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Anotace

Hlavnim cilem prace je shrnout a popsat moznosti zlepSovani genetické odolnosti
dojnic proti zanétu mlécné zlazy za pomoci genetické selekce. Snaha odhalit veskeré
genetické parametry mastitidy je obtizné a dlouhodobé vyzkumy genii souvisejicich
s onemocnénim jsou teprve na zacatku. Prvni ¢ast je vénovana popisu mastitid, které
jsou jednim z hlavnich zdravotnich problémi v chovu dojného skotu a maji mnoho
negativnich dopadt. Dale jsou uvedeny vybrané geny, které se prozatim védctim
podafilo spojit s nemoci.
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1. Uvod

Bylo podlozeno, ze Slechténi na zaklad¢ zvySovani dojivosti skotu je geneticky
spojené se zvySenou nachylnosti k nemocem (Shook, 1989). Dnes je tedy hlavnim
cilem nejen vybér skotu na zdklad¢é vysoké produkce, ale také nalezeni genetickych
markerl v genomu Bos taurus, které maji souvislost s rezistenci nebo nachylnosti

zvitat k nemocem a nasledné Slechténi odolngjsich plemenikii.

Prace se zaméiuje predevSim na genetické souvislosti mastitid. Popisuje geny
souvisejici s mastitidami s pouzitim prozatim dostupnych zdroji. Tyto geny
a mechanismy jejich U¢inky na zdnét mlécné zlazy jsou podrobeny intenzivnimu
vyzkumu. Zavéry napomahaji zlepSovani zdravi skotu v odolnosti proti mastitidam

a to vytvarenim Slechtitelskych programti na selekci rezistentnich zvitat.

Mastitida je povazovana za jedno z nejvyznamnéjSich onemocnéni skotu a jeden
z hlavnich divodlt vyfazovéani dojnic z chovu. Vyrazné snizuje produkci, ¢imz
negativné ovliviiuje ekonomiku podniku. Dal§i dopad mastitid je snizeni kvality
mléka a nasledné 1 jakosti vyrobkl z n¢j. Pfenos patogenii zoondz z infikovaného
mléka na Cloveka je dilezity rizikovy faktor ohrozujici lidské zdravi. V posledni
dobé se fesi velmi diskutovana otdzka vzniku antibiotickych rezistenci a jejich

prenos na lidskou populaci.
Je tedy ziejmé, ze alespon Castecna eradikace mastitid v chovech mlécného skotu je
velmi dalezitym cilem.

Do chovatelskych programi se fadi vyznamné kroky vedouci ke zlepSovani zdravi
zvitat. Mezi né se zahrnuje napt. geneticka selekce, v€asna a spravna 1écba, ptipadné

vytazeni jedincl z chovu, preventivni opatfeni a jiné.



2. Genetické poruchy zdravi

Podstatou vzniku genetické poruchy je mutace genetické informace. Muzeme ji
definovat jako jakoukoli zménu v struktufe DNA nebo v sekvenci nukleotidi
(Nusbaum, 2004). Tato mutace na matetské buiice se dale pfenasi na dalsi generace
bunck (Kadlec, 1994). Zména v DNA dilezit¢ého genu muize zpisobit rozdil ve
funkci ¢i mnozstvi genového produktu a vysledného proteinu (Nusbaum, 2004).
Genetické mutace vedou k poruchdm zdravi zvifete, k uhynu, nebo zptlisobuji
abnormalni funkce ¢i struktury (Parish, 2010).

wrwe

témef vzdy vznikaji novou mutaci DNA (Gholap, 2013).

2.1 Puvod mutaci

1. Genomové mutace - jsou zplisobené vadnou segregaci paru chromozomi béhem

meidzy. Velmi Casté jsou 1 u nadorovych bunek (Nusbaum, 2004).

Frekvence 10%/bun&¢né déleni (Thompson, 1991).

2. Chromozomové mutace - nejsou vétSinou slucitelné se Zivotem a jejich vyskyt je

mnohem mensi, nez je vyskyt genomovych mutaci (Nusbaum, 2004).

Frekvence 6 x 10*/bunééné déleni (Thompson, 1991).

3. Genové mutace - tykaji se zmén pfimo v genu a patii sem substituce, inzerce
a delece parovych bazi. Vznikaji bud’ pti replikaci RNA, nebo pfi nespravném

opraveni posSkozené DNA (Nusbaum, 2004).

Frekvence 107 - 10%/lokus/generace (Thompson, 1991).



2.2 Vliv mutace na funkci proteinu

1. Ztrata funkce proteinu - tyto poruchy zplsobuji mutace kodujicich

i regulacnich elementt genu.
2. Zesileni funkce proteinu.
3. Zisk nové vlastnosti proteinu.

4. Ektopicka exprese- exprese genu v abnormalnim misté v organismu (Srsen,

2000).

2.3 Vliv mutace na organismus

1. Vitalni mutace - je mutaci vznikla zména genotypu, jejiz dopad je bud’ pozitivni,
nebo nevznikne vyrazné snizeni zivotaschopnosti a reprodukcénich vlastnosti
organismu. Vitdlni druh mutaci je rozsifenéjSi u prokaryontnich organismi ¢i
urostlin a je pfi¢inou vzniku selekénich vyhod jako napt. specifické protilatky,

rustové schopnosti, rezistence (Snustad, 2009).

2. Letdlni mutace - maji negativni dusledky. U organismu dochéazi ke snizeni
zivotaschopnosti az k amrti. Letdlni efekt genu se mize projevit v riznych stadiich

vyvoje (Snustad, 2009).

Dle rozsahu snizeni zivotaschopnosti rozliSujeme letalni mutace na:
e subvitalni
e semiletalni

e letalni



2.4 Mutagenni faktory
Mutace v genetické informaci vznikaji vlivem mutagennich faktorti. Takto
oznacujeme zdroje, které maji mutagenni ucinek (Snustad, 2009).

1. Fyzikélni faktory- rlzné zdroje zafeni, pfedev§im ionozujiciho a ultrafialového

a zafeni X (Snustad, 2009).

2. Chemické faktory- velmi rozsdhlé¢ spektrum latek. Chemické latky jsou

vvvvvv

z potravy, pesticidy a ostatni chemické latky (Snustad, 2009).

3. Biologické faktory- do této skupiny fadime piredevSim viry, v nichz

v

nejvyznamnéjsi jsou onkogenni viry (Snustad, 2009).



3. Genetické poruchy zdravi skotu

Genetické poruchy u skotu se 1isi ve zndmkéch projevu, mife vyskytu a zplsobu
dédicnosti (Parish, 2010). VétSina genetickych nemoci skotu je autozomalné
recesivni. ZvySeni Cetnosti recesivnich vad zpiisobuje ptehnany diiraz na zvySovani
plemenné hodnoty vedouci k pfibuzenské plemenitb¢. Oproti tomu autozomalné
dominantni genetické vady u skotu se vétSinou omezuji pouze na jednotliva stada
(Bishop, 2010).

