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Abstrakt

V poslednich nékolika desetiletich se rostlinné platformy pouzivaji jako alternativa pro
vyrobu vakcin a dalSich farmaceutickych ptipravki. Mezi jejich potencidlni vyhody patii nizké
naklady na kultivaci, vysokd rychlost produkce, hypoalergenni vlastnosti a moznost oralniho
podavani. V této praci jsou uvedeny nejcastéji pouzivané rostliny pro ptipravu antivirovych vakein.
Dale je podrobnéji popsano nékolik rostlinnych vakcin vyvijenych pro veterinarni ti¢ely. Piestoze
rostlinné vakciny vykazuji fadu vyhod oproti tradicnim platformam, jako jsou napfiiklad kufeci
embrya a bunécné kultury, jejich komercializace a §irSi zavedeni na trh narazi na fadu vyzev. Jejich

ptekondni by mohlo umoznit Sir$i uplatnéni rostlinnych vakcin v budoucnosti.

Klicova slova: Rostlinné vakciny, virus, transgenni rostliny, agroinfiltrace, Nicotiana

benthamiana

Abstract

In the last few decades, plant platforms have been used as an alternative for the production of
vaccines and other pharmaceutical products. Their potential advantages include low cultivation costs,
high production rates, hypoallergenic properties, and the possibility of oral administration. This study
presents the most commonly used plants for the development of antiviral vaccines. Additionally,
several plant-based vaccines designed for veterinary purposes are described in greater detail.
Although plant vaccines show a number of advantages over traditional platforms such as chicken
embryos and cell culture, their commercialization and wider market introduction face a number of
challenges. Overcoming these obstacles could enable the wider application of plant-based vaccines

in the future.
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Seznam pouzitych zkratek:

Al — Avian Influenza (ptaci chiipka)

COVID-19 — Coronavirus Disease 2019 (koronavirové onemocnéni 2019)

DNA — Deoxyribonucleic Acid (deoxyribonukleova kyselina)

DSP — Downstream Processing (biotechnologické ¢isténi)

ELISpot — Enzyme Linked Immuno Spot Assay (enzymova imunoanalyza)

FPIES — Food Protein-Induced Enterocolitis Syndrome (syndrom enterokolitidy vyvolané
potravinovym proteinem)

GMO - Genetically Modified Organism (geneticky modifikovany organismus)

HA — Hemagglutinin (hemaglutinin)

HBsAg — Hepatitis B Surface Antigen (povrchovy antigen viru hepatitidy B)

HDP — Hruby domaci produkt

HIV — Human Immunodeficiency Virus (virus lidské imunitni nedostate¢nosti)

HPAI — Highly Pathogenic Avian Influenza (vysoce patogenni ptaci chiipka)

HPV — Human Papillomavirus (lidsky papilomavirus)

CHO - Chinese Hamster Ovary cells (buniky vaje¢niku ¢inského kiecka)

IFN-y — Interferon gamma (interferon gamma)

LPAI — Low Pathogenic Avian Influenza (nizce patogenni ptaci chiipka)

MMR — Measles, Mumps, Rubella vaccine (kombinovand vakcina proti spalnickam, pfiusnicim a
zardénkdm)

mRNA — Messenger Ribonucleic Acid (messengerova ribonukleova kyselina)

NDV — Newcastle Disease Virus (virus newcastleské nemoci)

PRCYV — Porcine respiratory coronavirus (respiracni koronavirus prasat)

PVNT - Pseudovirus Neutralisation Test (pseudovirusovy neutraliza¢ni test)

RNA - Ribonucleic Acid (ribonukleova kyselina)

SDS-PAGE - Sodium Dodecyl Sulfate Polyacrylamide Gel Electrophoresis (elektroforéza v
polyakrylamidovém gelu v pfitomnosti dodecylsiranu sodného)

TGEYV — Transmissible Gastroenteritis Virus (virus transmisivni gastroenteritidy prasat)
TRYV — Tobacco Rattle Virus (virus nekrotické kadetavosti tabaku)

USD —United States dollar (americky dolar)

VLP — Virus-Like Particle (Castice podobné viru)

WHO — World Health Organization (svétova zdravotnicka organizace)
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1. Historie a vyvoj vakcin: od prvnich objevii k modernim technologiim

Tato kapitola poskytuje strucny historicky prehled klicovych momenttii a inovaci, které formovaly

vyvoj vakein az do soucasnosti. Tyto udélosti jsou shrnuty v péti nasledujicich odstavcich:

1.

Prvnim zndmym pokusem zabranit infekénimu onemocnéni byla aplikace pustulozni tekutiny
do feznych ran na ktzi nebo inhalace susenych strupt cernych nestovic zdravému ¢lovéku.
Takovy zptisob, pozdgji nazvany variolace, byl nezavisle objeven v Ciné a Indii v 11. stoleti.
Osoby, které podstoupily variolaci, mély mnohem mirnéjsi projevy nemoci a mnohem nizsi
riziko umrti (0,52 % ve srovnani s 20-30 % po pfirozenych nestovicich) (Fenner et al., 1988).
Postupem ¢asu se tato metoda rozsifila po celém svéte, nejvetsi vliv ale méla ve Velké Britanii
v 18. stoleti, kde nejen snizila pocet imrti na nestovice, ale také pfipravila ptidu pro Jennertv
objev vakcinace (Miller, 1957).

Ackoliv Siroké vyuziti variolace zachranilo statisice lidi pied pravymi nesStovicemi, takova
metoda méla stale své nevyhody: pfedev§im u jedinct, ktefi ji podstoupili, nebylo uplné
eliminovano riziko umrti, a navic takové osoby zlstavaly nakaZzlivé pro ostatni. Tehdy na
scénu vstupuje Edward Jenner. V roce 1796 pouzil infekéni materidl kravskych neStovic
ziskany z ruky doji¢ky krav k vakcinaci devitiletého chlapce, kterd probchla uspésné a
inspirovala Jennera k dal§im pokustim, které potvrdily bezpecnost a efektivitu této metody
(Jenner, 1801). Na pocatku 19. stoleti Jennerovu myslenku podpofilo mnoho vzdélanych lidi,
coz pfispélo k zahdjeni prvni masivni vakcinace, kterd vedla nakonec k uplné eradikaci
nestovic v roce 1977 (WHO, 2025).

Témet sto let nedoslo v oblasti o¢kovani k Zadnym vyznamnym objeviim. To trvalo az do
roku 1879, kdy Louis Pasteur vytvofil prvni atenuovanou vakcinu. V roce 1877 zacal Pasteur
studovat choleru dribeze a izoloval jejiho ptivodce. V roce 1879 zjistil, ze kultury této
bakterie Casem ztraceji svou virulenci: nainfikoval kufata starymi bakteridlnimi kulturami a u
kurat se objevily mirné ptiznaky onemocnéni, navic se vSechna testovand kufata zcela
uzdravila. Pasteura to zaujalo. Injikoval vylécenym kufatim Cerstv€ vykultivované bakterie
cholery. KdyzZ ptéci ziistali zdravi, Pasteur usoudil, Ze ke ztrat¢ virulence doslo piisobenim
kysliku. Zjistil totiz, Ze uzaviené bakterialni kultury si zachovaly virulenci, zatimco u téch,
které byly pted inokulaci riizn€ dlouho vystaveny vzduchu, se virulence ptedvidatelné snizila
(Pasteur, 1881). Tak vznikla prvni atenuovand vakcina. O néco pozd¢ji Pasteur vytvofil

vakcinu proti antraxu a v roce 1885 prvni antivirovou atenuovanou vakcinu proti vztekling.



Pasteur infikoval kraliky virem vztekliny, pak vysusil na vzduchu ¢asti michy nakazenych
jedinct a nasledné pfipravil vodnou emulsi k infekei dalSich kralika. Tento postup opakoval
a po nékolika takovych pasazich dostal atenuovany virus, ktery byl schopen navodit imunitu
proti virulentnimu viru vztekliny. Takova vakcina mohla byt podévana i post expozicné, coz
zachranilo zivot nejenom Josephu Meisteru, ktery byl prvnim zndmym pacientem, ktery se
zcela vylécil ze vztekliny, ale i stovkam dal$ich lidi (Repiquet, 1891).

4. Pasteuriiv objev se stal velkym impulsem pro vyvoj vakein. Rychlost, s jakou se zacaly vyvijet
nov¢ vakciny, se dramaticky zvysila. V roce 1931 se k pomnoZeni a pasazovani vira zacaly
pouzivat oplodnéna slepi¢i vejce (Goodpasture et al., 1931). Diky této technologii se ve 30.
letech 20. stoleti podatilo vyvinout vakcinu proti Zluté zimnici a prvni atenuovanou vakcinu
proti viru chiipky (Theiler and Smith, 1937; Kim et al., 2022). Dal$im pralomem ve vyvoji
vakcin bylo pouziti bunéénych kultur z tkéni obratlovct ke kultivaci virG. Enders, Weller a
Robbins v roce 1949 publikovali ¢lanek, kde ukazali, ze v bunéénych kulturach lze péstovat
virus détské obrny (Enders et al., 1949). Diky jejich objevu vznikly v nasledujicich letech
vakciny proti dal§im détskym virovym onemocnénim jako spalnicky (Katz et al., 1960),
zardénky (Plotkin et al., 1969) a ptiusnice (Hilleman et al., 1968). Rychly rozvoj molekularni
biologie a genetického inzenyrstvi v druhé poloviné 20. stoleti vedl ke vzniku nové generace
vakcin. Tak vznikla prvni rekombinantni vakcina proti lidskému papilomaviru (Kirnbauer et
al., 1992) a vakcina proti lymské borelidze (Fikrig et al., 1990). V roce 1990 Jon Wolf a jeho
kolegové uspésné exprimovali in vitro transkribovanou mRNA v bunikach kosterniho svalu
mySi (Wolff et al., 1990). Tento experiment se stal prvnim UspéSnym pokusem o expresi
mRNA in vivo, a prokazal tak moznost vyvoje mRNA vakcin. V pribéhu nasledujicich
desetileti se objevily mRNA vakciny proti chiipce, COVIDu a dal§im nemocem.

