LA

’ . vupoys ’
SMLOUVA O UPRAVE PRAV K VYSLEDKUM VYZKUMU A VYVOJE

AQM s.r.o0.
se sidlem: Cs. armédy 133, 735 81 Bohumin - Novy Bohumin
IC: 25900897, DIC: CZ25900897
zastoupena: PaedDr. Liborem Prusem, jednatelem
reg. v OR: u KS v Ostravé, oddil C, vlozka 26001
(dale jen ,,AQM®)
a

Fakultni nemocnice Hradec Kralové
se sidlem: Sokolska 581, 500 05 Hradec Kralové — Novy Hradec Kralové
1C: 00179906, DIC: CZ00179906
zastoupend: prof. MUDr. Vladimirem Pali¢kou, CSc., dr. h. ¢., feditelem
(dale jen ,,FN HK*)
a
Vyzkumny tustav organickych syntéz a.s.
se sidlem: &.p. 296, PSC: 533 54 Rybitvi ’
IC: 60108975, DIC: CZ60108975
zastoupena: RNDr. Karlem Novékem, mistopfedsedou predstavenstva z povéieni
piedstavenstva
reg. v OR: u KS v Hradci Kralové, oddil B, vlozka 1033
(dale jen ,,VUOS*)

uzaviraji na zéklad¢ ustanoveni § 1746 odst. 2 zakona ¢. 89/2012 Sb., ob&¢anského zakoniku,
v platném znéni smlouvu o tpravé prav k vysledkiim vyzkumu a vyvoje.

I. Vyzkum, vynalez a puvodci

5. V obdobi od 29. 9. 2015 do 31. 7. 2019 probihal spole¢ny vyzkum a vyvoj za ucasti
FN HK, AQM a VUOS v oblasti vyvoje napoje a dopliiku stravy s obsahem jodu
/selenu. Tento vyzkum a vyvoj byl financovan ze spoleéného projektu FN HK, AQM a
VUOS & EG15_019/0004711 (reg. &. CZ.01.1.02/0.0/0.0/15_019/0004546) s nazvem
»Vyvoj gastroretentivni formy selenu a jodu v nédpoji a tableté, uprava elektrolytové
rovnovahy* (MPO 11522/17/61600/481).

p Vysledkem spoleéného vyvoje a vyzkumu je technické feseni s ndzvem ,,Doplnék
stravy s obsahem organickych forem selenu™ (dale téz .technické feSeni”). Detailni
popis technického feseni je uveden v piiloze ¢. 1 této smlouvy.

Smluvni strany povaZuji technické feSeni za nové, piesahujici ramec pouhé odborné
dovednosti a primyslové vyuzitelné, které je tak zplsobilé k ochrané uzitnym vzorem.

3. Ptvodci technického feSeni jsou:



a) _, zaméstnanec FN HK, ktery se podilel na vytvoieni

technického feseni v rozsahu 50% v ramcei FN HK.

b) _ zaméstnanec FN HK, ktery se podilel na vytvoieni

technického feseni v rozsahu 25% v ramci FN HK.

c) _., zaméstnankyné FN HK, kterd se podilela na vytvoieni

technického feseni v rozsahu 25% v ramci FN HK.

d) _, zaméstnanec AQM s.r.o., ktery se podilel na vytvoreni
technického fedeni v rozsahu 50% v ramci AQM s.r.0.

¢ |GGG oocsinankynd AQM sro., kterd se podilela na
vytvoreni technického feseni v rozsahu 25% v ramci AQM s.r.o0.

zamé&stnanec AQM s.r.0., ktery se podilel na vytvofeni technického

feSeni v rozsahu 25% v ramei AQM s.r.o.
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g) _ zaméstnankyné VUOS, ktera se podilela na vytvofeni

technického fedeni v rozsahu 50% v ramei VUOS.

h) .  amcéstnankynd VUOS, ktera se podilela na vytvoreni

technického feseni v rozsahu 50% v ramci VUOS.

Pavodei vytvorili technické feSeni specifikované v Pfiloze €. 1 této smlouvy v ramei
plnéni tkolu z pracovniho poméru ke svému zaméstnavateli. VSechny smluvni strany
prohladuji, ze pied podpisem této smlouvy uplatnili vici viem plvodcim radné pravo
na patent dle § 9 zakona &. 527/1990 Sb., v platném znéni, ve spojeni s § 21 odst. 2
zakona €. 478/1992 Sb., v platném zn&ni.

