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Pfedmét objevu:

Jev, spoivajic{ v tom, Ze ingesce matefského kolostra nebo mléka, obsahujiciho proti-
ldtky v obdobi, kdy se protildtky ji% nevstfebdvaji ze stfeva do krevniho ob&hu (u lidského
novorozence ihned po narozeni; u selete po uzavien{ stfevni bariéry), chréni lokdln& pfimo ve
stfevnim traktu pfed gastrointestindln{ infekc{, a to vi&i b&%n& se vyskytujfcim i patogennim
kmendm Escherichia coli.

Podstatou objevu je zji¥té&ni{, Ze protildtky, které jsou ve velkém kvantu zastoupeny
v lidském matefském kolostru a matefském mléku, maji ochranny G¥inek a mimo zdkladn{ vyZivové
funkce vyznamné pfispivaj{ k antiinfek&n{ obrané lidského novorozence. Nebylo vibec jasné,
zda matefské kolostrum pfispivd k obran& novorozence a bylo naopak doporufovédno v letech
1950-1970, aby matefské kolostrum a mléko bylo nahrazovéno um&lou v§Zfivou - rdznymi typy modi-
fikovaného kravského mléka. U lidského novorozence je um&ld v§Ziva moZnd proto, Ze ochrana
proti mikroorganismim os{dlujfc{ novorozence krdtce po narozen{ je uskutefnovdna jiZ v pribé&hu
gestace, pfenosem protildtek b&hem v§voje plodu nitrod&loZn&. Radou autord bylo prokdzé&no
- (Polano O.: Z. Geburtshiilfe u. Gynekol. 53, 456, 1904), Ze protildtky pfestupuj{ na plod
z mat&ina krevniho ob&hu, snadno prostupnou hemochori&lnf{ placentou do ob&hu plodu. Po narozen{
ji%Z lidsky novorozenec nemd moZnost vstfebdvat protildtky obsaZené v kolostru a mléce matky
do svého krevnfho ob&hu, postnatdlné je stfevni epitel pro prostup makromolekul, tj. protiléd-
tek, uzavien (Kuttner A., Ratner B.: Am. J. Dis. Children 25, 413, 1923; Cathie I.A.B.: Brit.
Med. J. 2, 650, 1947). Tato skutefnost byla pozdé&ji potvrzena dalZ{mi autory (napf. Boorman
K.E., Dodd B.E., Gunther M.: Arch. Dis. Child. 33, 24, 1958). Tento fakt, %e lidsky novoroze-
nec protildtky pfijimané po narozeni perordlné& ze stfevniho traktu jiZ nevstfebdvd, byl podpo-
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rou zastadncim um&lé vyfivy, ktef{ argumentovali, Ze protil&tky pf{tomné v kolostru a mléku
nemaji Z4dny podstatny vyznam pro zvySeni obranyschopnosti novorozence.

Pfedmétem objevu je naopak zjist&ni, Ze lokdln{ pisoben{ protildtek omezené pouze na
st¥evn{ trakt, bez spoluilasti protildtek krevniho ob&hu, uskutefnuje vyznamnou, mnohdy plnou
ochranu proti gastrointestindlnim infekcim. Objev umoZnilo studium imunitnich procesd u téch
2ivo&isnych druhd (prase, krdva, kdn), u kterych je plod od matky oddélen neprostupnou,
6vrstevnou epiteliocholidrn{ placentou, matefské protildtky b&hem nitrodéloiniho Zivota se
do plodu nedostdvajf{ (Sterzl J., Silverstein A.M.: Adv. Immunol. 6, 337, 1967). U té&chto Zivo-
&ichl jedinym zdrojem ochrany jsou matefské protildtky pfenesené po narozeni kolostrem. Casové
obdob{, po které mohou novorozenci resorbovat stfevem protildtky obsaZené v kolostru, je velmi
kr&tké, pouze 12-36 h po narozeni (Payne L.C., Marsh C.L., J. Nutrition 76, 151, 1962). Potom
se stfevn{ bariéra vlivem v kolostru pfitomnych bilkovin uzavie. Uzavieni bariéry je moZné
docilit poddvdnim jakékoliv bflkoviny a potom jiZ ke vstfebdvdni makromolekul, tedy ani proti-
l4tek, do krevniho ob&hu novorozence nedochd&zi{. JestliZe u novorozencd té&chto druhd zvifat
(selat, telat, hff{bat) zabr&nime pfenosu protildtek tim, Ze neobdrZ{ kolostrum a jsou krmeny
pouze umé&lou vyZivou, potom jejich setkdni a osfdlen{ b&Znou mikrobn{ flérou (napf. kmeny
E. coli) vede b&hem kr&tké doby (24-48 h) k téZkym prdjmim, celkové septikémii a smrti (Trnka
Z., Sterzl J., Lanc A.: Giornale di Malatie Infective Parasitare II, 330, 1959). UdrZet takovd
mlddata, kterd neobdrZela kolostrum, pfi Zivot& je moZné pouze za bezmikrobnich podminek ve
specidlnich izoldtorech.

