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Abstrakt

Diplomovéa prace se zabyvd zhodnocenim vlivu imunomodulaéniho preparatu
Imrestoru na zdravotni a produkéni stav vysokouzitkovych dojnic v tranzitnim obdobi.
Pokus probihal v zemédélském podniku Kosetice v okrese Pelhfimov na dojnicich
plemene holstyn. Zvitata vybrana pro pokus byla rozdé¢lena do dvou skupin — kontrolni
a pokusna. Preparat Imrestor byl dojnicim pokusné skupiny podavan subkutanné
ptiblizné tyden pfed porodem a v den porodu. Aktivni slozkou tohoto preparatu je
komeréni forma pfirozené se vyskytujiciho cytokinu (bG-CSF), ktery specificky
pusobi na ptislusné prekurzorové burniky neutrofil a zvysSuje jejich produkei.
Dojnicim byly pro zjisténi Gi¢innosti preparatu odebirany vzorky krve a zaroven byl
sledovén jejich klinicky zdravotni stav a vyskyt nejcastejSich onemocnéni v tranzitnim
obdobi. Celkem bylo odebrano 81 vzorkt krve od 31 dojnic ze skupiny kontrolni a od
18 dojnic ze skupiny pokusné. V laboratofi bylo provedeno biochemické
a hematologické vySetieni, kde byly stanoveny parametry cervenych krvinek, pocty
trombocytl a leukocytl, procentudlni zastoupeni leukocytli, biochemické parametry
krevni plazmy a obsah mineralnich latek.

Diky provedenému statistickému Setfeni bylo zjisténo, Ze preparat Imrestor statisticky
vysoce vyznamné (p <0,01) ovlivnil pocty leukocyti a procentualni zastoupeni
neutrofilnich granulocytii a lymfocytu. Statisticky vyznamné rozdily (p <0,05) mezi
sledovanymi skupinami dojnic byly zjistény v procentudlnim zastoupeni monocyti,

V poctech trombocytil a aktivité alkalické fosfatazy.

Kli¢ova slova: dojnice; okoloporodni obdobi; neutrofily; cytokiny; imunita;



Abstract

This thesis deals with evaluation of the impact of immunomodulatory preparation
Imrestor (Elanco Animal Health) on the health and production of high-producing dairy
cows in the transition period. The experiment was done in the agricultural company
Kosetice in the district of Pelhfimov on dairy cows of the Holstein breed. The animals
selected for the experiment were divided into two groups — control and experimental.
Imrestor was applied subcutaneously to the dairy cows of the experimental group
approximately one week before calving and on the day of calving. The active
component of this preparation is a commercial form of a naturally occurring cytokine
(bG — CSF), which specifically affects on the neutrophil precursor cells and increases
their production.

Blood samples were taken from all cows included in the experiment to evaluate the
effect of the preparation Imrestor. At the same time was monitored their clinical health
and the incidence of the most common diseases in the transition period. 81 blood
samples were taken from 31 dairy cows from the control group and from 18 dairy cows
from the experimental group. A biochemical and hematological examination was
performed in the laboratory, where the parameters of red blood cells, trombocyte
count, leukocyte count, leukocyte percentage, biochemical indicators of blood plasma

and mineral content were determined.

By statistical evaluation was found, that Imrestor statistically highly significantly (p
<0.01) affected leukocyte counts and the percentage of neutrophil granulocytes and
lymphocytes. Statistically significant differences (p <0.05) between the observed
groups of dairy cows were found in the trombocyte count, percentage of monocytes

and alkaline phosphatase activity.

Key words: dairy cow, transition period; neutrophil; cytokines; immunity
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1. Uvod

vvvvvv

zivoCisné a zemédelské vyroby. Kravské mléko predstavuje pro ¢lovéka vyznamny
zdroj mléénych bilkovin a tuku s vysokou biologickou hodnotou a stravitelnosti.

V ramci lidské vyzivy piedstavuje nenahraditelny zdroj vapniku a jodu.

Kli¢ova etapa zivota dojnice je pro chovatele okoloporodni (tranzitni) obdobi. Toto
obdobi, které zahrnuje 3 tydny pied a 3 tydny po porodu, rozhoduje o rentabilité celého
chovu. V téchto 6 tydnech chovatel velmi usiluje o udrzeni dobrého zdravotniho stavu
dojnic, nebot’ maji zasadni vliv na celou nadchazejici uzitkovost a uroven reprodukce.
V tranzitnim obdobi se Casto objevuji mastitidy, ketdzy, poporodni parézy, zadrzeni
lizka, metritidy apod. Diivodem zvySeného vyskytu téchto onemocnéni
u vysokoprodukénich dojnic vV okoloporodnim obdobi je funkéni ptetiZzeni organismu.
To se projevuje snizenou obranyschopnosti organismu v souvislosti s nizsi aktivitou

neutrofilnich granulocytt a lymfocytt.

Cilem diplomové prace je zhodnotit vliv imunomodula¢niho preparatu Imrestoru,
jehoz vyznamnou slozkou je komer¢ni forma pfirozené se vyskytujiciho cytokinu —
bovinni kolonie granulocytt stimulujici faktor (bG — CSF), na zdravotni a produk¢ni
ukazatele u vysokoproduk¢nich dojnic. Tento cytokin specificky puisobi na piislusné

prekurzorové bunky neutrofilti a zvysuje tak jejich produkci.
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2. Literarni prehled

2.1 Imunitni systém a jeho funkce

Imunitni systém (IS) je adaptacni a regulaéni soustava. Spolu s nervovym
a endokrinnim systémem Se podili na zajisténi celistvosti mnohobunécného
zivo€iSného organismu a udrzeni jeho funkci v homeostazi. Tyto tfi systémy jsou
propojeny. Bunky imunitniho systému reaguji na hormony a neurotransmitery,
a dokonce je v né€kterych ptipadech 1 samy sekretuji. Typické signalizani molekuly
pro IS pfedstavuji cytokiny. Ty jsou schopny diky navazani na receptory jinych bun¢k
aktivovat nebo naopak tlumit jejich reakce (Toman a kol., 2009).

Imunitni systém piedstavuje difizni organ, ktery tvofi rizné bunky, lymfaticke tkdné
a organy. Diky své schopnosti rozezndvat wvnéjSi Skodliviny zajistuje IS
obranyschopnost ~organismu. Chrani tak organismus proti  patogennim
mikroorganismim a jejich toxickym produktim. Zaroven IS rozpoznava vlastni tkdné
a udrzuje je v toleranci (autotolerance). K vyznamné funkci IS patii také imunitni
dohled. Jedna se o dohled nad vnitinimi $kodlivinami, kdy IS pribézné odstrafiuje

staré, zmé&néné nebo poskozené bunky (Hoiejsi a kol., 2017).

2.1.1 Buiiky imunitniho systému

Imunitnich reakci se Gcastni rizné druhy bunék, které se déli na bunky pfimo patfici
do imunitniho systému (leukocyty) a podptrné bunky, které spadaji pod jiné systémy.
Vsechny druhy leukocytii vznikaji z pluripotentnich kmenovych bun€k v kostni dreni.
Piisobenim riznych faktort se buiiky vyvijeji bud’ v myeloidni nebo lymfoidni linii.
Z myeloidni linie vznikaji makrofagy, monocyty a 3 druhy granulocytii: neutrofily,
eozinofily a bazofily. Lymfoidni linie diferenciuje T-lymfocyty, B-lymfocyty, NK
buniky (natural killer cells) a nékteré dalsi typy lymfocytd (Hoiejsi a kol., 2017).
Schéma diferenciace riznych druht leukocytli z kmenové buiky je znazornéno na

obrazku 1.
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Obrazek 1 — Diferenciace riznych druht leukocytii z kmenové bunky (Hotejsi a kol., 2017)
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Makrofagy se tfadi mezi velmi dilezité bunky pfirozené imunity s vyznamnou
regulacni funkci. Chrani organismus pfed intracelularnimi patogeny a odstraiuji
poskozené vlastni bunky. Jejich tlohou je také prezentace antigenu T-lymfocytim.
Makrofagy tidi hemopoézu, hemostazy, hojeni ran, reguluji zanéct a regeneruji tkang.
Vyvijeji se z kostni dfené¢ pod vlivem cytokint IL-3, GM-CSF a M-CSF. Dale

proliferuji a diferencuji se v monoblasty a promonocyty (Toman a kol., 2000).

Monocyty jsou buiniky se schopnosti fagocytozy, které se déli na monocyty klasické
a hlidkujici. Klasické monocyty se voln¢ nachazi v krevnim ob¢hu a v ptipadé infekce
nebo poranéni jsou transportovany k postizené tkani. Diferencuji do makrofagti nebo
dendritickych buné¢k a ucastni se imunitni odpovédi. Hlidkujici (neklasické) monocyty
vynikaji schopnosti adheze k cévni stén¢, kde po luminalnim povrchu cév migruji
a fagocytuji apoptotické endotelialni buiky. Cisti cévni stény a pfispivaji k celistvosti
endotelii (Hoftejsi a kol., 2017).

Neutrofily (neutrofilni granulocyty) se stejné jako monocyty nachazi za
fyziologickych podminek V krevnim fecisti. Pfes 90 % z celkového mnoZstvi
neutrofild je uloZeno v kostni dieni, odkud se priibézné vyplavuji, aby bylo v krevnim
ob&éhu obsazeno stale stalé mnozstvi (Hoftejsi a kol., 2017). Produkce neutrofila je
stimulovana kolonii granulocytd stimulujici faktor (G-CSF) (Abbas a kol., 2007).
Neutrofily se vyznacuji segmentovanym jadrem S drobnymi a rizné se barvicimi

granulami v cytoplazmé. Za sekundu je vyprodukovano kolem milionu téchto bunék.
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V ptipad¢ zanétlivych onemocnéni se produkce muze jest¢ o fad zvysit. V krevnim
ob¢hu zlistavaji ptiblizné Sest hodin a ndsledné¢ vstupuji do tkani, v nichz ptezivaji asi
dva dny. Pronikaji rychle do zanétlivych lozisek, kde pohlcuji mikroorganismy,
zejména jsou-li opsonizované protilatkou (Toman a kol., 2000). Primarni funkci
neutrofild, stejn¢ jako ostatnich fagocytli, je rozpoznani cizich mikroorganismi a
jejich nasledné pohlceni a zniceni (Abbas a kol., 2007). Zabijeni pohlcenych mikrobti

probiha bud’ neoxidativni cestou nebo oxidativnim vzplanutim (Toman a kol., 2009).

Eozinofily (eozinofilni granulocyty) tvofi pfiblizné¢ 1 % krevnich leukocytil. Jejich
vyvoj v kostni dfeni trva 2—6 dni a v krevnim fec€isti nasledné setrvavaji 6-12 hodin,
ve tkanich 4-10 dni. Typickd jsou pro né velka granula (0,5 um) s centralnim
krystaloidem. Sekretuji n¢kolik interleukinti, TNF-a a TGF-B. Aktivované eozinofily
jsou schopny fagocytdzy imunitnich komplexti a zabijeni mnohobunécnych parazith
toxickymi produkty a kyslikovymi metabolity. Omezené fagocytuji mikroorganismy

(prvoky, houby a bakterie) (Toman a kol., 2009).

Bazofily (bazofilni granulocyty) jsou zastoupeny ze vSech leukocytii v nejmensi mite.
Velikosti jsou srovnatelné s neutrofily, avSak jadro je dvousegmentové a hruba
cytoplazmaticka granula se barvi zasaditymi barvivy modie. V granulech jsou
obsazeny biologicky aktivni latky (histamin, heparin), které¢ zasahuji do obrannych
a reparacnich procesi organismu (Slama a kol., 2011).

Lymfocyty predstavuji funkéné heterogenni populaci imunitnich bunék. NejveEtsi
podil lymfocyti tvoii T- a B-lymfocyty zajist'ujici specifickou imunitu. K lymfocytim
jsou vsak fazeny i NK-buiikky (Toman a kol. 2009). Morfologie jednotlivych typt

bunék lymfocytu je znazornéna v obrazku 2.
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Obrazek 2 — Morfologie lymfocytti (Toman a kol., 2009)
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T-lymfocyty se fadi mezi zakladni slozky specifické (ziskané) imunity (Ferencik
a kol., 2005). Dozravaji z prekurzorovych bunék v brzliku (thymus), od néhoz je
odvozen jejich nazev. Na povrchu T-lymfocyti se nachazi receptory (TCR), které jsou
schopny na sebe navazat antigen. Receptory reaguji s antigennimi peptidy vazanymi
na povrchu antigen prezentujicich bunék (makrofagy, dendritické bunky) a zacinaji
plnit svou biologickou funkci (Lochmanové, 2006). Jsou rozeznavany pomocné,
cytotoxické a pamét'ové T-lymfocyty a NKT lymfocyty. Pomocné T-lymfocyty dokazi
regulovat imunitni reakce. Cytotoxické T-lymfocyty jsou charakteristické tim, Ze
dokazi usmrtit buniky, na nichZ se nachazi antigen. Pamétové T-lymfocyty vznikaji po
stietnuti s urCitym antigenem. Pii opétovném setkdni se stejnym antigenem vznika
imunitni reakce rychleji a je intenzivnéj$i. NKT-lymfocyty jsou typické nékterymi

vlastnostmi NK-bun¢k a zaroven T-lymfocyti (Ferencik a kol., 2005).