4. Smluvni strany uzaviraji tuto smlouvu za Gcelem upravy prav k technickeému feseni a
k vysledkim vyzkumu a vyvoje souvisejicim s technickym fefenim a za Glelem
zaji§téni ochrany uzitnym vzorem.

II. Drzba, vlastnictvi

14 Smluvni strany se dohodly, Ze technické feSeni specifikované v Pifloze ¢. 1 této
smlouvy, bude nalezet vS§em smluvnim strandm, pfi¢emz velikost podilu FN HK je
15/100, velikost podilu AQM je 55/100 a velikost podilu VUOS je 30/100.

5’ Smluvni strany se dohodly na tom, Ze budou podilovymi spoludrziteli prav
k piedmétnému technickému feseni, pficemz velikost podilu FN HK je 15/100,
velikost podilu AQM je 55/100 a velikost podilu VUOS je 30/100. FN HK, AQM a
VUOS jsou drziteli veskerych prav vztahujicich se k technickému feSeni, zejména:




- prav na uZitny vzor k technickému feseni a prav k priimyslové-pravni ochrang vitbec,
bez omezeni teritoria,

- prav vyrabét, nechat vyrabét nebo prodévat vyrobky vyuZivajici technické fesent,

- prav poskytovat technické feSeni tietim osobam (napf. v podobé udéleni licence &i
prevodem uzitného vzoru) s pisemnym souhlasem zbyvajicich smluvnich stran.

II1. ZajiSténi prumyslové pravni ochrany

. Smluvni strany se dohodly na zajisténi primyslové pravni ochrany technického fedent
v Ceské republice s tim, Ze u Ufadu primyslového vlastnictvi byla podana prihlaska
uzitného vzoru s nazvem ,,Doplnék stravy s obsahem organickych forem selenu® pod
Cislem 2019-36062. Predmétny uZitny vzor byl zapsan pod &slem 32962. Déle se
smluvni strany dohodly, Ze budou v fizeni pred Utadem primyslového vlastnictvi
zastoupeny patentovym zdstupcem ﬁ ze spolecnosti

INPARTNERS GROUP, se sidlem Na Valtické 339/6, 691 41 Bieclav 4.

. Smluvni strany se zavazuji spole¢n& nést veskeré naklady souvisejici se zafidténim
pramyslové pravni ochrany technického feSeni, a to dilem odpovidajicim jejich podilu
na technickém feSeni. Veskeré néklady, které vzniknou ve vztahu k tietim osobam,
zejmena patentové poplatky a thrady za sluzby patentovych zastupci, bude hradit
AQM. Po uhrad€ nékladii, a to po uhradé kazdého nakladu zvl&§té & po Ghradé
skupiny nakladl, provede AQM vyuctovani veskerych vynaloZenych nékladii ve
vztahu k FN HK a VUOS, které se zavazuji sviij podil na téchto spole¢nych nakladech
AQM neprodlené uhradit.

- Smluvni strany se dohodly na tom, Ze budou spolumajiteli uZitného vzoru &. 32962,
piicemz velikost spoluvlastnického podilu FN HK bude 15/100, velikost
spoluvlastnického podilu AQM bude 55/100 a velikost spoluvlastnického podilu
VUOS bude 30/100.

Smluvni strany ujednaly, 7e veskeré vynosy dosaZené vyuzitim piedmétného
technického feSeni nebo uZitného vzoru budou mezi smluvni strany rozdsleny v
pomeru odpovidajicim velikosti jejich podili, to v3ak aZ po sniZeni t&chto vynost dle
odst. 2 kapitoly IV. této smlouvy za podminek stanovenych v tomto odkazovaném
ujednani. Vyuzitim vysledku je zejména poskytnuti licence k vyuzivani vysledku,
opce licence zdjemei o vyuziti vysledku, pfevod prav na osobu mimo spoluvlastniky,
¢1 obchodni vyuziti vysledku spoluvlastniky vysledku atp.