Z téchto poznatkd jasn& vyplyvd, Ze lidsky novorozenec je chrdné&n protildtkami, které
obdrZel od matky b&hem nitrodé&loZnfiho Zivota. Stdla proto v centru otézka: maj{ pro lidského
novorozence ochranny vyznam protildtky obsaZené v kolostru a mléku, kdyZ se jiZ po narozeni
ze stfeva do krevniho ob&hu nevstfebdvaji? JeSté& v r. 1969 Porter a Noakes (Porter P., Noakes
D.E.: Biochem. J. 113, 68, 1969) konstatovali, Ze o lokd&lnim plsobeni{ protildtek obsaZenych
v kolostru neni nic ur&itého znémo.

Problém bylo moZno FeSit pouze na takovém experiment&lnim modelu, u kterého nejsou
protilétky v krevnim ob&hu a kde by bylo moZno zjistit G&inek protildtek obsaZenych v kolostru
a mléce pouze v lokdlnim plsoben{, tj. ve stfevé. Bylo vyuZito skutelnosti, Ze novorozeni
selata nemajf{ v cirkulaci Z4&dné prokazatelné hladiny protildtek (Sterzl J., Kostka J., Riha
I., Mandel L.: Folia Microbiol. 5, 29, 1960; Sterzl J., Rejnek J., TrévniZek J.: Folia Micro-
biol. 11, 7, 1966). Byla z{sk&na ci{safskym fezem, neobdrZela kolostrum a byla drZena ve ste-
rilnich podminkdch, aby bylo zabrédnéno infekci b&Znymi mikroorganismy. B&hem prvych dni dosté-
vala tato bezkolostrdlnf, sterilni selata bilkoviny, které neobsahovaly protildtky, ale umoZ-
nily uzaviit stfevn{ bariéru. JestliZe jsou v této dob& poddny protildtky, do krevniho-ob&hu
novorozenci se jiZ nedostdvajf{. Za t&chto experimentdlnich podminek se podafilo prokazat,

Ze selata infikovand perordlné bakteriemi E. coli, kterd obdrZ{ protildtky, pfeifvaji infekci,
zatimco jedinci, ktef{ nedostanou perordlné protildtky, infekci E. coli podléhaji. Tak se
podafilo prokdzat, a to je pfedm&tem objevu, %e protildtky, které neprochdzeji{ ze stfevniho
kandlu do krevniho ob&hu (a to je situace u lidského, novorozence), maj{ vyznamny lokdln{
ochranny G&inek proti stfevnim infekcim. Je tfeba zdlraznit, Ze tento objev je moZn§y pouze

za pouZit{ tohoto plvodniho experimentdlnfiho modelu, kde nejsou soufasné& protildtky cirkulu-
jici v krevnim ob&hu (jako je to u lidského novorozence), protoie v takovém p¥ipadé nelze
rozlisit G&inek protildtek v krevnim séru a lokdln{ d&inek protildtek, které ze stfeva jiZ do
krevniho ob&hu neprostupujf. Prdkaz lok&lnfho plsoben{ protildtek v kolostru plné zdivodnuje
nové postupy zav&déné po r. 1970, tj. za vEech moinych okolnosti okamZité poddvat lidskému
novorozenci matefské kolostrum, a to ne z ddvodd vyZivovych, nybrZ pro vysoky obsah protilitek
a jejich lokdlni pisobeni ve stfevé.