5. Tim vSak vyvoj tvorby vakcin neskoncil. Vé&dci pokracovali a pokracuji v hledani novych
metod syntézy a aplikaci vakcin do lidského a zvifeciho téla. Jednou z perspektivnich oblasti
se stalo vyuziti rostlin k syntéze protilatek. V roce 1989 byla v ¢asopise Nature publikovana
studie, kde byla popsana uspesna exprese imunoglobulinli v transgennich rostlinach (Hiatt et
al., 1989). Tento prilomovy objev umoznil vyuziti rostlin jako platformy pro vyrobu
farmaceutickych produktti, zejména vakcin.

Obrazek 1 ukazuje klicové udalosti v historii vyvoje vakcin.
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Obrazek 1: Casova osa, kterd schematicky zndzorituje dobu vzniku nékterych diilezitych vakcin

proti virovym onemocnénim a prvni vyuziti transgennich rostlin k vakcinacnim ucelim.

Cilem této prace bylo nejen popsat rostlinné vakciny z historického a technického hlediska, ale
predevsim poukazat na jejich praktické uplatnéni, potencial v oblasti prevence virovych onemocnéni
a mozné piekazky jejich SirSiho vyuziti. Soucasti je také prehled vybranych rostlinnych platforem a

veterinarnich vakcin.

2. Vyvoj rostlinnych vakcin jako reakce na limity tradi¢nich pristupt

Na konci 20. stoleti byly hlavnimi platformami pro kultivaci a modifikaci virti oplozena kufeci
embrya a bunécéné kultury. Tyto metody se v ptedchozich desetiletich osvédCily, ale mély urcité
nevyhody, které vedly virology k tomu, aby se zam¢fili 1 na vyuziti rostlin.

Mezi zavazné nevyhody tehdejsi vyroby vakcin v slepi¢ich vejcich pattila dlouhd doba vyroby
vakciny proti novému subtypu viru (Trombetta et al., 2019) a mozné komplikace u pacientl s alergii
na vejce (viz dale). Hlavni nevyhodou produkce vakcin pomoci bunécnych kultur byla jejich vysoka
cena, kterd omezovala dostupnost vakcin v rozvojovych zemich.

Dal8im diivodem, ktery vyvolal zna¢ny zajem o rostliny jako platformu pro vyvoj vakcin, byla
moznost vyvoje jedlych vakcin. Zadna jina platforma, vdetnd kufecich embryi, kvasinkovych a
sav¢ich bunécnych kultur, nemohla takovou moznost poskytnout. Védci se v t¢ dobé domnivali, Ze
tato forma vakcinace by mohla vyrazné sniZit nidklady na dopravu a skladovani vakcin 1 na
poskytovatele zdravotni péce. V 90. letech se rozsifil koncept ,,o¢kovéni prostiednictvim bananu‘
(Rybicki, 2014). Praveé banan se stava ,,ambasadorem‘ jedlych vakcin: na jednom z for na konci 90.
let minulého stoleti bylo uvedeno, Ze jeden bandn muze obsahovat az 10 davek vakciny, a tak by k

ockovani vSech déti na svété bylo potieba 20 tisic tun banant, coz je pouze 0,2 % z celkové svétové



rocni produkce bandnt (CVI forum, 1996). Takze, v té dob¢é se zdalo, ze koncept ockovani lidi,

zejména déti, prostiednictvim konzumace bananu je zcela zivotaschopny (Artnzen,1997).

Prestoze se realizace myslenky vytvoreni jedlych vakcin ukdzala jako narocna a dosud se

takové vakciny na trhu neobjevily, pravé teoretickd moznost vakcinace potravou pfitahla pozornost

védci k vyuziti rostlin pro vyrobu 1é¢iv, v€etné vakcin. Tento piistup ptispél k rozvoji nového sméru

ve virologii, ktery se nadale aktivné rozviji.

3. Mechanismy syntézy rostlinnych vakcin: Zakladni principy a metody

Vyvoj rostlinnych vakcin zahrnuje nékolik kli¢ovych krokt, zacind se vybérem cilového genu a

kon¢i testovanim na zvitatech a nékdy i klinickymi studiemi na lidech. Nésledujici oddil poskytuje

podrobngjsi piehled jednotlivych fazi tohoto procesu (na piikladé vyroby rostlinnych vakcin proti

prase¢imu deltakoronaviru (Ryu et al., 2024) a viru chiipky (Song et al., 2021):

1.

Vybér genu, ktery kéduje vhodny antigen — tedy protein schopny navodit protektivni imunitni
odpovéd’. Prikladem takového antigenu je hemaglutinin (HA), klicovy obalovy protein viru
chiipky, ktery zajist'uje vazbu na receptor a fuzi s endosomem, ¢imz umoznuje vstup viru do
buiky. Tento protein bude jednou z hlavnich sloZek budouci vakciny.

Vybrany tsek DNA se syntetizuje v laboratofi a ndsledné je vloZen do vektoru. Vektor slouzi
jako molekularni nosi¢ pro pfenos genetického materidlu do bunék. Nejcastéji jsou jako

vektory pouzivany bakteridlni plazmidy nebo umélé chromozomy.

. Nasledn¢ je vektor vnesen do agrobakterie, kterd je schopna vkladat DNA do rostlinnych

bun¢k. Bakterie Agrobacterium tumefaciens ma jedinecnou schopnost prenaset Cast své
genetické informace do rostlinnych bun¢k. Tato schopnost je dana ptitomnosti konjuga¢niho
Ti plazmidu (Tumor-Inducing plasmid) v bakterii, ktery je na rozdil od konjugacnich
plazmidl jinych bakterii schopen pfenosu nejen mezi bakteridlnimi bunkami, ale také z
bakterialni buniky do eukaryotni. Poc¢atecni zajem o Ti plazmid Agrobacterium tumefaciens
souvisel s jeho schopnosti indukovat tumorigenezi u rostlin (Chilton et al., 1977). Nasledné
vSak bylo zjisténo, ze odstranénim genii odpovédnych za rlst nadoru z oblasti T-DNA lze
agrobakterie pouzit jako u¢inny vektor pro ptenos cilovych genii do rostlin (Hood et al., 1993).
Tato metoda se nazyva agroinfiltrace: agrobakterie jsou pomoci injekéni stiikacky vpraveny
do bunék zelenych pletiv rostliny, naptiklad do listli. DNA vloZena do rostlinné buiiky mtize
zajistit bud’ doCasnou expresi proteinu, nebo vytvoteni stabilni linie. Ale nejen plazmidy
agrobakterii mohou slouzit jako vektory pro pienos zdjmovych gent do rostlinnych buné¢k.

Jako vektory lze pouzit i rostlinné viry, jako jsou viry z ¢eledi Geminiviridae (Siriwattananon

4



et al., 2021) nebo Tobacco rattle virus (TRV) (Ali et al., 2015), ktery byl upraven spolu se
systtmem CRISPR/Cas9 k editaci rostlinného genomu. V takovych pfiipadech plni
agrobakterie pomocnou funkci — slouzi k dopravé virového vektoru do rostlinnych bunék.

4. Agroinfiltrace vSak neni jedinym zplsobem, jak dopravit vybrany gen do rostlinné bunky.
Mezi dalsi metody vnaseni DNA do rostlinné bunky patii elektroporace, lipofekce, metoda
bombardovani mikroprojektily (microprojectile bombardment method, gene gun) (Taylor and
Fauquet, 2002) a dalsi (Behrooz et al., 2008). Tato rozmanitost metod umoziuje
experimentalni pouziti raznych rostlin, v€etné téch, které nejsou citlivé na agrobakterie.

5. Béhem n¢kolika nasledujicich dna rostlinné bunky za¢nou exprimovat vneseny gen a
syntetizovat proteiny, kodované timto genem. Poté jsou Casti rostliny, které byly pouzity k
agroinfiltraci nebo jiné transformaci, sklizeny a podléhaji dalsSim molekularn€ biologickym
upravam.

6. Cilem nasledujicich manipulaci je ziskat purifikovany protein v dostatecném mnozstvi a
analyzovat jej. K dosazeni tohoto ucelu se vyuzivaji molekularné biologické metody, jako
jsou homogenizace listl, deglykolyzace, SDS-PAGE elektroforéza, Western blotting,
chromatografie a elektronova mikroskopie.

7. Jednim z poslednich krokil je pouziti tohoto proteinu k ptipravé vakciny pro nasledné podani
laboratornim zvifatim a stanoveni imunitni odpovédi. Vakciny, pfipravené takovymto
zpusobem mohou byt podavany nékolika zptisoby, jak je popsano v nasledujicich kapitolach

Mechanismus syntézy vakciny v rostlinach, popsany vyse, demonstruje dostupnost a snadnost pouZziti

rostlin pro vyrobu vakciny. Obrazek nize ilustruje v§echny klicové kroky (Obrazek 2).
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Obrazek 2: Zakladni kroky syntézy rostlinnych vakcin.

4. Vybér rostlin pro syntézu vakcin: Soucasné a perspektivni druhy

Vybér vhodnych rostlinnych platforem pro produkci vakein je jednim z klicovych faktori pro
uspéSnou vyrobu ockovaci latky. Dnes nezname univerzélni rostlinu, kterd by byla vhodna pro
ptipravu vSech potencionalnich rostlinnych vakcin. Riizné rostliny vyzaduji odlisné podminky pro
rust a rozmnozovani, maji rizné délky zivotniho cyklu, ne vSechny jsou citlivé k agroinfiltraci a ne
vSechny jsou vhodné pro tvorbu jedlych vakcin. Proto se v soucasnosti pouzivd velké mnozstvi
rostlinnych modelt. Mezi nimi lze vSak identifikovat rostliny, které se diky svym vlastnostem jevi
jako nejvhodné;jsi. Kromé toho existuji slibné druhy, které by se mohly stat novymi platformami pro

vyrobu rostlinnych vakcin nové generace.