. Smluvnf strany se zavazuji pfevést spoluvlastnicky podil na pravech k technickému
feSeni na tietf osobu pouze po predchozim pisemném souhlasu ostatnich smluvnich
stran. Smluvni strany se dohodly na zifzeni prednostniho prava k nabyti
spoluvlastnického podilu na pravech k technickému feeni kterékoli z nich, a to pro
piipad jakéhokoli uplatného ¢&i bezuplatného prevodu spoluvlastnického podilu
na pravech k technickému fedeni na tfeti osobu. P¥evadgjici strana nabidne nejprve
pisemné svilj spoluvlastnicky podil na pravech k technickému fedeni ostatnim
smluvnim straném, a to za stejnych podminek, za kterych ma byt pfevod tohoto podilu
treti osobé uskutecnén (to se tyka i bezuplatného prevodu, tzn., Ze rozhodne-li se




nékterd ze smluvnich stran prevést beziplatné sviij spoluvlastnicky podil na pravech
k technickému Tegeni tfeti osobg&, bude povinna nabidnout sviij spoluvlastnicky podil
na pravech ktechnickému feSeni prednostné k bezuplatnému pievodu ostatnim
smluvnim strandm). Pfednostni pravo musi byt pisemné uplatnéno ve lhité 3 mésica
od dorudeni pisemné nabidky ostatnim smluvnim strandm, pfiCem? cena za pievod
musi byt (v piipadé aplatného prevodu) zaplacena prevadéjici smluvni strané ve Thate
jednoho mésice od uplynuti lhity pro piijeti nabidky. Nebude-li pfednostni pravo
ostatnimi smluvnimi stranami uplatnéno ve shora uvedené lhite, pak takové
piednostni pravo ve vztahu k dotyéné smluvni stran¢ zanikne; V3se shora uvedené bude
pouZito rovnéz tehdy, rozhodne-li se néktera ze smluvnich stran prevést na tfeti osobu
pouze &ast svého spoluvlastnického podilu na pravech k technickému feseni. Smluvni
strany, kterym bude nabidnut spoluvlastnicky podil na pravech k technickému feSeni
k pfevodu, jsou opravnény uplatnit pfednostni pravo pouze k Casti takovéeho
spoluvlastnického podilu; na zbyvajici ¢ast nabizeného spoluvlastnického podilu se
bude pohliZet, neuplatni-li k nému pfednostni pravo ostatni smluvni strany, jako by
k nému ostatni smluvni strany pfednostni pravo neuplatnily.

Smluvni strany se zavazuji zatizit sviij spoluvlastnicky podil k technickému feSeni,
resp. uzitnému vzoru pouze po piedchozim pisemném souhlasu ostatnich smluvnich
stran. ,
Smluvni strany se dohodly, Ze k poskytnuti licence tietim osobam ke komerénimu
anebo nekomerénimu uZiti technického FeSeni je zapotiebi pisemného souhlasu viech
smluvnich stran (spoluvlastnik).

IV. Komeréni vyuzivani

Smluvni strany se dohodly, Zze po nabyti G¢innosti této smlouvy stanovi strategii
komercializace predmétného technického feSeni s tim, ze vedenim jednani o
komercializaci povéiuji AQM, které je zmocnéné vést jménem obou smluvnich stran
jednéani s pifpadnymi zdjemci o technické feSeni za ucelem dohodnuti podminek k
poskytnuti licence pro jeho komeréni nebo nekomeréni vyuziti. AQM je povinno
pisemné informovat ob& smluvni strany o jednénich o komercializaci a pisemné s nimi
odsouhlasit strategii jednani o komercializaci. V8echny smluvni strany jsou i bez
souhlasu druhé smluvni strany opravnény technologii prezentovat v ramci védeckych
konferenci, veletrhii atp.

Néklady vynaloZzené smluvnimi stranami v souvislosti s jednanim o komercializaci
technického feSeni, budou v pfipad¢ jejich predchoziho pisemného odsouhlaseni
vdemi smluvnimi stranami, odedteny od vynosii plynoucich z komeréniho uplatnéni
technického FeSeni, a to pfed rozdélenim téchto vynost mezi smluvni strany. Pro ucely
tohoto odstavce stanovuji smluvni strany tyto osoby za kazdou smluvni stranu, které
na zakladé projednani stanovi planované naklady a spoleénym zapisem (podepsanym
osobami dle nésledujici véty & jimi zmocnénymi zdstupci) takto provedou
odsouhlaseni pro ucely tohoto odstavee. Stanovené osoby jsou feditel FN HK, jednatel

I 22 AQM a feditel VUOS.
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V. RozSifeni primyslové pravni ochrany

V piipadé zgjmu nékteré ze smluvnich stran rozsifit primyslové pravni ochranu
pfedmétného technického feSeni na Uzemi jinych stat, zavazuje se tato sviij zamér
pisemné ozndmit ostatnim smluvnim strandm, které se zavazuji ve Ihiité do jednoho
mésice od doruceni tohoto ozndmeni pisemné sdélit, zda maji ¢ nemaji zdjem na
rozsiteni této ochrany. V piipadé marného uplynuti této lThity se ma za to, Ze smluvni
strany nemaji na rozsifeni ochrany zéjem.

