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masa nevykastrovanych samcl domécich zvifat
(87) Zplsob na zlep3eni organoleptick§ch vlastnostimasa z ne-

vykastrovanych samct domécich zvifat, vakciny,jichZ tato
metoda pouZivd, zejména novypeptid na vyrobu t¥chto
vakcin a pfisluSndsouprava. Metoda na zlep3enf organo-
leptickych vlastnosti, zejména viing, chuti a kiehkosti masa
z nevykastrovanych samcl domécich zvi¥at, kritce pfed
pordZkou zvifete odstrafiuje plisobeni androgennich stero-
idt cestou aktivn{ anebo pasivni anti-LHRH imunoneutrali-
zace pfitemZ vyhody vyplyvajici ze sam&fho pohlavi
zvifete zhstdvaji zachovény v zdsad€ aZ do pordzky. Vakei-
na obsahuje jako peptid budpfirozeny LHRH nebo peptid
Trp-Ser-Tyr-Gly-LeurArg-Pro-Gly. NH2 navézany na imu-
nogenni nosiCovou bilkovinu.
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m3tody n3 zlopSsni orgsnclesphtickyeh
shkest i M358 nNIVYKastiro-

kotu, ovei 3 prasat.
bd a2lnych touteo metodou, no-
VRN PRpticy na pEiprsvy takovyeohto vakecin a prisluldnd vakci-

N3TN1 Iouprasvy,

Mozzreadns stav toaehniky .
vynody vykrmu intaktnich misto kastrovanych samcs

zostechnikv-specialisty po ndkelik desstilesti, Tyito wvyheody
sti rostu, zZeim$na u skotu 3 ovci, v lop-
Zim wrruZitd krmnych 24vek 3 v kvalit® masa porafsnsho zviife-—
Y2, kterd io libov#i%{, 3l9 mi souviasnd u vEech domdcich zvi-
1l svalovd tkind (S, C. SEIDEMAN 3 oszt., J. of
Arims: Science, L1282, 55 (4) B26 - 840, 3 M. BONNEAU, INRA
nim., L1288, 1 (20 132 - 140,
HLaﬁni‘nev?hody Lakovdhoto pdstovint intaktnich zamct,

tax jak Jsou vyzdviZeny ve vySs uvedenych pi'shledech, spodi-

. v3 il v nepifijemnsm zipachu 3 chuti mass zs samch Pragzat 3 ov-
cL 3 v mensl ki¥ehkeosti mssa z intsktnich ssme® skotuy 3 owvel
y 3. oryvansEod ProLe soufasng praxkxtixy chirurgicks kastracs.

Je skuie#nosti, Ze sndrogenni steroidy zahrnujici snd-
YoEte2aciol,. androstendion 3 Ltestosteoreon, kterd jzou rozhodu-
mhnory gre ziskhinl whed v pEstovini domsdcich zviirss
3@ o rvohly vist 3 lepsi vvuZiti krmnych ddvek, jsou
IoTedroeESdns T3 menfi kitenkost mass zisksnsho T intaktnich

ni stercidy énabc Seriviiy
Li=3ndrosterony veetnd Se-sncresteonu {Bo—andreogr-158-en~32-onj}
I=mow zdssti Todpovdans U sIame® prssst s NPl j2mny zipsch

3 chut m3s3 zisksansho potom oo ssmci dosshii puperty, 3 tytc

1

Lt~ ———




avnricnich s p#Estitelskych fsktorech. Kumulscs shatoluy v 3di-

FOFOW? tR3N1 J3 vyES1i v kancich 3 seousi 32, Z2 j3? svizina 39

FeRreCl podhlisvnich stereoidd gensdsmi,

Forusnd byls zroumsns mefnost snifsni anspo odatransni

.