B-lymfocyty vznikaji z prekurzort v kostni dieni a jejich nazev je odvozen od bursy
Fabricii, coz je primarni lymfoepitelidlni organ ptaka. Po opusténi kostni diené,
dochazi k jejich transportu k lymfoidnim organum. Vlivem kontaktu s antigenem jsou
B-lymfocyty stimulovany a diferencovany na plazmatické bunky produkujici
protilatky a pamétové bunky. B-lymfocyty produkuji protilatky a zdroven jsou
obsazeny v bunéné membran€, kde pomadhaji rozeznavat antigen (Lochmanova,

2006).
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NK buriky (natural killer — ,,pfirozeny zabije¢*) jsou charakteristické svou schopnosti
spontanné usmrcovat riizné nadorové burky a buiky infikované viry (Ferencik a kol.,
2005). Morfologicky se jednd o velké granuldrni lymfocyty. Maji membranové
receptory NKAR (NK activating receptors) a KIR (killer cells inhibitory receptors)
a Fc receptory pro IgG (CD16, CD32). Diky svym receptorim rozpoznavaji buiky,
jimz chybéji MHC I molekuly (hlavni histokompatibilni komplex). Pii setkani se
zdravou bunkou se jejich inhibi¢ni receptory (KIR) navazou na molekuly MHC I a
zabranuji usmrceni zdravé buniky. Naopak pfi absenci, snizeném mnozstvi nebo zméné

MHC I na cilové buice dojde k cytotoxické reakci (Toman a kol., 2009).

2.2 Cytokiny

Cytokiny jsou bilkovinné faktory, které pomahaji buné¢né komunikaci v imunitnich
reakcich a ovliviiuji pohyb bun€k smérem k mistim zanétu, infekce a traumatu
(Toman a kol., 2000). Heterologni skupina cytokini zahrnuje stovky
nizkomolekularnich proteint. Cytokiny se v téle nachazeji bud’ rozpusténé v tekutiné
(plazma, tkanova tekutina) nebo vazané na membranu (Hofejsi a Bartinkova, 2005).
Buiika, kterd produkuje cytokiny slouzi jako jakysi biologicky senzor, ktery
prostiednictvim cytokinu pfendsi informaci na receptor citlivych buné€k, vlastnich
efektort biologické odpovédi (Teplan a kol., 2014). Navazanim cytokinu na receptor
bunky se vytvaii citlivé reagujici regulacni sit’ uvniti imunitniho systému (cytokinova
sit’) (Toman a kol., 2009). Diky $irokému ucinku ptisobeni nachazi cytokiny uplatnéni
v medicing, kde se vyuziva jejich schopnost zasadné ovlivnit pribéh imunitni reakce

(Lochmanova, 2006).

Regulatory imunitniho systému cytokiny jsou sekretovany leukocyty a jinymi
buiikami. Prostfednictvim specifickych receptorti pisobi na rtizné buiniky imunitniho
systtmu 1 mimo ngj. Vedle sekretovanych forem cytokinl existuji také formy
membranové, které jsou zakotveny v cytoplazmatické membrané hydrofobni sekvenci
ptfiblizn¢ 20 aminokyselin. Také né&které signalizacni povrchové proteiny je mozné
povazovat za membranové cytokiny. VéEtSina cytokin plsobi na nékolik riznych
bunék (pleiotropie) a €asto jeden cytokin indukuje tvorbu druhého (kaskéada). Cytokiny
mohou pusobit autokrinné (cytokin ovliviluje buiiku, kterd ho sekretuje), parakrinné
(ovliviiuje bunky ve své blizkosti) nebo endokrinné (cytokiny jsou krevnim fecistém

transportovany ke vzdalengjsim tkanim) (Hofejsi a kol., 2017).
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Znazornéni autokrinniho, parakrinniho a endokrinniho piisobeni cytokint je zobrazeno

V obrazku 3.

Obrazek 3 — Schématické znazornéni autokrinniho, parakrinniho a endokrinniho ptsobeni
cytokint (Hofejsi a kol., 2017)

Sekrace L P
cytakinu

Autokrinni Parakrinni Endokrinni

Jako prvni cytokin byl objeven vroce 1957 interferon diky védcim Issacs
a Lindenmann jako solubilni faktor produkovany burikami po expozici inaktivovanym
virem chtipky (Zivna, 2018). V 70. letech 20. stoleti byly prvni cytokiny oznatovany
jako lymfokiny (produkty lymfocyt) a monokiny (produkty monocyttt). Pozdéji bylo
zjisténo, Ze mnoho cytokini neni produkovano pouze témito dvéma typy bunék, a tak
bylo od nazvt upusténo (Toman a kol., 2009). Skupiny cytokini byly nasledné
pojmenovany jako interleukiny, lymfokiny, tumor nekrotizujici faktory, interferony,
faktor stimulujici kolonie, polypeptidové ristové faktory, stresové proteiny

a chemokiny (Ferencik a kol., 2005).

2.2.1 Funkce cytokinii

Hlavni ulohou cytokinti je regulace sméru, rozsahu a délky trvani imunitni reakce.
Cytokiny dale modeluji a remodeluji tkdné béhem ontogenetického vyvoje jedince
podle jeho genetického programu (Hofejsi a kol., 2017). Cytokiny aktivitu imunitniho
systému ovliviiuji tak, Ze stimuluji aktivitu bungk, jejich proliferaci, funkci nebo
diferenciaci. Jsou velmi G¢inné. Svij signal predavaji jiz v pikomolarnich
koncentracich prostfednictvim vazebnych membranovych receptorii. Cytokinovy
signal méni genovou expresi v cilovych buikach. Cytokiny mohou zpiisobovat vice
odlisnych aktivit v jedné cilové buiice v prubéhu ¢asu. Zarovein miize vice cytokinli
zprostifedkovavat stejnou aktivitu (Toman a kol. 2000). Mezi funkce cytokint patii
regulace zanétu a imunitni odpovédi, regulace apoptdzy, zabijeni nddoroveé zménénych
bunék a intraceluldrnich parazit. Diferenciacni faktory reguluji krvetvorbu, vystavbu
imunitnich orgéni a diferenciaci imunitnich bun¢k do funkénich populaci. Dalsi

vyznamnou funkci cytokinti je zvySeni exprese MHC molekul (Toman a kol., 2011).
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2.2.2 Receptory cytokini

Cytokiny tvofi vazbu se svymi specifickymi receptory, jejichz vyjadieni na membrané
bungk je pfesné regulovano (Toman a kol., 2009). Tyto receptory jsou obvykle slozeny
ze dvou, nékdy i ze tfi podjednotek. Prvni z nich zajist'uje specifickou vazbu cytokinu.
Druhd a treti podjednotka jsou zodpovédné za spojeni se signaliza¢nimi
intracelularnimi molekulami (Hoftejsi a kol., 2009). Vedle membranovych receptorti
jsou znamy také rozpustné receptory, které slouzi pouze k prenosu cytokinového
signalu, ne k jeho piijmu. Receptory jsou tvofeny vétSinou z vice proteinovych fetézcl
a plati, Ze nékteré podjednotky jsou spole¢né a maji konzervativni strukturu, podle niz

se rozliSuje nékolik tfid (Toman a kol., 2009).

2.2.3 Klasifikace cytokint

V soucasné dobé¢ je charakterizovano témét 200 druhii cytokinti. Podle funkce a typu
bunék, které je uvoliiuji nebo na né piisobi, se déli do nékolika skupin. Hlavni skupiny

cytokind jsou uvedeny v tabulce 1 (Ferencik a kol., 2005).
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Tabulka 1 — Hlavni skupiny cytokini (Ferencik, 2005).

Nazev Priklady Funkce

Interleukiny IL-1 az IL-32 Regulace imunitnich reakci
Lymfokiny MAF, MIF Aktivace makrofagt
Tumor nekrotizujici faktor TNF Regulace zanétu,

protinddorova obrana

Interferony IFN-a, IFN-B, Antivirovy ucinek, regulace

imuntnich reakci

Faktory stimulujici kolonie G-CSF, M-CSF G-CSF stimuluje
granulocyty

Polypeptidové rlstové faktory FGD, PDGF FGF — fibroblastovy rustovy
faktor
Transformujici ristové faktory TGF-a, TGF-p Regulace embryonalniho

vyvoje, imunitnich reakci a

nadorové premény

Stresové proteiny Hsp Odpovéd na bunéény stres
Chemokiny CL, CCL, CXCL Stimuluji chemotaxi bunék
IS

Interleukiny jsou cytokiny, které zajistuji komunikaci mezi leukocyty. Lymfokiny
jsou produkovany lymfocyty a jejich ulohou je aktivace makrofagu (Ferencik a kol.,
a imunoregulacnimi u¢inky. Svlij nazev ale TNF cytokiny ziskaly predevsim diky své
funkci branit se nadorim. TNF produkuji pfedevs§im makrofagy, NK-bunky a zZirné
bunky (Toman a kol., 20009). TNF je oznacovan také jako kachektin, nebot’ v piipadé
jeho vyssich koncentraci v krvi zplsobuje chorobné hubnuti (kachexii), horecku,
nechutenstvi a letargii. Mezi nejdéle zndmé cytokiny se fadi interferony (IFN).
Interferony se déli na dvé t¥idy. Do prvni tfidy paii IFN-o, IFN-B, IFN-o a IFN-t.
Druhou tfidu predstavuje INF-y. Interferony prvni tfidy jsou produkovany leukocyty
a maji pfedevsim antivirové a antiprolifera¢ni €inky (inhibuji déleni vlastnich bungk).
Velmi vyznamnou skupinou jsou faktory stimulujici kolonie (CSF). Jedna se

0 glykoproteiny, jejichz funkci je regulovani proliferace, dozrdvani a aktivity
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hematopoetickych bunék (Ferencik a kol., 2005). Patii k nim granulocytovy CSF (G-
CSF), ktery pisobi regula¢né na granulocyty a makrofagovy CSF (M-CSF) s funkci
ovlivitovat makrofagy. GM-CSF reguluje makrofagy a zarovei i granulocyty (Hofejsi
a kol., 2017). Existuje i multi-CSF (IL-3), ktery ma vliv na rust a funkci nejen
makrofagl a granulocytt, ale i jinych krevnich bunék, véetné erytrocyti (Ferencik
a kol., 2005). Mezi polypeptidové rustové faktory patii TGF-a a TGF-B (Hotejsi a kol.,
2017). Ovliviiyji embryonalni vyvoj, imunitni reakce a nadorové pfemény bunck.
Stresové proteiny jsou zodpoveédné za reakci na bunécny stres (vysoka teplota,
nedostatek glukézy apod.). Chemokiny piedstavuji nejvétsi skupinu cytokinii. Jedna
se o polypeptidy, které stimuluji chemotaxi (regulovanou migraci) bun€k imunitniho
systému. Déli se na ctyfi skupiny, pfi¢emZ kazda z nich stimuluje chemotaxi jinych

bunék (Ferencik a kol., 2005).

2.3 Okoloporodni obdobi — kriticka biologicka faze dojnic

Okoloporodni obdobi (pfechodné, tranzitni) pfedstavuje u dojnic obdobi pfiblizné 3
tydny pred porodem a 3 tydny po porodu, tedy vstupu do laktace (Slosarkova a kol.,
2006). Jde o kritickou biologickou fazi zivota dojnic, ve které jsou dojnice vystaveny
velké funkéni zatézi spojené s adaptaci organiSmu na laktopoezu za situace
piechodného zivinového nedostatku (Roche a kol., 2017). Tranzitni obdobi je
charakterizované: zvySenou potiebou energie, snizenym piijmem susiny projevujicim
se energetickym deficitem a oslabenim imunitniho systému. Dojnice jsou casto
Vv tomto obdobi postizeny poruchami latkového a energetického metabolismu
(Trimboli a kol., 2019). Dutsledkem imunosuprese dochazi ke zvysené frekvenci
infekénich onemocnéni, zejména mlécné Zlazy a pohlavnich organi (Lacasse a kol.,
2018). Autoii Esposito a kol. (2014) koreluji nardst téchto onemocnéni
Vv okoloporodnim obdobi s narusenou chemotaxi a aktivaci neutrofill, jez predstavuji
prvni obrannou linii v boji proti mikroorganismiim a hraji klicovou roli vrozené

imunity (Rosales a kol., 2013).

Predchéazeni metabolickych a infek&énich onemocnéni v tranzitnim a nasledném obdobi
vysoké laktace je moZné spatfovat v optimalni krmné davce, minimalizaci stresu
a splnéni podminek welfare zvifat. Krmna davka by meéla obsahovat dostate¢né
mnozstvi energie, vlakniny, vitamind a stopovych minerélnich latek v dostupnych

zdrojich. VSem dojnicim je nutné zajistit komfortni prostfedi pro pfijimani potravy,
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napdjeni a odpocinek. Lezeni by mélo byt pohodiné, cisté, suché a velikostné
odpovidajici chovanému plemeni krav. Stres u dojnic minimalizuje i zajisténi
optimalni teploty prostiedi a spravné vétrani (Van San a kol., 2014). Mezi preventivni
kroky v podpofe udrzeni zdravi dojnic v okoloporodnim obdobi patii i vizualni
kontrola zvitat. Chovatel by mél kazdy den kontrolovat jejich kondici, postoj, chut’
K pfijmu potravy, ptezvykovani nebo charakter vykald. Po porodu je nezbytné
zkontrolovat pohlavni organy a zaznamenat odchod ltzka. Dilezité je i sledovat denni
nadoj. Nahly pokles dojivosti mtize znacit probihajici patologicky proces. Po tézkém
porodu a pii zdravotnich komplikacich je doporucovano podéavat piipravky na podporu
bachorové ¢innosti, energetického, mineradlniho metabolismu a imunitniho systému

(Slosarkova a kol., 2006).

2.4 Nejcastéjsi onemocnéni dojnic v tranzitnim obdobi

Mezi nejcastéjs$i onemocnéni dojnic, ktera se vyskytuji v tranzitnim obdobi patii
poporodni parézy, zadrzeni lizka, poruchy involuce délohy, bachorové acidozy,
ketozy, dislokace slezu, laminitidy a mastitidy (Slosarkova a kol., 2006). Na farmé
v Chys$né, kde pokus této diplomové prace probihal, se nejCastéji vyskytovala
u vysokoproduk¢nich dojnic v tranzitnim obdobi tato onemocnéni: ketdza, mastitida,
metritida, zadrzeni lizka a pneumonie. Tyto nemoci budou podrobnéji popsany

Vv nasledujicich kapitolach.