Pokud ostatni smluvni strany nemaji zdjem o rozsifeni ochrany, ma se za to, Ze se
vzdavaji svého prava na uZitny vzor na uzemi toho statu, kterého se ozndmeni dle
pfedchoziho odstavece tykalo. Vlastnikem dalstho uZitného vzoru bude ta smluvni
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strana, kterd projevila zdjem o rozsifeni ochrany.

Smluvni strana, kterd nemd zijem o rozsifeni ochrany, se zavazuje poskytnout
potfebnou soucinnost, zejména zajistit souhlas svych zaméstnanci, ktefi jsou piivodci
technick¢ho feSeni, s podanim piihlasky uzitného vzoru v jiném staté.

V pifpadé nezdjmu ostatnich smluvnich stran o rozsifeni ochrany, nebude se tato
smluvni strana podilet na nakladech souvisejicich se zajisténim primyslové prévni
ochrany na Gizemi, o které nema zajem.

VI.  Rozhodné pravo a FeSeni sporu

Zévazky zalozené touto smlouvou a v této smlouvé vyslovné neupravené se fidi
pravnim tadem Ceské republiky, zejména pfisluSnymi ustanovenimi zakona
¢. 89/2012 Sb., obéanského zakoniku, v platném znéni, a pfislusnymi ustanovenimi
zékona €. 527/1990 Sb., o vynalezech a zlepSovacich navrzich a zékona &. 478/1992
Sb., o uzitnych vzorech, v platném znéni.

V3echny spory vzniklé z této smlouvy a v souvislosti s ni se smluvni strany zavazuji
nejprve fesit smirnou cestou.

Smluvni strany se dohodly, Ze ve sporech plynoucich z této smlouvy, s touto
smlouvou souvisejicich nebo souvisejicich s jejim porusenim, zrugenim &i neplatnosti
je déna pravomoc soudfi Ceské republiky, pfidemZ mistng psluinym bude krajsky
nebo okresni soud v Hradci Kralové podle jeho vécné prislusnosti, ledaZe zakon
stanovi prisluSnost vylu¢nou.

VII. Zaivérecna ustanoveni
Tato smlouva nabyva platnosti dnem jejtho podpisu opravnénymi zéstupci obou
smluvnich stran a U¢innosti dnem jejiho uvefejnéni v registru smluv dle zékona &.

340/2015 Sb.

Préva a povinnosti z této smlouvy vyplyvajici pfechézi na pravni nastupce smluvnich
stran.

Tato smlouva je vyhotovena ve tfech stejnopisech, z nichZ kazd4 ze smluvnich stran
obdrZi po jednom. VSechna vyhotoveni maji platnost originalu.

R
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vyplyva.
Platnost této smlouvy mtze byt ukonéena pisemnou dohodou v8ech smluvnich stran &i
pisemnym odstoupenim od této smlouvy nékterou ze smluvnich stran, a to dle

ob¢anského zakoniku,

Nedilnou soucasti této smlouvy jsou i jeji pfilohy, vyslovné uvedené v textu smlouvy

Smluvni strany prohladuji, Ze si smlouvu Fadné a pozorné piecetly, s jejim obsahem
souhlasi. Autenti¢nost této smlouvy potvrzuji svym podpisem

Smluvni strany berou na védomi, Ze tato smlouva podléha povinnému uvefejnéni
podle zdkona ¢. 340/2015 Sb., o zvlastnich podminkach G¢innosti nékterych smluv,
uverejnovani téchto smluv a o registru smluv (zakon o registru smluv), s tim, ze ve
smyslu ustanoveni § 5 odst. 5 pism. ¢) zakona o registru smluv v platném znéni

hodnotu pfedmétu smlouvy nelze prozatim s jistotou urcit
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CZ 32962 Ul

Doplnék stravy s ochsahem organickych forem selenu

Oblast techniky

Technické Feseni se tykd oblasti doplitkit stravy ve formé tobolek nebo tablet s obsahem vysoce
vstiebatelné formy selenu pro lidsky organismus v selenem obohaceném myceliu houby
houZevnatce jedlého a beta-glukanu s vysoce imunostimulaénimi ucinky.