TIMIICN rliamnnesti v m134"c. zwifstsch 3 sSokroce testikulsry-
TiITh hermeonts, z2imena testiXkuldrnich g tarcidf, castou skbtivni

carutralizsce preti tdmto hormondSm snspho

h sskreci, jakymi jsocu
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=2Imens luteinizafnl hormen nsbe LH 3 hormon gensdeolibsrin
{Gnﬂh), roun2Z zZnidmy jake hormon uwvolAujici luteiniza®ni hor-
HiH) . N3 Prasstach byly rovns? provedsny Pokuay o sni-
LY Se-androstanonu, hormenu s skupiny

Le-anaregteny v tkini, cestou sktivni imunizacs proti tsto

3nce (k. D, WILLIAMEON a3 ost., Livestock Production Scisnce,
-
[~

u

1-264) anebo pasivni imunizaci proti t&$%s lites
(R. CLAUS, Immunization with Hormeones in Reproduction Rese-
arch, red, Nieschlag, 1975). J9 mo2nd pokoulst ze o zastawveani
3nebe znifsni sekreace testikulirnich atsreids imunensutrali-
z3ci goensdotropnihe hermeonu LH, ktery js gpecifi pro dany
eh (R.EL FALVO 3 ost., J. Anim. Scisnce, 1386, 63,

> 3nti-LHEH imuneneutralizaci sndogonnihe LHRH.

3c2 peomeci anti-LHRH byls depeorussns roz-

o

3
L B9 podsrile docilit sni¥snd
t

. CARATY 3 M. ECNNEAU, C. R.
I

U ovci deporudujs 2. . SCHANBACHER (Am. J. Fhys

Ruliraiho wypvejs 3 ko wywelsni kastrasniho uEinku v ssmich
I=Rfsn. P, . RGEERTSON *(Vet. Rec., 1972, i35, S516-517) popi-

icty na bazi Li-LHRH.
1,

i-LHEH ns




13k avgt ornick Tooistech (ARIMURD 3 osh., TndocrincleTy, 19732,

e Trdeecr. 1974, 62,
TN LI,R N T RO -~ 197‘3‘ 8 (2"’
o - - -
T 1afy AT Bcsd. Sci., USa,
tofm TS RTET-SF cich Tvitratech

SCUANTACEER =. D. Am. J. Physiel., 1982, 242, EzZD1-E2053]
ie mofnsg desshnoul z35L3vY sekrecs hLestoaiarony,
ceaklagy wihy warist 3 jgiich =ilshiych 2lsz, zistavy SpavYma-
*ogenszT2 3 N3 mashsvicrdini dYreovnl vymizenl libids.

Yomledky Ldtc prica podnitily ndvrsi K k prvnt
Smomeneuthralizssnl metodd, zs.leoZend z2imsdnd N3 anti-LERH, 3by

o me¥*nd s wvhnout tradidni chirurgickd kastraci pro pi3g-

T3k w S Pstentu &. 4,556,555 im popiscvini metods n3
mazivnd imuniczaci =wiat pited pubsricu @ pouZitim an+1=éra,
tky proti genadetropinu.

ntovs prrihlaska WO $0/11,298 popisuj=

unizaces piti nareozsni| pouZivi 2

LURH mekwences spejsnd v tandemu 3 navszang k nosifove bilko—
3

lepdSsna kvalits masa u Prasat.
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Mozinsrodni patentovs pirihlaXxks WO B e/ 00,056 popizuie
marady fmunclogickd kastraca na Bszi anti~-LHRH, 3by 3=

~larZile spoledanzks 3 saxudlnd chovinl samch 3 ta3k bylis

lesorl o o~ ey
- - - N e st
=i oo iah ddek {heostard)

fezkym Zerowym globulinsm W komplotnim FreundovE sdjuvanty
am2pke 5 muvramyl peptidem jaRS s3diuvwanteam. FPo vakcinasci 3

=
pousiet nexcliks posilevacich o J5vsk (boeaterd) suloftl pozore-



AL remakae Lifye 3nti-LURH FProtilitek, sviEsk museli cpdtowns

A4
eorTin

"

-
>

f=3

Lisvracich divek (heoosterd), shy tante wyscky Litr

mEINILENS Y drEald

L&, RGRDRTEON ropisuie metedy ns imunizaci pomoct
LEHE m3vszarshe ¥ tatsnickemy 3n3toxinu snebe k
thyroglaheling 3 soudd, %3 tanteo imunclogicky POELUPp by umeZnil

FoTinl m3strsci 5 piznivim deopsdem ns vashous pEirgstky.
t

no dile zkouXet postupy, ktsors by

vEAly Ko x3mtradni metodd pouZitelns v Praxi, 3 te jak z
Al=edisks metody Samd tak 1 sdjuvanty nebot! Freundove sdjiuvans