Vlastn{ experimentdln{ prikaz byl proveden tak, Ze kontrolni skupina selat ziskanych
hysterektomi{ a chovanych za bezmikrobnich podminek byla po dobu 72 h krmena modifikovanym
kravskym mlékem, aby doSlo k uzavieni stfevn{ bariéry. Po této dob& byla perordlné& infikovéna
kmenem E. coli 055 v ddvce 109 mikrobd. VEechna zvi{fata uhynula v prib&hu 24 h po infekci.
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Protektivni{ G¢inek kolostra a krevniho séra normdlnich, neimunizovanych prasat byl testovén
tak, Ze skupiny zvifat oSetfenych stejnd jako skupiny kontrolnif, obdrZely za 2 h po infekci
perorélné normdlni kolostrum nebo sérum v mnoZstvi 50 nebo 25 ml. Vysledky uvedené v tab. 1
ukazuji, Ze 50 ml normédlniho séra nebo kolostra vedlo k ochran&, pfeZiti 50 % pokusnych zvi-
fat, ddvka 25 ml byla p¥{1i3 nfzk& a zplisobila pouze, %e experimentdlnfi zvifata hynula pozdé&-
ji, neZ zvi¥ata kontrolni. V séru jedinciti, ktefi infekci p¥eZili, nebyly nalezeny protilédtky,
a to prokazuje ochramny G&inek "pfirozenych" protildtek pfimo v zaZivacim traktu.

Tabulka 1

O¢inek normdlnfho prase&fho kolostra a séra na bezmikrobn{ selata infikovan& patogennim
kmenem E. coli 055

Titr protildtek

v séru selete Doba dhynu
Skupina Cislo Dédvka  Podané Titr protildtek Pfed poddnim Po poddni v hodinich
zvifat zvifete v ml bilkovima anti E. coli 655 bilkowiny bilkoviny (s=pfeZiti)
1 50 mnorm. kol. 1:32 0 0 s
2 50 morm.kol. 1:32 0 0 48
3 50 morm.kol. 1232 0 0 s
I El 50 morm.kol. 1:32 0 0 48
5 50 morm.kol. 1:32 0 0 72
6 50 morm.kol. 1332 0 0 S
y 4 50 mnorm.kol. 1:32 0 0 S
8 50 norm.kol. 1:32 0 0 S
1 25 norm. kol. 1:32 0 0 24
2 25 norm.kol. 1:32 0 0 24
II 3 25 norm.kol. 1:32 0 0 72
4 25 norm.kol. 1:32 0 0 24
1 50 norm.sérum 1:128 0 0 s
IIT 2 50 norm. sérum 1:128 0 0 72
3 50 norm.sérum 1:64 0 0 48
4 50 norm.sérum © 1:64 0 0 S
v 1 25 norm. sérum 1:64 0 0 72
2 25 norm.sérum 1:64 0 0 24
1 - - - - 24
kontroly i i - - i i
3 - - - - 24
4 - - - - 24

V prvém, popsaném pokuse bylo pouZito normé&lni kolostrum a sérum s nizkym titrem
"pfirozenych" protilétek proti E. coli a do3lo k ochran& pouze 50 % pokusnych zvifat. Proto
v dal3{m postupu, ktery prob&hl za stejnych podminek, bylo k ochran& pouZito imunnfho kolostra
a séra ziskaného imunizac{ bfezf{ch prasnic formalizovanou suspenzi E. coli 055. Kolostrum
i sérum bylo poddvéno v ddvkéch 50, 25 a 12,5 ml. Vysledky uvedené v tab. 2 dokl&daji, Ze
i nejni%8{ pouZitd ddvka imunnfho kolostra a séra vyvolala plny ochranny G&inek - vEechna
experimentdln{ zv{fata pfeZila, na rozdfl od kontrol. To dokazuje, %e za ochranny efekt jsou
zodpov&dné protildtky, protoZe jejich obsah v imunnim kolostru a séru byl podstatn& vyZ3{i ne%
v kolostru a séru normélnich jedincl. Ddle skute&nost, %Ze ani po poddni kolostra a séra s vy-
sokym obsahem anti-E. coli 055 protil&tek nebyly tyto protildtky zji¥t&ny v séru pokusnych
zvifat (stfevn{ trakt byl u¥in®n neprostupnym), dokazuje, %e ochranny G&inek je vysledkem
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pouze jejich lok&lnfho pusobeni v za%ivacim traktu (Rejnek J., TrdvnilekJ., Kostka J., Sterzl
J., Lanc A.: Folia Microbiol. 13, 36, 1968).
Tabulka 2