Registrovana zvifata vétSiny plemen byla vyslechténa z uzkého genofondu, coz
zapricinilo, ze vétSina recesivnich vad je specificky vazand na plemeno (Bishop,
2010). Ptikladem nemoci vdzané na plemeno muze byt porucha adheze leukocytii
u skotu (BLAD), ktera je specificka pro Holstynsky skot (Gholap, 2013).

U skotu bylo identifikovano vice nez 200 rGznych dédi¢nych vad. Velka ¢ast z nich
se vyskytuje ziidka a ma malé nasledky. Ale n¢které z téchto vad maji zvySenou
frekvenci vyskytu i miru nasledkt a stavaji se vyznamnym chovatelskym zajmem.
Pokud porucha zpiisobuje vyrazné sniZzeni produkce nebo castéj$i vyrazovani

z chovu, mé to za nasledek zvySeni ekonomickych ztrat podniku (Parish, 2010).

Genetické poruchy u skotu jsou specifické pro dané tkané (napft. kosterni, svalova,
kozni, o¢ni, centralni nervovy systém) (Gholap, 2013). Klasifikace vad je zaloZena

na zakladé¢ jejich frekvence vyskytu u mlécného a masného skotu (Gholap, 2013).
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Tabulka 1. Pfehled nékterych genetickych poruch zdravi u skotu (Parish, 2010)

Nazev vady Klinické priznaky Zpisob Plemenna
dédicnosti | specifita
Achondroplazie | Abortus v 6-8 mésici, neuplné
zkracena horni Celist, dominantni
deformovana lebka, mensi
osvaleni a vzrist.
Alopecie Uhyn pted 7 mésicem véku, | recesivni Hereford
kozni zmény, anémie.
Ankyloza Rozsteép patra, abnormality | recesivni
kloubnich spoju v téle.
Artrogrypdza Uhyn brzy po narozent, recesivni Angus, Charolais
rozstép patra, malformace
patete a kloubt koncetin.
Dermoid Vyskyt kozni tkdné€ na polygenni
oku/o¢nim vicku.
Zdvojené Vyrazné zvétSené osvaleni | recesivni Belgické modré,
osvaleni predevsim zadnich Piedmontes,
koncetin. Zpomaleny rust a Angus
ukladani tuku.
Fawncalf PtikrCeny postoj pii recesivni Angus
syndrome narozeni, abnormalni
postaveni koncetin, pomaly
rust.
Ideopaticka Neurologicka porucha recesivni Hereford
epilepsie doprovazena zachvaty.
Kryptorchysmus | Nesestoupeni jednoho nebo | pohlavim
obou varlat do Sourku. vazana
Mannosidoza Letalni nervové recesivni Angus, Murray,
onemocnenti. Galloway, Salers
Neuropaticka Kumulace tekutiny recesivni Angus, Red
hydrocetalie v lebe¢nim prostoru. Uhyn Angus, Hereford
brzy po narozeni.
Osteopetroza Zvysena tvrdost a kiehkost | recesivni Angus, Red
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kosti, nachylnost ke Angus,
zlomeninam. Simmental,
Holstynsky skot
Protoporfyrie Citlivost na slune¢ni zafeni. | recesivni  |Limousine
Predkus Zkracena spodni Celist recesivni, |Angus, Simmental
polygenni
Holenni Deformace lebky, recesivni  [Shorthorn,
hemimelie zkroucené koncetiny a velké Simmental,
btisni kyly. Galloway
Translokace Chromozom se prerusi a recesivni  |Simmental,
jeho ¢ast se napoji na jiny Charolais, Blonde
chromozom. Postizeni D’Aquita

jedinci maji vétSinou

sniZzenou plodnost.
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3.1 Selekce na genetické poruchy skotu

Pouzivani genetické selekce slouZici k vyfazovani zvifat s genetickou vadou je
vyhodné, protoze geneticky zisk je kumulativni a trvaly. Geny zavedené do populace
mohou pietrvavat po mnoho generaci (Berry, 2011). Genetické zvySovani odolnosti
je dlouhodoby a pomaly proces, ale ptispiva ke snizovani nutnosti 1€cby a pordzky,

zmensuje ztraty produkce a ekonomické naklady chovi (Shook, 1989).

Probihd snaha o vybér zvifat na zvySeni genetické odolnosti proti infekénim
chorobam. Zkoumaji se piesné biologické markery, které mohou byt snadno méteny
na velkém poctu zvifat a objasiiuji se genomy patogent a jejich interakce s genomem
hostitele. To miize pomoci s urcovanim zpisobu infekce, preventivnich opatieni

1 vyvojem ockovacich latek (Berry, 2011).

Nicméné¢ rezistence proti vét§iné nemoci je podminéna velkym poc¢tem gent a jejich
mutacemi. Proto je nepravdépodobné, ze se podaii Uplna selekce na odolnost zvitat

(Berry, 2011).

V soucasné dobé¢ jsou k dispozici genetické testy pro nemoci jako citrulinémie nebo
syndrom deficience adhesni schopnosti leukocytii (BLAD) a pracuje se na rozvoji
dalsich. Tyto testy jsou potfebné k detekci nezadoucich alel a vyfazeni zvirat

z chovu. Tim se ptisp&je k eliminaci nezadoucich genil (Gholap, 2013).
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4. Mastitidy

Mastitida je infek¢ni zanétliva reakce organismu na ptivodce. Celosvétové vyzkumy
odhaduji frekvenci vyskytu mastitid od 29,34 % do 78,54 % krav v laktaci ro¢né
(Sharma, 2011). Mastitida je vazny problém ohroZujici zdravi zvifat, zplsobuje
bolest, nepohodli a v nelécenych piipadech i smrt (Urioste, 2012).

Vyznacuje se fyzikalnimi, chemickymi a bakteriologickymi zménami v mléce a ma
vliv na kvalitu a mnozstvi mléka (Sharma, 2011).

Velky problém c¢ini mastitidy v rdmci ekonomiky chovli mlééného skotu. Ztrata
produkce zavinénd predevS§im nediagnostikovanymi subklinickymi mastitidami,
naklady na lécbu ¢i uplné vyfazeni z chovu a negativni ovlivnéni plodnosti, to vse
zvysuje ekonomické ztraty (Pritchard, 2013).

V neposledni fad¢é ohrozuje lidské zdravi pfenosem patogeni zplisobujicich mastitidy
zejména nepasterizovanym mlékem (Urioste, 2012). Bakteridlni kontaminace Cini
mléko nevhodnym k lidské spotfebé a poskytuje mechanismy k dalSimu Sifeni
nemoci jako je tuberkuloza, Q-horecky, bruceldza a leptospiréza (Sharma, 2011).

Dalsi zdravotni riziko je obsah rezidui antibiotik v mléce (Urioste, 2012).

4.1 Rozdéleni mastitid
4.1.1 Rozd¢leni dle pficiny:

Infekéni mastitidy - vznikaji v diisledku infekce mikrobiologickym ptvodcem

(Srieft, 2000).