2.4.1 Ketoza

Ketodza predstavuje akutni az chronickou poruchu energetického metabolismu, ktera je
charakterizovand zvysenou tvorbou ketolatek, Spatnou tvorbou glukézy a tukovou
degeneraci jater (Kudrna a kol., 1998). Vyskytuje se u vysokoproduk¢nich dojnic
nejcastéji mezi 2. aZ 6. tydnem po porodu. S nastupem laktace u dojnic dochazi
ke zvySenym narokiim na pfijem energie v krmné davce (KD). Pokud jsou dojnice
vV tomto obdobi krmeny béZznou KD bez zvySené koncentrace energie, pfijem je
nedostateény. Dochazi u nich k negativni energetické bilanci (NEB) a jsou nuceny
vyuZivat své rezervni tuky a bilkoviny. Dojnice v KD potiebuji vysoky obsah glukozy
zaroven proto, nebot’ je zdkladnim stavebnim kamenem laktozy (mlé¢ného tuku). Pii
NEB a vysokych narocich na tvorbu glukdzy v jatrech dochazi Kk pfilisnému
odbouravani tukdi a bilkovin a velkému zatizeni jater. V jatrech se oxiduji

neesterifikované mastné kyseliny (NEMK) na oxid uhli¢ity a vodu a jsou vyuzivany
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jako zdroj energie (Hofirek a kol., 2004). Aby doslo k uplné oxidaci NEMK, je potieba
dostatecné mnozstvi oxalacetatu, ktery je ovSem piednostné spotiebovavan pri
glukoneogenezi. V pripadé¢ nedostatku oxalacetatu nedochazi k dostate¢nému
okyslicovani mastnych kyselin (MK), za¢inaji vznikat ketolatky a v jatrech se ukladaji
neoxidované MK (Tichacek a kol., 2017). Mnozstvi ketolatek nedokaze organismus
vyuzit, a tak se zaéinaji hromadit v krvi, vylucuji se mlékem a moc¢i (Hofirek a kol.,
2004). Mezi nejvyznamngéjsi ketolatky patii aceton, kyselina acetoctova a kyselina
betahydroxymaselna (Duffield a kol., 2000).

Ketoza je rozd€lovana na primarni a sekundarni. Divodem primarni ketdzy je
nedostatecny piijem energie V KD vysokoprodukénich dojnic pii nastupu laktace.
Objevuje se predevsim u dojnic ztucnélych pied porodem, které maji zaroven velky
geneticky potencial pro produkci mléka. Vrchol laktace nastava 4—7 tydnl po porodu
a dojnice v tomto obdobi neni schopna piijmout odpovidajici mnozstvi krmiva, ¢imz
dochazi k odbouravani télesnych rezerv. Vrchol piijmu krmiva u dojnic nastava az 8—

10 tydnii po porodu (Hofirek a kol., 2009).

Sekundarni ketéza vznika z diivodu energetického vycerpani nebo snizenim piijmu
krmiva v souvislosti s jinym probihajicim onemocnénim. Typickym ptikladem
onemocnéni v poporodnim obdobi je naptiklad metritida, mastitida, onemocnéni
pohybového aparat a dalSi onemocnéni spojena se zvySenou teplotou. Pii tomto typu

ketozy nezaleZi na slozeni KD (Hofirek a kol., 2009).

Dale se ketoza déli na subklinickou a klinickou. Cast&jsi subklinicka ketoza je stav,
kdy zvife sice ma zvySenou hladinu ketolatek v téle, ale neprojevuje zadné klinické
piiznaky (Duffield a kol., 2000). Subklinicka ketéza zapfic¢ifiuje velké ekonomické
ztraty, nebot’ jejim vlivem dochazi ke snizené produkci mléka az o 20 %. Klinicka
ketéza se vyskytuje v naSich chovech méné casto. Ptiznaky mohou byt velice
ruznorodé. Digestivni forma klinické ketdzy se projevuje nechutenstvim, snizenou
¢innosti pfedzaludk a stfev a suchymi vykaly. Pozdéji dochazi k prijmam a kondice
zvitat se zhorSuje. Nervovou formu charakterizuje podrazdénost, neklid, stfidavé
lehani a vstavani, deprese a kiece. Mléko, moc, dech i pot jsou citit po acetonu (Pavlata
a kol., 2008).
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2.4.2 Mastitida

Mastitida (zanét mlécné zlazy) patii k nejvyznamnéjsim zdravotnim a ekonomickym
problémiim chovu dojného skotu (Hofirek a kol., 2009). Jedna se o kterékoliv zanétlivé
zmény na mlééné zlaze, které jsou doprovazeny zvySenym poctem somatickych
bun¢k, predevSim leukocytl, vmléce. Dale se méni fyzikalné-chemické
a mikrobiologické vlastnosti mléka a tkan mlécné Zlazy je také patologicky zménéna
(Hofirek a kol., 1990). Mastitidni mléko vykazuje pocet somatickych bunék nad
100 000/ml a soucasné se v mléku nachazi patogenni mikroorganismy (Hofirek a kol.,

2009).

Mastitidy vznikaji nejcastéji pfi priniku patogennich mikroorganismii strukovym
kanalkem do mlécné Zlazy a nasledné dochazi K interakci patogenu s hostitelem
(Hejlicek a kol., 1987). V 90 % ptipad mastitidu vyvolavaji bakterialni infekce, pouze
v 10 % zanét mlééné zlazy zpusobi mechanické trauma (Becvar, 2012). Zavaznost
onemocnéni urcuje druh patogenniho mikroorganismu, imunitni vybavenost zvifete
a stresory pusobici na mlécnou zlazu. Mikroorganismy, které mastitidy zptisobuji, se
bézné nachazi v okoli dojnic a predstavuji tak stdlou hrozbu pro mlécnou zlazu.
K nejvyznamnéjSim pavodcim zanéti mlécné zlazy skotu patii Streptococcus
agalactie, ostatni druhy rodu Streptococcus a Staphylococcus aureus. Mezi dalsi
zavazné patogenni agens se fadi zastupci Celedi Enterobacteriaceae, predevsim rod
Escherichia, Klebsiella a Enterobacter spolu sdruhy roda Pseudomonas,
Corynebacterium a Mycoplasma (Hejlicek a kol., 1987). Podle klinického hlediska je
mozné mastitidy rozd€lovat na klinické a subklinické. Dale se pak dé€li na lokalni nebo
celkové, kataralni ¢i parenchymatdzni, environmentalni nebo kontagiozni (infekéni),
akutni ¢i chronické mastitidy. Pro klinickou mastitidu je typicky otok, zaGervenani,
zvysena teplota a bolest mlécné zlazy zpusobujici ztratu jeji funkce (Becvar, 2012).
V mléce se nachazi vlocky nebo srazeniny (Schroeder a kol., 2010). Postizené ¢tvrté
mlécné zldzy a supramamarni mizni uzliny se zvétSuji. Postupné se zhorSuje celkovy
zdravotni stav dojnice (horecka, anorexie, toxémie) (Hofirek a kol., 2004).

Subklinickou mastitidu charakterizuje zvyseny pocet bunécnych elementi v mléce bez
zjevnych klinickych pfiznakd zanétu vemene. Pokud nedojde k Gplnému vyléceni
klinické mastitidy a patogen nadale pfeziva ve tkani mlécné Zlazy, mastitida se také

stava subklinickou (Bouska a kol., 2006).
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NS4

Jejim vlivem se snizuje produkce mléka, zvySuje brakace stada a rezidua antibiotik
znehodnocuji mléko (Hofirek a kol., 2009). Ztraty v dusledku mastitid tvoti primérné
4 % trzni hodnoty mléka (Zelinkova, 2008). Klinickou nebo subklinickou mastitidou
onemocni béhem svého Zivota 50 % dojnic (Hofirek a kol., 2009).

2.4.3 Akutni poporodni endometritida a metritida

Akutni poporodni endometritida a metritida jsou oznaceni pro zanét délozni stény
Vv ¢asném obdobi po porodu. Endometritida a metritida se od sebe odliSuji podle
hloubky a intenzity zanétu. Akutni puerperalni endometritida oznacuje katardlni
povrchovy zanét lokalizovany predevSim na endometriu (dé€lozni sliznici) a jedna se
tedy o leh¢i formu poporodniho zanétu. Akutni poporodni metritida je oznaceni pro
t€z8i formu zanétu. Hluboky zanét je lokalizovan na celé délozni sténé (endometrium
a myometrium) a casto ho doprovazi hnilobny a nekroticky rozpad tkané. Pokrocila
forma metritidy miZe mit za nasledek celkové zhorSeni zdravotniho stavu, sepsi,
intoxikaci nebo pyemii (Hofirek a kol., 2009). K hlavnim faktorim, které vedou
k zanétim d€lohy patii ztizeny porod, dvojcata, intenzivni asistence pii porodu
s manipulaci v porodnich cestach, nepfiméieny tah S traumatizaci porodnich cest,
zadrzené ltzko, pomald involuce délohy, nehygienicky vedeny porod nebo Spatné
zoohygienické podminky pti porodu a v obdobi po ném (Sheldon a kol., 2006). Velmi
rizikovym je po oteleni otevieny kréek, ktery je piistupnéjsi pro bakterie z okolniho
prostiedi. Mezi hlavni patogeny, které se podili na vzniku metritidy jsou Truparella
pyogenes, Escherichia coli, Fusobacterium necrophorum a Prevotella

melaninogenicus (Jedli¢ka, 2018).

Dominantnim klinickym pfiznakem je patologicky vytok z porodnich cest. Vytok
muze byt hnisavy nebo hnilobny (husty, zlutobily, mirné pachnouci). Na onemocnéni
obvykle poukazuje také nechutenstvi, apatie, dehydratace a snizena produkce mléka

(Hofirek a kol., 2009).

Vyskyt této nemoci je v asném poporodnim obdobi vysoky, objevuje se u 11-37 %
dojnic. Pfedchézeni endometritiddm a metritidm je dulezité predevsim
z ekonomického hlediska. Fyziologicky pribéh raného poporodniho obdobi
vyznamn¢ ovliviiuje uzitkovost krav, vytvaii optimalni podminky pro nastup laktace

I ¢asné zabieznuti (Dolezel a kol., 2005).
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2.4.4 Zadrzeni lizka

Zadrzeni lazka (Retentio secundinarum) predstavuje selhani mechanismu vypuzeni
placenty v obvyklém, pro druh specifickém, intervalu po porodu (Hofirek a kol.,
2009). Fyziologicky by u skotu mélo dojit k vypuzeni lizka do 12 hodin po porodu
(Vicek, 2010). Nadmérné prodlouzeni pritomnosti placenty v déloze zpusobuje
V rizné mife naruSeni zdravi dojnice. RozliSuje se primarni a sekundarni zadrzeni
lazka. Pfi primarnim zadrzeni lizka K vypuzeni placenty nedojde z diivodu selhani
mechanismu uvolnéni kotyledond z karunkul. Sekundarni zadrzeni lizka vznika
z mechanickych pfic¢in (Gzké porodni cesty, atonie délohy). Toto onemocnéni se
nejcastéji objevuje po potratech, po porodu dvojcat, po naro¢nych porodech nebo
Vv piipadé, Ze krava stala pifed porodem na sucho jen kratkou dobu (Hofirek a kol.,
2009). Velmi casto k zadrzeni ltiZzka také dochazi po cisafském fezu (Zajic a kol.,
2010). Retence Iluzka negativné ovlivituje zdravotni, reproduk¢ni, produkéni
i ekonomické ukazatele v chovu skotu. V souvislosti se zadrzenym lizkem castéji
vznikaji zanéty délohy, zpomalend involuce d€lohy, mastitidy, ovaridlni cysty

a acyklie (Hofirek a kol., 2009).

Uvolnovani placenty u kravy fyziologicky nastava jiz v poslednim obdobi biezosti,
kdy zac¢ina jeji tzv. zrani. Jedna se o kolagenizaci karunkulti, zplostovani a nasledné
vymizeni epitelu, ktery vystyla krypty karunkuld a postupnou hyalinizaci stén cév.
Spravné dozrani placenty je podminéno zvySenou hladinou estrogent, které trva
nejméné po dobu 6 dni. Pevnost uchyceni klki kotyledont v kryptach karunkuld
zavisi na vazb¢é kotyledonarniho a karunkularniho epitelu ke kolagenni matrix
a pritomnosti bilkovinné tekutiny mezi epitelidlnimi bunikami, které maji vlastnosti
tmelu. NaruSeni této vlastnosti umoznuje uvolnéni kotyledonu od karunkulu. Pro
spravné uvolnéni lizka je ditlezité jeho mechanické oddélovani pti kontrakeich délohy

(Hofirek a kol., 2009). Uvoliovani lizka u ptezvykavcu je znazornéno na obrazku 4.
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Obrazek 4 — Schéma uvolnovani lizka u prezvykavet (Kudlac a kol., 1977)

Pfi¢iny zadrzeni lizka jsou rtznorodé povahy. Az 90 % piipadl retence lizka je
zpusobenO poruchami uvolnéni placenty ve spojitosti s hormondlni dysbalanci nebo
vznikem abnormalniho fetomaternalniho spojeni. Muze se jednat o disledek nezralosti
placenty v piipadé pred¢asného porodu nebo naopak nasledkem pii prenaseni, kdy
dochézi ke ztlusténi pojivoveé tkane. Mezi dal§i mozné pticiny se fadi edém choriovych
klka, hyperemie placentomi, degenerace az nekrotizace choriovych klki nebo vzacné

se vyskytujici neschopnost délohy se kontrahovat (Hofirek a kol., 2009).