29 FvYe praxi ziskizino.

fenzeng A, CARATY 3 M. BONNEAU (C. R. Acsd. Sc. Paris,

-

vael., 202, weris III, X, 15 1926) provedli imunizsci na bszi .
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3. vteori soudi, ¥s blokida produkces
Stereldn 2 3% 2 Lddny pred pofé ikou by pozkytla mo¥nost
TIUTLL velky potenciil zvivdst tohoto typu pro vyrcbu msss 3
ocdatranily problémy spojens s kumulacd
anaresesronu v sdiposows tksni., Uzsvirajf visk, %3 buds nutneo
322%R A3i9 pokrodfit v imunizs®aich tachniksdch n2% buds mc¥no
navrancut metedy sktivni 3nti-LHRF imunizacs jakoZto techniku
FouZiL2inoy pPro pistitelsks oXsly.
imunonsutralizace navic wveds v praxi k viZnym
Frobismem z nisdizka bszpeéncsti zskroku, zsimsns pokud jde
® miztnl reskoe vyvelsand vakcinsmi, zoimsna olajovitymi
Y3KCinami, 3 Kk nobezpadi, Zo masc zvidsts buds nepouZitalns
2ho Nni1Zst kvality.
Navrny na zlepdsni orgsneleptickych viastnesti mas3 akohu

3 ovel nebyly Jdesud podsny.

Sodme gy ceemslae,

Frtinlascwstel naleczl prémyslows pPouviitelneou metodu, kteors

2ptickych visstneost: masa zvitst,

{ sndrogeanich 3 naanﬁrﬁqannirh stercidd

VESAEALE zakrint akbtiwvnd 3nsbe F3sivni anti-LHERH
imunenaetraiizaci, piifem¥ vwhody jatednich samed jscu v z3-

ol
‘ll

22 TIChowsny 3.2 4o porizky.




¥ prrnim, prefsrovansm provedsni tdte meteody 9 anti-

¥ati, neildpe we fcrmd esmulze 3 nejldpe

marmam crerkemoe f3ze ansheo pited ni, 3 p3X kritce pited pifsd po-
=

likuia znowvy, Pogtup
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cadinich snsiho metodou Slzsna-
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podsdvst anti-LHRH wvakcinu

zpaie = wvednym sdiuvantam, zTaimens 5 5 geolem hydroxidu hlini-

s2ma 3-mebe s saponinem. Apliksce s9 nejldépe proveds 15 3%

N3oPp3r 2 skotu 3 kde j9 teo vhodnd i1 u oveci 32 podsndt
=2

2 porifkeu nejldps g vikcinou v smulznim
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dpe 1 3% 2 m¥zice plad porsZkou. Tate aplikacse
331 prineimensim 4 tydny 3 nojldps nd¥kolik m3-
Prlikaci.
¥ k3>ddm pitipsdd vakcina v emulzi uvaZovand pro prvni
apiikact 3 iy skeoty pro druhow splikaci js nejvhodnd izt vs
Ll

=2 vedy v olsii, Lze wuviBovat ovEsm i1 o jinych

Vv3keins, neildpe smulzniho typu js navrhovins podls
conens wwynsiscsy tak, aby indukovsls primdrni imunitni odpovad
nizke intenzity bez m¥Fitelndho u¥inku na askrsci steroidb
sonacamy. Formulsce zsloZsnd ns omulzi jo prafsrovina i kdyZ

T1in® termulscs iscu rovnd? pouZitelnd pokud vedou k témuZ

rorsnl vakciny pited porsdZfkeou j2 proviadine 3 vakocinouw
tovmuicvsnow w3k, sby v tombto stadiu zpfscobila zidstavu ansho
wrrzA3mMne cmezeni @skrece ateroidf bez neZidouci mistni

anaho calkows reskes scheopnd zefsobift zhordsni vzhlsedu ansbe

y prasst, zvolit nsdsledujice

T o vy okf kenjugitu: piednd, formulaci ns
hamy Trale erulzs wody v oleii, p¥ipravend z vysoces SiZtInsho
miasriliaine, *ius¥iznshe snebo restlinndhe olsjis 3 neionto-
rerTh EoNTohowd ;ktivn::h 1stek, 3 to tak, asby byls wyrveolins
1rumtent ooravdd o nizkd intenzisd besz mESritslndho Gfinku n3

nf FamreT: suaveidf genddsmi, 3 z3 Jruhd, formulaci

AssmulTitikov3ncy 5 galom kysliX¥niku hlinitshe ansebo

6}
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NFLOYm rr2undevym adiuvs

n 2
FULPravy w3Xciny pro ckamPits FouZit!, Zin¥tlivi ko¥*n{ reoakcs

52 vRimi 5L323 3 jo leokalizevins de mist aplikaces vakciny
oEkou termulacich] reskes zeo Frojevuis pifi vndi%im ohlsdsing
inky . I9j{ vliastn{ vyvej @9 omeszuie na )