4.1 Bananovnik rajsky (Musa sapientum).

Jak jiz bylo zminéno, pravé bandnovnik se na konci minulého stoleti stal jakymsi
ambasadorem jedlych vakcin. Myslenka, Ze by dit¢ mohlo dostat davku vakciny proti vazné nemoci
jednoduse tim, Ze sni banan v pohodli domova, inspirovala mnoho védcii k vyzkumu rostlinnych
vakcin (Artnzen,1997). Pokusy o vytvofeni takovych ,,bandnovych vakein® skute¢né probéhly, ale
nesplnily vSechna ocekavani. Plody bandnovniku vypadaji ve srovnani s mnoha jinymi druhy ovoce

a zeleniny velmi atraktivné jako potencialni nosice jedlych vakcin. Jsou relativné levné (1 kilogram
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bananii stal v ¢ervnu 2024 piiblizn€¢ 1 dolar (Federal Reserve Bank of St. Louis, 2024)), rostou
v teplém klimatu, nevyzaduji tepelnou upravu, coz zabranuje denaturaci bilkovin pfi zahtivani.
Banany jsou dostupné v zemich 3. svéta, coz by mohlo vyftesit problém nizké urovné proockovanosti
(velké mnozstvi vakcin vyZzaduje chlazeni, coz je pro rozvojové zemé Casto velmi obtizné zajistit).
Navzdory mnoha vyhodam vsSak nebylo vytvoreni jedlych bandnovych vakcin tak snadné, jak se
puvodné myslelo. Jednou z hlavnich prekazek, které stoji védciim v cesté, je nizka uroven exprese
rekombinantnich proteinii v nékterych rostlinach, mezi které patii i bananovnik (Kumar et al., 2005).
Dalsim problémem jsou znacné rozdily v urovni exprese mezi jednotlivymi rostlinami, coz zt¢zuje

piesny vypocet potfebné davky pro ockovani (Elkholy et al., 2009).

4.2 Lilek brambor (Soldnum tuberdsum).

Dalsi slibnou rostlinou pro vyrobu rostlinnych vakcin se stal lilek brambor. Soldnum
tuberosum ma jako platforma pro vakciny nékolik vyhod: snadno se péstuje 1 v chladném klimatu,
ma vysoké vynosy a nizké vyrobni naklady. Lilek brambor je atraktivni rostlinou pro vyvoj jedlych
vakcein nejen diky svym agronomickym vlastnostem, ale také diky svym nutriénim vlastnostem. Hlizy
obsahuji zna¢né mnozstvi bilkovin (2,27 g na 100 g syrovych brambor) a také mnoho antioxidantd,
vitaminil a mineralnich latek (U.S. Department of Agriculture, 2024). Tyto faktory spolu se snadnym
pestovanim a dostupnosti dé€laji lilek brambor atraktivni platformou pro vyrobu jedlych vakcin.
Vyzkum jejich vyuziti ve virologii byl zahdjen na konci minulého stoleti a prvni pokusy na lidech
byly provedeny uz v roce 2000 (Tacket et al., 2000). Jednim z prvnich vird, proti kterym byly u€inény
pokusy vytvofit rostlinnou vakcinu, byl norovirus z ¢eledi Caliciviridae. Vakcina byla vyrobena s
pouzitim transgennich bramborovych hliz a testovana na dobrovolnicich. Piestoze 95 % tucastniki
pokusu vykazalo imunitni odpovéd’, nebyla dostatecné vysoka pro ucinnou ochranu pted infekei.

Pokusy vytvofit vakcinu, kterd by chranila proti hepatitidé B, byly provadény na mnoha
rostlinnych platformach. Vyjimkou nebyl ani lilek brambor, jehoZ testy byly ve srovnani s jinymi
rostlinami pomérné uspé$né. V roce 2005 byla zvetejnéna studie, které se zicastnilo 42 lidi diive
ockovanych proti hepatitidé B. V této studii byly pouZity transgenni hlizy akumulujici antigen HBsAg
v mnozstvi 8,5 ng/g hlizy. Kazdému z Uc¢astnikid byly podavany davky bramborovych hliz o
hmotnosti 100 g. Korelatem ochrany proti viru hepatitidy B slouZi titry protilatek proti HBsAg v
krevnim séru. Po konzumaci syrovych brambor doslo ke zvySeni hladin anti-HBsAg protilatek u 10
z 16 dobrovolniki (62,5 %), kteti snédli tfi davky transgennich hliz; u 9 z 17 dobrovolniki (52,9 %),
kteti snédli dvé davky; a u Zaddného z téch, ktefi konzumovali netransgenni hlizy (Thanavala et al.,
2005). Na druhou stranu to znamena, ze se hladiny protilatek nezvysily asi u 40 procent dobrovolnikd,
coz je pomérné velky podil. Vakciny s tak vysokym rizikem nedostate¢né imunitni odpovédi se na

trh nedostanou. Dalsim problémem je, ze k dosazeni imunizace musi ¢lovék opakované snist asi 100
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gramil syrovych brambor (protoze vatfeni hliz mtize vést k denaturaci proteinu, coz snizi schopnost
takové vakciny vyvolat imunitni odpovéd’), coz je pro vétSinu lidi nepiijatelnd metoda.

Na zacatku 21. stoleti byl lilek brambor pouzit také k vyvoji vakciny proti rotaviru. Tuto studii
lze oznacCit za GspéSnou, protoze vakcina skutecné vyvolala u mySi imunitni odpovéd’. Oralni
imunizace purifikovanym kapsidovym proteinem VP6 vedla u mysi k aktivaci humoralni i slizni¢ni
imunitni reakce, coz doklada, Ze antigen VP6 byl uspésné dorucen do slizni¢niho imunitniho systému.
Ptesto se tato vakcina nikdy nedostala do faze klinickych studii na lidech, coz bohuzel zabranilo
jejimu dalSimu rozvoji a SirSimu vyuziti.

4.3 Locika seta (Lactuca sativa).

Vyzkum salatu jako potencidlni platformy pro vyvoj vakcin byl zahéjen na zacatku 21. stoleti

a aktivné pokracuje. Listovy salat byl vybran pro vyzkum kvili své schopnosti rist v riznych
klimatickych podminkach, relativni levnosti a vhodnosti pro konzumaci v syrovém stavu, coz z néj
¢ini idealniho kandidata pro vyvoj jedlych vakcin. Kromé toho salatové listy neakumuluji toxiny a
alkaloidy a Ize je snadno lyofilizovat, coz umoziuje vyrobu vakcin ve form¢ tablet a zaroven
prodluzuje jejich trvanlivost 1 pii skladovani pfi pokojové teploté. (Pniewski et al., 2011). V roce
2006 byla publikovana jedna z nejvyznamnéjSich praci o rostlinnych vakcindch, v niz byl jako
platforma pouzit salat (Webster et al., 2006). V této studii byl hemaglutinin viru spalni¢ek
syntetizovan v buiikach transgenniho salatu. Vakcina prokazala schopnost vyvolat imunitni odpovéd
u mysi a zlstala stabilni pfi vysokych teplotach, coz je velkou vyhodou pro pouziti v oblastech s
horkym klimatem, kde je obc¢as obtizné vakciny chladit.
(Anderson and May, 1982), coz je mnohonésobné¢ vice nez u chiipky), ktery vyvolava zavazné détské
onemocnéni s vysokou imrtnosti. Piestoze od roku 1971 existuje ti€¢innd kombinovana vakcina proti
spalnickdm, zardénkam a piiusnicim, proockovanost je i ve vyspélych zemich nedostatecna, a to kvili
obavam vyvolanym diskuzi o0 mozné souvislosti mezi vakcinou MMR a autismem, ktera se objevila
po zvetejnéni ¢lanku Andrewa Wakefielda v roce 1998 (Wakefield et al., 1998). Ptestoze pozdéji
byla tato prace vyvracena (Taylor et al., 1999), zanechala ve vefejném minéni vyraznou stopu. V
rozvojovych zemich je situace jesté horsi: v roce 2023 byla v mnoha africkych zemich proockovanost
niz8i nez 60 procent (WHO, 2025), pficemz pro kolektivni imunitu je potfeba 95 procent.

Zminény c¢lanek z roku 2006, ktery prokazal uspésnost vyuziti lociky pro vyrobu vakcin, je
pfislibem pro alternativni vakcinacni platformy, které jsou dlilezZité zejména pro rozvojové zemé.

Zvlasté vyznamna je prulomova studie z roku 2017, ve které byl v buiikach salatu uspésné
exprimovan heterodimer E1E2 obalového proteinu viru hepatitidy C (Clarke et al., 2017). Vakcina

zalozena na tomto heterodimeru byla testovana na mySich a vyvolala u nich imunitni odpovéd’. Na
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rozdil od mnoha jinych rostlinnych vakcin, které jsou vyvijeny jako levnéjsi a dostupné;jsi alternativy
k existujicim vakcindm, tento vyzkum otevira moznost vytvoreni vakciny proti hepatitidé¢ C, viru,

proti kterému v soucasné dob¢ zatim neexistuje zadna vakcina.

4.4 Ryze seta (Oryza sativa).
Pred 20 lety zacali védci aktivné zkoumat ryzi setou jako potencidlni platformu pro expresi

proteinil a vytvaieni vakcin a 1ék. Ryze setd mé n€kolik vyhod: jeji semena obsahuji vysoké
mnozstvi bilkovin (asi 7 gramti na 100 gramt potraviny (U.S. Department of Agriculture, 2024)), coz
z ni ¢ini slibnou platformu pro expresi bilkovin. Od roku 2023 je ryZze tfeti nejoblibenéjsi obilovinou
s vice nez 500 miliony tun vyp&stovanymi pievazné v Ciné a Indii (Statista, 2024), coz déla
potencialni vakciny dostupnymi v Asii. Tyto vyhody jsou vSak vyvazeny nékolika omezenimi. Pred
pouzitim se musi ryzZe uvafit, coZ miize vést k denaturaci proteinu, a tim niz$i ¢innosti vakciny.
Zadruhé, ryZe seta je narocna, pokud jde o podminky potiebné pro péstovani: preferuje teplé a vlhkeé
podnebi, coz v nékterych regionech péstovani zté¢zuje. V roce 2009 byla zvetejnéna studie, ve které
védcei zkoumali expresi obalového proteinu E viru japonské encefalitidy v listech ryze seté a jeho
schopnost vyvolat imunitni odpovéd’ u mysi (Wang et al., 2009). Experiment byl Gispésny, ale uroven
exprese proteinu byla niz§i nez v podobnych studiich s jinymi rostlinami (pouze 1,1-1,9 mg/g
celkového rozpustného proteinu). I ptes nizkou Groven exprese se imunitni odpovéd’ u mysi objevila,
ale byla méné vyrazna nez pfi pouziti inaktivovaného viru japonské encefalitidy. Tento experiment
zdiiraznuje potfebu dalSi optimalizace ryze sety jako rostlinné platformy, aby byly vakciny na jeji
bazi konkurenceschopné.

