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1. Védeckacdinnost pracovis a uplatnéni jejich vysledki

a) struéna charakteristika ¥deckéc¢innosti pracovisé

X%

T&zistm vyzkumu v UMCH AV CR byly v roce 2006 v souladu s vyzkumnym 2éem
AV0OZ400500505 i hlavni sngry polymerni ¥dy: priprava a studium vlastnosti biomakro-
molekularnich systéin studium dynamiky a samoorganizace molekularnicta@molekular-
nich systém v polymerech aifiprava, charakterizace a aplikace novych polymarsicsténi
sfizenou strukturou a vlastnostmi. Pracovnici Ustéegili nebo se podileli néeSeni osmi
projekii podporovanych granty Evropského sgelestvi artady projek podporovanych
raiznymi zahraninimi i tuzemskymi institucemi jak formou vyzkumnygmanti, tak smluv.
Dale se podileli nainnosti i vyzkumnych center MSMTeSili ti projekty cileného vyzkumu
a vyvoje AV CR, &tyti projekty v ramci programu Nanotechnologie pro lepost, &tyfi
projekty v ramci Narodniho programu vyzkumu I, gojekii podporovanych GA AWCR,
28 projekfi podporovanych GACR, jeden projekt v rdmci tematického programu Infami
spolenost, 13 grarit financovanych ministerstvf’R a 11 grarit financovanych MSMT
v ramci programu dvoustranné mezinarodni spolupk&aRTAKT.

b) vyet nekolika nejdilezigjSich vysledk védeckédinnosti a jejich aplikaci

V oblasti biomakromolekularnich systém jsme s pouzitim biodegradovatelnych vysoko-
molekularnich roubovanych kopolynierN-(2-hydroxypropyl)methakrylamidu jako no8i
kancerostatik cilenych na pevné nadotypravili polymerni Iékovou formu kancerostatika
doxorubicinu, kterd umaitije kombinaci dvojiho &inku cytostatika na nadorovou idw. In
vivo testy protinadorové aktivity prokazaly mindolrg efektivni &inek tohoto l€iva pri 1é¢bé
nadofi u mysi (B,C). Dokotili jsme studium linearnich rozpustnych a suprarkol@nich
micelarnich systétnumoiujicich dopravu cytostatika doxorubicinu do kostadorové tkaa
V modelovych podminkach systémy zaloZzené na stygh HPMA kopolymerech a
telechelickém polyethylenoxidlok-polypropylenoxidblok-polyethylenoxidu  s@rované
hydroxybisfosfonatovymi skupinami prokazaly vysoeéektivni a specifickou vazbu na
hydroxyapatit jako model kostni nadorové tkannasledné uvbvani I&€iva z noste rychlosti
kontrolovanou pH progedi. (B,C)

Pripravili jsme reékolik typt polymernich nosii s imobilizovanym avidinem pro b&imeé
kultivace. Potvrdili jsme fitom platnost pracovni hypotézy, Ze na imobilizoyavidin Ize
pomoci komplexu avidin-biotin fpojit vhodny biotinylovany bioaktivni motiv, kteryede
k lepSi adhezi a proliferaci bék Zarover jsme prokazali, Ze vliv inkorporovaného
bioaktivniho motivu se uplatije pouze v uiitych mezich povrchovych vlastnosti. (B)

Pripravili jsme také sérii amfifiinich blokovych kopwoneri polylaktid/polyethylénoxid
v Sirokém rozsahu délek a vzajemnych poimobou bloki a prostudovali jsme jejich adsorpci
ze selektivniho rozpou&tla na povrch polylaktidu. Pomoci ATR FTIR spekkagie byly
zjistény kvantitativni zavislosti mezi dosahovanou hustdetzci adsorbovanych kopolymier
a jejich molekularnimi parametry. Na&ildadu sérového albuminu, jako modelového proteinu,
byl vyhodnocen vliv adsorbované vrstvy kopolyfhea naslednou adsorpci protiik povrchu
polylaktidu. Vysledky prokazaly, Ze adsorpci blokolr kopolymel ze selektivniho
rozpoustdla Ize @&inné modifikovat povrchy kompatibilnich polymier Ziskané poznatky
budou dale vyuZzity proifpravu biomimetickych materi@lpro regenerativni medicinu. (B)

Vyvinuli jsme technologiiizené pipravy fibrinovych siti umaaujici povrchovou modifikaci
syntetickych skelét urcenych pro tkéové inZenyrstvi tenkou vrstvou fibrinového gelu s
regulovatelnou tlou%ou. Touto novou technologii Ize povlékat povrchgripv polymernich



Vyrocni zprava Ustavu makromolekularni chemie @& za rok 2006

materialech tak, aby byl v porech zachovan volngsfr pro migraci a proliferaci bek.