TEITMLS., VYr3Ers mizi beoz zanechaini granuloma viditaslnych pi¥i

ioem provedeni tdéteo motody so hyperimunnt anti-LHRH
ti~-LHRH monocklenslng Pprotilstky

FOUa3l zZviten: ndkelik dnf pired poriZkou, zejimdna 5 3% 15 dne

Pasivnl i1munizace na bizi anti-LHRH, vyvolsvaifct
Foklez anebo 1 ziastavy sokrecs androgennich a neandrogennich
BLAYOLAN, bylo deci{lenc intramuskulirnim podinim
nyp2rimunnl kenskd plazmy. Po dovedent do dostatednd .

Nladiny, merene titrem protilitsk proti LHRH v sdru

24
Z:

‘Nizovanghe zvifets, tato imunizacse vade k poklesu
Flazmoveho tostosteoronuy od 3, dne; je-1i udr¥fovina na t$Ze

Urevnl pe ndsisaujfcich 12 4nd Jo dostate®ni Xk tomu, aby

VYD LI313 sntZent tkiNovshe andregteronu na hednotu pod 0,50
TLRYOTUINS T, Fr1 kters¥*tc hodnots spotiebitel ji% nezjists .
DEFTLzemny Tapsch 3 zvliXtnd chut m3s3 z2 samc prasat. Tato

meLeE3 pazivnt imunizisce ukazuie, *3 udrfowvini vyznamndho .
PTRISSU op@3nu tesitostercnu pe 12 4nd 3o dostatednd pro sniZ¥esni
iEnTentrace testostereonu v bkind Pod praheoveouw hednotu,

YUte pa3lwvnl imunizaci lze uvsXovat o pouZiti monocklonil-

“pnscol podidnt LEchto formulacs 3% nejlsps transku-
“ADNL, zZeimens 5 poufitim iniskcnihe pitistroje bez jshly,

3 2 nryssou pod Llakem, zvlssts podle patentovd pifiRhlsx Ry




mze o3 podle tohete wynsdlezu md velkouw vihodu v tom,

~5 sa w-ei3 hezpe#nd, ceiména, 3 nevywveldvi mistnl reskce,
Zsnenliuvs reskce kBE2 c2sztivi cmezeoni na mista aplikace
chisdini formou Cop-
8st3wvi om2zTaIn
i granulomd
1 3keco, Casovd oma-—
~2m3 M3 mist3 3PlLiksce odrdfi tolersnci k obgma formuslacim
3.

3ci 5 pou—
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R imunizace 32 nutnd kovalsntni vazba pap-
2 LUDE nebke i2he frsgmentu, Xheors n3jiscu imunogsnni zZa
-

s¥snomickych podminsk pouZiti, n3 imuneogesnni protein, zvany

LYRH ana2be GnRH, a3t jiZ pifirodni nebo aynteticky, j=
0 sminokyselin, #®islovanych 1 a% 10 od aminocviho

awbc\y’ﬂvemu keonci, podls tohoto vzorcs:
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wu-Hiz- Trp- ar-Tyr-Gly-Leu-Arg-Pro-Gly.NH:z
1 2 2 3 5 6 7 g2 S 10
Tyto symboly podle kenvsencs pedatavuii: pGlu, pyrog-

ﬁ
H

iussmoveou kyselinu; His, histiding Tre, tryptofan; Ser,

tyresin; Gly, glwyecin; Lesu, laucini Arg, argininj

ant 1-LNTOH imuneogenni xonjugity, popsans rézaymi auto-

pokud ide o hapiten,
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3 3 ec2lvm LERH anebe LHRH modifikevanym na jenom nebo
akyv kyleo docilsne %sidowci sminotsrmindlni, kar-
memvetarminalint neke intermedidrni keonjugace
mni = 3edEnim = jsheo peptidevych fragmenth, sloZ2nym
in, modifikevanyech anebe jinak upravenych,
1 lene Z2idouci sminotarminislni, karboxyterminilni