Ryzové listy a semena se také pouzivaji jako platforma pro vytvareni vakcin proti chorobam
postihujicim hospodarska zvitata. V roce 2007 byly publikovany dvé studie, v nichz byly vyvinuty a
na mysich testovany vakciny proti dvéma virim, které postihuji hlavné kurata a jinou driibez: viru
newcastleské nemoci (Newcastle disease virus) (Yang et al., 2007) a viru infekéni burzitidy
(Infectious bursal disease virus) (Wu et al., 2007). Ob¢ studie prokazaly spéSné navozeni imunitni

odpovédi u mysi.

4.5 Tolice vojtéeska (Medicago sativa).
Jednou z podcenovanych rostlin pro tvorbu vakein je tolice vojtéska, 1 kdyZ ma oproti jinym

rostlindm nekolik vyhod. Ve studii z roku 2016 byla ¢ast membranového proteinu hemaglutininu
(HAT) viru chiipky HSN1 exprimovana v sdji, locice a vojtéSce (Farsad et al., 2016). Tolice vojtéska
vykazovala nejvy$si trovein exprese antigenu a nejvetsi akumulaci proteinu v apoplastickém prostoru.
Ve studii z roku 1999 byl v listech vojtésky uspesné exprimovan strukturdlni protein VP1 viru
slintavky a kulhavky a takové¢ listy poskytovaly imunitni ochranu mysim (Wigdorovitz et al., 1999).

Tolice vojtéska je atraktivni také diky své nendrocnosti a schopnosti rist v mirném podnebi. Casto se
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pouziva jako krmivo pro hospodaiska zvifata, coz ji €ini perspektivni pii vyrobé vakcin proti

nemocem hospodatskych zvitat.

4.6 Tabak hliznaty, Tabadk virginsky (Nicotiana benthamiana, Nicotiana tabacum).

Jako posledni ptiklad uved'me jednu z nejoblibenéjSich a nejcastéji pouzivanych rostlin pro
vyrobu rostlinnych vakcin — tabék. Tabak je v biologii modelovym organismem a je hojné vyuzivan
v riznych studiich, nejen téch, které se tykaji vyvoje vakcin. Je také Casto pouzivan na univerzitnich
praktikach diky snadnému provadéni genetickych transformaci, které zvladne 1 student, vysokému
vynosu, velkému mnoZzstvi semen a kratkému zivotnimu cyklu (Ma et al., 2003). Diky témto
vlastnostem se tabak stal oblibenou a uspéSnou platformou pro vyvoj vakcin a dalSich
farmaceutickych produktt. Tabak se jako platforma pro vyvoj vakcin pouziva jiz desitky let a je stale
popularni. Na jeho zaklad¢ byly u¢inény pokusy vytvofit vakciny proti mnoha virim, jako je virus
vztekliny (Ashraf et al., 2005), HIV (Scotti et al., 2009), virus Zika (Yang et al., 2018), virus
hepatitidy B (Huang et al., 2008), hepatitidy C (Nemchinov et al., 2000), virus Dengue (Kim et al.,
2018), lidsky papilomavirus (Morgenfeld et al., 2014) a virus chiipky (Le Mauff et al., 2015). Mnoho
z téchto studii pfineslo povzbudivé vysledky, ale obzvlasté slibné byly ty, které se tykaly vyvoje
koktejlu protilatek ZMapp proti viru Eboly (Qiu et al., 2014) a vakciny proti koronaviru COVID-19
(Hager et al., 2022), které¢ se dostaly do faze klinickych studii na lidech.

ZMapp je kombinaci tii monoklonalnich protilatek syntetizovanych v rostliné Nicotiana
benthamiana. Po uspéSnych zkouSkach na primatech byl 1€k pouzit v omezeném mnoZstvi jako
nouzova lécba béhem propuknuti epidemie Eboly v roce 2014, 1 kdyZ jesté nevstoupil do klinickych
studii na lidech. Lék byl pouzit u sedmi pacienttl, z nichz dva zemfeli (McCarthy, 2014). Klinické
studie ZMapp na lidech byly zahajeny v roce 2015, avSak vysledky byly méné Uspeésné, nez se
pivodné ocekéavalo. Piestoze studie naznacila pfiznivy potencidl ZMapp jako 1é€ebného prostredku
pro EVD (Ebola virus disease), jeji vysledky nesplnily pfedem stanovené statistické parametry
prokazané ucinnosti (Davey et al., 2016). ZMapp neni v soufasné dobé schvéilen Svétovou
zdravotnickou organizaci (WHO) pro standardni 1é¢bu, ale mize byt pouzit jako nouzova lécba
v rozvojovych zemich béhem propuknuti epidemie viru Eboly (WHO, 2024).

Od roku 2020 probihaly klinické studie rostlinné vakciny proti koronaviru SARS-CoV2.
Coronavirus-like particles (CoVLPs) nesouci virovy protein S byly syntetizovany v listech tabaku
hliznatého a kombinovany s adjuvans (Adjuvant System 03 [AS03]). Vakcina prosla tfemi fazemi
klinickych studii (ClinicalTrials.gov, 2024), do posledni se zapojilo vice nez 24 tisic lidi. Vysledky
byly velmi slibné: vakcina prokazala Uc€innost v prevenci COVID-19 zplsobeného riznymi
variantami viru. Ochrana se pohybovala v rozsahu od 69,5 % proti symptomatické infekci az po 78,8

% proti sttedné tézkym a té¢Zzkym formam onemocnéni (Hager et al., 2022). Jak autor poznamenava,
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tato vakcina je prvni rostlinnou vakcinou schvalenou pro pouziti u lidi: v inoru 2022 byla tato vakcina
pod obchodnim nidzvem COVIFENZ® oficidlné¢ schvalena kanadskou vladou (Government of
Canada, 2025). Ptestoze se potieba vakciny proti koronaviru ve srovnani s predchozimi roky snizila,
tento vyzkum ma obrovské disledky pro moderni virologii. Tento pokrok zdiraziuje potencial
rostlinnych systému jako platforem pro vyvoj ucinnych vakcin, coz je velice diilezité pro budouci
epidemie.

Navzdory mnoha vyhoddm a nékolika uspésnym piikladim vyroby farmaceutickych
preparatii ma tabak své nevyhody. Zaprvé, tabak neni jedla rostlina, takze moznost vytvoreni jedlé
vakciny je vyloucena — ziistava pouze moznost injekéniho nebo peroralniho podavani ve forme tablet.
Dalsi nevyhodou tabaku je jeho schopnost akumulovat v listech toxiny a alkaloidy, které mohou

komplikovat proces €isténi a vyroby finalniho produktu.

Kazdé rostlina, pouzita k vyrobé vakecin, ma své urc¢ité vyhody a nevyhody (schematicky
znazornéné na obrazku 3). V této kapitole bylo popsano pouze n¢kolik z nich, ale existuje mnoho
dalsich, které se jiz pouzivaji nebo mohou byt pouzity v budoucnu, naptiklad mrkev, rajée, kukuftice,
hréach a s6ja. Rozmanitost rostlinnych systémi nabizi vyznamné ptilezitosti pro dalsi vyzkum a vyvoj
novych vakcin. Neustal¢ zdokonalovani technologii a pokracujici studium rGznych rostlin davaji
nadéji, ze v budoucnu budeme schopni vytvofit jesté efektivnéj$i a dostupnéjsi zplsoby vyroby

vakcein.
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Tabak hliznaty, Tabak virginsky (N. benthamiana, N. tabacum) Created in BioRender.com |bio

Obrazek 3: Schematické znazornéni vvhod a nevyhod riiznych rostlinnych platforem.

.~ Snadné genetické transformace

Vyzkum rostlinnych vakcin pokryva Sirokou Skalu virovych patogent. V nésledujici tabulce
(tabulka 1) jsou uvedeny viry, proti kterym byly vyvinuty vakciny na rostlinné bazi nebo pouze
provadény pokusy o jejich vyvoj, a rostliny pouzivané pro tyto ucely. Tabulka shrnuje ptiklady
diskutované v této kapitole a zdlrazituje rozmanitost ptistupt k vyvoji vakcin. Vybrané veterinarni
vakciny, které jsou v tabulce oznaceny tu¢né€, budou nasledné podrobnéji rozebrany v kapitole ¢islo
5. Pfestoze tato prace nezahrnuje vSechny dosud vyvinuté rostlinné vakciny, lze na zaklade
shromazdénych udajii uvést, ze vétsina vakcin byla zamétena na RNA viry. Tento trend mize byt
zpusoben faktory jako vysoka mutacni rychlost RNA vir, antigenni drift a shift u vird se
segmentovanymi genomy, které vedou k vy$S§imu riziku nakazy, a tim padem i1 k vyznamnym
epidemiologickym dopadiim. Jednim z dal§ich vyznamnych faktori, pro¢ je velka ¢ast vyzkumi
zameétena prave na vyvoj vakcin proti RNA virim pomoci rostlinnych platforem, je schopnost rostlin
syntetizovat virové antigeny béhem nékolika tydnt. Tato vlastnost je zvlasté dalezita pii ochrané
proti virim, které zpiisobuji epidemie a pandemie, coz je typické pro RNA viry, jako jsou naptiklad
chiipka a koronaviry. Tyto faktory naznacuji, Ze pravé v oblasti vyvoje vakcin proti RNA virim

mohou rostlinné platformy najit nejvetsi uplatnéni.

