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Doplnék stravy zvy3ujici ochranu epitelu dolnich cest mocovych pfed opakovanymi infek-
cemi

Oblast techniky

Technické feSeni se tyka doplitku stravy s Giinkem na ochranu dolnich cest moCovych pied opa-
kovanymi bakterialnimi infekcemi, ktery obsahuje kombinaci lyofilizovanych plodi a/nebo stavy
plodi klikvy velkoplodé (Vaccinium macrocarpon) a vitaminu Dy/Ds (ergokalciferolu/cholekal-
ciferolu). Jeho pisobeni se projevuje ve zvyieni odolnosti povrchu, tj. epitelu, mo¢ovych cest
viidi osidleni uropatogennimi bakteriemi.

Dosavadni stav techniky

Plody Vaccinium macrocarpon (Klikva velkoplodd) a/nebo Jejich §téva byly pouzivany po néko-
lik stoleti pivodnimi obyvateli severoamerického kontinentu k 1é&eni infekénich onemocnéni
dolnich cest mo€ovych u obou pohlavi. Farmakologicky uginek obsahovych latek plodu klikvy je
zaloZen na inhibici adheze uropatogennich bakterii na epitel mo¢ovych cest. Pro antiadherenéni
ucinek se stala tato plodina vyhledévanou funkéni potravinou, respektive dopliikem stravy, také v
Evropé. Obsahové latky klikvy velkoplodé maji dale antioxidagni a protizanétlivé ic¢inky, inhi-
buji tvorbu biofilmu patogennich bakterii na epitelu sliznice Zatudku a mo&ového ustroji (Howell
AB (2007) Bioactive compounds in cranberries and their role in prevention of urinary tract in-
Jections. Mol Nutr Food Res 51,732-737; Howell AR et al. (2010}Dosage effect on uropathogenic
Escherichia coli anti-adhesion activity in urine Sollowing consumption of cranberry powder stan-
dardized for proanthocyanidin content: a multicentric randomized double blind study. BMC In-
Jectious Diseases 10, 94; Shmuely H, Yahav J, Samra Z et al. (2007) Effect of cranberry juice on
eradication of Helicobacter pylori in patients treated with antibiotics and a proton pump inhibi-
tor. Mol Nutr Food Res 51,746-751; Yamanaka A, Kimizuka R, Kato T Okuda K. (2004) Inhibi-
tory effects of cranberry juice on attachment of oral streptococci and biofilm formation. Oral
Microbiol Immunol 19, 150-154, Jepson RG, Craig JC (2008) Cranberries Jor preventing urina-
ry tract infections. Cochrane Database Systemic Reviews, issue 4, CD001321 ).

Vitamin D je kli¢ovou signalni molekulou (hormonem) v regulaci metabolizmu (homeost4zi)
vapniku v organismu, mineralizaci kostni tkané, ovlivnéni jeji hustoty a remodelace. Fyziolo-
gicka hladina 25-hydroxyvitaminu D je v détském véku nezbytna pro riist kosti, v dospélosti pro
kvalitu kostni tkéng a v seniorském véku ke zpomaleni osteopordzy a sniZeni rizika fraktur kosti.
Nizka hladina 25-hydroxyvitaminu D v krvi je spojovéna se zvySenim rizika vzniku rakoviny
tlustého stfeva, se vznikem autoimunnich onemocnéni, diabetu typu 1 a fady kardiovaskularnich
onemocnéni. V klinickém experimentu bylo prokazano, Ze suplementace vitaminem D zvySuje
antibakterialni ochranu epitelu dolnich cest modovych a modového méchyfe indukci exprese
genu odpovédného za syntézu katelicidinu. Tento peptid brani kolonizaci uropatogennich bakterii
v mocovém ustroji (Cavalier E et al. (2009) Vitamin D: current status and perspectives. Clin
Chem Lab Med 47(2),120-127; Rosen CJ (2011) Vitamin D insufficiency. N Engl J Med 364, 248-
254; Souberbielle J-C et al. (2010) Vitamin D and musculoskeletal health, cardiovascular dise-
ase, autoimmunity and cancer: Recommendations for clinical practise. Autoimmunity Reviews 9,
709-715; Hertting O (2010) Vitamin D induction of the human antimicrobial peptide cathelicidin
in the urinary bladder. PLOS one 5(12), e15580). :