-

anabo 1ansrmecsisrni kenjugac?
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ou nescucim substitucovanou sminokys=2linu,
C‘-

neteaznell v polezTe 6, 3by bylo deciisne intermadiirni xonju-

2 0o nosidoveoy kilkevinu, j9 pouZivine hevEzihe

mayvmwane aihuminay, lidsksheo ssrvewiho sibuminu, S"hyroglebul-
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Ty, owatneniay 3 lidskych anebke keskych glebuling,

w

i

% =wropshs patentovi pifinhlisks EF-A-181,236 po

<)
Thunemenant menjugaty ebsshuiici nenspeptid sneikc derapeptid
ole

* - - - - - - - - -
T2 o FmassenTl oopowidiitcl posisdnim B osmineokysslinsm molskuly
C e : . . ) :
a2 L4 QITT 32 oriosn LYySIn INRI0 SSAVINC? CYSL2IN-.Y31in N3
mInSLermInALnLm Acnci.,

Navic patentovd pitihldska WO 22705, 308 wuvidi Ronjugsdty
pripraven? 5 poulitim fragmentd obsahuiicich 5, 6 nebo 7 scussdnich
AMLOACAYSSLINR T malekuly privezesnshe pepticdu, kds pak kaZady
ragment oesanuis N-tsrmindlini pyroglutamoveuw kysalinu ansbo
rarvneMyesermin3dlinl glycinamid 3 Xds js moZnd ke ks3Zdsmu frag-

21351 amineokvselinu sneibo slsd aminchyse-
i bilkoving,

n
fonyumasnl #inidls spadsii{ do tiach hlavnich
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cnebifunk®ni €inidla a hetsro-
ol

Drivnkent finials. KdeZico u aktivsdnich #inidel je wvazbs mezi

coaTma melskulami uskutsZndns vazbou mezi ob¥ma funkcemi jiZ

privomnymi, w estatnich Sinidel js wvazbs uskut2&n¥na uhlovo-

£ 3Ktiwvafnich €inidel lzs jmencovat kyselinu jodistou,
FouZivaney K oxidaci oligosacharidovych zbytkf ns aldehydy,

S nNimlX aminovi skupina druhd molskuly U®astnici 59 na konju-
TELU NISLIDAND roSITie.

Rarpodiimidy jsow 3 ti&aéni Zinidls Bireoces peouZivani k
mrefteiny 2z onich pak nejvsts sihe pouZiti
dcznai T331igna N-sthyl-N -(°—u‘“9thylaminoprcpyl)karbodiimid
warecnlorid, ktery umecEMujs provedsesni resakce ve vodnsSm
SrosEstedl. Pescihent karbediimidﬁ vada kK vwiwofsn{ amidovs
arievylovow skupincu jednohe protsinu,
avrruouandhe ve formd intsrmedisrnl C-3likylisomoSoviny, 3

aminewoy Rupinou nessanou jincuy molekulow. Jejich vyhoda 2
)

omopi tunkénl €inidls jzou moleskuly nescucti dud

2
v

132ntick? resktivni skupiny odd¥lensd uhloveodikovym Fetizcem.
< neonte einiael lzeo jmencovatl glutsraldehyd, ktsry reaguje 3
rimsrnimi aminovymi skupinami, 3lkyl- snebo srylisc-
rrioky3anany re3guiici 5 primsrnimi aminy 3 thiely, 3 bis-

v menzidin, kiery s2 vaZes na sromaticks zhytiky




~emavin monoy w2aFosal 3 dvdm

imamyey, 3byv teomu zabranili, wywinuli heterebifunkéni
mvmsmi3 o on1cnz hvho Svd skupiny m3il cslizngd specifiity.
¢ AbEecnem priescE, jedns z b¥chte skupia 2stler

o
N—nvarexvysucinimidy, KLery za mirnych podminek rssgujs
3 wolnvm: sminoskupinami bilkevin 3 poskytuja
i3 k bilkovinu spojsnou kowvalsnini

vaTeou = Kopulafnim €in om 3. nSm% j2 drunsd funkcs. Obacnd
c3so tunkee mesSs resgovat 5 thieoly poskytovanymi molskulou na

