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%CINY BorrEIVm 3

1 Jedina vakcina na trhu, ktera
chrani proti ttem patogennim

genomickym skupindm Borrelia

burgdorferi sensu lato soucasné:
Borrelia garinii, Borrelia afzelii

i Borrelia burgdorferi sensu stricto.

2 Vakcina Borrelym 3 obsahuje

protektivni dominantni protein
OspA. Specifické OspA protilatky
aglutinuji a lyzuji borelie v pfisatych
klistatech, coz zabrariuje vniknuti
borelii do téla hostitele.

3 Dokonald protektivita je
poskytnuta hned tfem cilovym
druhdim zvifat — pstim, kockam
a konim.
4 Vakecinu je mozno pouzit
jiz u mladat ve véku
dvanacti tydnd.
5 Vakcina spolehlivé chrani mésic

po revakcinaci.

6 Vakcina je inaktivovana, coz
vylucuje moznost siteni borelii
Vv organismu.
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7 Bezpecnost vakciny byla
ovérena aplikaci u mladat stafi

dvanacti tydnu aplikaci jedné davky,
dvojnasobné davky a opakovanou
vakcinaci. Béhem studie byly
sledovany systémové reakce po
vakcinaci i revakcinaci, véetné
lokalnich reakci a rektaini teploty.

8 Celenzni zkougky potvrdily
trvani ucinnosti vakciny po
dobu dvanacti mésicu. Pri celenznim
testu byla zvitata infikovana vsemi
tremi skupinami borelii soucasné.

9 Vakcina s dvouletou expiraci je
registrovana v Siroké skale

velikosti baleni — 10x1 ml, 2x1 ml,

20x1 ml, 100x1 ml, 50x1 ml.
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Ovérovani ucinnosti'aidelky protektivity”
po vakcmaa vak’c'lrnou

Ucinnost vakciny Borrelym 3 u pst byla hodnocena
stanovenim protilatek 1gG proti OspA antigenlim
metodou ELISA. Vzorky séra vykazovaly vysoké titry IgG
protilatek a poskytovaly dostatecnou ochranu proti
Borrelia garinii, Borrelia afzelii i Borrelia burgdorferi
sensu stricto po dobu dvanacti mésica.

Protilatkova odpovéd — priimérné hodnoty u vakcinovanych psu
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Dvandctimésicni Gcinnost vakciny u psa byla ovérena celenznim testem. Osm
Sténat stari tfi mésicd bylo vakcinovano vakcinou Borrelym 3 a po ¢trnacti
dnech revakcinovano. Dva psi tvofici kontrolni skupinu nebyli vakcinovani.
Celenzni zkouska byla zahdjena 12 mésici po revakcinaci. Psi ze skupiny
vakcinovanych i dva psi nevakcinovani byli pomoci klistat infikovani bakteriemi
Borrelia burgdorferis. s.,Borrelia garinii i Borrelia afzelii. Pozitivita téchto klistat
byly potvrzena metodou PCR. Na kazdého psa byly umistény po obou stranach
dvé komdarky obsahujici 23 klistat. Po péti dnech byly komarky odstranény,
celkem se zakouslo 42,75 % klistat. Po dobu ¢elenZniho testu byly sledovany
a zaznamendvany zmény zdravotniho stavu, predevsim télesnd teplota,
anorexie, apatie, kulhani nebo bolestivost. V prabéhu celenze byla
u vakcinovanych pst potvrzena pritomnost protilatek OspABa, OspABg
a OspABb proti boreliim metodou ELISA. U nevakcinovanych pst nebyly
protilatky detekovany, jejich pfitomnost v séru byla prokdzana az v souvislosti
s Celenzi. Sérum vakcinovanych psl obsahovalo vysoké IgG protilatky proti
OspA antigenu, které dosahuji nejvyssich titr 1-3 mésice po revakcinacia jsou
stéZejniv ochrané organismu protiborelidze.

U kontrolnich nevakcinovanych psd byly bakteriologicky potvrzeny borelie ve
vzorcich miznich uzlin a svalu, borelie nebyly reizolovany ze vzorkl odebranych
pstm vakcinovanym. Podobné vysledky ukazalo vysetfeni metodou PCR, co? je
velmi senzitivni metoda detekujici bakterialni DNA. Odebrany byly vzorky klze,
miznich uzlin, synovialni membrany a svall, od kazdého psa bylo vysetfeno
celkem deset vzork(l. Dva mésice po ¢elenznim testu nebyly u vakcinovanych
a kontrolnich psu zjistény signifikantni klinické priznaky borelidzy, coz souvisi
s chronickym priibéhem onemocnéni.
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Ucinnost vakciny Borrelym 3 u kocek byla hodnocena
stanovenim protildtek 1gG proti OspA antigenidm metodou
ELISA. Vzorky séra vykazovaly vysokeé titry 1gG protilatek

a poskytovaly dostate¢nou ochranu proti Borrelia afzelii,
Borrelia garinii i Borrelia burgdorferi sensu stricto po dobu
dvanacti mésic.