Snahou piedkladancho Feseni je obohatit trh dopliiki stravy o pfipravek obsahujici jako aktivni
slozku kombinaci celych lyofilizovanych plodi klikvy velkoplodé (Vaccinium macrocarpon)
nebo jejich Stavy nebo jejich suiené §t'avy nebo jejich extraktd a vitaminu D,/D; (ergokalcifero-
Iu/cholekalciferolu). Utelem této kombinace je vyuZit synergismu antiadherenénich G&inkd
klikvy velkoplodé a regulaéni funkce vitaminu D na syntézu antimikrobilniho peptidu katelici-
dinu v epitely moovych cest, a tim chranit mocovy trakt pfed kolonizaci uropatogennimi bakte-
riemi. Obé slozky nemaji ?4dné vedlejsi G&inky. Na trhu jsou vyrobky, které obsahuji it4vu
plodi klikvy velkoplodé v kombinaci s vitaminy A, B, C, D a E a jsou nabizeny ve formé& dzusi,
ovocnych Zelé &i Zvykadek, jak je popsano napiiklad ve spisech RU 2242145, CN 101590093,
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EA 200801042 nebo US 7056541. Obsah aktivnich latek plodd Vaccinium macrocarpon a vita-
minu D v téchto vyrobcich odpovida kategorii potravinafskému vyrobku, ne viak doplitku stravy.
Deklarovany obsah vitaminu D v navrhovaném sloZeni dopliku stravy, vedle udavaného aéinku,
dopliuje deficit tohoto vitaminu u stfedoevropské populace. Akutni hyperkalcemie, ke které by
mohlo dojit p#i dennick davkach vitaminu D vysSich nez 10000 [U, tj. vice nez 150 pg 25-hyd-
roxyvitaminu D v 1 ml krve, nemiiZe byt uzivanim navrhovaného doplitku stravy vyvolana.

Podstata technického fefeni

Stanoveného cile je dosaZeno technickym fesenim, kterym je dopinék stravy s i¢inkem na bakte-
rialni infekce dolnich cest mo¢ovych, jeho? podstata spodiva v tom, Ze jako uinnou sloZku obsa-
huje smés maximalné 99,999975 % hmotnostnich celych lyofilizovanych plodi klikvy velkoplo-
dé (Vaccinium macrocarpon) a/nebo jejich §avy a/nebo jejich susené $tavy a/mebo jejich ex-
traktti a 0,00000025 az 0,0694 % hmotnostnich vitaminu D ve formé ergokalciferolu D nebo
cholekalciferolu D; nebo jejich smési Do/Ds.

Ve vyhodném provedeni je G¢inna slozka smisena az s 1000-ci nésobkem fyziologicky negkod-
ného vehikula ptipadné doplnéného pomocnymi latkami, kdyZ neskodné vehikulum je fvofeno
alespoii jednou z latek vybranych ze skupiny zmék&ovadlo nebo rozpoustédlo nebo nosic a nebo
je tvofeno riiznymi variantami jejich smési a kdyz pfipadné doplnéné pomocné latky jsou tvofeny
alespofi jednou z latek vybranych ze skupiny koloidni ¢inidla nebo antioxidanty nebo barviva
ncbo stabilizétory nebo emulgatory nebo filmotvorné latky a nebo je tvoteno riznymi variantami
jejich smési.

V optimalnim piipadé je zmékdovadlo vybrano ze skupiny glycerol nebo polyoly, rozpoustédlo je
tvofeno vodou nebo ethanolem a nosié je vybran ze skupiny Zelatina nebo modifikovany 3krob
nebo celulézy a jejich derivaty nebo skrob a jeho derivaty nebo vapenaté a sodné soli uhli¢itand
nebo vapenaté soli fosforeénani nebo karagenan nebo rostlinné oleje nebo glycerol nebo triglyce-
ridy nebo fosforednany nebo invertni sirup nebo je tvofen jejich smési. Dile je vyhodné, kdyz
koloidni &inidlo je vybrano ze skupiny oxid kiemitity nebo stearat hofetnaty nebo je tvofeno
jejich smési, antioxidant je vybran ze skupiny tokoferoly nebo kyselina rozmarynova nebo askor-
bat sodny nebo askorbyl palmitat a kdyZ barviva jsou vybrana ze skupiny oxid Zelezity nebo oxid
titanidity nebo pirodni zeleninové koncentraty nebo jsou tvofena riliznymi kombinacemi jejich
smési. Konetné je vyhodné, kdyz stabilizator je tvofen véelim voskem nebo polysorbaty nebo
estery polyglycerolu s mastnymi kyselinami, kdyZ emulgatory jsou vybriny ze skupiny lecitiny
nebo sorbitanmonostearat nebo sorbitanmonooleat nebo sorbitantristearat nebo sorbitanmono-
laurat nebo sorbitanmonopalmitat a kdy? filmotvorné latky jsou vybrany ze skupiny hydroxypro-
pylmethylcelul6za nebo hydroxypropylceluléza nebo polyethylenglykoly nebo polyvinylalkohol
nebo $elak.

