¢bu mastitid byly jiz testovany IgY specifické vici Staphylococcus aureus (Zhen et al,
2016), coz podporuje mozné vyuziti protilatek z vaje¢nych Zloutki jako alternativni terapii 1

proti dalSimu plivodci bovinni mastitidy — S. uberis.
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2. Oblast techniky

Predkladané technické feSeni poskytuje piipravek, ktery je alternativou k antibiotické 1écbé

mastitid dojného skotu.

3. Aktualni stav techniky (1écby)

Zancty mlécné zlazy skotu (mastitidy) jsou nejvyznamnéj$Sim zdravotnim i ekonomickym
problémem modernich chovli mlééného skotu; snizuji produkci mléka, jeho kvalitu, vytazuji
predcasné dojnice z chovu. Streptococcus uberis (dale jen S. uberis) je jednim z nejcastéji
izolovanych piivodct mastitid se subklinickymi i1 klinickymi projevy u dojnic béhem laktace i
v dob& zasuSeni. Aplikace lokalnich nebo celkovych antibiotik je prvni volbou pii terapii
mastitid, k 1écbé je doporucovano zejména pouziti penicilinti. V posledni dobé byl
zaznamenany viditelny pokles citlivosti izolatd S. wuberis k penicilinu, ale i jinym
antimikrobialnim latkdm. Vzhledem k tomu, ze nékteré kmeny jsou multirezistentni vici
vSem beézné dostupnym antibiotiklim, vzriistd potieba nalezeni moznych alternativ k
antibiotické 1écbé, které by se mohly stat soucasti bézné veterinarni praxe. Hledani
alternativnich piipravkia k 16€b¢ i prevenci zanéth mlécné zlazy dojného skotu je i v souladu s
nafizenim Evropského parlamentu a Rady (EU) 2019/6 o veterindrnich 1é¢ivych ptipravcich,

které mimo jiné pfinasi vyznamné restrikce pro preventivni pouziti antimikrobialnich latek.

4. Popis technického FeSeni a narokii na ochranu

Predkladané technické teSeni poskytuje veterinarni ptipravek pro 1é€bu mastitid dojného
skotu, ktery je mozno aplikovat lokdlné, tj. do mlécné Zlazy ptes strukovy kanalek

(intramamarni podani).

Tento lécebny piipravek obsahuje specifické protilatky ttidy IgY proti Streptococcus uberis
izolované ze zloutkll vajec ziskanych od nosnic imunizovanych inaktivovanym antigenem S.

uberis.



Lécebny ptipravek je specifikovan jedineCnymi parametry, které umoziuji jeho vyuziti v
oblasti veterindrni mediciny, jako alternativy k antibiotické 16cbé. Zvolené feSeni je unikatni v

nasledujicich polozkach:

e Obsahuje protilatky tridy IgY specifické proti S. uberis
Tento léCebny piipravek obsahuje specifické IgY protilatky proti Streptococcus uberis
izolované ze zloutkli vajec ziskanych od nosnic imunizovanych antigenem S. uberis
inaktivovanym pomoci formaldehydu. Zloutky oddélené od bilkii se smichaji s destilovanou
vodou, homogenizovand smés je ponechana pfiblizné 12 hodin vlednici a poté
centrifugovana. Z takto ziskané vodni frakce je izolovana slozka s obsahem protilatek IgY
pomoci sraZeni siranem amonnym s naslednou dialyzou. Ptecisténé frakce protilatek IgY je

dlouhodobé stabilni pii skladovani v mraznicce pii teploté minimalné - 20 °C.

e Aplikaéni forma je uréena k lokalnimu pouziti
Veterinarni ptipravek je uréeny pro lokalni aplikaci, tj. do mlécné zlazy ptes strukovy
kanalek. Protilatky IgY izolované ze Zloutkil vajec od slepic imunizovanych S. uberis jsou
formulovany v podobé¢ sterilniho transparentniho gelu naplnéného do intramamarniho
aplikatoru. Zakladni komponentou nosného gelu je alginat sodny, jez je k polymeraci

pfiveden smési glukonolaktonu s CaCOs o vhodné koncentraci. Objem jedné davky je 10 ml.

5. Naroky na ochranu

1) Veterinarni pfipravek pro lécbu mastitid dojného skotu, vyznacujici se tim, Ze
obsahuje IgY protilatky proti Streptococcus uberis izolované ze Zloutkd vajec

ziskanych od nosnic imunizovanych inaktivovanym antigenem Streptococcus uberis.

2) Aplikac¢ni formou pfipravku pro lé€bu mastitid dojného skotu je intramamdrni

aplikator obsahujici ptipravek ve formé gelu.



6. Vysvétleni narokii na ochranu

Adl) Jedna se o unikatni 1éCebny piipravek obsahujici u¢innou slozku, ktera dosud nebyla
pouzita, byla origindln¢ navrzena a testovana v laboratofich Vyzkumného ustavu

veterinarniho 1ékafstvi, v. v. 1..

Ad2) Lécebny veterinarni piipravek je uréeny k lokalni aplikaci, tj. do mlécné Zlazy pies
strukovy kandlek (intramamarni podani). Pfipravek je formulovan jako gel, gelujicimi

slozkami a gela¢nimi €inidly jsou alginat sodny, chitosan a CaCOs.

7. Seznam materialu

o Utinna slozka: piedisténé IgY protilatky ve fyziologickém roztoku proti Streptococcus
uberis izolované ze zloutkl vajec ziskanych od nosnic imunizovanych inaktivovanym

antigenem S. uberis.

e Pomocna sloZzka: nosny gel, jehoz zdkladni komponentou je alginat sodny.

e Plastovy intramamarni aplikator

Vyvoj prototypu lé€ebného veterinarniho ptipravku probihal v ramci feSeni projektu s ndzvem
,Vveterinarni 1é¢ebny piipravek na bazi obohaceni protilatkami IgY*, registracni cislo
CZ.01.1.02/0.0/0.0/20 _321/0024962, ktery je spolufinancovan Ministerstvem pramyslu a
obchodu jako fidici orgdn Operaéniho programu Podnikdni a inovace pro

konkurenceschopnost.

Toto technické feseni je chranéno piihlaSkou uzitného vzoru ¢islo PUV 2023-41001.
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