Protilatkova odpovéd — primérné hodnoty u vakcinovanych koéek
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Dvandactimésicni t¢innost vakciny u kocek byla ovérena celenznim testem. Osm
kotat stafi tfi mésicl bylo vakcinovano vakcinou Borrelym 3 a po ¢trnécti dnech
revakcinovéno. Dvé kotata kontrolni skupiny nebyla vakcinovéna. CelenZni
zkouska byla zahajena 12 meésicU po revakcinaci. Infikovany byly kocky ze
skupiny vakcinovanych i dvé kocky nevakcinované, a to pomoci klistat, u nichz
byla pritomnost bakterii Borrelia burgdorferi s. s., Borrelia garinii i Borrelia
afzelii prokdzana metodou PCR. Na kazdou kocku chovanou v individualni
ubikaci bylo umisténo celkem 46 klistat. Po péti dnech byla klistata
odstranéna; celkem se zakouslo 64,25 % klistat. Po dobu ¢elenzniho testu byly
sledovany a zaznamenavany zmény zdravotniho stavu, predevsim télesna
teplota, anorexie, apatie, kulhdni nebo bolestivost. V pribéhu celenZe byla
u vakcinovanych kocek potvrzena pfitomnost protildtek OspABa, OspABg
a OspABb proti boreliim metodou ELISA. U nevakcinovanych kocek nebyly
protilatky detekovany, jejich pfitomnost v séru byla prokdzana az v souvislosti
s Celenzi. Sérum vakcinovanych koéek obsahovalo vysoké IgG protilatky proti
OspA antigenu, které dosahuji nejvyssich titrdl 1-3 mésice po revakcinacia jsou
stéZejniv ochrané organismu proti borelidze .

U kontrolnich nevakcinovanych kocek byly bakteriologicky potvrzeny borelie ve
vzorcich miznich uzlin a svalu, borelie nebyly detekovany ze vzork( odebranych
kockam vakcinovanym. Podobné vysledky ukazalo vysetieni metodou PCR, coz
je velmi senzitivni metoda urcujici bakteridlni DNA. Odebrany byly vzorky kiiZe,
miznich uzlin, synovidlni membrany a svalll, od kazdé kocky bylo vysetieno
celkem deset vzork(. Dva mésice po ¢elenznim testu nebyly u vakcinovanych
a kontrolnich kocek zjistény signifikantni klinické ptiznaky borelidzy, coZ souvisi
s chronickym priibéhem onemocnéni.
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Ucinnost vakciny Borrelym 3 u koni byla hodnocena
stanovenim protildtek IgG proti OspA antigenim metodou
ELISA. Vzorky séra vykazovaly vysoké titry IgG protilatek

a poskytovaly dostate¢nou ochranu proti Borrelia afzelii,
Borrelia garinii, Borrelia burgdorferi sensu stricto po dobu
dvandcti mésict

Protilatkova odpovéd — primérné hodnoty u vakcinovanych koni
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Dvandctimésicni ucinnost vakciny u koni byla ovérena ¢elenznim testem. Osm
htibat stafi tfi mésich bylo vakcinovano vakcinou Borrelym 3 a po ¢étrnacti
dnech revakcinovano. Dva koné kontrolni skupiny nebyli vakcinovéni. Celenzni
zkouska byla zahdjena 12 meésicd po revakcinaci. Koné ze skupiny
vakcinovanych i dva koné nevakcinovani byli pomoci klistat infikovani
bakteriemi Borrelia burgdorferi s. s., Borrelia garinii i Borrelia afzelii. Pozitivita
téchto klistat byly potvrzena metodou PCR. Na kazdého koné byly zafixovany po
obou stranach dvé komarky obsahujici 23 klistat. Po péti dnech byly komarky
odstranény, celkem se zakouslo 62,75 % kli$tat. Po dobu ¢elenzniho testu byly
sledovany a zaznamenavany zmény zdravotniho stavu, predevsim télesna
teplota, anorexie, apatie, kulhdni nebo bolestivost. V pribéhu celenze byla
u vakcinovanych koni potvrzena pfitomnost protildtek OspABa, OspABg
a OspABb proti boreliim metodou ELISA. U nevakcinovanych koni nebyly
protilatky detekovany, jejich pfitomnost v séru byla prokdzana az v souvislosti
s Celenzi. Sérum vakcinovanych koni obsahovalo vysoké IgG protildtky proti
OspA antigenu, které dosahuji nejvyssich titrll 1-3 mésice po revakcinacia jsou
stéZejniv ochrané organismu protiborelidze.