Dopingk stravy obsahuje polyfenoly, tj. antokyaniny, flavonoidy, fenolové kyseliny, a déle mine-
raly a vitaminy plodu klikvy velkoplodé, které maji fyziologicky pfiznivy vliv na dolni cesty
mo&ové a které ve spojeni s Glinky ergokalciferolu D, nebo cholekalciferolu D; zajistuji sniZeni
rizika infekce moovych cest.

Piiklady provedeni technického fegeni

Konkrétni moZné uplatnéni technického Fedeni je patmé z nasledujicich prkladi vyuZiti doplitku
stravy.

Ptiklad 1

Doplnék stravy zvysujici ochranu epitelu dolnich cest motovych pfed opakovanymi infekecemi
podévany ve formé tvrdé tobolky s kapalnou néplni o hmotnosti 530 mg mé sloZeni:

- u¢inné latky:
praskovy lyofilizovany plod klikvy velkoplodé 180 mg
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ergokalciferol D, 0,005 mg
- neskodné vehikulum:
nosic¢ ve formé smési
Zelatiny 105 mg
5 rostlinného oleje 235,615 mg
zmék¢ovadlo ve formé polyolu 12,35 mg
rozpoustédlo ve formé vody 5.03 mg
- pomocné latky:
antioxidant ve formé askorbatu sodného 2 mg.

10 Piiklad 2

Doplnék stravy zvysujici ochranu epitelu dolnich cest mocovych pfed opakovanymi infekcemi
podavany ve formé mékké tobolky s pragkovou naplni o hmotnosti 735 mg ma sloZeni:
- ucinné latky:
sprejove susena §tava klikvy velkoplodé 200 mg
15 cholekalciferol Dy 0,005 mg
- neékodné vehikulum:
nosi¢ ve formé smési

Zelatiny 142,545 mg
sojového oleje 290 mg
20 zmék&ovadlo ve formé glycerolu 67,58 mg
rozpouitédlo ve formé vody 8,22 mg
- pomocng latky:
antitoxidant ve formé tokoferol acetatu 2 mg
barvivo ve formé oxidu Zelezitého 1,65 mg
25 stabilizator ve formé& v&eliho vosku 10 mg
emulgator ve formé lecitinu 13 mg.
Ptikiad 3

Doplné€k stravy zvysujici ochranu epitelu dolnich cest mo&ovych pred opakovanymi infekcemi
podavany ve formé tvrdé tobolky s praskovou naplni o hmotnosti 670 mg ma sloZeni:
30 - ucéinné latky:
lyofilizovany prasek klikvy velkoplodé 500 mg
smés ergokalciferolu D; a cholekalciferolu Dy 0,0075 mg
- neSkodné vehikulum:

nosi¢ ve formé Zelatiny 148,7925 mg
35 zmék&ovadlo ve formé glycerolu 7,60 mg
rozpoustédlo ve formé vody 3,60 mg
- pomocné latky:
antioxidant ve formé askorbatu sodného 2 mg
koloidni €inidlo ve formé oxidu kiemicitého 8 mg.

40 Priklad 4

Doplnék stravy zvygujici ochranu epitelu dolnich cest mocovych pfed opakovanymi infekcemi
podavany ve formé tablety nebo potahované tablety o hmotnosti 550 mg ma sioZeni:

- ucinne latky:
suchy extrakt klikvy velkoplodé 90 mg
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ergokalciferol D, 0,605 mg
- neskodné vehikulum:
nosi¢ ve formé smési

mikrokrystalické celulozy 230,045 mg
5 hydrogenfosforeénanu vapenatého 192,50 mg

karboxymethylcelulozy 13,75 mg

bavlnikového oleje 1,50 mg

- pomocné latky:
koloidni éinidlo ve formé smési

10 stearatu hofetnatého 3,30 mg
oxidu kfemi¢itého 4,80 mg
filmotvorné latky ve formé smési
hydroxypropylmethylcelulozy 4,20 mg
hydroxypropyleelulézy 3.40 mg
15 barviva ve formé smési
oxidu titaniditého 2,50 mg
pfirodnich zeleninovych koncentrati 4 mg.
Priklad 5

Doplnék stravy zvysujici ochranu epitelu dolnich cest motovych pfed opakovanymi infekcemi
20 podavany ve formeé sirupu o hmotnosti 5 000 mg ma sloZeni:

- u¢inné latky:

sudena tava plodu klikvy velkoplodé 500,0 mg
ergokalciferol D, 0,005 mg
- neskodné vehikulum:
25 nosi¢ ve formé invertniho sirupu 4492 995 mg
rozpoustédlo ve formé ethanolu 5 mg

- pomocné latky:
antioxidant ve formé askorbatu sodn¢ho 2 mg.