Povlaky efektivi zlepSovaly adhezi aist burgk cévniho endotelu na povrchu polyriner
Vynalez ,Zpisob gipravy regulovanych vrstev fibrinu na pevnych péshi$ byl prihlasen
k patentové ochraiv prosinci 2006. (C, B)

Pfi studiu dynamiky a samoorganizace molekuladrnich a nadmol&mich systéni
v polymerech jsme ukazali, Ze uspédana povrchova struktura tenkych vrstev blokového
kopolymeru oktylstyrenu nebo fluorostyrenu a bugthakrylatu nebo metylmethakrylatu se
zviditelni po jejich vystaveni param rozpoidel silne selektivnich pro jeden z obou bfok
pokud se oba bloky vyznamatisi teplotou skelnéhoipchodu. (B)

Pfi studiu interakce mezipoly(4-vinylfenolem) a poly(4-vinylpyridinem) o fiznych
polymeriz&nich stupnich jsme kombinactiznych technik NMR a kvant@v chemickych
vypocta poprvé nalezli a kvantitatien prokazali dvojrozrérnou  kooperativitu vodikovych
vazeb vysSihaadu. Na z&klatl predpokladu proximitniho efektu realizovanych vazsing
navrhli UsgsSny matematicky model této kooperace. (B)

Mnohostnné uhlikové nanotrubky byly povrchbomodifikovany tenkou vrstvou polyanilinu
(desitky nanometl). Nanotrubky pokryté vodivym polymerem jsou, nadib od vychoziho
substratu, hydrofilni a maji dobrou elektronovoulivost. Tyto materialy jsou vyvijeny jako
elektrody pro palivovélanky. (B)

V oblasti gipravy novych polymernich systéns#izenou strukturou a vlastnostmsme i
komplexni charakterizaci povrchové tvrdosti hybfain nanokompoztinich organicko-
anorganickych nétovych filma od sub-mikronové az po makroskopickou urowgstili, Ze
tvrdost €chto materidl silné zavisi na stavu, ve kterém se materiéil gnalyze nachazi
(skelném, katukovitém nebo v oblasti skelnéhdephodu). Ve spolupraci seCl) Plzei a
SVUOM Praha jsme vypracovalii tmetody analyzy tvrdosti. VSechnyi tmetody vedou
k zawru, Ze nejvyssi tvrdost vykazuji vzorky nalézaficée v oblasti skelnéhdgrhodu. (B,C)

Pripravili jsme segiované kapal&krystalické polyurethany s mesogennimi skupinami
v batnich fetzcich tvdené kapal&krystalickymi dioly, diisokyanaty a trioly. Nalezjsme
teplotni zavislosti kapatakrystalickych gechodi ze smektického do izotropniho stavu
v zavislosti na sloZzeni polymerigd snesi. Vyswtlili jsme zavislost pibéhu sfujicich reakci
na koncentraci mesogennich skupin a popsali jsnarikeetrické, dielektrické a dynamicko-
mechanické chovani linearnich polymervytvrzenych siti a projevy kapairkrystalickych
piechodi na fyzikalni vlastnosti polyméra siti. Vysledky objasnily vliv silnych fyzikalric
interakci mesogennich skupin na strukturu a fynikathovani kapakizkrystalickych
polyurethaid. (B)

Fosfonatové komplexy s magnetickymi Résticemi a navazanou aminoskupinou jsme
pirevedli na polymerizovatelnou formu reakci aminoskys 3-isopropenyt:,a-dimethylbenzyl
isokyanatem anebo s akryloylchloridem. Naslednodikédovou kopolymerizaci s methyl-
methakrylatem jsme magnetick&stice pokryli kovalenth vazanou vrstvou hydrofobniho
PMMA a kopolymerizaci N-(2-hydroxypropyl)methakrylamidem kovalegtaazanou vrstvou
polymeru hydrofilniho. (B, C)