Dosavadni stav techniky

Selen je pro lidsky organismus esencidlnim prvkem s vyznamnou roli v antioxidagnich
procesech, pfi aktivaci hormonu Stitné Zlazy, ale i karcinogennich procesech NedostateCny
piisun tohoto prvku mbze zpisobit sniZeni imunity, kardiomyopatii ¢ zhorSeni kognitivnich
funkei, u Zen zptisobuje problémy s ot€hotnénim, vyvojové vady plodu ¢i poporodni komplikace.
Hlavnim zdrojem selenu jsou rostlinné a zivociiné bilkoviny v potravé, kde jeho obsah kolisa
v Zévislosti na obsahu v pfidé nebo na mife suplementace potravin a krmiv. Bylo ukézano, ze
v Ceské republice je obsah selenu v plidé velmi nizky, a pfedevsim ceské dospivajici divky
a dospglé zeny maji nedostateny pfisun tohoto prvku. Je tedy dulezité doddvat selen lidskému
organismu, napfiklad ve formé dopliki stravy.

Selen miize byt pfijiman ve formé& anorganickych seleni¢itanti ¢ selenand nebo v organicke
formé predeviim jako selenocystein a selenomethionin, tedy ve formé, kterd je pro lidsky
organismus 1épe vstiebatelnd. Organicky selen ve formé selenomethioninu je uveden napfiklad
v komplexnim doplitku stravy popsaném v patentu pro zlepeni hematologické a imunitni
odpovédi US 5770217 A, nebo v patentu DE 69930746 T2, kde je popsan doplnék stravy pro
posileni imunitniho systému a pro zdravou stfevni mikrofléru. Pfidavné zdravotni benefity ma
pro vyuziti selenu také pritomnost dalfich organickych latek, napiiklad organickych latek
obsazenych v houbovém myceliu houZevnatce jedlého (Lentinula edodes, houba shiitake), kdy
tato kombinace zaruéuje nejbiodostupngj$i zdroj selenu pro lidsky organismus. Tuto skuteCnost
uvadi napr. patentovd piihladka CN 108718921 A. Benefitem vyuZiti biomasy houZevnatce
jedlého jsou také jeho protisklerotické G&inky, posileni imunitniho systému, posileni ¢innosti
7luéniku, jater, slinivky a rovnéZz tlumeni ptiznaki alergii.

Prikladem pouziti selenem obohacené biomasy houzevnatce jedlého aselenovych kvasnic
v dopliiku stravy s obsahem bioflavonoidi, séjovych polysacharidii, Ginko biloby, chloridu
sodného, karotenu, Iékofice, citratu sodného, spiruliny a glutamdtu sodného je napiiklad patent
CN 104886591 A.

Pro obohaceni vybranych druhii hub selenem jsou v komeréni praxi do kultiva¢niho média
piidavany zejména seleniéité soli. Pres vétiinové pouZivani téchto soli je ale jejich nevyhodou
tékavost dimethylselenidu vznikajiciho pii sterilizaci kultivaéniho média, coz vyrazn€ snizuje
obsah selenu v kultiva¢nim médiu, nasledné navdzaného do biomasy hub. Tato tendence selenu
k odpafeni ve formé dimethylselenidu béhem metylaéniho procesu pfi vy$3im tlaku iteploté
kultivadnich medii s obsahem proteinii je tedy nevyhodou pouzivani seleniCitych soli v téchto
kultiva¢nich médiich.

Symbiotickou ldtkou s vyraznymi imunomodulaénimi vlastnostmi jsou beta-glukany
zpekarsk:{rch kvasnic polysacharid} sioi'ené zglukézovxﬁch jednotek s obsahem B-(1—-3),
aantiomdacm efekt, podpora hO_]eI‘ll ran nebo zvySovani odolnosti vici nekterym infekcim
zjisténé u téchto symbiotickych litek. V odborné literatufe viak dosud neni popsdno vyuZiti
selenanovych soli pro efektivngj$i obohaceni biomasy houzevnatce jedlého a s obsahem beta-
glukant.
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Podstata technického fedeni

Cilem tohoto technického fedeni je formulace dopliiku stravy ve formé dvoudilnych tobolek nebo
tablet s vysokym obsahem biodostupnych organickych forem selenu v myceliich houZevnatce
jedlého a s obsahem beta-glukant.