U skotu vétSinou zpocCatku nebyva zdravotni stav zménén. Krava pfijima krmivo,
hodnoty triasu byvaji ve fyziologickych mezich, ale je mozné u ni pozorovat ob¢asné
tlaceni (Kudla¢ a kol., 1977). Prvotnim klinickym pfiznakem pro zadrzeni lazka je
vy¢nivani jeho mensi nebo véEtsi ¢asti z vulvy (obrazek 5) bez naruseni celkového
zdravotniho stavu (Hofirek a kol., 2009). Po 2-3 dnech dochazi ke zvySenému
pomnozeni bakterii v dé€loze, 1izko se za¢ina v d€loze hnilobné rozkladat. Bakterie
ajimi vytvarené toxiny narusuji leukocytarni ochranny val a dochézi k akutnimu
zanétu délohy (Kudla¢ a kol., 1977). Hnilobny rozklad plodovych obalti vede
Kk rychlému rozsifeni zprvu nasladlého, poté odporného hnilobného zapachu. Z délohy
vytékaji pachnouci lochie, plodové obaly pomalu maceruji a takto patologicky
odloucené ltizko byva opozdéné spontanné vypuzeno z téla. Obvykle se ale hnilobné
rozklada a postupné je vypuzovano jako zapachajici vytok s kousky tkan¢. Pokud tento
stav trva dlouho, zvife pfestava piijimat potravu, teplota a pulz se zvySuji, ¢innost
bachoru se zpomaluje. Muze nastat celkova intoxikace, sepse nebo pozdéjsi pyémie.
Zadrzeni lizka se v ¢eskych chovech vyskytuje ve 3—8 % porodii (Hofirek a kol.,
2009).
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Obrazek 5 — Zadrzeni lazka u kravy (Hofirek a kol., 2009).

————
-

2.4.5 Pneumonie

Pneumonie, onemocnéni oznacované téZ jako zdpal nebo zanét plic, patii mezi
nejéastéjsi respiracni choroby skotu (Borkovec, 2018). Pneumonie je charakteristicka
exsudaci (tvorbou zanétlivého vypotku) do plicnich alveol, ktera je doprovazena
horeckou a toxickymi ptiznaky. Podle délky klinického priibéhu se zanét plic rozdéluje
na akutni a chronicky. Podle zmén na plicni tkani se rozliSuje: pneumonie kataralni
(bronchopneumonie), krupdzni, hnisava, snétiva, traumaticka nebo zanét plic ze
zahlceni (Hofirek a kol., 1990). Bronchopneumonie je charakteristicka nesrazlivym
exsudatem (vypotkem) s malym obsahem bunécnych elementi, ktery vstupuje do
plicnich alveolti. Casto byvaji postizeny i bronchy (pradusky) a bronchioly
(pradusinky) (Hofirek a kol., 2009). Krup6zni (fibrindzni) pneumonie je stav, kdy jsou
plicni alveoly naplnény sraZejicim se exsudatem, ktery je bohaty na fibrinogen
a bunécné elementy. Nasledkem tohoto typu pneumonie vznikd hepatizace plicni
tkané. Hnisava pneumonie vznikd vlivem prodélanych infekénich emboll, po
traumatizaci cizim télesem nebo po vdechnuti ciziho télesa. Snétivy zanét plic je
plicni tkané. Traumaticky zanét plic vznika pfi vniknuti ciziho télesa do pfedzaludka,

odkud pronikne pies ¢epec az do plic (Hofirek a kol., 1990).
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Pficiny vzniku pneumonie mohou byt riznorodé. Mezi vyznamné faktory patii
stresové situace (pfesuny, odrohovani, apod.), nevhodné podminky ustajeni (Spatné
odvétravani apod.), nevhodné utvarené skupiny jedincii riiznych vékovych kategorii
(Borkovec, 2018). Zanéty plic skotu jsou cCasto zplsobené také virovymi nebo
bakterialnimi infekcemi (Hofirek a kol., 1990). Mezi virové ptivodce se fadi napiiklad
bovinni herpesvirus typu 1 (BHV-1), ktery zptsobuje zavazné onemocnéni IBR
(infekéni bovinni rinotracheitida) (Otrubova, 2018). Mezi bakteridlni agens
vyvolavajici zanéty plic patéi diplokoky, streptokoky, stafylokoky, Clostridium
pyogenes nebo Pasteurelly (Hofirek a kol., 1990). Zanéty plic mohou vznikat

I pisobenim plicnich parazit - napt. Dictyocaulus viviparus (Panciera a kol., 2010).

Pneumonie se zpoc¢atku projevuje hyperemii plicni tkané€, hodnoty triasu jsou zvySené
a Z nozder vytéka ser6zni nebo hlenovity exsudat. Objevuje se suchy kasel, ze kterého
se postupné stava kasel vlhky. Dalsi specifické ptiznaky se li§i podle typu pneumonie

(Hofirek a kol., 1990).

Onemocnéni s sebou pfinasi vysoké piimé naklady na lébu a nasledné ztraty

zpusobené niz§i uzitkovosti. Nezifidka zpusobuje i thyny (Borkovec, 2018).
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3. Material a metodika

3.1 Charakteristika podniku

Agropodnik Kosetice, a. s. se nachazi v okrese Pelhfimov v kraji Vysoc¢ina. Spole¢nost
je rozdélena na 3 stiediska, z nichz jednim je farma Chys$na, kde probihal pokus této
diplomové prace. Podnik lezi na Ceskomoravské vrchoving s primérnou nadmoiskou
vyskou 494-570 metrtt n.m. Pramérné ro¢ni teploty se zde pohybuji okolo 7,4 °C.
Spole¢nost hospodafii ptiblizné na 2850 ha, kde se z ptevazné vétsiny vénuje péstovani
kukufice, p3enice, fepky, brambor a vyrobé sendzi. Zivo¢isna vyroba se zaméfuje na
chov skotu plemene holstyn, predevsim pro produkci mléka a hovéziho masa (Vlkova,
2009). Zakladni stado farmy v Chysné tvoii 785 dojnic. Celoro¢né jsou dojnice

krmeny monodietou, jejiz slozeni je uvedeno v tabulce 2.

V mensi mife podnik péstuje oves a jemen. K dalsim Cinnostem spolecnosti patii

chov prasat a dalsi doplikové nezemédé€lské ¢innosti (Vlkova, 2009).

Tabulka 2 — Slozeni kompletni krmné davky dojnic na farmé v Chysné

Krmivo Mnozstvi krmiva (kg/ks) Susina krmiva (kg)
Kukufi¢na silaz 21,00 5,04

Jetelotravni silaz 6,00 0,96

Melasa 0,80 0,62

DOVP* 2,30 2,00

DKS** 9,60 8,50

Celkem 39,70 17,12

*Krmna smés pro vysokoprodukéni dojnice; ** Doplitkova krmné smés

Dojeni krav probiha dvakrat denné v rybinové dojirn€é od firmy Westfalia, ktera je
ptizptisobena pro dojeni dvakrat dvanacti dojnic najednou. Dojici stani jsou vybaveny
automatickymi proplachy (airwash systém). Po kazdém podojeni je spuStén kratky
proplach, ktery eliminuje vyskyt patogennich mikroorganismui od mastitidnich dojnic.

Primeérna dojivost za sledované obdobi byla 11 780 kg mléka.
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Na farm¢ v Chysné probéhla v roce 2009 kompletni rekonstrukce staje pro dojnice
(obrazek 6). Vysledkem rekonstrukce je staj s volnym ustajenim. V lehacich boxech

se nachazi matrace, na které se pristyla Stipana slama (Jedlicka, 2010).

Obrazek 6 — Zrekonstruovana staj na farmé v Chysné (zdroj: https://www.naschov.cz/mleko-
hlavni-komoditou/)

3.2 Vlastni metodika prace

Pro potieby diplomové prace bylo v zeméd€lském stiedisku Chysna ndhodné vybrano
49 dojnic plemene holstyn. Tato zvitata byla rozdélena na skupinu kontrolni, kterou
tvotilo 31 dojnic a skupinu pokusnou o 18 kusech. Dojnice byly po dobu pokusu
chovany v naprosto identickych podminkach a krmeny stejnou krmnou davkou.
Pokusné skupiné byl navic pfiblizné tyden pfed porodem a v den porodu podavan
subkutanné (podkozn€) imunomodulaéni preparat Imrestor v davce 15 mg. Od obou
skupin dojnic byly nasledné¢ odebirany vzorky krve pro laboratorni vysSetieni
a posouzeni ucinkt preparatu. Odbér krve prob&hl dvakrat. Prvni vzorek krve byl

odebran do 24 hodin po oteleni. Druhy odbér probéhl 7 dni po oteleni.

Krev byla odebirana z podocasni zily (vena cava caudalis) do odbérovych zkumavek
HEMOS 02. Vzorky byly nasledn¢ analyzovany v laboratoii, kde bylo provedeno
hematologické a biochemické vySetfeni. Laboratorni vysledky byly zpracovany
Vv programu Excel a nasledné¢ zhodnoceny pomoci programu STATISTICA 12. Pro
vyhodnoceni hladiny vyznamnosti rozdili v hodnotiach obou skupin, byl vybran

dvouvybérovy t-test a Mann-Whitneyiv U test (v pfipadé nesplnéni podminky
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homogennich rozptyli dat). Dale byly hodnoceny ukazatele zdravi a dojivost
sledovanych dojnic. Ziskané vysledky skupiny kontrolnia pokusné (oSetfené

Imrestorem) pak byly porovnavany.

3.2.1 Imunomodulaéni preparat Imrestor

Imunomodulaéni preparat Imrestor, jehoz ucinky se zabyva tato diplomova prace,
vynalezla americka firma Elanco Animal Health. Aktivni slozkou Imrestoru je
komer¢ni forma prirozen¢ se vyskytujiciho cytokinu — bovinni kolonie granulocytii
stimulujici faktor (bG-CSF). Tato rekombinantni molekula bG-CSF ma stejnou
biologickou aktivitu jako pfirozena forma tohoto bovinniho cytokinu. G-CSF je
produkovan mononuklearnimi leukocyty, endotelidlnimi buiitkami a fibroblasty.
Specificky pusobi na pfislusné prekurzorové builkky neutrofili a zvySuje jejich
produkci. Tento cytokin je sloZzeny ze 175 aminokyselin a je charakteristicky svym
velmi kratkym biologickym poloc¢asem. Molekuly bG-CSF jsou pfi vyrobé Imrestoru
PEGylovany (Imrestor, 2016). PEGylaci se rozumi navazani polyethylenglykolu
(PEG) na povrch lipozomu, coz zajistuje ochranu proteinu pted enzymatickym
Stépenim, zvysuje stabilitu molekuly a snizuje rychlost vylucovani cytokinu ledvinami
(Holubova, 2014). Tim se zvySuje udrZeni biologické aktivity bG-CSF v téle dojnice
zhodin na dny. Pegylovana molekula bG-CSF se nazyva pegbovigrastim.
Pegbovigrastim piisobi pozitivné na aktivitu zralych neutrofilii a zdroven navysuje

jejich pocty, diky zvysSené tvorbé z prekurzorovych kmenovych bunék v kostni dreni.

Preparat Imrestor je doddvan ve formé predem naplnéné 3 ml plastové injekEni
stiikacky s jehlou (obrazek 7). Jednorazova stiikac¢ka obsahuje davku pro kravu nebo

jalovici 2,7 ml s obsahem 15 mg pufrovaného pegbovigrastimu.

Imrestor se doporucuje podévat dojnicim v okoloporodnim obdobi, kdy je jejich
imunitni systém velmi zatizeny a dochazi tak ke snizeni aktivity neutrofild
a lymfocytli. SniZzend aktivita neutrofildi a lymfocyti zvySuje riziko vyskytu
onemocnéni. Imrestor zajistuje posileni obranyschopnosti organismu a tim napomaha
K uspésnému zvladnuti tranzitniho obdobi, které je dulezité pro fyziologicky pribéh

laktace, véetné obdobi vyznamné pro zabieznuti (Imrestor, 2016).
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Obrazek 7 — Preparat Imrestor (Imrestor, 2016)

3.2.2 Stanoveni hematologickych ukazateli

Venozni krev pro hematologické vySetieni byla odebrana do zkumavek s heparinem,
Ktery zabranuje srazeni krve. lhned po odbéru bylo nutné krev sheparinem ve
zkumavce lehce promichat, aby se zabranilo vzniku mikrotrombi. Stanoveni
zékladniho hematologické vySetieni bylo provedeno na analyzatoru Exigo Vet H400
v laboratofi katedry zootechnickych véd ZF JU v Ceskych Budgjovicich. Zjistovany
byly parametry cervenych krvinek (celkovy pocet erytrocytd, koncentrace
hemoglobinu, hematokritovd hodnota), pocty trombocytl, pocty leukocytu

a procentualni zastoupeni neutrofilnich granulocytti, lymfocyti a monocyta.

3.2.3 Stanoveni biochemickych ukazatelii

Pro biochemické vysSetieni byla pouzita krev nesrazend, kterd byla rovnéz oSetiena
antikoagulacnim ¢inidlem heparinem. Po promichani byl vzorek pieveden do
uzaviratelné zkumavky a odstfedén v centrifuze. Odstfedénim dochazi k odd¢leni

krevni plazmy od krevnich elementt na zakladé¢ jejich rozdilné specifické hmotnosti

(Doubek a kol., 2014).

Stanoveni zakladnich biochemickych parametrii bylo provedeno na biochemickému
analyzatoru Ellipse od firmy Dialab v laboratofi katedry zootechnickych véd ZF JU v
Ceskych Budgjovicich. Diky biochemickému vysetieni byly vyhodnoceny

koncentrace celkové bilkoviny, cholesterolu, mocoviny, triacylglycerolti aktivita
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alkalické fosfatazy (ALP), gama-glutamtransferazy (GGT) aobsah vybranych
mineralt (Ca, P, Mg).

3.2.4 Statistické vyhodnoceni dat

Ziskané vysledky hematologickych a biochemickych vysetfeni byly zpracovany
Vv tabulkovém editoru MS Excel. Pro statistické zhodnoceni dat byl pouzit program
STATISTICA 12. Pro porovnani vlivu preparatu na jednotlivé hematologické

a biochemické ukazatele byl vybran dvouvybérovy (neparovy) t-test.