Neinfekéni mastitidy — duasledek mechanického poskozeni vemene pii dojeni,

hormonalni nerovnovahy nebo nespravné vyzivy (Dolezal, 2000).
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4.1.2 Rozd¢leni dle prabehu nemoci:

Subklinicka forma — mlécna Zlaza ani mléko nevykazuji zjevné zmény, v mléce je
zvyseny pocet somatickych bun¢k a ma také zménénou chemickou stavbu. Patogenni
plvodci nemusi byt prokazani (Dolezal, 2000). Tato forma muize trvat dlouhou dobu,
Staphylococcus aureus je schopen pietrvat subklinicky tydny az mésice, nebo ptejit
v klinickou formu. Subklinické mastitidy jsou hlavni sloZkou ekonomickych ztrat
zpusobenych mastitidami (Tichacek, 2007). Bylo prokdzéno, ze kravy na prvni

laktaci jsou méné nachylné k subklinickym mastitiddm (Zambrano, 2011).

Klinicka forma — v mléce jsou prokazatelné patogenni zarodky. Klinickd forma je

dobfe zjistitelna dle zmén mlécné zlazy i mléka a 1€Ci se antibiotiky (Dolezal, 2000).

Chronicka forma — objevuji se smyslové zmény mléka, ale nejsou prokdzani

patogenni piivodci (Dolezal, 2000).

Latentni forma — v mléce jsou prokazatelné patogenni zéarodky, ale zanct se

neprojevuje klinickymi ptiznaky (Dolezal, 2000).

Tabulka 2. Klasifikace mastitid (Srseti, 2000)

Typ Klinické Smyslové Pocet SB Kultivace
onemocneni priznaky zmény mléka | >100000 patogenti

Zdrava - - - -
mlécna zlaze

Neinfekéni - - + -
mastitida

Latentni - - - +
infekce

Subklinicka - - + +
mastitida

Klinicka + + + +
mastitida
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4.2 Pric¢iny vzniku mastitidy

Mastitida je multifaktoridlni onemocnéni a za jejim vznikem stoji vzajemné pusobeni
tii predispozi¢nich faktorti. Dojde-li pisobenim rizikovych faktorG k oslabeni

odolnosti dojnice, miize to vést ke vzniku mastitidy (Dolezel, 2000).

Tabulka 3. Predispozi¢ni faktory mastitid (Dolezal, 2000)

Predispozi¢ni faktor Vlivy zvySujici riziko onemocnéni

Zvire SniZena odolnost, nachylnost, laktacni
stadium, stres, plemeno, vek, vysoka
uzitkovost

Piivodce Pocet patogennich zarodkd, ucinky
vyvoladvajici onemocnéni

Prostiedi Ustajeni, ziskavani mléka, hygiena,
klima, vyziva, atd.

4.2.1 Mikrobidlni pavodci

Nejcastéjsim plvodcem mastitid jsou bakterie, méné casto se jako patogeny
vyskytuji plisné. Z bakteridlnich patogenli jsou nejvyznamnéjsi bakterie rodu
Streptococcus a Staphylococcus, zpisobujici ptiblizné 90 % infekci (Poutrel, 1983).
infekce je zavisld na mnoZstvi a nakaZzlivosti plivodce. Dal§im rizikem z hlediska

1é¢by muze byt rezistence piivodce na antibiotika (Tichacek, 2007).

Tabulka 4. Nejcastéjsi mikrobidlni ptivodci mastitid (Tichacek, 2007)

Staphylococcus aureus Klebsiella pneumoniae
Streptococcus agalactiae Enterobacter
Streptococcus uberis Proteus

Actinomyces Pseudomonas auruginosa
Bacillus cereus Prototheca

Mycoplasma bovis Fungi

Mycoplasma cabadense

Escherichia coli
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4.2.2 Prostiedi

Celd tada faktorti podilejicich se na riziku vzniku mastitid ptichazi z prostiedi
zvitete. Zahrnujeme sem klimatické podminky, hygienické podminky, typ ustdjeni,
vyvazenou vyzivu, techniku dojeni, spravné setizeni dojiciho stroje, hygienu dojeni

a dalsi (Tichacek, 2007).

4.2.3 Zvire

Byl zjistén velky pocet jednotlivych rizikovych faktorti zavislych na zviteti, véetné
plemene, stafi zvifete, poctu porodii, potadi laktace, morfologie vemene a struk,
véku pfi prvnim oteleni, reprodukénich poruch, produkce, mnozstvi somatickych

buné¢k v mléce (Nusbaum, 2004).

4.3 Vznik mastitidy

Prvotni pfi¢ina vzniku onemocnéni je infekce vemene puvodcem zanétu. Ta mize
probéhnout jak v pribéhu laktace, tak v dob¢ stani na sucho (Tichacek, 2007).
Nejcastéji ptivodce vstupuje pres strukovy kandlek. K infekei strukového kanalku
dochazi bud pifimym pienosem pii dojeni z nemocné ctvrti na dal§i Ctvrt pfi
nedostate€ném ocisténi vemene a strukli nebo z infikovanych dojicich pomicek.
K pfenosu piivodce muze dojit také i kontaktem s lozni plochou a podestylkou.
Infekce pokracuje do Zlaznaté tkan€ mlécné zlazy, kde se piivodce pomnozi (Dolezal,

2000).

Nejdiive dojde k porucham pratoku krve v oblasti mlécné zlazy a tim se snizi piivod
vyzivovych a U¢innych latek. Poté dochazi k hromadéni latkovych metabolitl
a poskozeni bunék tkdn¢ mlécné zlazy. V disledku hromadéni tekutiny vznika otok
mlécné Zlazy, ktery zabranuje cirkulaci krve a spravnému zasobeni tkané. Krevni

bunky a ¢astice pfeménuji rozrusenou tkan mlécné Zlazy na vazivovou a pojivovou
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tkan. Tato zména se projevi ztvrdnutim a zdufenim celé postizené ctvrti mlécné zlazy

a snizenim produkce mléka (Dolezal, 2000).

4.4 Klinické priznaky mastitid

Mastitida se klinicky projevuje zmé&nami na mlécné Zlaze a to otokem, zvySenou
teplotou, zarudnutim a ztvrdnutim postizené ¢asti (Tichacek, 2007). Dalsi zmény se
objevuji na smyslovém posouzeni mléka, zvIasté prvnich odstiik. Sekret muze
obsahovat vlocky, byt serdézni ¢i s piimesi krve. Mléko ma zvySeny pocet
somatickych bunék a zménéné chemické slozeni (Dolezal, 2000).

Pfi akutni formé¢ mastitidy se mohou objevit i systémové ptiznaky jako zvySena

teplota, nechutenstvi, malatnost, otoky kloubii a koncetin (Tichacek, 2007).