Dopln€k stravy ve formé& dvoudilnych tobolek z hydroxypropylmethylceluléozy (HPMC) ¢i
pullulanu podle tohoto technického feSeni pfitom obsahuje 100 aZ 110 mg selenem obohaceného
mycelia houzevnatce jedlého s obsahem 75 pg selenu odpovidajicim doporucené denni referenéni
hodnoté piijmu selenu, doplnéné beta-glukanem z pekafskych kvasnic s Sistotou minimalng 70%
do zbylé hmotnosti tobolky.

Tablety podle tohoto technického feleni, s vyhodou tablety 600 miligramové, pak obsahuji 100
az 110 mg selenem obohaceného mycelia houzevnatee jedlého a 100 az 110 mg beta-glukanu,
180 az 220 mg mikrokrystalické celulézy ¢i manitolu, 154 aZz 214 mg pojivové latky
monohydratu laktézy a 6 mg mazadla, kterym je vyhodné napfiklad stearit hofednaty a/nebo
stearylfumarat sodny.

Selenem obohacend biomasa houzevnatce jedlého pfitom byla vyhodné ziskina submerzni
fermentaci, kdyz tato monokultura biomasy houZzevnatce jedlého byla ziskdna pievodem &isté
buné¢né linie z teleomorfniho stidia houby do saprofytické kultury na agaru. Kultivace biomasy
suSeného mycelia houZevnatce jedlého byla provedena v kultivadnim mediu s obsahem selenanu
sodného spolu s latkami obsahujicimi siru, pfitom jsou vyhodné pouzity siru obsahujici
aminokyseliny methionin a/nebo cystein, nebo siru obsahujici sulfokyseliny taurin a/nebo
methylsufonylmethan. Ziskana biomasa pfitom sestavé z podhoubi (mycelia) a zérodkl plodnic
(primordia) houZevnatce jedlého, kdyZ pouzivéni biomasy mé oproti extraktim vyhodu, Ze
v jejim piipadé nedochdzi k nezddoucimu posunu uCink(l jako u extrakce ¢&i lyofilizace, a tak
pfipravek svoji aktivitou odpovida zdrojové houbg a je dale umocnén vyuzitim celého podhoubi.

Kultivace na inokulaénim médiu pfitom byla provedena ve dvou fazich - prvni fize probihala po
dobu 8 dnil pfi teploté 24 °C na rotaéni tfepacce s 200 otd¢kami/min, druhd faze probihala po
dobu 5 dnii za stejnych podminek. Po skondeni kazdé faze vzdy probghla sterilni homogenizace
inokula. Inkorporace selenu do biomasy houZevnatce jedlého probihala submerzni kultivaci
v produkénim médiu s obsahem sacharozy (100 g/1), sudené sladiny (40 g/1), hydrolyzitu kaseinu
(10 g/l), dihydrogenfosfore¢nanu draselného (3 g/l), kukufiéného extraktu (1 g/l), selenanu
sodného (0,3 g/l), L-methioninu (0,1 g/l) a ¢idténé vody (doplnéno 1 1). Kultivace pak probihala
pfi teploté 24 °C na rotalni tiepacce s 200 ota¢kami/min po dobu 14 dnii. Po skonéeni byla
provedena separace biomasy houzevnatce jedlého od kultivaéniho média centrifugaci (cca
150 ml) avlhkd biomasa nebyla promyvana. Biomasa houzevnatce jedlého byla suSena ve
vakuové suSdrné pii teplot€ 55°C do konstantniho ubytku po dobu 2 dnii a nasledné
zhomogenizovdna pomletim v nerezovém mlynku Bosch (Typ KM 13). Obsah organickych
forem selenu - selenocysteinu, selenomethioninu a methylselenocysteinu byl zjistovan metodou
kapalinové chromatografie s detekci hmotnostnim spektrometrem s indukéng vézanym
plazmatem (HPLC-ICP-MS). V suchém vzorku o hmotnosti 1,9 g ziskaného z 50 g odstiedéné
biomasy po vyluhovani vodou bylo naméfeno 612 pg/g selenomethioninu, 58,8 pg/g
selenocysteinu a 8,5 ug/g methylselenocysteinu. Naméfené chromatogramy standardu a vzorkil
Jsou ukdziny na Obr. 1 a na Obr. 2.