13



Rok Celed’ Virus /onemocnéni Antigen Rostlinna Zdroj
publikace platforma
Slintavka a Wigdorovitz et
1999 | Picornaviridae kulhavka VP1 Medicago sativa | al., 1999
Solanum Tacket et al.,
2000 | Caliciviridae Norwalk virus NVCP tuberosum 2000
Nicotiana Nemchinov et
2000 | Flaviviridae Hepatitida C HVRI1 benthamiana al., 2000
Transmisivni Lamphear et
gastroenteritida al., 2004
2004 | Coronaviridae prasat S protein Zea mays
Solanum Thanavala et
2005 | Hepadnaviridae Hepatitida B HBsAg tuberosum al., 2005
Nicotiana Ashraf et al.,
2005 | Rhabdoviridae Vzteklina G protein tabacum 2005
Webster et al.,
2006 | Paramyxoviridae Spalnicky MV-H Lactuca sativa 2006
Infekéni burzitida Wu et al.,
2007 | Birnaviridae driibeze VP2 protein | Oryza sativa 2007
Nicotiana Huang et al.,
2008 | Hepadnaviridae Hepatitida B HBsAg benthamiana 2008
N. benthamiana, | Scotti et al.,
2009 | Retroviridae HIV Pr55gag N. tabacum 2009
Japonska Obalovy Wang et al.,
2009 | Flaviviridae encefalitida protein E Oryza sativa 2009
Pniewski et
2011 | Hepadnaviridae Hepatitida B S-HBsAg Lactuca sativa al., 2011
Lidsky Nicotiana Morgenfeld et
2014 | Papilomaviridae papilomavirus E7 tabacum al., 2014
Nicotiana Qiu et al.,
2014 | Filoviridae Ebola GP benthamiana 2014
Nicotiana Le Mauff et
2015 | Orthomyxoviridae | Chfipka HIN1 HA benthamiana al., 2015
Farsad et al.,
2016 | Orthomyxoviridae | Chfipka HSN1 HA1 Medicago sativa | 2016
Clarke et al.,
2017 | Flaviviridae Hepatitida C E1E2 Lactuca sativa 2017
Obalovy Nicotiana Yang et al.,
2018 | Flaviviridae Zika protein E benthamiana 2018
Nicotiana Kim et al.,
2018 | Flaviviridae Dengue EDIII benthamiana 2018
Newcastleska F a HN Shahid et al.,
2020 | Paramyxoviridae | nemoc glycoproteiny | Zea mays 2020
S Nicotiana Hager et al.,
2022 | Coronaviridae SARS-CoV-2 glycoprotein | benthamiana 2022
Newcastleska F a HN Nicotiana Smith et al.,
2023 | Paramyxoviridae | nemoc glycoproteiny | benthamiana 2023
Nicotiana Elbohy et al.,
2024 | Orthomyxoviridae | Ptadi chripka HA benthamiana 2024

Tabulka 1: Priklady virovych onemocneni s potencialnimi rostlinnymi platformami.
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5. Vyuziti rostlinnych platforem ve veterinarni mediciné

Vyvoj rostlinnych vakcin pro veterindrni Gcely je stejné dilezity jako vyvoj vakein pro 1ékatstvi.
Ockovani hospodaiskych a domacich zvitat je klicem ke kontrole infek¢énich chorob, které mohou
mit pfimy 1 nepfimy dopad na lidské zdravi a hospodéaistvi. Vakcinace hospodarskych zvitat snizuje
riziko nékazy lidi potravinami. Navic pomoci vakcinace hospodaiskych zvifat 1ze alespoil ¢astecné
zabranit zoondzam, které mohou vyvolat velké epidemie s drastickymi dopady na lidské zdravi a
ekonomiku. Vakcinace zvitat ma také velky vyznam v zemédélském sektoru, kde zdravi zvifat piimo
ovlivituje produkci potravin. Jedno nemocné zvife miize zplsobit v konecném dusledku obrovské
ztraty produktii, jako jsou napiiklad mléko, maso, vejce nebo vina. V piipadé epidemii mohou byt
celé Sarze produktti povazovany za nevhodné k prodeji, coz vyrobcim zpisobi vazné ekonomické
ztraty. Snizovani objemu vyrabénych produkti vede k vySSim cenam, coz negativné ovliviiuje
vSechny ucastniky dodavatelského fetézce, véetné¢ konecnych spotiebitelli. Béhem epidemie ptaci
chiipky (avian influenza) v roce 2003 byly ekonomické ztraty Indonésie, zpiisobené thynem ptakd,
odhadovéany v rozmezi 16,2 az 32,4 milionu dolar (Brahmbhatt, 2005). Epidemie praseci chtipky,
ktera prob¢hla v Mexiku v roce 2009, méla za nasledek znacné ekonomické ztraty, z nichz nejvetsi
byly v turistickém sektoru. Celkové finan¢ni ztraty Cinily pfiblizn€ 2,8 miliardy dolard (Rassy and
Smith, 2013), coz odpovida ptiblizné 0,3 % tehdej$iho mexického HDP (World Bank, 2025). Tato
udalost ukazuje, jaky negativni dopad mohou mit virovd onemocnéni, souvisejici s hospodarskymi
zvifaty nejen na zeméd¢lstvi, ale 1 na celou ekonomiku a ovlivnit rizné oblasti v€etné cestovniho

ruchu.

oA

Ockovani zvitat je dulezitym aspektem prevence Sifeni infekei a udrzeni zdravych populaci
hospodaiskych a volné Zijicich zvifat. Peroralni vakciny mohou byt nejpraktictéjsi a nejacinnéjsi
moznosti a nabizeji fadu vyhod. Snadno se aplikuji, nezpiisobuji zvifatim béhem ockovani velky
stres a snizuji potfebu neustalych veterinarnich zdsahil, coz vyrazné snizuje naklady na vakcinaci.

Déle budou popsany priklady vyuziti rostlinnych platforem ve veterindrni mediciné

5.1 Virus Newcastleské nemoci (Newcastle disease virus).

Newecastleska choroba, zpiisobend stejnojmennym virem, je zdvazné infekéni onemocnéni,
které postihuje volné zijici 1 domaci ptaky. Hlavnimi pfiznaky nemoci jsou zapal plic, svalovy ties,
ztrata koordinace a vypadavani pefi. Pfestoze se nemoc mtize prenést na ¢lovéka, nepiedstavuje pro
n¢j vyznamné zdravotni riziko. Jeji ekonomicky dopad je vSak znaény: virus zplsobuje Skody v
driibezarském primyslu. V Indii dosahuji ro¢ni ztraty zpiisobené vyskytem newcastleské choroby

piiblizn€ 75 miliont rupii (Prajapati et al., 2021). Vzhledem k vyznamnym finan¢nim ztratdm probiha
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jiz n€kolik desetileti vyvoj raznych vakcin proti NDV. V této souvislosti by mohlo byt slibnym
feSenim vyuziti rostlinnych platforem pro vyvoj vakcin, zejména vzhledem k jejich potencidlnim

vyhoddam ohledné rychlosti vyroby a snizeni naklada.

V roce 2023 byla zvetejnéna studie, v niz byla vyrobena a testovdna na zvifatech rostlinna
vakcina proti viru Newcastleské nemoci ve formé viru podobnych castic (VLP) obsahujicich virové
obalové proteiny F a HN. Jako platforma pro jeji vyrobu byl pouzit tabak (Nicotiana benthamiana).
Vakcina podavana intramuskularné v kombinaci s adjuvans vykazala vysokou uc¢innost: 14 dni po
vakcinaci byla pozorovana tvorba protilatek u vSech ptaka, ktefi dostali vakcinu v kombinaci s
adjuvans. Naopak u ptaki, kteti dostali pouze vakcinu bez adjuvans, se nevytvorily zadné protilatky.
Studie ukézala, Ze tato vakcina je U€innéd a poskytuje imunitu, ale pouze v kombinaci s adjuvans.
Autofti dospéli k zavéru, Ze by se takové vakcina mohla pouzivat ve veterinarni medicing v kombinaci
s tradi¢nimi zivymi vakcinami jako booster k posileni imunitni odpovédi. Pouziti takové vakeiny pro
pravidelnou vakcinaci hospodaiskych zvifat by mohlo mit i vyznamné ekonomické vyhody: uziti
tabaku jako platformy pro vyrobu vakcin prokazalo vysokou vytéznost. V daném piipadé z jednoho
kilogramu tabakovych listi se podatilo vyrobit dostate¢né mnozstvi vakciny pro imunizaci 10 000
kurat. A pokud se tato vakcina pouZzije jako booster, pocet davek se zvysi na 20 000 (Smith et al.,

2023).

O 3 roky dfive, v roce 2020, byla zvetejnéna studie, ve které byla vytvofena u¢inna vakcina
proti Newcastleské chorobé (Shahid et al., 2020), ktera také obsahovala virové obalové proteiny F a
HN. Tato studie vSak jako platformu pouzivala kukufici, kterda méla oproti tabdku urcité vyhody:
semena kukufice jsou jedla a ¢asto se pouzivaji jako krmivo pro dribez, coz otevird moznost ordlni
vakcinace, kterd vyrazné zjednoduSuje proces imunizace zvifat. Ptaci, ktefi béhem 60 dnli dostavali
vakcinu jako krmivo ve formé semen transgenni kukufice, vykazovali v krvi protilatky na srovnatelné
urovni jako ptaci o€kovani konvenéni vakcinou proti Newcastleské chorobé. Tyto vysledky naznacuji
vysokou ucinnost kukutice jako platformy pro vyvoj kompletni vakciny na rostlinné bazi. Moznost
ordlni vakcinace miiZze vyznamné snizit zat€z zemédelct a veterindrnich lékait tim, Ze odpadne
potieba injekénich metod podavani vakciny. Diky tomu je kukufice slibnym kandidatem pro vyvoj

veterinarnich vakcin, které jsou cenové dostupné a ucinné pro masové pouZziti.

5.2 Transmisivni gastroenteritida prasat (Transmissible gastroenteritis virus).

DalSim virem, napadajicim hospodarska zvifata, je virus pfenosné gastroenteritidy. TGEV
patii do Celedi Coronaviridae, ale 1 kdyZ neni tak zndmy jako jini zastupci této celedi, jako naptiklad
SARS-CoV-1, SARS-CoV-2 nebo MERS-CoV, jeho dopad na zemédélstvi nelze podcenovat. Tento

virus je nebezpecny predevsim pro prasata, zejména mladd. Mezi symptomy patii zvraceni, prijem,
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horetka a anorexie. Umrtnost na toto onemocnéni miize dosahovat az 100 %. V roce 2004 byla
publikovana prace, ve které byla popsana ptiprava oralni vakciny proti tomuto viru a jeji testovani na
mladych prasatech (Lamphear et al., 2004). Jako rostlinna platforma pro vyrobu vakciny byla pouzita
kukufice, jejiz vyhody jako platformy byly diskutovany diive. Oralni vakcina proti TGEV obsahovala
virovy obalovy protein S a byla pouzita jako booster ke zlepSeni ti€inku pfedem podané zZivé vakciny.
Vysledky studie byly plisobivé: prasata, kterda dostala booster, méla signifikantné zvysené hladiny
protilatek, na rozdil od téch, kterd dostala pouze placebo misto oralni kukuficné vakciny. Studie také
prokdzala, Ze podavani rostlinné oralni vakciny zvySuje hladinu protilatek v mléce. Navzdory
povzbudivym vysledkiim dals§i vyzkum v této oblasti ptiliS nepokrocil. Jednim z diivodi miize byt
pomérné vysoka ucinnost zivych vakcin pouzivanych i bez boosteri. Navic nedavné studie ukazuji,
7e prasata, kterd se zotavila nebo byla ockovana proti koronaviru prasat (PRCV), také ziskavaji

imunitu proti viru ptenosné gastroenteritidy (Wesley and Woods, 1993).