yto thicly bud od zaZstku piitomnd
inovs zbhvhky {(mohou twvorit jeit
nebo v pifipsdd peptidf mohou byl Umyslnog

v bihem synhszy) anebo isou poskytputy

egmoymy crnialy Jake Jsou 2-imincthiclan nebo
N—L?—AZ-FyrzmyLﬂiﬁhic)prcpancylcxy]sukcinimid {EFDF) po

popsanych vyEs 92 nejleps{ zvolit caly

b
LHEM, ¥ t3Xeowvem pifipad® geo dia prednost piriroczensmu LHRH pied

agonLseyY  33ke e (D-Lyz%)-LHRH co% vyplyva 2z srovnini
imunogennt sktivity kenjugitd piripravenych & pouzitim tEchieo
Sermyy PP LN,

pavmodiimid ms prednost pitsd glutaraldshydsm j3keZto
1o oro xeniugsci prirozsnsho LERH & alfs-globulinem.
Limskye nebho kefisky 3lfia-globulin, frakees IV-1 nsbo

tw=g , 3meou sreforoviny pied lidakym nepe hovdzim s2rumalbu-
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£ - vetsi sdjuvantni sktivits smulz2 claje ve wvodd
asle wynalezu oproti jinym smulzim (Tabulka 10).
ny na pragatech 8 pouZiti{m téhoZ keonjugs-
idsksheo g—glebulinu 3 pitipravensheo

g, aplikevins t3% davka transkutinnE na

sty pouzivaiiciho kofisky

koniugstu zaloZendmu na

1]

kym d-glebulinem krysam

LHRH-ko#sky «-globulin
frakce IV-1

pitipraveny s karbodi-
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rmunLent odpovéad anti-LHRH je mdisna stancvenim titru

mvasiistex peostupen persanym JEFFCOATEM a ost., Acto. Endocr.

v3zZhs na znadens poptidy 32 stanovi po substituci
roznycn perptiadn jédem-125 podle COPPOLANDA a3 ost.,
cloow, 1979, 104, 1504-1506. Stanoveni séra ve smyslu

obs3n tachto peptidd 32 proveds postupem JEFFCOATA a ost.
. )

Bielogicks uXinnost se posuzuje podle sniZeni anebo
wymiTent testogtereony Z plazmy a tkini. Test testoatefcnu v
plazme s° Frovadi piimo s plszmou RIA teachnikou 5 pouZitim
radiclzFandy, Xxtervm j2 testosteron C19fkarboxymethylether—'
T125T1n1stamin (FURUYAMA S. a ost., Steroids, 1972, 16, 415).
Tese. testosterconu v tkini e providi{ se vzorkem adiposové
tran® pomocl Ria techniky s pou*ltim radiocligandu, kterym je
~=-:3 Hisnarostenon popsany CLAUSENEM, C. R. Acad. Sci., Pa-
ris, 19v4, 229-:202).

E. Velky rozsah imunitni odpovEdi samcf prasat na
xarboxynermlnaini frakci LHRH peptidu konjugovangho 3
Z-glebulinem pomoci karbodiimidu nebo jsho agonisty,

(L-Lyme )-LHXH, kenjugeovandhe s pomoci SPDP.

wenjugst = wyhodou ziskany piidinim 0,5 a¥% 2 objemd
Z,5%ntne roztoku hydrochloridu N-ethyl-N-'—-(2-dimethylamino-
cvopy sl ksrnosiimicdy (EDC) v 0,9 % NaCl k jednomu objemu smEsi
Te—miopkulins LEHRN v rcztcku»obﬁahujicim 2 3% 20 mg této smEsi v
seenem mi R,%%nine NaCl. Pe promichini se sm¥z odstavi pies
pa¥ Srecisti gelicvou permesdnd chromatograiifl.

22, Sriovivs kenijugst® (D-Lysf)-LHRH s lidskym

rwioravs kenjugsdtt (D-Lys® )-LERH s lidskym

Jlopulinem s2 provec2 wve tiech stupnich, ktarymi jsou priprava

S
[os
¥)
'4.
'l'
9

o)prepancyl }]-D-Lys% }-LHRH, piprava

N-( d-merraptopropaneyl) derivatu lidskshe o-globulinu a nake-

25



S ma mad (D=lu=f =l URYY | amds 52 ponechd pitl d4v C pifes nec
3 oI ome omvoiuks Tiskid centrifvgaci. FProdukld 52 rozpusti
Yo ommroeenems 3 op3ko3e testule ebssh Z-pyridyllithicoskupin

. L S T3 =l
ol dayivit lidshéhe

Tolowoy cnremateograiil, PrémSrny stupedl substiituce 39 posuzu-

upin a bilkoviny.