Mezi piedpoklady pro pouZiti t-testu patii splnéni normality a homoskedasticity dat
(data maji homogenni rozptyly). V piipadé, ze nebyl splnén piedpoklad pro provedeni
tohoto t-testu (nehomogenni rozptyly dat), musel byt pro vyhodnoceni statistické
vyznamnosti rozdili mezi sledovanymi daty pouzit Mann-Whitneyav U test

(neparametricka analogie t-testu).

P-hodnota piedstavuje cCiselnou hodnotu pouzivanou pii statistickém testovani
hypotéz. Jeji hodnota, kterd se ziskd pomoci statistického programu, se néasledné
porovnava s hladinou vyznamnosti (oo = 0,05; o = 0,01). Pokud je p-hodnota mensi,
nez hladina vyznamnosti a = 0,05, zamita se nulova hypotéza (Ho) — v porovnani dat
je shledan statisticky vyznamny rozdil. V ptipadé¢, ze je p-hodnota nizsi nez a = 0,01,
zamita se nulova hypotéza (Ho) — rozdil v porovnavanych datech je statisticky vysoce
vyznamny. P-hodnota vyss§i nez a.= 0,05 zamita alternativni hypotézu (Ha) a potvrzuje

Ho— v porovnani dat neni prokazatelny statisticky vyznamny rozdil (Uldrich, 2014).
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4. Vysledky

4.1 Vlivimunomodula¢niho preparatu Imrestoru na

hematologické ukazatele

Utinky imunomodulaéniho preparatu Imrestoru byly zkoumény v souvislosti
s hematologickymi ukazateli. V tabulce 3 jsou uvedeny statistické vyznamnosti
rozdili hodnot hematologickych parametrii mezi kontrolni a pokusnou skupinou
dojnic v prvnim (do 24 hodin po porodu) a ve druhém odbéru (7 dni po porodu).

Cervené jsou oznadeny statisticky vyznamné rozdily (p <0,05). Statisticky vysoce

vyznamné rozdily (p <0,01) jsou zvyraznény tuéné ervenou barvou.

Diky statistickému vyhodnoceni vysledkti bylo zjiSténo, ze mél preparat pii druhém
odbéru krve statisticky vysoce vyznamny vliv na pocty leukocytli a procentualni
zastoupeni lymfocytli a neutrofila. Dale bylo zjisténo, ze mél preparat Imrestor v 1.
odbérech statisticky vyznamny vliv na poCty trombocyti a ve 2. odbérech byl
statisticky vyznamny vliv prokdzan na hodnoty monocytt a trombocytt. Pti porovnani

ostatnich hematologickych parametri mezi kontrolni a pokusnou skupinou nebyly v 1.

ani ve 2. odbéru rozdily statisticky vyznamné.

Tabulka 3 — Hodnoty statistické vyznamnosti rozdili hematologickych ukazatelt

(dvouvybérovy t-test, Mann-Whitneyiv U test (MW)

Parametr p-hodnota
1. odbér 2. odbér

Leukocyty 0,1078 MW 0,0001
Neutrofily 0,1206 0,0042
Lymfocyty 0,0585 MW 0,0070
Monocyty 0,3476 0,0234
Trombocyty MW 0,0167 0,0265
Erytrocyty 0,8933 0,9043
Hematokrit 0,9891 0,9822
Hemoglobin 0,9186 0,8836
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4.1.1 Vliv preparatu Imrestoru na uroven ukazateli ¢ervenych

krvinek a pocty trombocyti

V tabulce 4 jsou uvedeny zakladni statistické ukazatele poctu erytrocyti, koncentrace
hemoglobinu, hematokritové hodnoty a po¢tu trombocytl kontrolni (K) a pokusné (P)
skupiny dojnic. Naméfené hodnoty hematologickych ukazateld v krvi byly

porovnavany s fyziologickym rozmezim podle autorti Jelinek a kol. (2003).

Tabulka 4 — Vliv preparatu Imrestoru na parametry ¢ervenych krvinek a po¢ty trombocyti

(K—1. odbérn=31, 2. odbér n=19; P — 1. odbér n = 18, 2. odbér n = 12)

Parametr Fyziologic’ké Skup. | Odbér X SX Max Min

rozmezi
Erytrocyty | 5,00-7,00 K 1. 591 | 0,61 | 7,02 | 4,60
Gy 2 | 583 | 064 | 7.04 | 485
P 1. 594 | 076 | 7,05 | 444
2, 6,05 | 0,45 | 7,02 | 3,00
Hemoglobin | 100,0-140,0 K 1. 105,16 | 9,49 | 125,00 | 87,00
Clly 2. 103,74 | 9,24 | 121,00 | 88,00
P 1. [104,83 12,60 | 122,00 | 80,00
2. [107,90 | 6,79 | 123,00 | 49,00
Hematokrit | 0,30-0,45 K 1. 0,28 | 0,03 0,34 0,23
(%) 2. | 027 | 003 ] 032 | 023
P 1. 028 | 003] 033 | 021
2. 028 | 002] 033 | 013
Trombocyty | 200,0-800,0 K 1. 334,1' | 161,3 | 695,0 | 35,0
(G-I 2. 347,0' | 1551 | 731,0 | 54,0
P 1. | 276,8" | 89,0 | 432,0 | 89,0
2. | 2185' 1259 4130 | 350

1p <0,05

Primérné hodnoty poctu erytrocytu (graf 1) a hemoglobinu (graf 2) se nachazely u

kontrolni 1 pokusné skupiny ve fyziologickém rozmezi.
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Graf 1 — Vliv preparatu Imrestoru na pocty erytrocytt v krvi
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Graf 2 — Vliv preparatu Imrestoru na koncentraci hemoglobinu v krvi
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Priimérné hodnoty hematokritu byly u obou skupin v 1. i 2. odbéru niz$i, nez udavaji
fyziologické hodnoty (0,30-0,45 I-IY) podle Jelinek a kol. (2003). Porovnini
prumérnych hodnot hematokritu je znazornéno v grafu 3. Rozdily mezi primérnymi
hodnotami poctu erytrocytil, obsahu hemoglobinu a hematokritu nebyly statisticky

vyznamne.
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Graf 3 — Vliv preparatu Imrestoru na hodnotu hematokritu v krvi
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V prvnim odbéru (do 24 hodin po porodu) bylo vyhodnoceni statistické vyznamnosti
rozdilu v poétech trombocyti mezi Ka P skupinou provedeno pomoci Mann-
Whitneyova U testu z davodu nehomogennich rozptyli dat. Zde byl prokazan
statisticky vyznamny rozdil (p <0,05) v poctech trombocyti mezi sledovanymi
skupinami dojnic (p = 0,017). Rozdil v poctech trombocyti mezi P a K skupinou ve
druhém odbéru (7. den po porodu) byl také statisticky vyznamny. P-hodnota byla pii
druhém odbéru na urovni p = 0,027. Skupina K méla primérné pocty trombocytl ve
fyziologickych mezich (200,0-800,0 G:IY). Ve skuping P vsak primémé pocty
trombocytti dosahovaly pouze spodni urovné fyziologického rozmezi. Porovnani
pramérnych pocti trombocyti u obou sledovanych skupin dojnic v 1. a 2. odbéru je

znazornéno v grafu 4.
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Graf 4 — Vliv preparatu Imrestoru na pocty trombocyti v krvi
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4.1.2 Vliv preparatu Imrestoru na pocet leukocytu a jejich relativni

zastoupeni

Vliv preparatu Imrestoru na mnozstvi leukocyti (Leu) a na procentualni zastoupeni
jednotlivych druhi Leu v Krvi je znazornén v tabulce 5. V prvnich odbérech (do 24
hodin po porodu) nebyl v poétech a procentualnim zastoupeni Leu mezi K a P
skupinou dojnic prokazan zadny statisticky vyznamny rozdil. V porovnani druhych
odbért (7 dni po porodu) byl mezi sledovanymi skupinami urcen statisticky vysoce
vyznamny vliv (p <0,01) preparatu na pocty leukocytii a na procentualni zastoupeni
neutrofilnich granulocytli a lymfocytd. Statisticky vyznamny rozdil (p <0,05) byl

stanoven v porovnani procentudlniho zastoupeni monocyt.
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Tabulka 5 — Vliv preparatu Imrestoru na zastoupeni leukocytt v Krvi
(K- 1. odbér n= 31, 2. odbér n =19; P — 1.odbér n = 18, 2. odbér n = 12)

Parametr Fyziologic’ké Skupina | Odbéry X SX max Min
rozmezi

Leukocyty K L 7.79 289 | 1890 | 2,90

©1) | 500-1000 K 2 802 | 403 | 1880 | 4,00

p 1 11,08 | 1027 | 5210 | 550

p 2 24437 | 1349 | 5540 | 9,30

Lymfocyty K 1. 47,60 11,03 64,50 25,70

(%) 55,00 — 60,00 K 2 51052 | 1646 | 7590 | 2140

p 1 4153 | 901 | 5330 | 17.20

p 2 33427 | 884 | 4820 | 2090

Monocyty K 1. 10,91 2,54 16,30 5,00

(%) 5,00 — 8,00 K 2 1098 | 298 | 17,00 | 500

P 1 1175 | 349 | 17,00 | 450

P 2 1362 | 273 | 1690 | 14,65

Neutrofily K 1. 41,35 12,66 67,70 23,20

(%) 25,00 — 30,00 K 2 38367 | 1624 | 68,70 | 16,10

P L 4707 | 1068 | 72,00 | 3560

P 2 55507 | 1120 | 72,60 | 3550

1 p <0,05; % p <0,01

Pfi porovnani prvnich odbéri (do 24 hodin po porodu) nebyl v poctech leukocyti
(Leu) stanoven statisticky vyznamny rozdil. Ve 2. odbéru (7 dni po porodu) byl
primérny podet Leu u kontrolni skupiny 8,02 G-It zatimco pokusna skupina méla
primémé zastoupeni leukocytd 24,43 G-I, Pro stanoveni statistické vyznamnosti
rozdilu v poctech leukocytti mezi K a P skupinou dojnic byl vybran Mann-Whitneytav
U test (nehomogenni rozptyly dat), pomoci kterého byl zjistén v poctech leukocytt
mezi K a P skupinou dojnic statisticky vysoce vyznamny rozdil (p <0,01) s p-hodnotou
na urovni p = 0,0001. Ve srovnani s fyziologickym rozmezim 5,0-10,0 G-It (Jelinek
a kol., 2003) byly praimérné pocty leukocytl u pokusné skupiny ve 2. odbéru vyrazné
vyssi. V1iv preparatu na poéty Leu v krvi sledovanych dojnic byl znazornén v grafu 5.
Pro zvyraznéni rozdilu v poctu leukocytli ve 2. odbéru mezi kontrolni a pokusnou
skupinou (oSetfenou Imrestorem) byly statistické hodnoty zpracovany formou

krabicového grafu (graf 6).
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Graf 5 — Vliv preparatu Imrestoru na pocty leukocytt v Krvi
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Graf 6 — Vliv preparatu Imrestoru na pocty leukocytt (2. odbér)
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Déle byly sledovany hodnoty neutrofilli (Neu), lymfocyti (Ly) a monocytii (Mo).
V prvnich odbérech nebyl v procentudlnim zastoupeni Neu, Ly a Mo stanoven
statisticky vyznamny rozdil. Dojnice pokusné skupiny vykazovaly ve srovnani

s kontrolni skupinou vyssi zastoupeni fagocytujicich leukocytli (Neu a Mo) a nizsi
relativni zastoupeni Ly. V procentudlnim zastoupeni neutrofilnich granulocytii byly ve

2. odbéru mezi pokusnou a kontrolni skupinou statisticky vysoce vyznamné rozdily (p

<0,01).
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Primérné procentudlni zastoupeni neutrofilii bylo u kontrolni skupiny ve 2. odbéru
38,36 % a u skupiny pokusné (oSetiené Imrestorem) vzrostlo na 55,50 %. Vliv
preparatu na procentualni zastoupeni Neu je uveden v grafu 7. Pro zvyraznéni rozdilu
procentudlniho zastoupeni neutrofilti mezi kontrolni a pokusnou skupinou ve 2. odbéru

byly statistické hodnoty zpracovany pomoci krabicového grafu (graf 8).

Graf 7 — Vliv preparatu Imrestoru na procentualni zastoupeni neutrofilnich granulocytti

80

X
=
=
9]
—
=
2 B kontrola
[
é M imrestor
>N
o]
c
>

1. odbér 2. odbér

Graf 8 - Vliv preparatu Imrestoru na procentualni zastoupeni neutrofilnich granulocytd
(2. odbér)
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Rozdil v procentualnim zastoupeni lymfocytd (Ly) pii 1. odbéru (do 24 hodin po
porodu) mezi Ka P skupinou nebyl dvouvybérovym t-testem vyhodnocen jako
statisticky vyznamny, ale p-hodnota byla na arovni 0,059. Ve druhém odbéru (7 dni
po porodu) tvofilo zastoupeni lymfocyti u K skupiny 51,05 % a u skupiny P pouze
33,42 %. Porovnavana data neméla shodné rozptyly, a tak byl pro stanoveni statistické
vyznamnosti rozdilu v procentudlnim zastoupeni Ly mezi sledovanymi skupinami
dojnic vybran Mann-Whitneytuv U test. V porovnani hodnocenych dat byl stanoven
statisticky vysoce vyznamny rozdil (p <0,01) s p-hodnotou na urovni p = 0,007. Vliv
preparatu na % zastoupeni Ly Vv Krvi je znazornén v grafu 9. Pro zvyraznéni rozdilu
procentudlniho zastoupeni lymfocyti mezi kontrolni a pokusnou skupinou ve 2.

odbéru byly statistické hodnoty znazornény formou krabicového grafu (graf 10).