5.3 Ptaci chripka (Avian influenza).

Ptaci chfipka je jednim z veterinarnich onemocnéni, kterému je v poslednich 20 letech
vénovana zvlastni pozornost. Je to zptsobeno tim, Ze epidemie ptaci chiipky zptusobuji velké ztraty
driibeze a vajec, a tim 1 velké Skody zeméd¢lstvi a ekonomice jako celku. V zavislosti na podtypu
muZe imrtnost mezi ptaky dosdhnout 90-100 % béhem 48 hodin (CDC, 2024). Virus ptaci chiipky,
stejné jako ostatni viry z ¢eledi Orthomyxoviridae, ma segmentovany genom a podléha antigennimu
shiftu a driftu. Kvili tomu se z nizko patogenniho podtypu viru (LPAI) miZe pomérné rychle stat
novy vysoce patogenni virus (HPAI). Kromé& toho, Ze je tento virus vysoce patogenni pro ptaky, je
také zoonoticky, a miize se tedy pienasSet ze zvirat na cloveéka. Ackoli je ndkaza cloveéka vzacna, riziko
zustava vysoké zejména u pracovnikti dribezich farem a lidi, ktefi prichdzeji do styku s ptaky. Vysoka
mutabilita viru a moZnost pfenosu na ¢loveka jsou dalSimi faktory, které vyZzaduji neustalé sledovani
a kontrolu, protoZe by mohly vést ke vzniku pandemického kmene, ktery by predstavoval riziko pro
vefejné zdravi. V roce 2024 byla publikovana studie o vyvoji vakciny proti nékterym vysoce
patogennim subtypiim ptaci chiipky (H5 a H9) (Elbohy et al., 2024). Jako platforma pro vyrobu
vakciny byl pouzit tabdk. Vektory s geny kodujici virové hemaglutininy HS a H9 byly pfeneseny do
bakterie Agrobacterium a nasledné dopraveny do listi tabdku metodou agroinfiltrace. V rostlinnych
buiikach doslo k expresi viru podobnych ¢astic (VLPs) obsahujicich hemaglutininy HS nebo H9. Pro
posouzeni schopnosti vakciny stimulovat imunitni odpovéd’ byly provedeny studie na mySich. Na
rozdil od kufat je pro mysi k dispozici vice komercnich reagencii pro méfeni imunitni odpovédi,
véetné souprav ELISpot, které stanovi pocet buné€k sekretujicich IFN-y, coz slouzi jako indikator
antigen-specifické odpovédi T bunék. Po potvrzeni imunogenicity VLPs u mysi byla vakcina

testovdna na kufatech, ktera jsou idedlnim modelem pro studium imunogenicity vakcin proti ptaci
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chfipce, protoZe jsou primarnimi hostiteli viru. Sest kufat dostalo jednu davku vakciny s antigenem
H5 a jejich imunitni odpovéd’ byla vyhodnocena pomoci PVNT. Tento test se pouziva k méfeni
schopnosti neutraliza¢nich protilatek zabranit infekci zpisobené virem nebo ¢asticemi podobnymi
viru. V tomto piipad¢ byla hodnocena neutralizace hemaglutininu HS5. Vysledky ukazaly, ze
neutralizacni protilatky proti hemaglutininu se objevily 7. den po o¢kovani. Jejich maximalni aktivita
byla dosazena 14. den, pficemz primérna ucinnost neutralizace byla piiblizn€ 55 %. Vysledky se
vsak lisily: u nékterych kufat byla neutralizace nizsi nez 50 %, zatimco u jiného kuiete dosahla 87 %.
Po 21. dni zacaly titry protilatek postupné klesat, ke 42. dni dosahly minimalnich hodnot. Jako
negativni kontrola byla pouzita krev z nevakcinovanych kufat, u kterych nebyla zjisténa zadna
neutralizacni aktivita. Autofi studie navrhli, Ze pouziti boosteru pied vakcinaci by mohlo zvysit

hladiny neutraliza¢nich protilatek i jejich stabilitu. To podporuje potiebu dal§iho vyzkumu.

6. Prednosti a omezeni rostlinnych vakcin v porovnani s tradi¢nimi metodami

V tvodni ¢asti této prace byly kratce zminény vyhody rostlinnych vakcin. Tyto aspekty,
veetné nakladl a rychlosti vyroby, rizik moznych alergickych reakci a vniméni vefejnosti, budou
nyni podrobnéji rozvedeny, aby bylo moZzné vyhodnotit jejich potencial ve srovnani s tradicnimi
metodami. Hlavnimi faktory, nezbytnymi pro GspéSnou vakcinu, jsou Gc¢innost, bezpecnost, cenova
dostupnost, snadnad vyroba a divéra vetejnosti. Pokud vakcina neposkytuje dostate¢nou uroven
ochrany nebo zpiisobuje zadvazné vedlejsi ucinky u velkého mnozstvi lidi, nemiize byt masové
pouzivdna. Zasadni je také 1 otdzka ceny: pokud jsou vyrobni ndklady pfiili§ vysoké, nemusi se
farmaceutickym spole¢nostem vyroba vakciny vyplatit z divodu omezeného trhu, ale i kdyz se
takovy piipravek vyrobi, nebude dostupny vSem, kteti ho potfebuji. Extrémnim piikladem miZe byt
genova terapie pro lécbu spindlni svalové atrofie pomoci ptipravku Zolgensma, ktery stoji pfiblizné
2 miliony dolarGt (Nuijten, 2021). Pokud jde o vakciny, tak naptiklad Gardisil 9, vakcina proti
lidskému papilomaviru stoji asi 300 dolar za davku (k plné ochrané jsou potieba tfi davky)
(Gardasil9, 2024), a vakcina proti Ebole stoji skoro 100 dolari (UNICEF, 2024). Otazka snizeni
nakladt na vyrobu vakcin, coZ by snizilo cenu kone¢ného produktu, je nyni velmi aktudlni. V dalsi
¢asti prace bude probrano, zda pouZziti rostlinnych platforem pomaha snizit vyrobni naklady, aniz by

byla ohroZena G¢innost a bezpecnost.

6.1 Ekonomika vyroby vakcin: rostlinné platformy ve srovnani s tradicnimi metodami.
Vétsina studii, kde je popsan vyvoj vakcin pomoci rostlinnych platforem, poukazuje na jejich

potencialné nizké vyrobni naklady, vysokou ucinnost syntézy proteint, a tedy nizkou finélni cenu.
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To je argumentovano rychlym rtistem rostlin a vysokymi vynosy, coz naznacuje moznost konkurence
s vakcinami vyrobenymi na jinych platforméch. Jen malo studii vSak poskytuje skutecné udaje o
nakladech na vyrobu takovych vakcin, v€etné nakladl na rostlinny material, elektfinu, vodu, ptadu,
mzdy pracovnikiim v laboratofich a biotechnologické ¢isténi (Downstream processing, DSP), které
Casto tvofi vyznamnou ¢ast celkovych nakladl na vakcinu. V téch pracich, kde jsou takova data
prezentovana, nejsou vysledky tak piisobivé, jak se Casto uvadi v populdrné védecké literatuie. Jaké
jsou skute¢né naklady na vyrobu vakcin na rostlinnych platformdch ve srovnani s jinymi

technologiemi a ktera z téchto metod je ve skutecnosti nakladove efektivnéjsi?

Myslenka, ze vyroba rostlinnych vakcin by mohla byt levna, nevznikla z ni¢eho: néklady na kultivaci
a péstovani rostlin skute¢né nejsou tak vysoké, pokud k tomu ptipocteme nizké ndklady na suroviny,
Studie z roku 2019 ukazuje, Ze naklady na péstovani rostlin (na ptikladé tabaku) tvoii pouze 16 %
celkovych nékladl na vyrobu, zatimco zbylych 84 % souvisi s biotechnologickym ¢isténim (DSP).
Vysledkem je kone¢ny produkt, ktery neni tak levny: Jedna z mala vyzkumnych skupin, které uvadé;i
skute¢né naklady na vyrobu, odhadla celkové ndklady procesu na 87 550 €, véetn¢ vydajl na pracovni
silu, spotfebni materidl, odpisy infrastruktury pro péstovani rostlin a nésledné zpracovani. V ptepoctu
na purifikovanou protilatku to odpovida 1 137 € za gram (Schillberg et al., 2019). Na zéaklad¢
vysledkl této studie lze posoudit, ze tyto vakciny nemohou v soucasné dob¢ vazné konkurovat
(CHO)), jejichZ cena v nékterych ptipadech miiZze byt niz8i nez 25 USD za gram (Kelley, 2007).
Vysoké néklady na ¢isténi bilkovin, které jsou nutné k vyrobé kone¢ného produktu, jsou vyznamnou
ptekazkou vyvoje skutecné nakladové efektivnich vakcin na rostlinné bazi, ale tyto naklady lze
potencialné snizit.

6.2 Rostlinné platformy jako zaklad bezpecnych a hypoalergennich vakcin.

Alergické reakce na vakciny vZdy byly a jsou jednim z diivodl pro odmitnuti o¢kovani 1 proti
zdvaznym onemocnénim, proti kterym existuje povinné oCkovani. Snaha minimalizovat alergicka
rizika a zajistit, aby bylo o¢kovano co nejvétsi procento populace, je jednim z klicovych faktorti pti
vyvoji novych vakcin. Pfi dosahovani tohoto cile mohou hrat dilezitou roli rostlinné platformy pro

vyrobu vakcin.