U kontrolnich nevakcinovanych koni byly bakteriologicky potvrzeny borelie ve
vzorcich miznich uzlin a svalu, borelie nebyly detekovany ze vzorkl odebranych
konim vakcinovanym. Podobné vysledky ukazalo vySetfeni metodou PCR, coz
je velmi senzitivni metoda urcujici bakterialni DNA. Odebrany byly vzorky kize,
miznich uzlin, synoviadlni membrany a svalli, od kazdého koné bylo vysetfeno
celkem deset vzork(l. Dva mésice po Celenznim testu nebyly u vakcinovanych
a kontrolnich koni zjistény signifikantni klinické priznaky boreliézy, coz souvisi
s chronickym priibéhem onemocnéni.
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Hodnoceni bezpecnosti vakciny bylo provedeno v souladu s poZzadavky

Evropského Iékopisu:

® Na zakladé klinického pozorovani se hodnotily celkové reakce po vakcinaci
a revakcinaci, a to vzdy jeden den pred aplikaci a nasledujicich ¢trnact dnt
po aplikaci u psu, kocek a koni

® Na zdkladé klinického posouzeni lokdlnich reakci v misté aplikace po
vakcinaci a revakcinaci, a to vzdy jeden den pied aplikaci a nasledujicich
¢trnact dnli po aplikaci u pst, kocek a koni

B Hodnocenim rektalni teploty jeden den pred vakcinaci, v dobé aplikace,
Ctyti hodiny po aplikaci a prvni az ¢tvrty den po aplikaci vakciny
v porovnani s hodnotami pred aplikaci

Cil sledovani Kriterium
edém, velikost v milimetrech

LOKALNI teplota — vyssi tepJota oproti okolnimu
povrchu — hodnoti se pohmatem

REAKCE -
bolestivost
doba vymizeni lokalni reakce
anafylakticka reakce raného nebo pozdniho typu
apatie
kulhani, bolestivost kloubt

3 rektdlni télesna teplota
CELKOVE tepova frekvence
REAKCE

nechutenstvi, prdjem, zacpa

nervové symptomy (tfes, pruritus apod.)

poruchy srdec¢niho rytmu

jiné abnormality

U Zadného psa, kocky a koné nebyl v den aplikace a nasledujici prvni
az Ctvrty den zaznamenan vzestup télesné teploty nad horni hranici
fyziologického rozmezi. Zadné zvite nebylo z test(l vyfazeno.

W PYi testovani vakciny Borrelym 3 nebyly zjistény nezddouci Gcinky.

W Po vakcinaci vakcinou Borrelym 3 je mozné ocekavat pfimérené lokalni
reakce velikosti hrasku o priméru 5-10 mm (zejména po subkutanni
aplikaci), které jsou samovolné resorbované v pribéhu dvou tydn(
po vakcinaci.

Borrelym 3 je velmi dobre tolerovan.
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Vakcina s obsahem tfi genomospecies rodu Borrelia - Borrelia afzelii, Borrelia
garinii a Borrelia burgdorferi sensu stricto je uréena k aplikaci u psu, kocek a
koni. V souvislosti s klimatickymi zménami se Borrelia b.s.s. rozsifila z oblasti
jihozapadni Evropy i na Gzemi stfedni a vychodni Evropy. Ochrana proti vSem
tfem kmendm tohoto bakteridlniho rodu se tak logicky stala aktualni pro celou
Evropu; vakcinu je oviem moZno pouzit celosvétové.