4.4.1 Pocet somatickych bunék (PSB)

Somatické buiiky v mléce jsou ze 75 % leukocyty (neutrofily, makrofagy, lymfocyty)
az 25 % epitelidlni bunky (Sharma, 2011).

Vysoky PSB v mléce je hlavnim ukazatelem infekce mlécné zlazy zplsobené
specifickymi a nespecifickymi mikroorganismy. Pii zanétu dojde k velké migraci
neutrofilli do mlécné zlazy a jejich pocet se zvysi az na 90 % vSech PSB (Sharma,

2011).
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4.5 Diagnostika mastitid

Véasna a presnd diagnostika pocinajiciho zédnétu mlécné Zlazy slouzi k rychlému
vyfazeni piisluSné dojnice z mlééné produkce a tim se predejde ohrozeni jakosti

1 zdravotni zavadnosti mléka.

4.5.1 Diagnostika klinickych mastitid

Zavisi na zptuisobu vySetfeni mlécné zlazy a jejich sekretl. Klinické ptiznaky snadno
zjistitelné na mlééné Zlaze jsou otok, zvySend teplota, zCervenani a ztvrdnuti.
U chronickych zanétl jsou na pohmat patrné oblasti, kde se parenchym piemeénil na
vazivo. Sekret byva serdzni a s pfimési vlocek, mize obsahovat i krev. Nejlépe

patrna zména sekretu je pfi prvnich odstficich pted dojenim (Tichacek, 2007).

4.5.2 Diagnostika subklinickych mastitid

U subklinickych forem zanétu se nevyskytuji klinické ptfiznaky, tudiz musime
spoléhat na celou tadu testii. Testy detekuji infek¢éni patogeny nebo zmény sekretu.
NK testy ¢i méteni elektrické konduktivity mléka jsou snadno a rychle proveditelné
pfimo ve staji. Dal$i mén¢ Casto pouzivané testy jsou Californie Mastitis test (CMT),
laurylsulfat sodny test (SLST), Surf Field Mastitida Test (SFMT) a White Side test
(WST) (Sharma, 2011). Sekret je mozné dale vysetrovat cytologicky a biochemicky
(Tichacek, 2007).

Dalsi moznost posouzeni stavu dojnice je pocet somatickych neboli télnich bunck
(PSB) v mléce. Prevaznd ¢ast PSB v mléce je zastoupena neutrofily migrujicimi
z krve do tkan¢ mlécné Zlazy jako imunitni odpovéd’ na infekci, tato hodnota tedy
odrazi zdravotni stav vemene a je nepiimym ukazatelem vzniku mastitidy. OvSem
mize byt ovlivnéna mnoha faktory, a proto se hodnoty u infikovanych
a neinfikovanych zvitfat mohou ptekryvat. (Rupp, 2010) Uvadi se, Ze primér PSB by

u zdravych dojnic béhem laktace nemél piesahnout 200 000 bun¢k v 1 ml mléka.
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Natizeni EP a Rady (ES) ¢. 853/2004 (web) stanovuje PSB jako hygienicky ukazatel
a jeho hodnota nema ptesahnout 400 000 bunck v 1 ml mléka (SrSen, 2000).

Rychle se rozvijejici moznost v€asné diagnostiky mastitid je diferencidlni exprese
genu v epitelidlnich bunikach prsni zlazy a tkani mlécné zlazy. Profily genové exprese
u skotu epitelové bunky ukdzaly, ze CXCL5 geny byly vyrazné nadmérné
exprimovany po stimulaci lipopolysacharidu Escherichia coli (LPS). VétSina
nadmérné exprimovanych genli byla spojena s vrozenou imunitni odpovédi
epitelovych bun¢k, véetn¢ chemokint (CXCLI, CXCL2) a LPS-vazajicho proteinu
CD14 (Rupp, 2010).

Vyzkum zkoumajici srovnani genové exprese po infekci patogeny Escherichie coli
a Staphylococcus aureus ukazal na vyraznou odliSnost. Exprese gent po infekci E.
coli byla vyrazn¢j$i a geny spojené s migraci neutrofilii do tkani byly exprimované
vice. Infekce S. aureus se projevila expresi genli navazujicich na laktotransferrin

a antimikrobialni protein vylu¢ovany do mléka (Rupp, 2010).

4.6 Lécba

Zakladem lécby je omezeni piitomnosti patogent i jejich toxinil. Dilezity 1éCebny
postup je mikrobiologické stanoveni piivodce a jeho citlivosti na antibiotika. Urceni
bakterialniho ptivodce miize poukdzat na zplsob infekce a napomoct v zavedeni

prevence.

Lécba mastitidy spociva v lokdlnim podéavani antibiotik pfimo do strukového
kanalku. V pfipadé¢ naruSeni celkového zdravotniho stavu je 1écba antibiotiky
systémova (Tichacek, 2007).

Utinnost 16¢by v obdobi stani nasucho je prokazatelné vyssi. Naopak uspé&$nost

1écby krav v laktaci je nizk4 a nemoc €asto piejde do subklinické formy.
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DalSim problematickym faktorem lé¢by mastitid jsou patogeny. Jejich odolnosti proti
antibiotikim se 1i8i s puvodcem. Napftiklad Streptococcus agalactiae velmi dobie

reaguje na antibiotickou terapii (Holmberg, 2012).

wewr

1é¢bu nez jedinci s vétsi nachylnosti k onemocnéni (Franzén, 2012).

4.7 Prevence proti vzniku mastitid

Do prevence proti mastitiddm mizeme zaradit zvySenou pozornost na:

- welfare, znamenajici komfortni, nestresové prostiedi se standardni Girovni hygieny

ustajeni a Cistoty dojnic

- dojici zatizeni se spravnou funkci a vlastnostmi, které neposkozuje mlécnou zlazu

- pé€i o zdravi a vyvazenou vyzivu dojnic

-plo$ny mésicni screening PSB z bazénovych vzorki a archivaci vysledkt

-detekci zanéth mlécnych zlaz, jejich potfebnou 1é€bu a zavedeni prevence

Kontroly mastitid jsou v praxi zalozeny na fadné hygiené pfi celém procesu dojeni,

snizeni vyskytu patogenti v prostiedi a antibiotické 1é€bé zaprahnutych krav. Tyto

metody snizuji vyskyt onemocnéni (Sordillo, 1997).

21



4.8 Genetické predispozice mastitid

Je potvrzena urcita mira dédicné vnimavosti k mastitidam, ovliviujici snadnost
pronikéni infekce (Poutrel, 1983). V posledni dob¢ se klade velky diraz na vyzkum
genl souvisejicich s citlivosti na mastitidy a jejich pouziti pti selekci dojnic. Mira
heritability klinickych mastitid se odhaduje na 0,07-0,08 (Urioste, 2012). Bylo
prokazano, Ze citlivost k onemocnéni se pohybuje mezi plemeny a jednotlivci,
s dédivosti v rozmezi 0,07 - 0,12 (Franzén, 2012). Geneticka korelace klinické
mastitidy a subklinické mastitidy a PSB je pozitivni a vysoka (0,67-0,82 pro klinické
a 0,94-0,99 pro subklinické). Je tedy prokdzano, ze PSB vykazuji genetickou
variabilitu a 0zké spojeni s mastitidami. To potvrzuje jejich pouziti jako cenného

ukazatele biologickych vlastnosti (Urioste, 2012).