L
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.'?
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(V3
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ot
]
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J
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J
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o
«
2 ¥
Q
rd
Q
S
Y]
o 3
|
=3

¥3zZh3 2 proveds 3 P tim jodnd Z-pyridyldithio-

i
=rvupiny na L,25 thioclovych skupin. Hodnota pH 39 nastavi na 7

3= 7,5 3 pak, pc jodnsd hodind, m2 stanovi vytid¥sk zmdisnim

roingnahe 2-pyridinthieonu.

Pesmarny  shtuped substituce 3 dedukovin z tato
nosnoty, ronJug 4 chromatograiii a

THECRC2NT YU %3k navizansho
iD=t emn =t WRH jo Sidowd 45 3% 50 %,

23 gezssh imunitn! cdpovEdi samcf prasat na aplikaci
sarikeoxyterminaing frakce Pertidu LHRH konjugovéného z3
=bele] L novi zs srovnini vazsbnych

iminek ropsanych v Al 3 B2 53 5
anti-(D-Lys%}~-LHRH s3ra pro dva
znac=2n? iragmenity  (LHERH, (LEHEH (2 - 1i3) (LHRH =  dslsci v
sini'é35ti Fet3zcs) 3 LHRH (1 - 10) wve form¥ volné
wyseiiny (LHRH 5 delseci amidevd skupiny v karboxyterminalng
to dud  frakcee rozezndvaii s vi3tE4
speciziteu  protilitky proti karboxytsrmindlni frakci na

e~re 3 sminoterminilint frakci na stran¥ druhe.

2
7

!
D
A
o}
w
-

srbhoxyterminding frskel paptidu divaii
oracn® wascnnid Twitrats imunizevsns jednim nsbe druhym
ane2m (RirfRy, Sér3 2 z 12 zwiist z ceslkovsho poétﬁ,lO
mrizovanyoh konjugstem (D-Lysf 3-LHRH 3 s%ra 10 zviFat =
Poveno poeny 58 imuﬁizcvan?:h'kcnjugcvan?m LHRH wviz3la
Eeial ~i, Oztatnl zviFats davalil
Trimencu aspouwad? efeviFnd na narboxyht2rmindlni frakci.
n

Gapotras na sminoteyminislnl frskci nemd obec

S S L R ot s e . T ST e e s
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0

Pyly splikoviny transkutsinnd 6 samcBm

jedna Jdivks, 3 to na PoS3tkuy vwkrmnsdho

r2d porafkou = pouXitem injsktoru bez jshly,
3

LR I T 2 262 € £00 12 830
<32 2 G0 a 4da 2 120 g €00

ost tdto imunitni ocdpowvdEdi se
tostarcnu z plszmy od 19, dne =1o]
2ch & zvi¥stech. Vymizeni testostero- .
n2k provizenc vymizenim andrcafﬂnonu z tkis-
i2ranc? K vakcinZ js peosuzovins podle vzniku
TNl reskes odstupfiovand podls velikosti PUPINKA
22 n3 k3Zdeém mistd vakciny po jeiim poding.
zcels zmizel od 18. dne po splikaci 2. wvakciny.
P
PATE'\'TS'E TR = VIS
Pi AHA
L ]
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m3na.

M2noda na TlepSeni crganclephickych visstnesti, ze

L.