Vzhledem k odlisnosti antigend OspA u jednotlivych genomospecies rodu
Borrelia neexistuje kfizova imunita. Po vakcinaci dochazi k tvorbé protilatek
proti hlavnim povrchovym proteiniim vnéjsi membrany borelii - OspA, OspC
a dal$im blize nespecifikovanym antigendm. Borelie se v klistéti vyskytuji
nejcastéji ve stfedni ¢dsti stieva a v obdobi mimo sani se nalézaji v epitelidlnich
bunkach stfevnich zahybu. DuleZitou roli pti osidleni stfeva klistéte boreliemi
hraje povrchovy protein OspA, kterym jsou borelie v epitelu stfeva ukotveny.
V obdobi sani klistéte na hostiteli klesa exprese OspA, coz umoznuje boreliim
odpoutat se od tkané stfev a putovat do slinnych Zlaz. V této fazi se ve strevé
klistéte exprimuje protein OspC nutny k tomu, aby se spirochéty dostaly pres
hemolymfu do slinnych Zlaz, odkud mize byt patogen pfenesen do hostitele.
Exprese OspC je podminéna vzestupem teploty a sniZzenim pH v prenaseci
v dasledku prijmu krve. Aby byla vakcinace efektivni, musi byt v krvi
teplokrevného hostitele ptitomny protilatky proti antigenu OspA jiz pred
zakusem klistéte. Spolec¢né s komplementem se protilatky proti OspA podili na
zastavé rUstu a kolonizaci slinnych Zldz u Kklistéte, které nasalo krev
vakcinovaného psa, kocky nebo koné. Postvakcinacni imunita zacina tedy jiz
v klistéti tim, Ze protilatky brani prestupu borelii do organismu hostitele — psa,
kocky Ci koné.

SYMPTOMY ONEMOCNENI U JEDNOTLIVYCH ZIVOCISNYCH DRUHU

Citlivost organismu k infekci bakterii Borrelia burgdorferi sensu lato zavisi na
druhové i individudlni vnimavosti. Kromé psa, kocky a koné se Ize velmi vzacné
setkat s boreliézou u skotu a ovci. Obvykle neni infekce u zvifat doprovazena
erytematdzni koznilézijako u clovéka.

Nejéastéjsi symptomy Méné obvyklé symptomy
Proi B Kulhani, bolestiva chize, Ptiznaky nefritidy,
rojevy tb upsa otoky kloubl — artritida myokarditidy
Kulhani, ztuhla chaze Horecka, anorexie,

Projevy LB u kocky anemie,apatie

Kulhani +/— otoky kloubt Horecka, pfiznaky laminitidy,

Projevy LB u koné uveitidy, encefalitida, aborty
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pro psy, kocky alkone

MVDr JiriNepereny, MVDr Vladimir; Vrzal) CSc*;
MVDr. Josef Chumela; Bloveta arsiiG

Lymeska borelidza je chronické multisystémové infekéni onemocnéni, které je
nejcastéjsim infekénim onemocnénim prenasenym ¢lenovciato v Evropéive Spojenych
statech. O vyznamu tohoto onemocnéni svédCi cetnost publikaci v Casopisech
zabyvajicich se infekéni problematikou.

Onemocnéni je vyvolané skupinou spirochet souhrnné oznacovanych jako Borrelia
burgdorferisensu lato. Tato skupina mikroorganismda je tvorena tfemi blizce pfibuznymi
subspecies, Borrelia burgorferi sensu stricto, Borrelia afzeli a Borrelia garinii. Borelie
jsou patogenni pro Clovéka, zvifata i ptaky. Pfirozena transmise onemocnéni je vidy
zprostfedkovana hmyzimivektory. Pfimy prenos z clovéka na ¢lovéka nebyl potvrzen.
Nejfrekventovanéjsim vektorem jsou klistata rodu Ixodes. Klisté se stava infekénim po
sani na infikovaném hostiteli. Pfirozenymi rezervodary infekce jsou predevsim drobni
hlodavci a vysoka zvér. Pfi sani na savéim hostiteli vstupuji bakterie do Zaludku klistéte a
pomnozuji se. Borelie pomnozené v Zaludku klistéte pfechazeji pfi dalSim sani z tohoto
organudo slinnych Zlaz a infikuji nového hostitele.

Vnéjsi povrchovy antigen A (OspA) je hlavnim povrchovym antigenem, ktery je
exprimovan, kdyZ je B. burgdorferi rezidentni v kliStéti. V okamiZiku, kdy klisté zacne
nasdvat krev na savcich, je syntéza tohoto antigenu reprimovdna a naopak je
indukovéna syntéza antigenu OspC. Takto se OspC stavd hlavnim antigenem vnéjsi
povrchové membrany v Casné fazi infekce. | kdyZz bylo prokdzano, ze OspC ma
limitovanou povrchovou expozici, je potentnim imunogenem. Imunizace OspC je
protektivni proti boreliové infekci. Ochrana je vSak vdzana na konkrétni alelu OspC,
kterd kontroluje syntézu konkrétniho proteinu. Infekce jinym typem borelie vede
u téchto imunizovanych jedincli k onemocnéni. To samoziejmé limituje pouZiti tohoto
antigenu pro pfipravu univerzalnivakciny.