Slepici vejce jsou dlouhodobé jednou z nejvyhleddvanéjSich platforem pro vyrobu vakein.
Navzdory vzniku modernéjSich platforem, jako jsou sav¢i bunééné kultury, se stale vyrabi mnoho
vakcin na bazi vajec. Ptikladem jsou n€které vakciny proti chiipce (CDC, 2024), klistové encefalitidé

(Vakciny.net, 2018), zluté zimnici (FDA, 2019) a MMR. Za jednu z hlavnich nevyhod téchto vakcin
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vsak byla vZzdy povazovana alergie na vajecné bilkoviny. Alergie na vejce je jednou z nejcastéjSich
potravinovych alergii na svété a patfi mezi potravinové alergeny tzv. ,,velké devitky* (FDA Food
Code 2022, 2023), kam kromé vajec patii potraviny jako arasidy, sezamova seminka, stromové
ofechy, sdja, pSenice, ryby, moiské plody a mlécné vyrobky. Alergie na vejce se nejcastéji vyskytuje
u déti, coz je obdobi zivota, kdy se podava hodné¢ povinnych vakcin, nékteré z nich (naptiklad MMR)
maji ve svém zékladé vejce. Velka statisticka studie, publikovana v roce 2015, ukazala, ze asi 1 %
déti do 2 let ma alergii na vajicka a v zdpadoevropskych zemich miize toto ¢islo dosahovat az 2 %
(Xepapadaki et al., 2016). S vékem muze alergie na vejce, stejn¢ jako mnoho jinych potravinovych
alergenti, vymizet, ale ne u kazdého se to stava. Pro lidi s alergii na vajicka a jejich rodiCe se tato
situace muze zdat vzhledem k dtlezitosti ockovani v raném véku beznadéjna. Moderni vyzkumy vSak

ukazuji, ze vétSina vakcin na bazi vajec je bezpecna i pro ty, kteti trpi alergii na vejce.

Ve studii z roku 2020 byla pacientovi s potvrzenou alergii na vejce podana kombinovana
vakcina proti spalnickam, zardénkam a pfiusnicim. Pacient béhem ockovani ani po ném
nezaznamenal zadné alergické reakce, coz doklada bezpecnost pouziti této vakciny u alergika za
normalnich podminek. U pacienti, ktefi diive prod¢lali anafylakticky Sok po konzumaci vajec, se
vSak stale doporucuje opatrnost. V takovych ptipadech by mélo byt o€kovani provadéno pod piisnym
dohledem lékait, aby se minimalizovalo riziko zavaznych reakci (Magista et al., 2020). Navzdory
pozitivnim vysledkiim, ziskanym v této studii, neni jejich platnost univerzalni, protoze krome
klasické alergie spojené s imunoglobulinem E existuje také syndrom zndmy jako FPIES, ktery je
Casto spoustén konzumaci vajec. Mohou vSak byt lidé s timto syndromem bezpecné o¢kovani? Studie
z roku 2022 zjistila, Ze ano. Zucastnilo se ji 13 déti s timto syndromem, pfi¢emZ z4dné z nich nemélo
po prvni davce vakciny alergickou reakci (Sinatti et al., 2022). Tyto studie by mély snizit nedivéru
alergikli k témto vakcinam, ale strach stale obvykle ptevlada. Pres vSechny uspéchy mnozi rodice déti
s alergii na vajicka 1 1ékafi, zejména konzervativni, nadale pochybuji o bezpe¢nosti takovych vakcin.
V této souvislosti mohou byt feSenim rostlinné vakciny, protoZze ockovani ptfipravkem na bazi
brambor nebo bananii se muize zdat bezpecnéj$i (samoziejmé pokud na tyto ptipravky nejste
alergicti). Rostlinné vakciny mohou byt nadéji pro rodice a 1ékare, ktefi se boji prevzit odpoveédnost

za ptipadné alergické reakce, a proto ¢asto odmitaji takové déti ockovat.

6.3 Rostouci vina odmitani ockovani: mohou rostlinné vakciny vratit diiveru?

V posledni dobé stale vice lidi pochybuje o bezpecnosti a i¢innosti vakcin a tato nedlivéra se
projevuje hromadnym odmitanim ockovani. Rodice se obdvaji o zdravi svych déti a voli cestu
odmitani, coz mize mit vazné duasledky pro vefejné zdravi. Mohou se rostlinné vakciny stat

alternativou, kterd mtze obnovit divéru lidi v bezpecnost a nutnost o¢kovani?
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Nediivéra k vakcindm existovala jiz od jejich zavedeni. V 19. a 20. stoleti byly obavy lidi
opravnéné: nizka troven hygieny, neovérené technologie a nedostatek velkych klinickych studii.
vyvolavaly pochybnosti. V 21. stoleti, kdyz jsou technologie na vysoké urovni, léky prochézeji
nékolikastupniovymi klinickymi testy a medicina je ve vétSiné zemi velice rozvinuta, by vSak zdanliveé
nem¢ély byt divody nediivétovat vakcinam. Studie vSak ukazuji opak. Podle studie z roku 2011 ve
Spojenych statech pouze 23 % rodict plné duvérovalo détskému ockovani, zatimco 77 % mélo rizné
pochybnosti (Kennedy et al., 2011). O deset let pozdé€ji, v roce 2021, se ukazalo, ze pouze 34 %
Ameri¢anl pln€ podporuje ockovani, ostatni maji riizné pochybnosti, pficemz 7 % jsou aktivni
odptirci o¢kovani (anti-vax) (Gravelle et al., 2022), coz zvySuje riziko poklesu kolektivni imunity a
muze vést k propuknuti nebezpeénych onemocnéni. V Kanadé a Velké Britanii je situace o néco lepsi,

ale stale je daleko od idealu.

Dtivody pro odmitnuti ockovani jsou rizné, od nabozenského presvédCeni a strachu z
komplikaci az po veganské zasady a strach z injekci. Rostlinné vakciny sice nemohou vyftesit vSechny
tyto problémy, ale mohou k ockovani pfildkat pfisné vegany a ty, kteii se boji injekci (pfi pouziti
protoZze vypadaji bezpec¢néji. Rostlinné vakciny tak mohou pomoci zvysit divéru, a tim i
proockovanost, kterd je nezbytna pro udrzeni kolektivni imunity. Navzdory vyznamnému potencialu
rostlinnych vakcin zvysit divéru vefejnosti v oCkovani maji také velkou nevyhodu, kterou nelze
ignorovat. Vakciny na rostlinné bazi, at’ uz ve formé jedlych plodl nebo extraktl pro injekcei, jsou
geneticky modifikované produkty. To mlZe u velké ¢asti populace vyvolat nedivéru, zejména
vzhledem ke vztahim vefejnosti oproti GM potravindm. Studie provedena v letech 2019 az 2021
zjistila, ze 34 % anglicky mluvicich lidi je proti konzumaci GMO potravin (Sohi et al., 2023). Dalsi
studie provedena v roce 2020 zjistila, Ze nedivéra vici GMO nariistd, pficemz 51 % Ameri¢ant se
domniva, Ze konzumace geneticky modifikovanych potravin je hor$i nez konzumace konvenénich
potravin (Pew Research Center, 2024). Postoj ke GM vakcindm muze byt samoziejmé odliSny, ale
pii vyvoji a propagaci téchto vakcin je tfeba tomuto aspektu vénovat pozornost.

6.4 Casové efektivni vyroba vakcin: Rychlost jako jedna z klicovych vyhod rostlinnych platforem
pro vyrobu vakcin.

Rostlinné systémy umoziuji vytvofit vakciny v co nejkratSim case, coZ je velice dulezité
zejména pii vzniku nové epidemie. V takovém piipad€ 1ze vakcinu vyvinout a distribuovat uz béhem
nekolika tydntli, coz mize zachranit stovky a tisice zivotl. Ve studii z roku 2011 trval proces vyroby
vakceiny proti chiipce s vyuZitim rostlinnych platforem ptiblizné dva mésice (Shoji et al., 2012). Z
toho Ctyfi tydny trvalo péstovani tabaku pro naslednou agroinfiltraci a ostatni kroky zabraly podstatné

méng ¢asu. Vybér rychleji rostoucich rostlin a pouziti modernich klonovacich, purifikacnich a dalSich
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technik mtize dobu vyroby dale zkratit. Tato vlastnost rostlinnych platforem je zvlasté dilezitd jak v
ptipad¢ vzniku novych chorob, které vyzaduji rychlou tvorbu vakciny, tak i v ptipadé pravidelného
ockovani, jako je naptiklad ockovani proti chiipce. Pro srovnani, vytvoieni klasické vakciny proti
chiipce na bazi slepicich vajec trva ptiblizné 5-6 mésic (WHO, 2024). To vynucuje zahdjit piipravy
na oCkovaci kampan dlouho pted vypuknutim epidemie. Takto dlouhy proces vSak mize vést k
nesouladu mezi kmeny viru, ze kterych byla vakcina vytvofena, a témi, které budou relevantni v
aktualni sezoné. To snizuje ucinnost ockovani. V takové situaci mohou rostlinné vakciny hrat
dualezitou podpiirnou roli. Po obdrZeni informaci o pievladajicim kmeni chiipky v aktualni sezoné
mohou epidemiologové béhem né¢kolika tydnii vyvinout vhodnou vakcinu, kterd zvysi ucinnost
imunizace a snizi nemocnost. Tato vlastnost rostlinnych platforem, jako zakladu pro vyrobu vakcin,
se jiz v praxi osveédcila, naptiklad v roce 2014 béhem epidemie Eboly. Tento ptiklad jasné¢ ukazuje

potencial rostlinnych vakcin jako flexibilniho a pohotového nastroje v krizovych situacich.

Rychléd vyroba rostlinnych vakcin maze hrat zasadni roli v pfipadé nedostatku tradi¢nich
vakcin na bazi vajec. Napiiklad v zim¢ 2023 v Rusku byly zaznamenany problémy s dodavkami
slepicich vajec, coz vedlo k nedostatku vakcin proti spalni¢kam, zardénkam, pfiusnicim a chtipce.
Tato situace byla docasné stabilizovdna zvySenim cen vajec (az na 60 procent), coz vyvolalo
nespokojenost obyvatelstva (Forbes, 2024). V budoucnu by se podobnym krizim dalo ptedejit

vyuzitim rostlinnych vakcinacnich platforem jako nouzového teSeni deficitu.