4.8.1 Genom Bos Taurus

Genom skotu (Bos taurus) byl vneddvné dobé sekvenovan za pouziti metod
hierarchického a genomového sekvenovani.

Podafilo se sestavit soustavu 2 860 000 000 part bazi, ktera je vyrazné vylepSena
oproti ptedchozimu pokusu. Nova verze je uplnéjsi a pokryva vétsi ¢ast genomu,
doplnilo se mnoho chybnych inverzi, deleci a translokaci. Zmapovano je ptiblizn€ 91
% genomu na 30 chromozomech. Také se poprvé odkryla ¢ast chromozomu Y

(Zimin, 2009).
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Obr. 1. Pocet sekvenci v kazdém chromozomu (v parovych bazich) (Zimin, 2009)
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4.8.2 Heritability ndchylnosti k mastitidam

Heritabilita migrace neutrofil

Moznym znakem genetické predispozice k mastitiddm jsou i znaky vztahujici se
k obrannym mechanismiim organismu. In vitro byla zji§téna heritabilita pro migraci
neutrofild (0,2-0,5), pro fagocytozu (0,3-0,7) i pro aktivitu komplementu (0,4-0,5).
Tyto udaje mohou slouzit k selekci skotu na zvySeni odolnosti proti mastitidam.
Vyzkumy prokazaly, Ze zvifata s nizkym PSB a niZ§i frekvenci klinickych mastitid

vykazuji lepsi funkci neutrofilt (Rupp, 2010).
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4.8.3 Databaze gentli souvisejici s mastitidami

Databaze genil a genetickych markerti v souvislosti s produkci mléka a mastitidam
byla vyvinuta jako integrovany vyzkumny nastroj, zahrnujici rizné druhy informaci

ke studiu dojivosti, vyvoje vemena a jeho zdravi.

Obr 2. RozlozZeni kandidatnich genii a genetickych markert pro vyvoj mlééné zlazy,
znaky pro produkci mléka a citlivost nebo rezistenci k mastitiddm na chromozomech

(Ogorevce, 2009)
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V této Casti prace nasleduje soupis neékterych nejvyznamnéjsich genti, u kterych byly
nalezeny spojitosti s rezistenci ¢i nachylnosti k rozvoji zanétu mlééné zlazy.

Studie a vyzkumy genetickych predispozic a vlivil stidle pokracuji, védci se snazi
objevit genetické markery, které by napomohly k lepSimu pochopeni genetického
ovladani mastitid. Vysledky se mohou pouzit v praktickém vybéru zvitat v chovu se

zamétfenim na selekci zvitat odolnych infekei.

nazev genu: GC

popis: soucast specifické skupiny (vitamin D vazajici protein)
typ: protein kodujici

chromozom: 6

lokace: AC 000163.1 (88687845..88739292) (NCBI, 2015)
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nazev genu: NPFFR?2

popis: FF receptor neuropeptidu 2
typ: protein kodujici
chromozom: 6

lokace: AC 000163.1 (88983576..89059819) (NCBI, 2015)

Byl proveden vyzkum k identifikaci genii ovliviiyjicich mastitidy u dojnic, v némz se
vybralo 6 chromozomalnich oblasti na Bos Taurus autosom (BTA). Nejvice signall
pro klinické mastitidy vykazoval BTA 6 obsahujici dva geny: vitamin D-vazajici
prekurzor a FF receptoru neuropeptidu 2 (NPFFR2). Na zékladé zndmych
biologickych funkci téchto dvou genid se da predpokladat, ze jsou vhodnymi
kandidaty na ovlivilovani citlivosti na mastitidy. Nepodafilo se ovSem najit misto
urceni kauzalniho genu. Zde zlstava oteviené pole pro dalsi vyzkumy (Urioste,

2012).

gen: BOLA-DRB3

popis: MHC, tfida II.

typ genu: protein kodujici

chromozom: 23

lokace: AC _000180.1 (25472161..25476885) (NCBI, 2015)

Riizné studie prokdzaly, Ze odpor nebo nachylnost k mastitiddm jsou geneticky
podminéné. Hlavni histokompatibilni komplex (MHC) je soubor genti, které
kontroluji, rozpoznavaji a zpracovavaji antigeny. Je tedy hlavni slozkou genetické
podminénosti k infekénim chorobam. U skotu je MHC znamy jako bovinni
lymfocytarni antigen (BOLA). Geny z BOLA byly vyzkumem propojeny s vyskytem
infek¢nich onemocnéni jako jsou mastitidy a leukéza. NejvyznamnéjSim usekem
z BOLA se zda byt BOLA-DRB. Pouze gen BOLA-DRB3 byl nalezen ve funkénim
lokusu. Je vysoce polymorfni a prokazuje souvislost s PSB v nédvaznosti na infekci
mastitidami (Baltian, 2012).

Dalsi vyzkum sledujici Holstynsky skot rozpoznal v genu DRB3.2 celkem 23 alel.
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Nejcastéjsich 10 alel jsou 23, 22, 24, 16, 33, 8, 39, 37, 27 a 18. Pouze nckteré alely
maji vliv na nachylnost k mastitidam. Jsou to DRB3.2*8 a DRB3.2*14. Kravy
nesouci ve svém genotypu alelu DRB3.2*§ maji 2,48krat vétsi riziko onemocnéni

nez ty s alelou DRB3.2*24 (Zambrano, 2011).

HSP70

popis: gen tepelného Soku 70kDa protein 1A

typ: protein kodujici

chromzom: 23

lokace: AC _000180.1 (27331772..27333870) (NCBI, 2015)

V posledni dobé se pozornost védcii zaméiuje na polymorfismus genu HSP70-2,
ktery mozZna pfispiva k nachylnosti zvifat k mastitidé. Patfi do multigenové rodiny
proteint tepelného Soku (HSP). Aktivace HSP je velmi primitivni reakce vyvolana
stresem z zivotniho prostfedi. HSP70 je klicovym faktorem v regulaci expresy gent
dalezitych pro imunitu (NF-kB). Zvyseni exprese HSP70 vedlo k inaktivaci NF-kB
drah inhibici NF-kB P65 nuklearni translokace. Naopak Gtlum HSP70 miZe mit za
nasledek zvysenou aktivitu NF-kB p65. Gen HSP70 tedy ptispiva k aktivaci vrozené
imunity.

Polymorfismy genu HSP70-2 mozna piispivaji k nachylnosti skotu k mastitidam.