Otazka uspésné vakcinace proti Lymské borelidze zlstdva tedy otevienou otazkou.
V Evropé je navic komplikovana existenci tfi rlznych genomospecies (Borrelia
burgdorferi sensu stricto, Borrelia afzelii a Borrelia gerinii) a onemocnénim Lymeskou
boreliézou u riznych druh domacich a hospodafskych zvirat.

Se stdvajicimi problémy s diagnostikou a Iécbou Lymské boreliézy a vzhledem
k nemoznosti ucinné kontrolovat a sniZzovat rozsireni vektord borelii, naléhavé vyvstala
potieba vakciny schopné ucinné imunizovat vnimavé druhy domacich a hospodarskych
zvitat i lidi proti infekci Borrelia burgdorferi sensu lato. Byly vyvinuty vakciny na bazi
celobunécného bakterinu Borrelia burgdorferi pro pouziti u domdcich zvirat. Byly
vyvinuty i vakciny zaloZené na obsahu proteinu OspA, OspC ¢i dalSich povrchovych
(outer surface proteins) imunogennich proteind, izolovanych z kultivovanych kultur
borelii, exprimovanych jako rekombinantni proteiny v rGznych hostitelich (E. coli), nebo
pfipravenych synteticky. Tyto celobunécné nebo subjednotkové vakciny vsak
nezahrnuji ochranu proti celé Sifi patogennich borelii vSech genomospecies — Borrelia
burgdorferi sensu stricto, Borrelia garinii a Borrelia afzelii a pfipadné dalSich. Jsou
odvozeny vzdy pouze z jedné genomospecies - Borrelia burgdorferi sensu stricto.
Naproti tomu tato vakcina obsahuje hlavni imunogenni protein OspA vsech tfi
patogennich genomospecies — Borrelia burgdorferi sensu stricto, Borrelia garinii
a Borrelia afzelii.
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Borrelym 3, injek¢ni suspenze pro psy, kocky, koné
Vakcina proti Lymské borelidze inaktivovana

SloZeni 1 ml: Borrelia burgdorferi sensu lato inactivata

Borrelia garinii RP>1"
Borrelia afzelii RP>1*
Borrelia burgdorferi sensu stricto RP>1'
e et () v e el ettt S A i e e el e ot P op s Gl G e el Gl
Hydroxid hlinity hydratovany 2% 0,2 ml

Vakcina je uréena k aktivni imunizaci psi, ko€ek a koni proti lymské boreliéze od 12. tydne stafi.
Davka vakciny je 1 ml bez ohledu na stafi, hmotnost a plemeno jedince, nejdfive vSak ve dvanactém
tydnu stéfi zvifat. Po primovakcinaci se musi zvife revakcinovat v intervalu 14-21 dnd. K udrzeni
dostatecné chranénosti je tfeba kazdorocni revakcinace.

Vakcina se aplikuje u psa a ko€ky subkutanné, nejlépe v krajiné za lopatkou; kdifi se vakcinuje
intramuskularné, do svaloviny panevni koncetiny.

Pro udrzeni trvalé imunity se doporucuje kazdorocni revakcinace. Nejlepsi obdobi pro imunizaci je
pFed vyskytem klistat, tj. v mésicich listopad aZ brezen.

I Rizikové skupiny pro vakcinaci jsou zvifata s prokazanym klinickym onemocnénim Lymskou
boreliézou potvrzenym napf. kultivaci borelii z nemocného jedince, kdy vakcinace jiz nezlepsi stav
vakcinovaného zvifete (zarodky B. burgdorferi sensu lato zlistavaji na dobre chranénych mistech po
cely Zivot zvirete bez ohledu na Ié¢bu nebo vakcinaci — napf. v kloubni synovii) a je tedy takovato
vakcinace bezpfedmétnd, nebot pres provedenou vakcinaci mize onemocnéni borelidzou vypuknout
(stres, jina infek¢éni onemocnéni atd.).

Baleni vakciny: Plastova krabicka s 10 jamkami: 10x1 ml vakciny, 2x1 ml vakciny, plastova krabicka

s 20 jamkami: 20x1 ml vakciny, plastova krabicka se 100 jamkami: 100x1 ml vakciny, 50x1 ml vakciny.
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