Graf 9 — Vliv preparatu Imrestoru na % zastoupeni lymfocytd v krvi
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Graf 10 — Vliv preparatu Imrestoru na procentualni zastoupeni lymfocytt (2. odbér)
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Zastoupeni monocytt (Mo) nebylo pii prvnim odbéru u obou skupin dojnic statisticky
vyznamné rozdilné. Ve skupiné K bylo stanoveno zastoupeni Mo na 10,91 % a ve
skupiny P monocyty tvofily 11,75 %. Ob¢ hodnoty jsou vyssi, nez udava fyziologické
rozmezi (5,00 — 8,00 %) (Jelinek a kol., 2003). Pi druhych odbérech bylo stanoveno
zastoupeni Mo u K skupiny na 10,98 % a u skupiny P podil monocytt vzrostl na 13,62
%. Zde uz byl prokazan statisticky vyznamny rozdil s p-hodnotou p = 0,027. Vliv

preparatu Imrestoru na % zastoupeni monocytu je znazornén v grafu 11.

Graf 11 — Vliv preparatu Imrestoru na procentualni zastoupeni monocytt v krvi
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4.2 Vlivimunomodulac¢niho preparatu Imrestoru na
parametry krevni plazmy

Vliv preparatu Imrestoru byl dale zkouman ve vztahu k parametrim krevni plazmy.
V tabulce 6 jsou uvedeny statistické vyznamnosti rozdilt hodnot parametrii krevni
plazmy mezi kontrolni a pokusnou skupinou dojnic v 1. odbéru (do 24 hodin po
porodu) a ve 2. odbéru (7 dni po porodu). Cervend jsou oznaceny statisticky vyznamné

rozdily (p <0,05).

Podle provedeného statistického Setieni byl v 1. odbérech (do 24 hodin po oteleni)
statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami dojnic stanoven v aktivité¢ alkalické
fosfatazy (ALP). Ve druhych odbérech nebyl zjistén Zadny statisticky vyznamny rozdil
v hodnotach biochemickych ukazateltt a obsahu Ca, P a Mg mezi K a P skupinou
dojnic.

Tabulka 6 — Hodnoty statistické vyznamnosti rozdilti parametrd krevni plazmy
(dvouvybérovy t-test, Mann-Whitneytav U test (MW))

Parametr p-hodnota
1. odbér 2. odbér

Celkova bilkovina 0,4851 0,1939
ALP MW 0,0337 0,0587
Cholesterol 0,3010 0,5925
GGT 0,2889 0,4348
Mocovina 0,4829 0,9012
Triacylglyceroly 0,3475 0,8708
Viapnik 0,1577 0,9141
Fosfor 0,1182 0,8733
Hor¢ik 0,7715 0,1301
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4.2.1 Vliv preparatu Imrestoru na biochemické ukazatele

V tabulce 7 jsou uvedeny zakladni statistické ukazatele koncentrace celkové bilkoviny
(CB), cholesterolu (Chol), mocoviny, triacylglycerolii a aktivita alkalické fosfatazy
(ALP) a gama-glutamyltransferazy (GGT) Ka P skupiny. Naméfené hodnoty
jednotlivych parametrti krevni plazmy jsou porovnavany s fyziologickym rozmezim

podle autora Koptiva (2011).

Tabulka 7 — Vliv preparatu Imrestoru na biochemické ukazatele
(K - 1. odbér n = 30, 2. odbér n =17; P — 1.0dbér n = 18, 2. odbér n = 13)

Parametr Fyziologické | Skupina | Odbéry X SX max | Min
rozmezi
Celkova bilkovina (g-17) 63,97 | 13,41 | 99,30 | 40,80

65,00-80,00 66,15 | 9,24 | 83,20 | 43,30
61,17 | 12,18 | 84,3 | 257
60,81 | 11,98 | 80,3 | 39,2
069 | 037 | 1,38 | 0,04
094 | 0,67 | 3,00 | 0,31
1,19 | 0,84 | 3,14 | 0,32
162 | 1,14 | 510 | 0,63
299 | 3,65 | 576 | 1,19
204 | 0,55 | 331 | 0,93
2,06 0,5 2,95 0,5

191 | 069 | 20,6 | 0,83
0,24 | 0,08 | 0,50 | 0,11
029 | 0,25 | 1,13 | 0,01
0,21 | 0,08 | 0,39 | 0,02
0,22 | 0,14 | 0,65 | 0,05
311 | 1,22 | 6,65 | 1,75
3,97 | 094 | 575 | 2,83
366 | 095 | 523 | 1,96
3,93 | 0,84 5,7 2,49
0,16 | 0,10 | 0,40 | 0,01
0,07 | 0,04 | 0,15 | 0,01
0,19 | 0,09 | 0,33 | 0,05
0,08 | 0,04 | 0,16 | 0,02

ALP (pkat-l™)
0,60-3,30

Cholesterol (mmol-I?)
2,50-6,00

GGT (pkat-l™)
<0,55

Mocovina (mmol-I™)
3,00-5,00

Triacylglyceroly (mmol-I™)
0,20-1,60

v| u| X| X| 9| ©l Xl X| 9l ©l Xl X| 9l ©| Xl Xl ©| vl X| Xl ©l Ol Xl X
I I el B A I el A O o B Al A Bl B A I el A\ B el A Bl A Il B A I el A el A
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Na zéklad¢ statistického vyhodnoceni vysledki bylo zjisténo, Ze primérna
koncentrace celkové bilkoviny (CB) v krevni plazmé byla u P skupiny dojnic v obou
odbérech (do 24 hodin a 7 dnii po porodu) a u skupiny K v 1. odbéru nizsi, nez udava
fyziologické rozmezi (65,00-80,00 g:I'). U skupiny P byly pozorovany nizsi
pramérné i minimalni hodnoty CB oproti skupiné K. Porovnani koncentraci CB mezi

K a P skupinou dojnic je znazornéno v grafu 12.

Graf 12 — Vliv preparatu Imrestor na koncentraci CB v krevni plazmé
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Zhodnoceni statistické vyznamnosti rozdilu v hodnotach aktivity enzymu alkalické
fosfatazy (ALP) mezi skupinami dojnic bylo pfi prvnim odbéru provedeno pomoci
Mann-Whitneyova U testu (nehomogenni rozptyly dat). Pomoci tohoto
neparametrického testu byla stanovena statisticky vyznamné vyssi (p <0,05) aktivita
ALP u skupiny P v porovnani se skupinou dojnic K. Primérné hodnoty ALP byly
uKiP skupiny vobou odbérech ve fyziologickém rozmezi (0,60-3,30 ukat-I?),
ackoliv u kontrolni skupiny dosahovaly primérné hodnoty v obou odbérech pouze na
spodni hranici. V porovnani druhych odbért byla p-hodnota na urovni p = 0,059. Vliv

preparatu na aktivitu ALP v krevni plazmé¢ je znazornén v grafu 13.
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Graf 13 — Vliv preparatu Imrestoru na aktivitu ALP v krevni plazmé
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Pramérné koncentrace cholesterolu (Chol) byly u skupiny P vobou odbérech
a u skupiny Kve 2. odbéru pod fyziologickym rozmezim (2,50-6,00 mmol-I?).
U skupiny K byla stanovena v prvnim odbéru koncentrace Chol 2,99 mmol/-I*, coz
odpovida spodni hranici fyziologickych hodnot. Pti porovnani koncentrace Chol mezi
skupinou K a P v obou odbérech nebyl stanoven statisticky vyznamny rozdil. Vliv

Imrestoru na koncentraci Chol v krevni plazmé je znazornén v grafu 14.

Graf 14 — Vliv preparatu Imrestor na koncentraci cholesterolu v krevni plazmé
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Primérna aktivita gama-glutamyltransferazy (GGT) byla u Ki P skupiny v obou
odbérech ve fyziologickém rozmezi (<0,55 pkat-1"t). Statisticky vyznamny rozdil mezi
sledovanymi skupinami nebyl stanoven. Rozdily v koncentracich GGT mezi Ka P

skupinou jsou patrné v grafu 15.

Graf 15 — Vliv preparatu Imrestoru na aktivitu GGT v krevni plazmé
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Priimérné koncentrace mocoviny v krevni plazmé sledovanych dojnic odpovidaji
referenénim hodnotdm (3,00-5,00 mmol-I"). Podle statistického vyhodnoceni
vysledki nebyl shledan statisticky vyznamny vliv preparatu na koncentraci mocoviny
v krevni plazmé. Porovnani primérnych koncentraci mocoviny obou skupin je

vyobrazeno v grafu 16.

Graf 16 — Vliv preparatu Imrestoru na koncentraci moc¢oviny v krevni plazmé
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Primérné koncentrace triacylglycerol v krevni plazmé u obou sledovanych skupin
dojnic byly v prvnim i druhém odbé&ru nizsi oproti fyziologickému rozpéti (0,20-1,60
mmol-IY). Ve druhych odbérech u obou skupin dojnic primérna koncentrace
triacylglycerold velmi klesla oproti prvnim odbérim. V grafu 17 je znazornéno

porovnani primérnych koncentraci triacylglyceroli K a P skupiny dojnic.

Graf 17 — Vliv preparatu Imrestoru na koncentraci triacylglycerolt v krevni plazmé
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4.2.2 Vliv preparatu Imrestoru na obsah vybranych mineralnich
latek v krevni plazmé

Vliv preparatu Imrestoru byl hodnocen dale v souvislosti s obsahem vybranych
mineralnich latek v krevni plazmé. V tabulce 8 jsou uvedeny statistické ukazatele
obsahu vapniku, fosforu a hof¢iku v krevni plazmé. Preparat Imrestor nemél podle

zpracovanych vysledkt na zadnou ze tfi mineralnich latek statisticky vyznamny vliv.

Tabulka 8 — Vliv preparatu Imrestoru na koncentraci mineralnich latek v krevni plazmé
(K- 1. odbér n = 30, 2. odbér n =17; P — 1. odbér n = 18, 2. odbér n = 13)

Parametr Fyziologické | Skupina | Odbéry X SX max min
rozmezi

168 | 0,23 2,05 1,25
156 | 0,25 1,93 1,03
156 | 0,24 1,90 1,01
1,57 | 0,22 1,91 1,24
1,94 | 0,38 2,36 | 0,64
1,88 | 0,36 2,43 | 0,98
2,12 | 0,41 2,85 1,15
1,89 | 0,33 2,34 1,30
0,80 | 0,27 1,32 | 0,46
0,81 | 0,14 1,06 | 0,58
0,78 | 0,29 1,71 | 0,49
0,73 | 0,15 0,94 0,4

Fosfor (mmol-1™)
1,60 - 2,25

Vipnik (mmol-I™)
2,25 - 3,00

Ho¥¢ik (mmol-I™)
0,78 -1,10

o| Ol X| X| ©| O X| X| Tl T X AN
L Il A el IS O Al N Bl A I

Priimérné koncentrace fosforu byly v obou odbérech u skupiny P a ve 2. odbéru
u skupiny K lehce pod fyziologickym rozmezim (1,60-2,25 mmol-It). V prvnim
odbéru u skupiny K byly hodnoty fosforu na spodni hranici referenénich hodnot (1,68
mmol-I"Y). Mezi primérnymi hodnotami fosforu v krevni plazmé u obou sledovanych
skupin dojnic nebyl stanoven statisticky vyznamny rozdil. Porovnani obsahu fosforu

Vv krevni plazmé K a P skupiny dojnic je uvedeno v grafu 18.
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Graf 18 — Vliv preparatu Imrestoru na obsah fosforu v krevni plazmé
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Primérny obsah vapniku v krevni plazmé byl v obou odbérech (do 24 hodin a 7 dni
po porodu) u K a P skupiny nizsi, nez udavaji fyziologické hodnoty (2,25-3,00 mmol-I"
1), Statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami dojnic v obsahu vapniku nebyl uréen.

Porovnani obsahu vapniku mezi sledovanymi skupinami dojnic je znazornéno v grafu
19.

Graf 19 — Vliv preparatu Imrestoru na obsah vapniku v krevni plazmé
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V obou odbérech u skupiny kontrolni a v 1. odbéru u skupiny pokusné byl primérny
obsah hoi¢iku Vv krevni plazmé ve fyziologickém rozmezi (0,78-1,10 mmol-I*%),
ackoliv na jeho spodni hranici. Ve 2. odbéru u skupiny P byla stanovena nizsi
koncentrace hoi¢iku, nez udava fyziologické rozpéti. V grafu 20 je znazornén rozdil

Vv primérnych hodnotach obsahu hot¢iku mezi skupinou dojnic K a P.
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Graf 20 — Vliv preparatu Imrestoru na obsah hot¢iku v krevni plazmé
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4.3 VIiv imunomodula¢niho preparatu Imrestoru na
klinické zdravi zviiat

Utinky imunomodulaéniho preparatu Imrestoru byly zkoumény déle v souvislosti

s klinickym zdravim hodnocenych zvifat. Pro hodnoceni bylo vybrano 17 dojnic ze

skupiny kontrolni a 18 dojnic ze skupiny pokusné. U téchto zvitat byl zaznamenavan

vyskyt ketozy, mastitidy, metritidy, zadrzeni lizka a pneumonie. Nasledné¢ byly

porovnany rozdily v ¢etnosti téchto onemocnéni mezi P a K skupinou. Bylo zjisténo,

ze frekvence vyskytu zdravotnich odchylek byla u dojnic pokusné skupiny (P) nizsi ve

srovnani s kontrolni skupinou (K) dojnic.

4.3.1 Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt subklinické ketozy

Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt ketozy je zaznamenan v tabulce 9. V kontrolni

skupiné se objevila ketdéza u 6 ze 17 hodnocenych zvirat. Ve skupiné pokusné pak

ketézou onemocnéla pouze 4 zvitata z 18 sledovanych. Pokusna skupina méla tedy

0 13 % nizsi vyskyt ketdzy nez skupina kontrolni.