Nicméné o genu a jeho funkcich je zndmo jesté piili§ malo (Huang, 2015).

nazev genu: IL8

popis: chemokin (C-X-C motiv) ligand 8

typ: protein kodujici

chromozom: 6

lokace: AC 000163.1 (90559882..90563647) (NCBI, 2015)

Gen /L-8 vyznamné koreluje s rezistenci mastitid a tento lokus mize byt uziteCny
geneticky marker pro vybér odolnych zvirat.

Studie prokazala, Zze /L-8 je kli€ovym faktorem pro obranyschopnost mlécné zlazy.

Maé vyznamnou roli pfi zénétech a imunitnich odpovédich. Pfi stimulaci mlécné
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zlazy patogenem Escherichia coli se koncentrace mRNA /L-8 rychle zvysila.

Polymorfismus /L-8 vyznamné koreluje s dojivosti a PSB. Odlisné genotypy genu
IL-8 mély odlisné hladiny projevu mRNA. Proto by polymorfni oblasti mohly byt
uzitecné genetické znaky pro mlécnou produkci a rezistenci infekci mlécné zlazy

(Chen, 2011).

nazev genu: CXCR!

popis: chemokin receptor (motiv C-X-C)

typ: protein kodujici

chromozom: 2 (NCBI, 2015)

Gen receptoru chemokinli 1 (CXCRI) kdduje stejnojmenné receptory pro migraci,
aktivaci a dlouhodobé pfeziti polymorfonukledrnich neutrofilnich leukocyti
(PMNL). Obsahuje 16 polymorfismii a u nékterych z nich byla nalezena spojitost se
skupinou specifickych patogent (Verbeke, 2012).

nazev genu: FEZ family zinc finger 2 (FEZF2)
popis: forebrain embryonic family zink finger 2
typ: protein kodujici

chromozom: 22

lokace: AC_000179.1 (39066843..39073074) (NCBI, 2015)

nazev genu: SEMAS5A

popis: Sema doména, transmembranové domény (TM) a kratké cytoplazmatické
domény

typ: protein kodujici

chromozom: 20

lokace: AC_000177.1 (63773451..64357675) (NCBI, 2015)

Skotu vice citlivému k mastitidam byly objeveny v genu FEZF2 ttibazové inzerce
(Lam, 2008).

Mastitida indukuje expresi FEZF2 a napadené Casti mlécné zlazy a tento proces
pfitahuje protein semaphorinu 5A produkovaného genem SEMAS5A prostiednictvim

sekvence GCAG.
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U citlivych jedinct je genem FEZF2 podporovana produkce SEMASA nizsi nez
u rezistentnich zvifat. Gen SEMAS5A déle indukuje expresi dalSich nejméné deviti
genil souvisejicich s imunitni reakci, véetné TNF a IL-8.

FEZF?2 gen ovlada vyvoj monoaminergnich neurond. Obsahuje glycinovy tsek, kde
prodlouzeni 12 glycinii (12G) na 13 glycini (13G) muze mit vliv na imunitni
odpovéd’. Délka glycinového fetézce miize mit vliv na transkripéni aktivitu. Vyzkum
ukazal, ze 13G FEZF2 jedinci maji dvojnasobnou miru citlivosti na mastitidu nez
12G FEZF2. Divodem tohoto jevu je fakt, Ze 12G FEZF2 vyvolavda SEMASA
odpovéd’ na vyssi urovni.

Z druh¢ strany, mastitida indukuje SEMAS5A expresi. V pokusu byl pouzit LPS z E.
coli, ktery vyvolal jak FEZF2 tak SEMAS5A expresi. Maximalni indukce bylo
dosazeno po 6 hodinach, coz naznacuje, ze FEZF2-SEMAS5A signalizace je aktivni

v pozdni fazi infekce (Sugimoto, 2006).

nazev genu: BMAP-28
popis: antimikrobidlni ativita proti gram.pozitivnim bakteriim
typ: protein kodujici

chromozom: 22 (Wu, 2014)

nazev genu: MASP-2

popis: mannan-vazajici lektin-asociovany serin proteaza
typ: protein kodujici

chromozom: 16

lokace: AC 000173.1 (43463043..43478362) (NCBI, 2015)

Analyza mutace genit BMAP-28 a MASP-2 ukézala, ze kombinace genomti BMAP-
28 genotyp CC a MASP-2 genotyp GG je nejlepsi, hodnoty PSB je pii této kombinaci
podstatné niz$i nez pii jinych podminek (Wu, 2014).
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nazev genu: IGFIR

popis: inzulin-podobny ristovy faktor receptor 1

typ: protein kodujici

chromozom: 21

lokace: AC 000178.1 (7967718..8268246) (NCBI. 2015)

Gen IGFIR se podili na pfirozené imunité organismu prostiednictvim autofagie.
V bovinnim genotypu byl tento gen spojen s vyskytem mastitidy. Vyzkumy dokazuji
dilezitou ulohu IGFIR a FEZL, o které¢ se zminuje vySe, pii zprosttedkovani
rezistence proti patogeniim pomoci autofagie. /GFIR obsahuje region SUTR
s riznou délkou useku C, na ktery se vadze FEZL. Dojnice nesouci 13G FEZL
aIGFIR sdelsim tusekem C vykazovaly vyssi PSB a vétsi vyskyt mastitid
(Sugimoto, 2012).

Vtabulce 5. je uveden piehled dalSich zkoumanych genli v souvislosti
s onemocnénim. Dosud provedené¢ vyzkumy neupiesnily jejich funkci ani ptesny

mechanismus vlivu na rezistenci nebo odolnost zvifat.

Tabulka 5. Pfehled nékterych zkoumanych gent pravdépodobné souvisejicich
s mastitidou, u kterych nebyla zjiStetna funkce (Wojdak, 2013; Tiezzi, 2015;
Heringstad, 2006; Sahana, 2014)

nazev | popis Typ chromozom | lokace
genu
OSMR | receptor protein 20 AC 000177.1
onkostatinu M | kodujici (35519138..35588372
LY75 lymfocytarni protein 2 AC 000159.1
antigen 75 kodujici (36557431..36647994)
OXCT | 3-oxoacid CoA | protein 20 AC 000177.1
)i transferaza 1 kodujici (32683996..32848726)
Co slozka protein 20 AC_000177.1
komplementu 6 | kodujici (33320073..33405582)
c7 slozka protein 20 AC _000177.1
komplementu 7 | kodujici (33549485..33606517
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GHR receptor protein 20 AC_000177.1
rastového kodujici (31890736..32064204
hormonu

ITGB6 | integrit beta 6 protein 2 AC 000159.1

kodujici (36201683..36350763)

CARD | doménova protein 20 AC _000177.1

6 rodina kaspaz, | kodujici (33638644..33653345
¢len 6

DAB2 | Dab, protein 20 AC 000177.1
fosfoprotein kodujici (35018908..35079162)
citlivy na
mitogen,
homolog 2

DPP4 | dipeptyl- protein 2 AC 000159.1
pepdidaza 4 kodujici (34487609..34571857)

LY6D | lymfocytarni protein 14 AC 000171.1
antigen kodujici (2801383..2803021)
komplex 6,
lokus D

PRLR | receptor protein 20 AC 000177.1
prolaktinu kodujici (38951574..39146316)

TNF tumor protein 23 AC 000180.1
nekrotizujici kodujici (27533901..27536674
faktor

LTF laktotransferrin | protein 22 AC 000179.1

kodujici (53514781..53556090)
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4.9 Genetické vztahy rezistence mastitidy a znaki pro produkci
mléka

Mezi rezistenci mastitid a produkénimi vlastnostmi byl zdokumentovan geneticky
antigonismus, coz naznacuje, ze zdravotni stav vemene se zhorSuje v dasledku
selekce na uzitkové vlastnosti. Primérnéd geneticka korelace PSB a dojivosti je
ptiblizné 0,14.