Primyslova vyuZitelnost

3 Doplnék stravy s i¢inkem na ochranu epitele moovych cest lze pouzit k prevenci pfed opakova-
nymi akutnimi zinéty dolnich cest motovych vyvolanymi uropatogennimi bakteriemi. Doplnék
stravy ma rovnéz pHznivy u€inek na mikrobialni floru traviciho Ustroji a dopliiuje deficit vitami-
nu D u souéasné populace.

NAROKY NA OCHRANU

35 1.  Doplnék stravy s Ginkem na bakterialni infekce dolnich cest modovych, vyzmadu-
jici se tim, e jako udinnou sloZku obsahuje smés maximalné 99,999975 % hmotnostnich
cetych lyofilizovanych plodd klikvy velkoplodé (Vaccinium macrocarpon) a/nebo jejich stévy
a/nebo jejich sudené §Uavy a/nebo jejich extraktd a 0,00000025 az 0,0694 % hmotnostnich vita-
minu D ve formé ergokalciferolu I, nebo cholekalciferolu Ds nebo jejich smési Dy/D;.

40 2, Doplnék stravy podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze utinna sloZka je sTmi-
sena aZ s 1000-ci nasobkem fyziologicky neskodného vehikula pfipadné doplnéného pomocnymi
latkami.
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3. Doplnék stravy podle naroku 2, vyznaéujici se tim, e neskodné vehikulum je
tvofeno alespofi jednou z latek vybranych ze skupiny zmék&ovadlo nebo rozpoustédlo nebo nosié
a nebo je tvofeno riiznymi variantami jejich smési.

4. Doplnék stravy podle naroku 2, vyznadujic{ se tim, Ze pfipadns doplnéné po-
mocne latky jsou tvofeny alespoii jednou z litek vybranych ze skupiny koloidni &inidla nebo
antioxidanty nebo barviva nebo stabilizatory nebo emulgatory nebo filmotvorné latky a nebo je
tvofeno riznymi variantami jejich smési.

S, Doplnék stravy podle naroku 3, vyznadujici se tim, Ze zmékéovadlo je vybrano
ze skupiny glycerol nebo polyoly.

6. Doplnék stravy podle naroku 3, vyzna&ujici se tim, Ze rozpouitsdlo je tvofeno
vodou nebo ethanolem.

7. Doplnék stravy podle naroku 3, vyzmadujici se tim, Ze nosi¢je vybrin ze sku-
piny Zelatina nebo modifikovany skrob nebo celulézy a jejich derivéty nebo skrob a jeho derivaty
nebo vapenaté a sodné soli uhli€itand nebo vapenaté soli fosforeénanti nebo karagenan nebo rost-
linné oleje nebo glycerol nebo triglyceridy nebo fosforeZnany nebo invertni sirup nebo je tvofen
jejich smési.

8. Doplnék stravy podle naroku 4, vyznadujici se tim, Ze koloidni &inidlo je vy-
brano ze skupiny oxid kfemicity nebo stearat hofeEnaty nebo je tvoteno jejich smési.

9, Dopinék stravy podle naroku 4, vyznaéujici se tim, e antioxidant je vybran ze
skupiny tokoferoly nebo kyselina rozmarynova nebo askorbét sodny nebo askorbyl palmitat,

0.  Doplnék stravy podle naroku 4, vyzna&ujici se tim, Ze barviva jsou vybrana ze
skupiny oxid Zelezity nebo oxid titanicity nebo pfirodni zeleninové koncentraty nebo Jjsou tvofena
riznymi kombinacemi jejich smési.

11.  Doplnék stravy podle niroku 4, vyznadujici se tim, e stabilizator je tvofen
vEelim voskem nebo polysorbaty nebo estery polyglycerolu s mastnymi kyselinami.

12. Doplnék stravy podle néroku 4, vyzna€ujici se tim, e emulgatory jsou vy-
brany ze skupiny lecitiny nebo sorbitanmonostearat nebo sorbitanmonooleat nebo sorbitantris-
tearat nebo sorbitanmonolaurat nebo sorbitanmonopalmitat.

13.  Doplnék stravy podle naroku 4, vyznaédujici se tim, e filmotvorné latky jsou
vybrany ze skupiny hydroxypropylmethylceluléza nebo hydroxypropylceluléza nebo polyethy-
lenglykoly nebo polyvinylalkohol nebo selak.

Konec dokumentu
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