Tabulka 9 — Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt subklinické ketozy

pocet zviiat (ks)

Subklinicka ketoza (ks)

Subklinicka ketoza (%0)

Kontrolni skupina

17

6

35

Pokusna skupina

18

4

22
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5.3.2 Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt metritidy

Metritida se objevila v kontrolni skupiné u 3 dojnic, coz ¢ini 18 % ze 17 pozorovanych
zvitat. Ve skupiné pokusné byla metritida zaznamenana ¢astéji, a to celkem u 5 dojnic.
Ve skupiné P se metritida objevila 0 10 % casté&ji oproti skupiné K. Vyskyt metritidy

u obou skupin je uveden v tabulce 10.

Tabulka 10 — Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt metritidy

pocet zviirat (ks) Metritida (ks) Metritida (%)
Kontrolni skupina 17 3 18
Pokusna skupina 18 5 28

4.3.3 Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt klinické mastitidy
VIliv Imrestoru na ¢etnost onemocnéni Klinickou mastitidou u sledovanych zvitat je
patrny v tabulce 11. Mastitida byla diagnostikovana u 4 dojnic ze skupiny K a u 3

dojnic ze skupiny P. Ve skupin€ pokusné doslo ke snizeni vyskytu mastitidy o 7 %.

Tabulka 11 — Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt klinické mastitidy

pocet zvifat (ks) Mastitida (Kks) Mastitida (%0)
Kontrolni skupina 17 4 24
Pokusna skupina 18 3 17

4.3.4 Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt pneumonie

Utinky preparatu Imrestoru byly hodnoceny také v souvislosti s vyskytem pneumonii
(tabulka 12). V kontrolni skupiné touto chorobou onemocnéla 2 zvitata. Ve skupiné
pokusné byla zaznamenana pfitomnost pneumonic vV 6 %, tedy pouze u jednoho

Z pozorovanych zvifat.

Tabulka 12 — Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt pneumonie

pocet zvirat (ks) Pneumonie (ks) Pneumonie (%)
Kontrolni skupina 17 2 12
Pokusna skupina 18 1 6
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4.3.5 Vliv preparatu Imrestoru na ¢etnost zadrZeni lizka

Cetnost zadrzeni ltizka u obou skupin dojnic je uvedena v tabulce 13. Cast&ji se
zadrZeni lizka objevilo ve skupiné K, a to u 4 ze 17 zvifat. Onemocnénim tedy trpéla
témet Ctvrtina zvifat ze skupiny K. V pokusné skupiné bylo zadrzeni ltizka
diagnostikovano pouze u 1 dojnice (6 %). Ve skupiné P se snizil vyskyt tohoto

onemocnéni 0 18 %.

Tabulka 13 — Vliv preparatu Imrestoru na vyskyt zadrzeni lizka

pocet zviiat (ks) | ZadrZeni lizka (ks) Zadrzeni lizka (%)
Kontrolni skupina 17 4 24
Pokusna skupina 18 1 6

4.4 Vlivimunomodula¢niho preparatu Imrestoru na
ukazatele mlécné uzitkovosti

Efekt imunomodula¢niho preparatu Imrestoru byl dale hodnocen v souvislosti s
mlécnou uzitkovosti dojnic. Pro pokus bylo vybrano 17 dojnic ze skupiny K a 17
dojnic ze skupiny P. U téchto dvou skupin dojnic byly porovnavany rozdily v dojivosti
mezi piredchozi 100denni laktaci bez podani preparatu Imrestoru a aktualni 100denni
laktaci (po podani Imrestoru). Zjistovany byly i rozdily v mnozstvi denniho nadoje
u ptedchozi a aktualni 100denni laktace u obou skupin dojnic. Porovnani dojivosti u K
a P skupiny dojnic je uvedeno v tabulce 14. Ve skupin¢ K byla pramérna aktualni
dojivost za 100denni laktaci (B) 4179,5 kg mléka. V piedchozi 100denni laktaci (A)
dosahly dojnice skupiny K pramérné dojivosti 3964,8 kg mléka. Rozdil v mnozstvi
nadojené¢ho mléka mezi B a A u skupiny K ¢inil 214,7 kg (narust o 5,4 %). Skupina P
za aktualni 100denni laktaci (B) po podani preparatu Imrestoru pramérné nadojila
4108,6 kg mléka, pticemz Vv piredchozi 100denni laktaci byla primérné dojivost pouze
3723,3 kg mléka (A). U skupiny P byla dojivost po oSetieni preparatem Imrestor pti
aktualni 100denni laktaci vy$si 0 385,3 kg mléka (nartst o 10,3 %) oproti piedchozi
100denni laktaci. Maximalni namétfena hodnota ve skupiné P za aktualni laktaci byla

4929 kg mléka. Ve skupiné¢ K maximalni hodnota dosahovala 5143 kg mléka.

V ptedchozi 100denni laktaci byl u skupiny K naméten primérny denni nadoj 39,6 kg
mléka a v aktualni 100denni laktaci nadoj vzrostl 0 2,2 kg na mnozstvi 41,8 kg mléka.

Ve skupiné pokusné byl nartist mléka vyssi. Denni nadoj v ptedchozi laktaci u skupiny

53




P predstavoval 37,2 kg mléka. Po podani preparatu Imrestoru v aktualni 100denni

laktaci primérny denni nadoj vzrostl o 3,9 kg na 41,1 kg mléka.

U dojnic skupiny P byla tedy v aktualni 100denni laktaci po podani preparatu
Imresotru pozorovan vyssi nariast dojivosti i vyssi narst denniho nadoje, nez tomu
bylo ve skupiné K. Skupina dojnic K méla sice niz§i nartst mnozstvi mléka oproti

skuping P, ale dojivost i denni nadoj byly vyssi.

Tabulka 14 — Vliv preparatu Imrestor na ukazatele mlé¢né uzitkovosti

Uzitkovost Kontrolni skupina Pokusna skupina
n Primér SX n Primér SX

(kg (kg

mléka) mléka)
Predchozi 17 3964,8 595,3 18 3723,3 716,6
100denni
laktace (A)
Aktualni 17 4179,5 708,3 18 4108,6 815,1
100denni
laktace (B)
Rozdil B-A 214,7kg /5,4 % 385,3 kg /10,3 %
(kg mléka,
%)
Denni nadoj 39,6 37,2
v predchozi
100denni
laktaci (A)
Denni nadoj 41,8 41,1
v aktualni
100denni
laktaci (B)
Rozdil B-A 2,2 3,9
(kg mléka)
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5. Diskuze

Fyziologicka charakteristika dojnic v obdobi vysoké biezosti a v prvni fazi laktace
vykazuje zasadni odliSnosti v urovni latkového a energetického metabolismu
a humoralnich regulaci. Funk¢ni zatizeni spojené s obdobim stani na sucho a za¢atkem
laktace se projevuje i v oslabeni nebo pietizeni imunitnich funkei, vys$si vnimavosti
vaci patogenim s naslednymi zanéty mlécné zlazy a délohy. Soucasti imunitnich
mechanismi jsou neutrofilni granulocyty (neutrofily), které se uplatiiuji pti opsonizaci
a zejména fagocytéze antigenli. Neutrofily se podili na likvidaci predevsim
bakterialnich infekci (Bassel a kol., 2018). Tvorbu a aktivitu neutrofil pozitivné
ovliviiuje ,.bovinni faktor stimulujici kolonie granulocytd (bG-CSF)“, ktery je
podstatou imunomodulaéniho preparatu Imrestoru (Trimboli a kol., 2019), jehoz

metabolicky a zdravotni G¢inek byl sledovan v ramci této diplomové prace.

Vliv imunomodulaéniho preparatu Imrestoru (bG-CSF) na hematologické ukazatele

Parametry cervenych krvinek (tabulka 4), které u obou skupin dojnic odpovidaly
hodnotam ve spodni tfetin€ fyziologického rozmezi (hematokritu 1 pod fyziologickou
uroven) a v jednotlivych pfipadech i mirnym formam anemie (Jelinek a kol., 2003),
Ize spojit s funkénim pietizenim charakteristickym pro prvni tydny laktace
vysokouzitkovych dojnic. Produkéni zatéz dojnic chovu holstynskych krav zafazenych
do sledovani vystihuje primérna uzitkovost 11 780 kg mléka za laktaci v roce 2019.
Pokles hemoglobinu v postpartalnim obdobi souvisi i s katabolismem a mobilizaci
aminokyselin ve vazbé na tvorbu mléka (Paiano a kol., 2018). Rozdily v pramérnych
hodnotach sledovanych ukazatelti mezi kontrolni (K) a pokusnou skupinou (P) nebyly
vSak natolik rozdilné, aby se projevily statistickou vyznamnosti. V experimentu se
tedy neprokazal statisticky vyznamné stimula¢ni efekt Imrestoru na erytropoézu. Jiné
studie, naptiklad Trimboli a kol. (2019), u skupiny krav plemene simmental oSetfenych
Imrestorem, zaznamenaly ve srovndni s kontrolni skupinou dokonce niz§i pocty

erytrocytll v prvnich 2 tydnech po porodu.

Statisticky vyznamné rozdily byly stanoveny v 1. i 2. odbéru Vv poc¢tu trombocytt
(krevni desticky) (tabulka 4). Pocty trombocytt byly v obou odbérech u pokusné
skupiny nizsi oproti skupiné K. Tento vysledek je odlisny od zjisténi autord Trimboli
a kol. (2019), kteti naopak u krav osetienych Imrestorem zjistili statisticky vyznamné

vyS$§i pocty trombocyti. Primérné pocty trombocytli obou skupin v 1. i 2. odbéru
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odpovidaly spodni tfetin€ fyziologického rozmezi (Jelinek a kol. 2003) a individualni
velmi nizké hodnoty naznacovaly vyskyt trombocytopenii. Statisticky vyznamné nizsi
pocty trombocyti (p <0,05) u pokusné skupiny (skupina P) v obou odbérech oproti
kontrolni skuping, je mozné odivodnit jejich vyvojem, ktery je vazan na spolecny
myeloidni progenitor s granulocyty (Lapéikova a kol., 2011), jejichz poclty byly

u skupiny P ve srovnani se skupinou K naopak statisticky vysoce vyznamn¢ vyssi.

Statisticky vyznamné rozdily byly mezi skupinami v ukazatelich bilych krvinek
(tabulka 5). Pocty leukocytii byly u skupiny P vyrazné nad fyziologickym rozmezim a
ve druhém odbéru byl stanoven v jejich zastoupeni mezi K a P skupinou statisticky
vysoce vyznamny rozdil (p <0,01). Skupina K méla pocty bilych krvinek oproti
skupiné P vyrazné nizsi, ackoliv ve fyziologickém rozmezi. Trimboli a kol. (2019) ve
své studii uvadi, ze u dojnic plemene simmental oSetfenych Imrestorem byl také
vyhodnocen statisticky vysoce vyznamny rozdil v poctech leukocytt oproti skupiné
krav, které oSetiené nebyly. U skupiny krav oSetfenych Imrestorem bylo naméteno den
po porodu pramérné 45 G-I leukocyth v Krvi, zatimco ve skupiné neoSetfenych krav
byla priméméa hodnota 10 G-I Podobny vysledek zaznamenali ve své studii
i McDougall a kol. (2017), ktefi zkoumali vliv Imrestoru na skupinach dojnic plemen
holstyn a Jersey. Dojnice (n = 48) po podani Imrestoru mély vyssi pocty leukocytii
oproti skupiné kontrolni (n = 49). Jelinek a kol. (2003) uvadi, Ze k vzestupu leukocytu
(leukocytéze) dochazi také pfi stresu, fyzické zatézi a pii zanétech. Na celkovém
zvyseni poctu leukocytli v naSem experimentu se v pokusné skupin€ podilely zejména

neutrofilni granulocyty.

Procentualni zastoupeni neutrofilnich granulocytu bylo ve 2. odbéru u dojnic pokusné
skupiny (oSetiené Imrestorem) oproti kontrolni skuping statisticky vysoce vyznamné
(p <0,01) vyssi. McDougall a kol. (2017) zaznamenali ve svém pokusu U skupiny
dojnic oSetfenych Imrestorem také vyznamny vzestup procentudlniho zastoupeni
neutrofilti. Ve vzorcich krve odebranych 7 dni po oteleni zjistili u skupiny pokusné
zastoupeni neutrofili primérmé v 68,5 %, u skupiny kontrolni byl podil neutrofili
pouze 33,6 %. Podle autord Ingvartsen a Moyes (2013) maji bovinni neutrofily po
porodu snizené G¢inky: chemotaxi, fagocytézu a oxidaéni vzplanuti. Divodem této
snizené funkce neutrofilli mize byt nedostatek Zivin a zvySené koncentrace nékterych
krevnich metaboliti, které vznikaji pfi lipomobilizaci tkdné pii negativni energetické

bilanci (Kehrli a kol., 1989). Neutrofily jsou charakteristické svou ochrannou roli vici
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infekénim onemocnénim skotu, které se ¢asto vyskytuji v okoloporodnim obdobi. Pro
zvladnuti tohoto obdobi je velmi dulezité jejich optimalni zastoupeni v organismu
dojnic (Bassel a kol., 2018).

Procentualni zastoupeni lymfocyti bylo v nasem pokusu u skupiny P naopak
statisticky vysoce vyznamné (p <0,01) niz$i nez u skupiny K. Niz$i zastoupeni
lymfocytii po oSetfeni Imresotrem pozorovali i Kegles a kol. (2019), ktefi zkoumali
pusobeni Imrestoru na novorozena telata plemene holstyn v Brazilii. Pro experiment
bylo vybrano 20 telat, ktera byla rozd€lena na skupinu kontrolni (n = 10) a skupinu
oSetfenou Imrestorem (n = 10). Skupina kontrolni vykazovala vys§i primérné
zastoupeni lymfocyti oproti skuping, které byl podan preparat Imrestor. Naopak v jiz
zminéné studii Trimboli a kol. (2019) bylo zjisténo vyssi % zastoupeni lymfocytt ve
skupiné€ dojnic, kterym byl podan Imrestor.