Byly nalezeny nové stabilizujici povlaky superpaagmetickych nangstic gipravenych
srazenim Fe(ll) a Fe(lll) soli v bazickém presfi. Povlaky na bazi polyaminokyselin, pop
cukni, umoznily zndit Zivé buiky nan@asticemi pekvapiv podstats U¢inngji nez komeéné
pouzivan&inidla. Uginnost znaeni zavisela na molarni hmotnosti polyaminokyselirgstup
modifikace povrchu nar@stic, ktery byl fihlaSen k patentové ochrgnprokazal v porovnani
s dosud pouzivanym latkami nejen vys&hadostin vitro zna&eni tiznych typi, jak lidskych,

s o

velice slibny material vhodny pro ztemi zejména kmenovych btky které maji znény
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potencial umoznit, po implantaci do nemocného amyan, I&bu nekterych zavaznych
onemocskni. (C)

Pripravili jsme homogenni membrany pro palivowgnky na zakladl sulfonovanych
aromatickych polymér a heterogenni membrany, v nichZz jsou mé&étice sulfonovaného
polymeru rozptyleny v matrici z polyolefinu. Hetgenni membranyipdi z hlediska stability
v agresivnim progedi vSechny homogenni membrany s vyjimkou perfluangch a ptom
jsou vyrobr velmi jednoduché. (B, C)

Pripravili jsme serii novych interkatatfosfor&nanu vanadylu s hosty obsahujicimi kyslik
jako donorovy atom a interkatatalfa modifikace dihydrogenfosfafieanu zirkontitého
s toluidiny. S vyuZitim molekularniho modelovaninpaci programt SUPRAMOL a Cerius
bylo navrzeno usgédani molekul dimethylsulfoxidu v mezivrstvach posa fosforénanu
vanadylu, které ddle koresponduje s vysledky praskové RTG struktunaiyay a s vysledky
infracervené spektroskopie. (C)

c) nejvyznam#ijSi popularizani aktivity pracovis#

Pracovnici Ustavu ipdnesli fadu gednasek P letnich praktickych kurzech v Novych
Hradech a p dalSich akcich p@danych v ramci projektu Otsmna ¥da. V ramci tohoto
projektu v laboratiich Ustavu pracovalogkolik studentt gymnazii, kté& pak ziskané vysledky
prezentovali na studentskycbdeckych konferencich.

V projektu Ceské televize Ceské hlavy* vystoupili Z. Kruli§ (vysledky z oblasecyklace
plast)), M. Slouf Cesti &dci zlepsuji kloubni nahrady), F. Ryjk, H. Studenovska a K.
Mulinkova (vysledky ziskanétppripraw polymernich struktur pro regeneraci kosti), M.ale
(polymerni membrany). Pracovnici labor@dNMR spektroskopie pevného stavu prezentovali
vysledky ziskané v oblasti NMR krystalografie, metovana byla i laboratorni ¢eni, ktera
pro studenty Gymnazia Nad alefigravuji pracovnici Gstavu iz p@du let.

K. Ulbrich se podilel na ffpraw ¢lanki publikovanych wasopise ,21 stoleti®, Rizené
strely* (Unor 2006), Wasopise Respekt Ada v zemicernych @r* (9. — 14. k¥ten 2006), v
Medical Tribunec¢. 21 ,Co mohou pinést objevy z nanosta“ (19.6.2006) a vystupoval v
poraduCT1 ,Sama doma“ (29.5.2006). S. Né&ek publikoval popularizmi ¢lanek véasopise
Pokroky matematiky, fyziky a astronomie. Historid@uvislosti a milniky NMR spektroskopie
byly shrnuty v textu ,Minulost a s@éasnost NMR spektroskopie — pohled do nitra molekul
¢loveka", ktery byl fjat k publikaci véasopisu Chemické listy.

Pro akci ,Véda v ulicich® gripravili pracovnici Ustavu prezentaci na téma ,Ndakna pro
biomedicinalni aplikace* aipdnesli d¢ prednasky v ramci Tydneddy a techniky AVCR
2006.

V roce 2006 se uskuteila premiéra dokumentarniho filmu Otto Wichterkengieného na
historii vynalezu hydrofilnich gkkych kontaktnich¢ocek, na jehoz fdpraw se pracovnici
Ustavu podileli. Producentem filmu byla spolest Armada films, kterd ho na&a ve
spolupraci sCeskou televizi a televizi ARTE France. Na zaklatbhody o spolupraci se
pracovnici Ustavu podili ngnnostiCeské kontaktologické spaieosti.