6.5 Davkovani jedlych rostlinnych vakcin: od slibného zacatku az po docasné zastaveni.

Jak jiz bylo zminéno dfive v této praci, jednou z kli¢ovych hnacich sil pro rozvoj vyuziti
rostlin jako platforem pro vyrobu vakcin byla mySlenka o¢kovani bez injekci a vyhnuti se nutnosti
kontaktu se zdravotniky v bilych plastich, kterych se mnozi, zejména déti, obavaji. Ackoli je tato
mySlenka stard jiz vice neZ 30 let a rostliny se skutecné zacaly vyuZzivat k vyrobé vakcin a dalSich
1é¢1v, z nichZ nékter¢ jiz prosly testovanim nebo jsou v klinickych studiich, pln¢ jedlé vakciny, které
by mohly zajistit imunitu po konzumaci konkrétniho produktu, se zatim neobjevily. Naptiklad
konzumace rajcete nebo saldtu ze supermarketu, kterd by umoznila ziskat imunitu proti chiipce nebo
spalnickam, je stale za hranici predstavivosti a je pravdépodobné, Ze takové vakciny nebudou v blizké

budoucnosti k dispozici.

Jednim z kli¢ovych divodu, proc jesté nebyly realizovany jedlé vakciny ve formé ovoce a
zeleniny, je sloZzitost regulace hladin exprese proteini v transgennich rostlinach. I za stejnych
podminek péstovani se mohou plody nebo jiné ¢asti rostlin liSit velikosti a hmotnosti, coz ovliviiuje
obsah uc¢inné slozky vakciny. V dasledku toho je zatim narocné poskytnout piesné¢ a stabilni

davkovani: jedna osoba muze dostat nedostate¢nou davku k vytvofeni plné imunitni odpovédi,
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zatimco jind maze dostat davku, ktera piekracuje bezpecné limity. Tento aspekt znemoziuje pouziti
celych rostlin jako vakcin v jejich ptfirozené formé. DalSim dulezitym problémem je nizkd Groven
exprese virovych proteinit v n€kterych rostlinach, takze je nutné konzumovat n¢kolik plodd, listd,
hliz nebo semen, aby byla zajisténa dostatecna Groven imunitni ochrany. To ztézuje pouziti jedlych
vakcin, protoze ke konzumaci jedné ucinné davky pacient musi snist obCas velké mnozstvi
rostlinného materialu, coz mize byt nepfijemné. V piipad¢ tablet a injekci neni tento problém tak
kriticky, protoze je mnohem jednodussi zvysit koncentraci ¢inné latky v malém objemu léciva.
Pacient diky tomu nemusi konzumovat napiiklad pét tablet najednou. Tietim problémem je
skladovéni a preprava. Cerstvé ovoce a rostliny maji omezenou trvanlivost, ktera se pohybuje od
n¢kolika dnii az po mésice, jako je tomu v ptipad¢ brambor. To vyzaduje rychlou realizaci vakciny,
coz vytvari dalsi logistické a ekonomické potize, zejména pokud se tykaji rozvozu na velké
vzdalenosti. Stabilnéjsi formy vakcin, jako jsou tablety, injekce nebo lyofilizované praSky z

rostlinnych tkéani, jsou z hlediska dlouhodobého skladovéni a pfepravy mnohem vhodné&;jsi.

6.6 GMO rostliny pro vyrobu vakcin: hrozba pro Zivotni prostiedi nebo bezpecnd inovace?

Otéazka bezpecnosti pouziti transgennich rostlin pro vyrobu vakcin zdaleka ptesahuje ramec
mediciny. Jednou z kliCovych obav a velkou ptekazkou je potencialni dopad péstovani takovych

rostlin na Zivotni prostfedi a okolni plodiny.

Jak jiz bylo zminéno dfive v této kapitole, postoj ke geneticky modifikovanym organismim
(GMO) je dnes velmi kontroverzni, coz ma vyznamny dopad na legislativu upravujici péstovani,
import, export a pouzivani transgennich rostlin ve farmaceutickém priamyslu. ZvIlasté pfisné zadkony,
tykajici se GMO, jsou v zemich Evropské unie (véetné Ceské republiky (Zakony pro lidi, 2024)),
Rusku a Australii, které kladou dliraz na produkci organickych produktii (viz obrazek 4). V téchto
zemich je péstovani a import transgennich rostlin pfisné omezen. GMO produkty, pokud jsou
povoleny na trhu, musi projit velkym mnozstvim bezpecnostnich kontrol a musi byt oznaceny
specialni znackou, aby informovaly spottebitele. V zemich s mirné;si legislativou, jako jsou Spojené
staty a jihoamerické zemé, je proces uvadéni GMO produktli na trh vyrazné zjednodusen. Zde maji
geneticky modifikované rostliny méné piekazek pro pouziti v potravinaiském i farmaceutickém

prumyslu (viz obrazek 5).
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e World Organic Agriculture (ha)

Obrazek 4: Svétova mapa hektarii certifikovaného ekologického zemédeélstvi (kartogram

vyrovnavajici hustotu) (Olayide et al., 2019).

World GMO Agriculture (ha)

Obrazek 5: Svétova mapa hektarii GMO zemédélstvi (kartogram vyrovndvajici hustotu) (Olayide et
al., 2019).

Negativni postoje vii€éi GMO v nékterych zemich mohou vyrazné zpomalit pfijeti rostlinnych vakein
pro Siroké pouziti. Klicovou ptekazkou je riziko pfenosu genli mezi transgennimi a konven¢nimi
rostlinami. Stalo se tak jiz v roce 2001, kdy mexické utfady objevily transgenni kukufici rostouci mezi
béznou kukutici (Quist and Chapela, 2001). Takové michani genli transgennich rostlin s béznymi
rostlinami muze vést k tomu, zZe ovoce a zelenina, prodavané v obycejnych obchodech, mohou
obsahovat ¢asti virového genomu a slouzit také jako vakciny, ale s nezndamym davkovanim, takze
konzumace takovych produktl mize zplisobit vazné zdravotni problémy. Jednim z moznych fesSeni

tohoto problému muze byt pouziti rostlin péstovanych v kontrolovanych podminkach, jako jsou
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skleniky, kde je riziko kontaktu s konven¢nimi rostlinami minimalni. Rostliny, jako jsou rajcata nebo
salat, by mohly byt idedlni platformou pro vyrobu vakcin, protoze vyzaduji méné prostoru pro

pestovani a jsou lépe izolované od vnéjsiho prostiedi.

Rostlinné vakciny maji mnoho vyhod, jako jsou hypoalergenita, nizké néklady na kultivaci a
vysoka rychlost produkce, ale na cesté k jejich masovému pouziti stale existuje fada prekazek
(obrazek 6). Vysoké naklady na downstream processing a potize se schvalovanim GMO produkti ve
veétsingé zemi jsou hlavnimi problémy, které je tfeba vyfteSit. Pokud vSak takové piekazky budou
pfekonany, mohly by takové vakciny splitovat vSechna kritéria iispéSného farmaceutického produktu:

bezpecnost, ucinnost, cenova dostupnost, snadné vyroba a divéra verejnosti.

i \ ey +~ Hypoalergennost < Riizna mira exprese proteinil
’..‘ .
! ,jj\ +/ Nizkeé niklady na kultivaci ~ »{ Vysoké niklady na €iSténi proteini
o,
i XA\ «~ Vysoké tempo produkce > Prévni a regulaéni pfekazky
) " .
"f % { «~ Bezpetnost » Nediivéra ke GMO
e | -
| N,
AN

Created in BioRender.com bio

Obrazek 6: Plusy a minusy rostlinnych platforem pro vyrobu vakcin.

7. Zavér a diskuze

Vyzkum rostlinnych vakcin probihd jiz desitky let, ale do dneSniho dne dosahlo
vyznamnéjSich uspéchu jen ne€kolik projektl. Patii mezi né€ vakcina proti chiipce (Ward et al., 2021),
vakcina proti COVID-19 (ob¢ vyvinuté spolecnosti Medicago) a terapie proti Ebole (ZMapp). Ptesto
zatim rostlinné vakciny neziskaly Sirs$i uplatnéni, jaké se ocekavalo na zacatku jejich vyvoje.

Dtkazem vyzev, kterym celi tento obor, je i uzavieni spolecnosti Medicago Inc. (jedna z
nejveétsich spolecnosti zaméfenych na vyrobu rostlinnych vakcin) v unoru 2023 kvili ztraté
financovani ze strany The Mitsubishi Chemical Group. Diivodem byl klesajici zajem o vakciny proti
COVID-19 a také potize s prechodem na komer¢ni vyrobu. V oficialnim prohlaSeni spolecnost
uvedla, Ze po komplexni analyze globalni poptavky, trzniho prostfedi a ndkladi na komercializaci se
rozhodla ukon¢it investice do dalSiho vyvoje produktii Medicago (MCGC, 2025). Tento ptipad

ukazuje, ze 1 pres slibné technologické moznosti rostlinnych vakcin jejich uspéch zévisi na
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dlouhodobé¢ finan¢ni podpote, kterou je jen malo sponzorti ochotno dlouhodob¢ poskytovat, pokud

spole¢nost nedosahne komerénich uspéchii.

Na druhou stranu, fada dalSich spolecnosti, véetn¢ BioApp, KBio a Baiya Phytopharm nadale
aktivné pracuje a pokracuje v hledani novych pfistupii ve vyrobé rostlinnych vakcin. Rostlinné
vakciny pro veterinarni medicinu jsou pfitom slibnym smérem. Jejich vyvoj a schvalovani podléhaji
mén¢ prisnym piedpisim nez lidské vakciny, coz urychluje jejich uvedeni na trh. To by mohl byt
dualezity krok ke zvySeni duvéry v platformy zaloZené na rostlinach a k jejich dalsimu rozvoji. Vyvoj
rostlinnych vakcin je navic v souladu se soucasnymi trendy, jako jsou upousténi od Zivocisnych
vakcin, rostouci pocet lidi vyzndvajicich veganstvi a potfeba hypoalergennich alternativ. To
naznacuje, ze pokud se podafi pfekonat stavajici technologické ptekazky, jako jsou naptiklad naklady
na CiSténi, rostlinné vakciny mohou v nésledujicich desetiletich najit Sir$i uplatnéni. Piestoze dosud
nesplnily vSechna ocekavani, jejich vysoka rychlost vyroby, moznost ordlni aplikace a soulad s
etickymi a medicinskymi trendy naznacuji, Ze tato platforma mutze hrat vyznamnéjsi roli v boji proti

lidskym 1 zvifecim chorobam v budoucnosti.
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