Vysledky analyzy PSB u krav bez klinickych mastitid naznalily, Ze PSB je
heterogenni vlastnost. Heritabilita PSB byla 0,003 pro kravy trpici mastitidou a 0,08
pro zdrava zvifata. Genetickd korelace mezi PSB a mastitidou je siln€ pozitivni

a byla ur¢ena v rozmezi 0,30 az 0,98 (Wu, 2014).

Geneticky antagonismus mezi klinickou mastitidou a dojivosti je vyrazné vyssi,
s hodnotami 0,2-0,55. Vysvétlenim této vysoké hodnoty miize byt neptimy vztah na

tvar vemene a geny nemajici souvisejici funkci (Bishop, 2010).

4.9.1 Geneticka asociace citlivosti k mastitiddm a morfologii vemene

Rezistence mastitid koreluje s n¢kolika anatomickymi typy vemene u skotu. Hloubka
a upevnéni vemene obecné vykazuji, ze vyssi a té€snéji upevnénd vemena se posi

s niz§im PSB a tedy s niz§im rizikem mastitid (Sender, 2013).

Geneticky vybér skotu na zdkladé¢ morfologie vemene a struku mlze roz$itit snahy
o kontrolu zan¢tu mlécné zlazy. Fyziologické znaky vemene a strukt jsou stfedné az
vysoce dédi¢né, nékteré odhady dédicnosti jsou uvedeny v tabulce 7. Z vysledkl
studii lze vycist, ze vyssi a vysoce zavéSend vemena napomdhaji odolnosti vici
mastitidam. Hlub$i vemena maji naopak vysS§i PSB a cetnéjSi vyskyt nemoci

(Seykora, 1985).

Infekce vemene patogeny nastane ve chvili, kdy bakterie ziskaji pfistup pres
strukovy kanal. Z tohoto divodu se povazuje hrot struku za prvni linii obrany proti

invazi infekce. Ve hrotu jsou umistény svérace, ty udrzuji hrot tésné uzavieny a brani
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bakteridlnimu priniku. ZvySena priichodnost svéracii je pfimo umérnd zvySenému

vyskytu mastitid (Sordillo, 1997).

Tabulka 6. Ptehled dédi¢nosti znakd vemene a strukti (Seykora, 1985)

Morfologie vemene Priblizna heritabilita
Hloubka vemene 0,25

Rozmisténi struki 0,20

Vizualni hloubka 0,27

Vzdalenost od vemene na zem 0,38

Roz$tép vemene 0,11

Délka struk 0,25

Tloustka stény struku 0,13

Velikost strukt 0,26-0,63

Stfedni zave€s vemene 0,16

Rizikové morfologické znaky vemene

e vetsi primér strukového kanalku umozituje infekci snadnéji

e odstranéni keratinu v oblasti hrotu struku snizuje odolnost

e velikost struki je spojena s rychlosti dojeni, zranénim a rizikem infekce

e trychtyfovité tvary strukll vykazuji vyznamné niz$i frekvenci mastitid nez
valcovité

e tvar hrotu struku k mastitidé nejnachylnéjsi je diskovy ¢i obraceny tvar

(Seykora, 1985)

4.10 Geneticka korelace mastitid a dalSich poruch zdravi

Klinicka mastitida (CM), ketoza (KET), mlé¢né horecky (MF) a zadrZeni placenty

(RP), patfi mezi nejcastéjSi onemocnéni, kterd postihuji mlécny skot. Vyzkumy
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potvrzené genetické korelace mezi témito nemocemi jsou stanoveny jako nizké nebo
sttedni. Nejvyssi hodnoty korelace jsou mezi MF a KET (Heringstad 1995). Mezi
vSemi vyjmenovanymi nemocemi byly objeveny pozitivni korelace, coz ukazuje na
existenci genetické vazby obecné odolnosti proti nemocem s hlavnim

histokompatibilnim komplexem (Lewin, 1999).

Tabulka 7. Odhad dédivosti (1) a genetickych korelaci (2) pro jednotlivd onemocnéni
(Zwald, 2004; Heringstad, 2005)

Ukazatel Posunuti |Ketoza Mastitida |Cysty na|Mlécna |ZadrZeni
slezu vajecnicich |horeCka |placenty

Posunuti 0,14 0,45 0,08 0,17 - -

slezu

Ketoza 0,06 0,17 0,42 0,19 0,07

Mastitida 0,09 0,11 0,64 0,16

Cysty na 0,04 - -

vajecnicich

Mlécna 0,13 —-0.04

horecka

Zadrzeni 0,08

placenty

1) na diagonale

2) nad diagonalou

33



4.11 Odolnost proti mastitidam

Schopnost dojnic branit se infekci a rozvoji mastitid je komplexni schopnost, ktera
zahrnuje rizné slozky: zamezeni vstupu patogenu do mlééné Zlazy, imunitni reakce
branici pomnozeni patogenu v mlé¢né Zlaze, obrana proti patogennim uc¢inkiim
puvodce (Rupp, 2010).

Dané patogeny vyvolavajici mastitidy, zptsobuji odlisné imunitni odpovédi, proto
k imunitni reakci dojnice je tfeba vysoce specifického patogenu (Thompson-Crispi,

2014).

Obecné¢ se imunitni reakce organismu rozd¢€luji na vrozené a ziskané.

1. Vrozené (nespecifické) imunitni reakce

Do této skupiny fadime eliminaci patogenu neutrofily a makrofagy, opsonizaci
puvodce komplementem, proteiny (laktoferin, lysozym) a antibakteridlni peptidy
pomahajici nicit bakterie, které nebyly pohlcené (Rupp, 2010). Ptrevlada v ranych
fazich infekce. Nespecifické odpoveédi jsou pfitomny nebo aktivovany podnéty
v mist¢ infekce, nicméné nejsou rozsifovany opakovanou infekei stejného druhu

(Sordillo, 1997).