Pracovnici Ustavu poméhali s organizaci odbornéfekence Masarykovy #&dni Skoly
chemické, Praha 1,imencova, kterd je jiz gadu let psddana v Ustavni poslucharn

d) domaci a zahramhi oceréni zam¥stnanai pracovis¢

S. Kukla ziskal 2. misto v saii Cena za chemii 2006 organizovanou Francouzskym
velvyslanectvim ve spolupraci s firmou Rhodia p@dtitou J.-M. Lehna, nositele Nobelovy
ceny. T. Etrych ziskal Cenu Josefa Hlavky v kategoradych wdeckych pracovnik
udtlovanou Nadanim Josefa, Marie a Zklg Hlavkovych (listopad 2006). P. Kratochvilovi
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byla rektorem VSCHT Praha ¢ldna Medaile Emila Voitka za zasluhy o rozvojédy a
techniky. J Brus ziskal Prémii Otto Wichterle 2006.

e) dalSi specifické informace o pracovisti, o &mach v jeho struktufe a wdecké orientaci, o
vysledcich atestaci a g‘gkazkach a problémechdmnosti pracovisé atd.

V Unoru 2006 bylo usgéadano tradini ¢tyirdenni kolokvium organizované formou Ustavni
konference za dasti host ze spolupracujicich organizaci, na kterém bylyz@ntovany
vysledky ziskané ip feSeni vyzkumnych projektv roce 2005. ¥decko-informéni stedisko
Ustavu organizovalo pravidelné cykliepnasek nasich i mimoustavnich pracounik

V prabéhu roku byl tym V. Cimrové zazen do Pracovni skupiny specialnich polyimer
Oddileni bioanalogickych a specialnich polyriner ¢imz doslo k posileni tématiky
eletroluminiscetinich polymet a jewa v tomto oddleni a do budoucna byly vytieny lepSi
podminky pro jeji ucelen&seni.

Ve druhé polovia roku byla zn#éna ¢ast pracovni kapacity vedoucich pracovniknovana
piipravam na fechod Ustavu do kategorieregiych vyzkumnych instituci.

2. Védecka a pedagogicka spoluprace pracoviss vysokymi Skolami

a) nejvyznam#jSi wdecké vysledky pracovisvzniklé ve spolupraci s vysokymi Skolami

Spole&ny vyzkum s Fakultou technologickou Univerzity TaieaBati ve Zlig prokazal, ze
specificka nukleace izotaktického polypropylenuzsje jeho citlivost na UV Zéni. Tento
vysledek jsme vysitlili zvySenym rozptylem UV sétla na beta sférolitech.

Ve spolupraci s Katedrou mechaniky Stavebni fakGMUT jsme vyvinuli (a patentovali)
postup pipravy kompozitu slozeného z polycykloolefinu, &deé sesfovaného elastomeru, a
uhlikovych vlaken, ktery je vhodny pro vyrobu skéleich nahrad.

Ve spolupraci s Fakultou chemickou VUT Brno jsmdenka transforméani vztahy pro
elektrické velkiny v oblasti fraktalnich struktur a aplikovali j@a teorii injeRnich proud
omezenych prostorovym nabojem v n-r@&zném prostoru. VeSili jsme problém matematickeé
transformace experimentalnich dat ovéimgich molekularnimi fluktuacemi a jejiho&eanéni do
diferencialni rovnice popisujici realny fyzikalnfoges. Metoda byla aplikovana na kinetické
fotochromni procesy nizkomolekularnich latekiitggmnosti makromolekul.

Vyvinuli jsme 3D-polymerni nose burgk na bazi polylaktidu a ve spolupraci s 1. LF UK
jsme testovali jejich osidleni mesenchymalnimikami kostni dené a prostudovali jsme
moznosti jejich vyuZiti pro regeneraci kostni tkawvysledky byly uplatany ve spoléné
patentové phlasce.

b) nejvyznam#jSi vysledky¢innosti vyzkumnych center a dalSich spéhgch pracovig
astavu AV s vysokymi Skolami

V ramcieSeni projektu Centra b&mé terapie a tkéovych nahrad (2. LF UK v Praze) byly
pripraveny superporézni hydrofilni gely, jako resburék pro regeneraci gkkych tkani. Gely
byly modifikovany navdzanim adheznich peptal ve spolupréci s ostatnimi partnery Centra
pokratuje studium jejich interakci s kmenovymiami. Modifikaci magnetitu bifurdnim
chelat&nim reagentem sDOTA (1,4,7,10-tetraazacyklododékai,N",N"-tetraoctova
kyselina) se seskupenim pro chelataci gadolinidasfdnatovou skupinou k navazani na oxid
Zelezity bylo pipraveno nové&inidlo pro zobrazeni tkdni magnetickou resonananjgat
umoziuje sledovani dosud nepopsané kombinace jakoVWlivnéni oxidem Zeleza), tak i,T
(ovlivnéni Gd) relaxanich ¢adi. V disledku toho se dacekavat roz&eni moznosti ib
zobrazovani sledovanych tkantigravili jsme také pedbotnaly degradovatelny makroporézni



Vyrocni zprava Ustavu makromolekularni chemie @& za rok 2006

hydrogel zachovavajici beze &m fyzikalni strukturu v pibéhu Stpeni ve fyziologickém
prostedi.