0&inek imunnfiho prase&{ho kolostra a séra na bezmikrobn{ selata infikovand patogennim
kmenem E. coli 055

Titr protilétek

v séru selete
Skupina Cislo Dévka Podand Titr protildtek P¥fed poddnim Po poddni Doba dhynu
zvifat zvifete v ml bilkovina anti E. coli 055 bilkoviny bilkoviny v hogi;écg
(S=pfezit{)

: ¥ 50 imunn{ kol. 1:25 600 0 0 S
2 ‘25 imunnf kol.  1:25 600 0 0 s
I 3 25 imunn{ kol. 1:25 600 0 0 s
- 12,5 imunn{ kol. 1:25 600 0 0 s
5 12,5 imunni kol. 1:25 600 0 0 S
1 50 imunn{ sérum 1:51 200 0 0 S
11 2 25 imunni sérum 1:51 200 0 0 S
3 12,5 imunni sérum 1:51 200 0 0 S
4 12,5 imunni sérum 1:51 200 0 0 S
1 - B - - - 24
2 - - - - - 24
kontroly 3 B B _ - . 24
4 - - - - - 24

Mimo tento p¥imy, nezvratny prikaz svEd&{ pro vyznam protildtek kolostra a mléka pro
ochranu novorozence p¥ed infekcemi dal3{i poznatky. U &lovéka jsou v priib&hu intrauterinniho
%fivota pfendSeny z matky na plod protildtky t¥fdy IgG, ostatni Ig t¥idy placentou neprocha-
zeji. Naproti tomu, hlavnimi sloZkami kolostra a mléka jsou IgM a IgA (Rejnek J., Skva¥il F.,
DoleZal A.: Cs. pediatrie 15, 97, 1960). Kolostrum pro lidské novorozence je tedy zdrojem
protildtek té&ch imunoglobulinovych t¥fd, které neobdrZel v prib&hu gestace. Naproti tomu
u t&ch druhd, u kterych neni intrauterinni{ pfenos protildtek, jsou v kolostru a mléce zastou-
peny Ig t¥i{dy v pom&ru, ktery odrd%{ kvantitativni vztahy v séru (Rejnek J., Kostka J., Trév-
nidek J.: Folia Microbiol. 11, 173, 1966). Jakmile se v3ak u té&chto druhl stfevni bariéra
uzavie, nen{ jiZ hlavn{ komponentou IgG, ale podobn& jako v lidském mléce, IgA a IgM. Pravé
tyto 2 t¥{dy protildtek majf nejvy33{ lokd&ln{ GE€innost proti enterdlnim infekcim (Miler I.,
Cernd J., Trévniek J., Rejnek J., Kruml J.: Folia Microbiol. 20, 433, 1975). Tyto poznatky
ukazuj{ na vyznam lokdlnfho pusobeni protildtek obsaZenych v jednotlivych t¥{iddch Ig i po
uzavien{ st¥evn{ bariéry.

Prikaz lok&lnfho ochranného G&inku protil&tek obsaZenych v kolostru a mléce m& vyznamné
uplatn&n{ v humi&nn{ medicin&, kde pfimo indikuje poddni kolostra a &asného matefského mléka
v prib&hu ustaveni rovnovdhy mezi kolonizujfcimi mikroby E. coli a novorozeneckym organismem
‘i pro prevenci vzniku enterdlnich infekc{ v dob&, kdy novorozenec md zvySenou vnimavost. (Pro-
blematice byly v&novAny referdty a shrnuty v monografii Human milk banking, Hradec Krdlové
1982) . Heterologni &i%t&né kolostridlni protildtky, ziskané po imunizaci dojnic, byly pouZity
v 1éZbé& a prevenci gastrointestindlnich infekc{ u nedonoSenych dét{i a kojenci. Lé&ba perordl-
nim poddnim byla Usp&3n& u 73 % d&t{, aniZ bylo nutno aplikovat antibiotika. Tato metoda p¥fed-
stavuje bezpe&ny a G&inny zplsob prevence a terapie gastrointestindlnich infekcf{, zv14sté
v pfipadech, kdy nen{ moZné uplatnit pfirozeny ochranny vliv kojenim (Lodinov&-Z&dnikova R.,
Korych B., Bartdkové Z.: Souhrny 4. kongres &s. imunol., str. 183, 1985). Pod4dvéni kolostra