Statisticky vyznamny rozdil (p <0,05) mezi skupinou Ka P byl v experimentu
stanoven Vv porovnani relativniho zastoupeni monocyti. Pozorovano bylo vyssi
zastoupeni monocytu ve skupiné P v porovnani s dojnicemi ze skupiny K. Primérné
hodnoty u obou sledovanych skupin dojnic v 1. i 2. odbéru byly vyssi, nez udava
fyziologické rozmezi podle Jelinek a kol. (2003). Zinicola a kol. (2018) provedli
experiment, ve kterém zkoumali pisobeni Imrestoru na dojnice holstynského plemene.
Do experimentu bylo zafazeno 423 krav pro kontrolu a 417 krav bylo oSetfeno
preparatem Imrestor. V této studii byl potvrzen statisticky vysoce vyznamné vyssi
zastoupeni monocyti ve skupiné¢ krav oSetfenych Imrestorem. U skupiny kontrolni
byla pozorovana koncentrace monocytd 0,95 + 0.07 x 10° uL. U skupiny krav
oSetfenych Imrestorem vzrostla koncentrace monocytti na 2,81 +0.07 x 103 pL.
Pokus této diplomové prace tedy potvrdil vyznamné stimula¢ni efekt Imrestoru na

leukopoezu, zejména fagocytujich bilych krvinek.

Vliv imunomodula¢niho preparatu Imrestoru (bG-CSF) na parametry krevni plazmy

V 1. odbérech byl zjistén statisticky vyznamny rozdil (p <0,05) v porovnani hodnot
parametri krevni plazmy pouze v aktivité alkalické fosfatazy (ALP). Ve druhych
odbérech nebyl zjistén statisticky vyznamny vliv preparatu Imrestoru na parametry
krevni plazmy (tabulka 7). Pramérna koncentrace mocoviny a aktivita alkalické
fosfatazy (ALP) a gama-glutamyltransferazy (GGT) V krevni plazmé byly u obou

skupin dojnic v 1. i 2. odbéru ve fyziologickém rozmezi podle Kopftiva (2011).
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Koncentrace CB byly v obou odbérech u skupiny P a v 1. odbéru u skupiny K lehce
pod fyziologickym rozmezim. Ve 2. odbéru u skupiny K koncentrace CB dosahovala
spodni hranice referenc¢nich hodnot. Snizenéd koncentrace celkové bilkoviny v plazmé

muze byt zplsobena deficitem proteind v krmné davce nebo muze znacit poruchu

funkce jater (Pavlik, 2013).

Aktivita alkalické fosfatazy (ALP) byla v 1. odbéru statisticky vyznamné vyssi
u skupiny P v porovnani se skupinou K, kde byla primérna aktivita ALP na spodni
hranici fyziologickych hodnot. V humanni mediciné nizké hodnoty aktivity ALP zna¢i
vyskyt anémie, snizené funkce $titné zlazy nebo nedostatku vitaminu B2 (Kvasnicova,
2018). Autoti Lopreiato a kol. (2019), kteti hodnotili vliv Imrestoru na dojnicich
plemen holstyn a simmental, zaznamenali také vyssi hodnoty ALP u skupiny dojnic

oSetienych Imrestorem.

Hodnota cholesterolu byla u obou skupin dojnic ve 2. odbérech nizsi, nez udava
referencni rozmezi. V prvnim odbéru byla koncentrace pod fyziologickym rozmezim
pouze u skupiny P. Nizké hodnoty cholesterolu mohou naznacovat, Zze krmna davka
dojnic obsahuje vysoké mnozstvi sacharidii a nizké mnozstvi proteinti. Disledkem
nizké hladiny cholesterolu a vysokych hodnot triacylglyceroli miize vznikat steatoza
jater (Kulovana, 2002). Cholesterol se u krav syntetizuje v jatrech z acetatu a je
zékladnim substratem pro tvorbu steroidnich hormont, vitaminu D a Zlu¢ovych

kyselin (Hofirek a kol., 2009).

Primérné koncentrace GGT byly v tomto experimentu ve fyziologickych mezich
u skupiny K i P. Enzym gama-glutamyltransferdza (GGT) je vazany na membranu,
ma vysokou aktivitu v jatrech, pankreatu a kosternim svalstvu (Hofirek a kol., 2009).
Primérné hodnoty mocoviny dosahovaly v obou odbérech u skupiny dojnic Ki P
spodni tietiny fyziologického rozmezi. Statisticky vyznamné rozdily mezi skupinou

dojnic K a P v hodnotach mocoviny nebyly pozorovany.

Hodnoty triacylglycerolt (TAG) se v pokusu pohybovaly u obou sledovanych skupin
dojnic pod fyziologickym rozmezim. Podle Hofirek a kol. (2009) snizena koncentrace
TAG vznika v dasledku narusené mobilizace tuki v jatrech, pii naruSené funkci jater

nebo pii dlouhodobém nedostatku energie v krmné davce.

Nizké koncentrace plazmatickych bilkovin, mo€oviny, cholesterolu a triacylglycerold

u dojnic obou skupin dokumentuji metabolické zatizeni dojnic s laktaci prevySujici
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10000 litrh mléka. Uvedené metabolické parametry ukazuji na limitni pfijem energie,
ale 1 dusikatych latek (proteinil) a na omezené energetické rezervy v souvislosti
s nadstandardni uzitkovosti. Pfiznivé hodnoty enzymi ALP a zejména GGT na druhé

stran¢ ukazuji na normalni funkci jater a kostni tkan€ dojnic.

Dale byl v experimentu diplomové prace hodnocen vliv imunomodulaéniho preparatu
Imrestoru na obsah vapniku, fosforu a hoic¢iku v krevni plazmé (tabulka 8). V nasem
pokusu nebyl zjistén statisticky vyznamny vliv Imrestoru na obsah téchto mineralnich

latek v krevni plazmé sledovanych dojnic.

Koncentrace vapniku (Ca) byla u obou skupin nizsi, nez udava fyziologické rozmezi.
U skupiny K byly v obou odbérech pozorovany velmi nizké minimalni hodnoty.
Nedostatek Ca v obdobi kolem oteleni mize vést ke zdravotnim porucham a snizit
produkci mléka (Venjakob a kol., 2017). Podle Hofirek a kol. (2009) snizena
koncentrace Ca Vv krevni plazmé ukazuje na nedostatecny piijem vapniku v KD,
snizené vstiebavani Ca ze stfeva nebo nedostatek vitaminu D. Déle sniZzeny obsah Ca
vznika pfi omezené mobilizaci z kosti, pfi zvySené lipolyze a glukoneogenezi, pfi
poporodni paréze, rachitidé, osteomalacii, hypomagnezémii, acidoze nebo ketoze

(Hofirek a kol., 2009).

Obsah fosforu (P) byl u obou sledovanych skupin dojnic v 1. i 2. odbéru pod nebo na
spodni hranici fyziologického rozmezi. Hofirek a kol. (2003) uvadi, Ze sniZena
koncentrace fosforu v krevni plazmé muize naznaCovat nedostatek fosforu v KD,
nedostatek vitaminu D, alkal6zu, ulehnuti dojnic, hemoglobinurii, osteomalacii nebo
rachitidu. Vlivem nedostatku P vznikaji poruchy plodnosti, snizeni konverze Zivin,
syndrom sniZzené tu¢nosti mléka a chronické indigesce (Jelinek a kol., 2003). Fosfor
je charakteristicky svou stavebni funkci v organismu, Gc¢astni se fosforylace, zasahuje

do acidobazickych procest a je diky nému umoznén ptenos energie (Hofirek a kol.,

2009).

Hodnoty hot¢iku (Mg) byly v tomto experimentu u obou skupin dojnic v 1.1 2. odbéru
pod nebo na spodni hranici referen¢nich hodnot. Ke sniZzené koncentraci hoiciku
Vv krevni plazmé dochézi pfi nedostatecném piijmu Mg v KD, pfi stijové, pastevni
nebo transportni tetanii (Hofirek a kol., 2009). Jelinek a kol. (2003) uvadi, ze

nedostatek hotciku zplsobuje u zvitat syndrom predrazdéni, tfes svalstva a vznikaji
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tonickocyklické kiece. Hoi¢ik predstavuje vyznamny aktivator fady enzymu (Hofirek

akol., 2003).

Vliv imunomodulaéniho preparatu Imrestoru (hG-CSF) na ukazatele zdravi dojnic

V experimentu byl dale porovnan vyskyt nejcastéjsich okoloporodnich onemocnéni ve
skupiné K a P. Bylo zjisténo, Ze ve skupiné P byl pozorovan nizsi vyskyt subklinickych

ketoz, mastitid, zadrzeni 1Gzka a pneumonie, nez tomu bylo u skupiny K.

Autofi Ruiz a kol. (2017) také pozorovali u skupiny oSetiené Imrestorem mensi
procento krav s klinickou mastitidou, neZ tomu bylo u skupiny kontrolni. Ve skupiné
kontrolni (n = 5213) zjistili mastitidu u 4,92 % dojnic a ve skupiné dojnic, kterym byl
podan Imrestor 7 dni pred otelenim a do 24 hodin po porodu (n = 5025), se mastitida
objevila pouze v 3,69 %.

Vyskyt poporodnich zanéta délohy byl naopak u dojnic skupiny P o 10 % vyssi, nez
tomu bylo u skupiny kontrolni. Ve studii autorti Ruiz a kol. (2017) byla pozorovana
klinicka metritida také Castéji u skupiny oSetfené Imrestorem (9,79 %) oproti skupiné
kontrolni (8,36 %). Autofi Canning a kol. (2017) také sledovali vliv Imrestoru na
vyskyt klinické metritidy. Jejich vysledek byl shodny s témi prechozimi. Castéji byla
klinicka metritida diagnostikovana u skupiny dojnic osetfenych Imrestorem. Citované
vysledky nasvédcuji, Ze ucinek imunomodula¢niho preparatu Imrestoru je v piipadé
infekci d€lohy neptesvédcCivy.

Na druhé strané se v pokusu diplomové prace, ale i v experimentech napiiklad Zinicola
a kol. (2018) nebo Ruiz a kol. (2017) prokazalo sniZeni vyskytu zadrZeni ltizka po
porodu. Napiiklad Ruiz a kol. (2017) uvadi, ze u krav oSetfenych Imrestorem se
zadrzeni ltzka objevilo v 5,55 % a u krav neoSetfenych hodnota stoupla na 5,79 %.
Pneumonie se objevila v nasem pokusu o 6 % castéji ve skupiné K oproti skupiné P.
Autofi Canning a kol. (2017) pozorovali ve své studii stejnou Cetnost vyskytu

pneumonie ve skupiné kontrolni, jako tomu bylo ve skupiné osetiené Imrestorem.
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Vliv _imunomodulaéniho preparatu Imrestoru (bG-CSF) na ukazatele mlééné

uzitkovosti

Poslednim parametrem, ktery byl Vv pokusu diplomové prace Vv souvislosti
s Imrestorem hodnoceny, byla mlé¢na uzitkovost (tabulka 14). Bylo zjisténo, ze
dojnice skupiny P mély po podani preparatu Imrestoru vyss$i nartst dojivosti za
100denni laktaci i vyssi nartist denniho nadoje, oproti hodnotam ve skupiné K. Studie
autorti Zinicola a kol. (2018) uvadi, Ze dojnice prvotelky oSetiené Imrestorem béhem
prvnich 12 tydnl po oteleni nadojily denn¢ vice mléka, nez tomu bylo u skupiny
kontrolnich dojnic. Osetfené dojnice mély primérny denni nadoj 37,51 + 0,66 kg
mléka. Dojnice kontrolni nadojily za den primémé pouze 35,91 £+ 0,65 kg mléka.
Oliveira a kol. (2020) naopak pozorovali ve svém experimentu niz§i primérny denni

nadoj u skupiny dojnic, kterym byl poddn Imrestor.
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6. Zavér

Béhem tranzitniho obdobi je organismus vysokoprodukénich dojnic velmi zatizen
a Casto dochazi k oslabeni imunitniho systému. Dusledkem muze byt zvySeny vyskyt
onemocnéni, ktera negativné ovliviiuji nadchazejici laktaci, zabfezavani a ekonomiku
chovu. V diplomové praci byl zkouman vliv imunomodulaéniho preparatu Imrestoru
(bG-CSG) na hematologické a biochemické ukazatele a na ukazatele zdravi
a uzitkovosti u vysokoproduk¢nich dojnic v obdobi po porodu. Pokus probéhl v roce
2019 na farmé v Chysné a bylo do né&j zapojeno celkem 49 dojnic.

V experimentu byl potvrzen stimula¢ni efekt imunomodulaéniho preparatu Imrestoru
na leukopoezu, predevsim fagocytujicich bilych krvinek. Bylo zjisténo, ze preparat
Imrestor puasobi statisticky vysoce vyznamné (p <0,01) na pocty leukocyti, na
neutrofilni granulocyty a lymfocyty. Statisticky vyznamné rozdily (p <0,05) byly mezi
skupinami dojnic prokazany Vv zastoupeni monocytil a trombocytu a aktivité alkalické
fosfatazy. Ve skupiné dojnic oSetfenych imunomodulaénim preparatem Imrestorem
byl v poporodnim obdobi sledovan niz§i vyskyt subklinické ketdzy, mastitidy,
pneumonie a zadrzeni lizka, nez tomu bylo ve skupiné K. Pti porovnani aktualni (po
podani Imrestoru) a ptedchozi (pied podanim Imrestoru) 100denni laktace u K a P
skupiny dojnic byl pozorovan vyssi narist dojivosti a vyS$i nardst denniho nadoje

u skupiny P.

Experiment diplomové prace tedy potvrdil pozitivni u¢inky imunomodulacniho
preparatu Imrestoru na tvorbu bilych krvinek (zejména fagocyti), na ukazatele zdravi
a na mlécnou uzitkovost. Imrestor je tedy mozné povazovat za jednu z praktickych
moznosti v managementu stada, ktera mtize pomoci k uspéSnému zvladnuti Zivotné

dulezitych dnt v tranzitnim obdobi dojnic.
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