V ramci ¢innosti ,Centra cilenych terapeutik” P UK Praha) jsme fifpravili nové
kopolymery  N-(2-hydroxypropyl)methakrylamidu obsgbu amidicky vazanou 6-
hydrazinonikotinovou kyselinou (HYNIC) schopnou aézlo komplexdt’*™Tc. Ripravili jsme
radiodiagnostikum na bazi kompftexohoto polymerniho nog s **™c, konjugovaného s
modelovou protilatkou (lidsky imunoglobulin Endolm)la pgredali jsme konjugéty k testovani
na spolupracujicim pracovisti.

V rdmci spoléného pracovigt,Polymerni materidly* s UTB Zlin jsme zjistili, Zg&ynergické
pusobeni styren-butadienovych blokovych a ethylerppienovych statistickych kopolymewe
smesich polyolefin/polystyren je #igobena korelaci mezi lokalizagichto kopolymet a je
z&sadnim zjsobem ovlividno jejich viskozitami.

c) spoluprace s vysokymi Skolami na uskéfievani doktorskych studijnich prograinh (DSP)
a magisterského a bakatakého studia

Ustav ziskal a mibézné udrzuje akreditace pro obory doktorského studtaragici chemii,
fyzikalni chemii a technologii makromolekularniclatdk, fyziku kondenzovanych latek,
biofyziku, chemickou a makromolekularni fyziku avia fyzikalni a materialové inZenyrstvi.
Pt jejich realizaci Ustav spolupracuje s jedenaatazgkymi i mimoprazskymi vysokymi
Skolami. Hlavni problémy naSi spoluprace s vysokgkalami stale spaijeme v malém ptiu
dostatén¢ kvalitnich studerit a absolverit zajimajicich se o &deckou praci a doktorské
studium v chemickych a fyzikalnich oborech. Kvatibktorského studia by jisprosgla i vétsi
aktivita oborovych rad, jejichz ukolem je doktorsk@diumridit. Znainé rezervy vysokych skol
pii naboru studerit vidime i v lepSim vyuZiti spoluprace s Gstavy ANR pri snaze zvysit
atraktivitu v sodasné dob meére popularnich aleiezitych studijnich obdi.

V oblasti bakalgského a magisterského studia se pracovnici Ustadilei na vycho
student jako vedouci a konsultanti diplomovych praci vygmeavanych zcela nebtsté&né
v laboratdgich Ustavu. Po pedagogické i metodické strAnce jgabezpéovali v laboratdich
Ustavu provagha prakticka cwvieni pro studenty VS, kterd jsou sgésti program zakladni
vyuky nekterych vysokych skol (MFF UK, i UK, VSCHT Praha). V letnich &icich jsme
zaji¥ovali prazdninovou praxtady studerit chemicky orientovanych vysokych Skol, hap
VSCHT Praha a MU Brno. V laboratoh Gstavu také pracovali vysokoskolsti studerkpja
studentské &decké sily. Vzhledem ktomu, Ze spalast Ustavu na vycheév studend
bakal&ského a magisterského studia byla v souvislostteshpdem dstavu na iggnou
vyzkumnou instituci vypusha ze #izovaci listiny Ustavu a zmizel tak legislativnikiad pro
vSechny vySe uveder@nosti, bude velmi problematické v nich poloaat.