Toto technické feSeni nove popisuje potravni doplnék s pouzitim selenem obohaceného suseného
mycelia houzevnatee jedlého pripraveného pfidavénim selenanovych soli do kultivaéniho média,
které pak poskytuje efektivngj§i navazani vysoce vstiebatelnych organickych forem selenu
a s obsahem beta-glukantl. Beta-glukany v kombinaci s organicky vdzanym selenem ve formé
selenocysteinu a selenomethionu v myceliu houZevnatee jedlého predstavuji dopinék stravy pro
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doplnéni selenu do organismu a piispivaji ke zvySeni imunity ¢lovéka a piispivaji dal§imi svymi
vlastnostmi k upevnéni lidského zdravi.

Objasnéni vyvkresu

Obr. 1 ukazuje chromatogram standardu selenomethioninu (SeMet), selenocysteinu (SeCys)
a methylselenocysteinu (MetSeCys) ziskany metodou HPLC-ICP-MS. Separace byla provadéna
na piistroji Agilent 1100 s pouzitim HPLC kolony Hamilton PRPX-100 (150 x 4,6 mm, 10 pm).
Jako mobilni fize byl pouzit 10 mM citrdit amonny (pH 4,5) s2% methanolem a 0,02 %
merkaptoethanol (v/v). Detekce byla provedena na pfistroji Agilent 7700x ICP-MS na izotopu
78 Se v koliznim modu s heliem.

Obr. 2 ukazuje chromatogram vzorku usuSené selenem-obohacené biomasy houzevnatce jedlého
ziskany metodou HPLC-ICP-MS. Separace byla provadéna na pfistroji Agilent 1100 s pouzitim
HPLC kolony Hamilton PRPX-100 (150 x 4,6 mm, 10 pm). Jako mobilni faze byl pouzit 10 mM
citrdt amonny (pH 4,5) s 2% methanolem (A) a 0,02 % merkaptoethanolu (v/v). Detekce byla
provedena na piistroji Agilent 7700x ICP-MS na izotopu 78 Se v koliznim modu s heliem.
Vzorek byl extrahovan v 10 ml sklenénych zkumavkach pfi 95 °C 2,5 ml 4M methansulfonové
kyseliny a 0,05 ml mercaptoethanolu po dobu 24 hod. Po extrakci bylo ke vzorku pfiddno
0,05 ml mercaptoethanolu a vzorek byl doplnén na objem 25 ml deionizovanou vodou
a prefiltrovén pres 0,45 pm PTFE membranovy filtr. 2

Priklady uskuteénéni technického feseni

Ptiklad |

HPMC tobolky velikosti 2 s obsahem mycelia houZevnatce jedlého obohaceného selenem
a kvasni¢ného beta-glukanu.

Pro pripravu 100 ks tobolek bylo navdZeno 11 g suché biomasy houZevnatce jedlého a ll g
beta-glukanu Gold Cell s obsahem miniméalné 70%. Obé slozky se promisily na sypkou smés
s hustotou 0,6 g/1 a plnilo se do HPMC tobolek po 222 mg smési na ruéni plnicce.

Priklad 2

Tablety s obsahem mycelia houzevnatce jedlého obohaceného selenem a kvasniéného beta-
glukanu.

Pro pripravu 100 tablet o pram&rné hmotnosti 600 mg bylo navaZeno 10 g suchého selenem
obohaceného mycelia houzevnatce jedlého, 10 g beta-glukanu Gold Cell® (min. 70%), 20 g
mikrokrystalické celulézy a 19,4 g laktézy monohydratu. Smés byla promichdna a ositovéna.
Pted lisovanim tablet bylo ke smeési pridano 6 g stearatu hofec¢natého jako mazadla. Obsahy
jednotlivych pifimési v jedné tableté jsou shrnuty v tabulce 1.

Tabulka I: Obsahy slozek piepoctené na hmotnost jedné tablety

Stozka Hmotnost, mg
Se obohacené mycelium 100
houZevnatce jedlého
Beta-glukan 100
Mikrokrystalické celuldza 200
Laktoza monohydrat 194

-
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Ptiklad 3

Tablety s obsahem mycelia houzevnatce jedlého obohaceného selenem a kvasniéného beta-
glukanu.