N2, onni 3 x¥ehkeosti msss z o newvykastrovanych ssmed dems-
TILEN TLvan, wyznadulic 32 Yim, 22 Kritcoce pred porsitkou

TiTeee 22 2dzobenl sndregannich 3 nesndrogennich steroiss

VOFSTstan? odgfranl akiivn!l snebo pasivni imunonsutralizs-—
1 0F 23I1 3nti~LHRE prifem® wrthody vyplyvsiici ze ssm®{ho

32 Lim, Z9 9 n2iprvs

b A
3tce pied porsZkou zviitests

M2roads podlis ndrchku 2 wyznafuiicti 8 tim, %2 vakeins
3

by indukowvals primdrni imunitni odpovad

ot
W
’
-
o

S nizk2 1ntenziit® bez vyraznshe &i dokonce m¥fitelnsho

Jowvdgch stereidf, s aplikuje jsko

Merada padle ndrcky bBud 2 onehe 2 wyznasXuiicd se tim, %e
snti1-LHBH v3kecina podsuvans jakeo prvni s2 splikuje pited

chdolim wrrkrmy Zzuwitets,

enoda Ppodle Kiesrshokoliv 2 nirekf 2 52 4 vyznaduiici so

> T2 anti-LERH wskcins rodivans pted porsZfkou 3is vs

- _ s _ .
MErnods pacls Xtasrdhokeliv = nirox

el
oY)
w
83

2 vyznafujici sa

“im, T2 2r3s3tfm =2 vakoina srplikuis 35 adiuvantem vednsheo
- rrmes

MEt I3 sodle naroxs & wyrznadseiici g2 tim, %9 hydrexid hli-
DLt oasnEne sapenin 32 powiiifl lskho adjuvans wvodnsho Ly-—
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B M2toda sonte nN3roky 6 neke 7 VYINIEUiic e tim, Ze vakci-~
T3 532 ponds we vindnsm 3diuvanty 15 3% 21 dnf prred po-
TIT Ko

o Metood) podle kterdhokeoliv = n3rckd 2 3% 5 vwwznafuiici so

Tim, 22 U skoty 3 ovel s2 snti-LHRH v3kcins pods Piad po-~

<YL Merody focle Asrolky 9 wyonafuiici so tim, Ze wvakecins va

iI2rme smulize ga 3plikuis jeden 32 dvs mi3s{c pied porss-

1l. M2tods podle néroku 9 nebo i0 vyznafujict se tim, Za‘vak—
Tin3 ve tormX 2mulze go aplikuje Ety$ri tydny a% n¥kolik
meqlco Fo pr-vnim podint,

iz2. Meroda podie kterdhokoliv Z rnarond 4 a 9 a3 i1 vyznatuji-
Cl 32 tim, == vahcina ve form emulze je vakcina v emulzi

vody v oisjyi,

dl2 niroku 12 vvznafujici se tim, 2e emulze vody

™)
W
2
D
s
Iy
[y}
W
U]
s}

Vv eols31l zZe Pipravuis zao sm3zi vysocs ¢ist3nych minersl-

Ailch olasze o neicntos

N

Ych powvrchouvs G€inngch litek.

B

2
D
ot
)
¥}
W
n

2l kterdhokoliv = n3rck 2 3% 132 vvyznadujici se

P

Tim, 22 3o 3plikuie imunogennt konjugit na bizi anti-LHRH
eRIINUILICL tybo sloZky:
kovany LHRH

2ovy fragment LHRH medifikovany =i jiny nebo
a

{
N
1"
'A-
5
3
D
J
9
3
)
(VR
1
(Y
’\J .

-
- agonista LHRH navézan? N3 n¥kitercu z t3chto imunocgennich

3
Revez! nebeo i1idg kY serumslbumin
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M2t o3’ padle nidroku 14 vznaduifici me 4

im, %22 keniugit,
LHRHE (2 - 1Y nsvizany na koXskw 3lfa-glebulin,

m2n3 na fr3kce IV-l 3/neke TY-4.

)

2 t1

3

U}

> Z2 konjugst

Marav2 fodle nireoku 149 vyznaduifioy

SiEanuse 10} navizany ns kolsky 3lfa~-gleobulin,

0]

ZTImens na Irskce IV-1l 3/ nebo IV-4 nebo na ovalbumin,

m, Z=

>

Metoos podlis nircrfl 15 nebo 16 vyzZnafujic! == t

o

pe
(0]

{
HAHA LRRY 73 - 13) j® navazovin na imunogesnni nes

203 podles ndroks L vwznaZuiici s2 tim, %¥s hyperimunng

]
-3
I
)
{
-
o
47
A
a0
[N
e
i
-
2]
w

3n2ibc plazma s2 3plikuje zvireti nd¥kolik

Metods rpodle adrokuy 1 vyznadujici se tim, ¥2 anti-LHRH

.

onokiconalnl protilitky jzou aplikoviny zviFeti ndkolik
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