pro prevenci enterdlnich infekci{ bylo schvdleno Poradnim sborem M2Zd pro pediatrii (pfedseda
akademik HouSté&k) 31. 1. 1985 v rdmci St. plédnu RVT P-17.

Objev lokdln{ W€innosti protildtek m& znadny vyznam i v oblasti chovu hospodéd¥skgch zvi-
fat. Z ekonomickych dlivodl je ve velkochovech provédddn pred&asny odstav selat ve st&¥{ 21 aZ
28 dni. V té dob& v&tZina protildtek ziskangch od matky s&nim kolostra je katabolisovéna a
vlastni protildtky se netvo¥{ dosud v dostateiném mnoZstvi. U selat odstavenych v tomto obdobi
se objevujf{ prijmy, dochd&z{ k oslabeni organismu, ztr&tdm na p¥{ristcich i k Ghynu selat.
Lokdln{ ochranny G&inek protildtek v zaZfvacim traktu byl Gsp&¥n& aplikovdn ve velkokapacitni
odchovn& Spole&ného zem&délského podniku Rychnov nad Kn&%nou - farma Brocnd. Doflo k v§razné-
mu zlepSeni zdravotnfho stavu u t&ch selat, kterym bylo perordln& poddno krevni sérum i&skané
z jate®nich prasnic uvedené farmy. PouZitf{ takového séra je vfhodné nejen ekonomicky, ale
obsahuje protildtky proti mikroorganismim, které pfevaZujf mezi jedinci p¥{islu¥né farmy.
Ochranny G&inek vykazuje v8ak i krevni sérum b&Zngch jatednich prasat (Tr&vni&ek J., Mandel
L.: Ts. fyziol. 29, 372, 1980). PouZit{ krevniho séra misto kolostra, jako zdroje protilétek,
mé& mnoho vyhod, je jednoduZs{ p¥i ziskdnf materidlu, p¥i uchovdvéni ve zmrzlém stavu i p¥i
aplikaci. Byla pouZita rovnéZ hyperimunn{ séra ziskand imunizac{ jate&nich zv{ifat specifickou
mikroflorou. V tomto p¥ipad® je moZné ddvky séra podstatnd sniZit.

Dals{ veterindrni aplikace byla pouZita p¥i ozdravovacim procesu, p¥i um&lém odchovu
selat ziskanych hysterektomif nebo cisa¥skym ¥ezem. C{lem tohoto postupu je pFferufit kolob&h
infekci. Ziskand selata jsou chovéna za sterilnfich podminek a jejich rezistence vii&i infekcim
je podmin&na podénim krevnfho séra. Po z{sk&ni vdhy 5-7 kg jsou pfevedena jako zé&klad nového
zdravého jédra do jednotlivych farem (Trdvni&ek J., Mandel L.: Cs. fysiol. 29, 372, 1980).
Tento postup je pouZivén v repopula&nich stanicfich a postup vyuZfvaj{ i zahrani&n{ pracovisté,
napf. Bezirksinstitut fiir Veterindrwesen Bad Langensalza, NDR, ktery odchovdvd timto zpiisobem
selata pro potfeby zem&d&lské praxe (Sattler H.G., Mh. Vet. Med. 37, 53, 1982). Jako zdroje
protildtek vyuZivaj{ radiafné sterilizované prase&{ nebo kravské kolostrum, ochranného G&inku
je moZné dosdhnout i poddvédnim kravského kolostra (Talafantovd M., Koukal M., Mandel L., Trév-
niek J.: Veterind¥stv{ 35, 11, 1985).