2. Ziskané (specifické) imunitni reakce

Tento systém rozpozna specifické determinanty patogenu, které usnadni selektivni
eliminaci. RozliSeni patogennich faktori je zprostfedkovano molekulami protilatek
a makrofagy. Vzhledem k paméti né€kterych typt lymfocytd, specifickd imunitni
odpovéd” muize byt rozsifena pomoci opakovaného vystaveni patogenu (Sordillo,
1997). Role T leukocytli u zanétu mlécné zlazy neni zcela prozkoumana, stejné jako

moznost vakcinace (Tichacek, 2007).
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Tabulka 8. Mechanismy vrozené obranyschopnosti vemene proti mastitidam (Shook,

1989)

Lokace a charakteristika Z4douci forma
Konformace

hloubka vemene Stredni az mélké
délka strukt Stredni az kratké
tvar struku trychtyt
Strukovy kanal

Primér Stiedni az uzky
Svérac tésny

keratinova vrstva Fyzikalni a baktericidni vlastnosti
Vnitini ¢ast vemene a struku

Proteiny

Laktoperoxidaza-thiokyanatan-

vodik-peroxid sytém

Lysozym

koncentrace laktoferrinu vysoké

pomgr laktoferrinu a citratu vysoky

Komplement

Imunoglobuliny

Leukocyty

Makrofagy

polymorfonuklaarni leukocyty

Fagocytoza
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4.12 Selekce dojnic na rezistenci proti mastitidam

Genetickd variabilita odolnosti skotu proti zdnétu mlécné zlazy je intenzivné
prozkoumavana. Je zdokumentovano mnoho studii zaméfenych na polygenni
variantu znaku, podle odhadu heritabilit a genetickych korelaci mezi fenotypovymi
znaky souvisejicimi s mastitidami. Dobfe prostudovany jsou také role hlavniho

histakompatibilniho komplexu (Rupp, 2003).

Selekce skotu pro zvysSeni odolnosti viii mastitiddm je slibnd moZznost vyrazného
omezeni tohoto onemocnéni. Geneticka korelace mezi PSB a mastitidami je pfiblizné
0,7 coz znamend, ze PSB slouzi jako dobry geneticky odhad a mize byt pouzit
v chovnych programech pro selekci. Pfi vybéru plemennych krav se mize pouzit

1 genetickd nachylnost k mastitiddm.

Genetickd standardni odchylka pro mastitidy se pohybuje v hodnotach 1,2 % az 7,0
%, coz naznacuje, ze vybérem pro klinické mastitidy mtize byt dosazeno genetického
zisku. Na zdklad¢ udaji z dlouhodobé kontrolovanych experimentli v Norsku se
ukéazalo, Ze sniZeni genetické hodnoty na vnimavost vici klinické mastitidé je
dosazitelna s vybérem plemennych zvitat s pfiznivéjSim genetickym potencidlem pro
klinické mastitidy. Po péti letech selekce, se u krav vybiranych na nizkou frekvenci
klinickych mastitid snizil primérny vyskyt nemoci niz§i nez 5 %. Pti¢emZ u dojnic
selektovanych na zvySeni produkce byla frekvence mastitid vyssi nez 25 % (Berry,

2011).
ZlepSeni piesnosti vybéru pro rezistenci mastitid stale pokracuje a zahrnuje pokroky

v modelovani, optimalni kombinace znakii souvisejicih onemocnénim a jejich

prediktory (morfologie vemene, definice chovatelského cile a dalsi) (Rupp, 2003).
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4.12.1 Genomicka selekce

Genomicka selekce (GS) je nové vyvinutd technologie slouzici k presné predikci
plemenné hodnoty u kvantitativnich znakd prostfednictvim cetnych markert
pokryvajicich cely genom. Piesnost odhadu uc¢inku markertt pomoci GS se pohybuje
kolem 80 % (Schaefter, 2006) a odviji se od pouzit¢ metody, zatim dostupné metody
jsou Genomic best linear unbiased prediction (G-BLUP), Bayesovské statistiky
(BayesB) a kombinace modelt (MIXTURE).

Poznatky ze souboru referenc¢nich dat lze pouzit na vypocet genomewide plemenné
hodnoty (GW-EBV), tj. plemenna hodnota ur¢ena pomoci markert rozprostienych
po celém genomu a selekci na zdkladé markert genotypt (Luan, 2009).

Ocekava se, ze vSechny genetické variace znakd budou vysvétleny a popsany pomoci
dostatecné cCetnych genomovych markerti, veskeré lokusy kvantitativnich znaki
(QTL) jsou ve vazebné nerovnovaze s minimaln¢ jednim markerem (Callus, 2008).
GS byla poprvé predstavena v roce 2001 (Hayes, 2001) a bylo jiz provedeno mnoho
vyzkumnych praci pouZzivajicich simulovand data, které ji potvrdily. Dostupnost
jednoduchych nukleotidovych polymorfismi (SNP) na markerech uréila GS
proveditelnou s redlnymi daty (Luan, 2009).

Genomova predikce dualezitych znakd u dojného skotu pomoci SNP jiz byla
aplikovana v chovech (Cuyabano, 2014). Vyvoj genomickych metod a zahrnuti
genomickych dat do selekce mulze vyrazné zlepsit proveditelnost genetického

zlepSovani zdravi zvitat a snizit naklady (Gaddis, 2014).
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5. Zavér

Vznik mastitid zptsobuje primarné infekce patogeny. Geneticky podminénd je mira
citlivosti ¢i odolnosti vici nim. Védecké prace zamétujici se na tyto predispozi¢ni
genetické faktory odhalily mnozstvi genti, které jsou pravdépodobné zodpoveédné za
nachylnost organismu k patogeniim, imunitni odpovéd’ nebo rezistenci ke rozvoji

infekce.

Ovsem funkce a mechanismy genti jsou pfili§ slozité a propojené, proto nikdy
nebude mozné vyselektovat nevhodné geny. Také polygenni charakter zdnétu mlécné
zlazy komplikuje pfesné urceni potiebnych markerii. Do programu chovu skotu tedy
musime zahrnout i patfi¢né preventivni opatieni a vhodnou, v¢asnou 1é¢bu, piipadné

vytazeni z chovu.

V prace je struéné popsdna mastitida, mechanismy jejiho vzniku, lécba a bézna
prevence. Dale jsou popsany geny majici vztah k rozvoji zadnétu mlécné Zzlazy.
Nejvice genti souvisejicich s mastitidami bylo zatim nalezeno na 22. a 23.
chromozomu Bos taurus (Sahana, 2014). V ramci imunitni odpovédi na infekci
Dalsi zkoumané geny patfici do skupiny hlavniho histokompatibilniho komplexu
(MHC) maji funkci v rozpoznavani antigenu.

Vyzkum kandidatnich genti a genetickych markerti neustale intenzivné pokracuje a je
snaha o co nejpiesnéjsi urCeni mechanismu jejich vlivu na rezistenci k mastitidam.
Vhodné lokusy by se pak mohly zaradit do selekénich programt skotu a mohla by
byt Slechténa plemennd zvifata odolna proti zanétim mlécné zlazy. Zatim je tento cil

velkou snahou vyzkumniki, Slechtiteli i chovateli.
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