Pro pfipravu 100 tablet o primémé hmotnosti 600 mg bylo navézeno 10 g suchého selenem
obohaceného mycelia houZevnatce jedlého, 10 g beta-glukanu Gold Cell® (min. 70%), 20 g
manitolu a 19,4 g laktézy monohydratu. Smeés byla promichana a ositovana. Pfed lisovanim tablet
bylo ke smesi pfiddno 6 g stearylfumaritu sodného jako mazadla. Obsahy jednotlivych pfimesi
v jedné tableté€ jsou shrnuty v tabulce I.

Tabulka I: Obsahy slozek pfepoc¢tené na hmotnost jedné tablety

Slozka Hmotnost, mg

Se obohacené mycelium 100

houzevnatce jedlého

Beta-glukan 100

Manitol 200

Laktdza monohydrat 194 .
Stearylfumarat sodny 6

HPMC tobolky velikosti 2 s obsahem mycelia houzevnatce jedlého obohaceného selenem a beta-
glukanu a tablety s obsahem mycelia houZevnatce jedlého obohaceného selenem a beta-glukanu
podle Pfikladii 1 az 3 pfitom zaruduji pfisun referenéni hodnoty pfijmu selenu lidskému
organismu, tj. 75 pg selenu.

Primyslova vyuzitelnost

Doplnék stravy podle tohoto technického fefeni lze vyuzit jako pfirodni zdroj selenu s pfidavnym
obsahem biologicky hodnotnych polysacharida s imunostimula¢nimi G¢inky zejména k prevenci
onemocnéni z nedostate¢ného pfijmu stravy s obsahem selenu.

NAROKY NA OCHRANU

1. Doplnék stravy s obsahem organickych forem selenu v aplika¢ni formé tobolek nebo tablet,
vyznafujici se tim, ze zahrnuje selenem obohacené suSené mycelium houzevnatce jedlého
obsahujiciho v tobolce nebo tableté maximalng 75 pg selenu odpovidajiciho referenéni hodnoté
piijmu selenu a kvasni¢ny beta-glukan s imunostimula¢nimi u¢inky, pficemz tento doplnék
stravy v aplikacni formé tobolky obsahuje 100 az 110 mg suseného mycelia houZevnatee jedlého,
doplnéné¢ho na pozadovanou hmotnost tobolky 100 az 110 mg kvasni¢ného beta-glukanu

s imunostimulaénimi G¢inky.

2. Dopln&k stravy s obsahem organickych forem selenu v aplika¢ni formé tobolek nebo tablet,
vyznacujici se tim, zZe zahrnuje selenem obohacené susené mycelium houzevnatce jedlého
obsahujiciho v tobolce nebo tablet¢ maximalne 75 pg selenu odpovidajiciho referenéni hodnoté
ptijmu selenu a kvasni¢ny beta-glukan s imunostimulaénimi u€inky, pfi¢emz tento doplnék
stravy v aplika¢ni formé tablety obsahuje 100 az 110 mg selenem obohaceného sufeného mycelia
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houzevnatce jedlého, 100 az 1 10 mg beta-glukanu s imunostimulaénimi G¢inky, 180 aZ 220 mg
mikrokrystalické celul6zy €i manitolu, 154 az 214 mg pojivové latky monohydrétu laktézy
a 6 mg protispékave latky.

3. Doplnék stravy podle naroku 1 nebo 2, vyznadujici se tim, ze kultivaéni medium pro
piipravu selenem obohaceného mycelia houzevnatce jedl¢ho submerzni fermentaci obsahuje
vodorozpustné soli selenanu a aminokyseliny obsahujici siru a/nebo sulfokyseliny.

4. Doplngk stravy podle naroku 3, vyznadujici se tim, Ze siru obsahujicimi aminokyselinami
Jsou methionin a/nebo cystein.

5.  Doplnék stravy podle naroku 3, vyzna€ujici se tim, Ze siru obsahujicimi sulfokyselinami
Jsou taurin a/nebo methylsufonylmethan.

6. Doplnék stravy podle naroku 1 nebo 2, vyznactujici se tim, Ze beta-glukanem
s imunostimula¢nimi G¢inky je beta-glukan z pekatfskych kvasnic s ¢istotou alespoii 70%.

7. Doplnék stravy podle ndroku | nebo 2, vyznacujici se tim, ze protispékavou latkou je
stearan hofe¢naty a/nebo stearylfumarat sodny.

1 vykres
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