3. Spoluprace pracovisk s dalSimi institucemi a s podnikatelskou sférou

a) spoléné projekty vyzkumu a vyvoje podfemé z veéejnych proskedki

V roce 2006 jsmeesSili deset projekitvyzkumu a vyvoje podgenych z véejnych prostedki
ve spolupraci s mimovysokoskolskymi vyzkumnymi anmoakademickymi pracovisti. Za
nejvyznamgjSi z €chto projeki povazujeme projekty TANDEM ,Nové velmi houzevnaté
epoxidové systémy pro kompozity a adheziva“ a ,Myzkchemickych a fyzikalnich vlastnosti
huminovych latek” podporované granty MPO a projeRreklinické zkousSky cytostatika
navazaného na polymerni nbsa penos syntézy tohoto produktu z laboratorniho do
¢tvrtprovozniho ndfitka” podporovany grantem MPO, v jehd@Seni jsme poktavali ve
spolupréci s firmami VUFB Praha a.s., Zentiva a.¥lJOS Pardubice.
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b) vysledky vyzkumu a vyvoje pro ekonomickou sféru

Pro ekonomickou sféru jsntesili pres dvacetirzreé velkych projekli. V ramci hospod&ke
smlouvy s firmou Zentiva a.s. a ve spolupraci s MBW CR jsme syntetizovali nové
biodegradovatelné vysokomolekularni konjugaty dakarinu s hydrolytickytizenou aktivaci
cytostatika. Navrhli jsme nové struktury polymemimosée a syntetizovali jsme noveé
polymerni konjugaty kancerostatika paclitaxel umgici enzymatické a hydrolytickyizené
uvoliovani tohoto lé&va z noste.

Vypracovali jsme technologii modifikace ultravysokolekularniho polyethylenu vyuzitelnou
pii vyrob¢ kloubnich jamek pro totalni endoprotézy ve firBeznoska.

Vyvinuti jsme ti druhy laki na bazi derivdit kyseliny methakrylové (hydroxyalkyl-
methakrylaty respektive alkoxyalkylmethakrylatyjete jsoureditelné lihem, fipadré i vodou
a jsou pouzitelné k povrchové Upéaporéznich i neporéznich povichLaky jsou vhodné ke
zpewiovani deva — archeologickych nalenebo k restaurovani ueckych @&l — byly pouzity
ke zpevini ¢asti barokni sochy agjme jsou vhodné i k restaurovani skla. Vzhledem k dobr
hydrofilit¢ povrchu lak dote sméi organické povrchy, nezasycha v porech v pédabniski,
zustava pruzny, nékhne.

c) nové firmy, které vznikly na zakl@dvysledl ¢innosti Ustavu v oblasti aplikovaného
vyzkumu

Na zaklad vysledki ¢innosti Ustavu v oblasti aplikovaného vyzkumu nékixnv roce 2006
Zadné nové firmy.

d) odborné expertizy zpracované v pisemné #®pro statni organy a instituce

K. Ulbrich se podili na praci expertni skupiny midpravu nového vyzkumného programu
NPV Ill (zadavatel MSMT). P. $panek jetlenem Rady pro Nanotechnologie a posuzoeal p
piedlozenych projekt L. Matjka vypracoval dva posudky pro Ministerstvoumysiu a
obchodu a pro Ministerstvo obranyR. M. Raab vypracovaliit odborné expertizy pro
Czechinvest a dalSkitpro Ministerstvo piimyslu a obchodu. J. 8yp&tek vypracoval dva
oponentské posudky pro Ministerstvo Skolstvi SR.

4. Mezinarodni wdecka spoluprace pracovidt

a) pfehled mezinarodnich projekt které pracovigt ieSi v ramci mezinarodnichédeckych

program
V rdmci mezinarodnichadeckych prograiinieSili pracovnici Ustavu nasledujici projekty:

* Nové hybridni nanokompozity z futskich stavebnich nanoblok(EU projekt Research
Training Network)

* Nanostrukturované a multifutiki polymerni materialy a nanokompozity (EW skcelence)
NANOFUN-POLY, FP6 NMP3-CT-2004-500361

» Genova terapie: integrovanyistup k l€bé neoplastickych onemoeéni (EU integrovany
projekt) GIANT, FP6 LSHB-CT-2004-512087

* Nové terapeutické strategie pro ik&é inzZenyrstvi kosti a chrupavky vyuZivajici
biomimetické podfirné materidly druhé generace (EUW sixcelence) EXPERTISSUES,
FP6 NMP3-CT-2004-500283

* Rozvoj membranovych aplikaci vyuzitim nanostrukicinn vlastnosti materidlu (EU tsi
excelence) NanoMemPro, FP6 NMP3-CT-2004-500623

» Samoorganizované nanostruktury amfifilnich blokdvykopolymeti, ESF EUROCORES
SONS Programme, 02-PE-SONS-112-AMPHI
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» Polymerni elektrolyty a elektrokatalyzatory na zaklneuslechtilych kol pro vysokoteplotni
membranove palivov&lanky (specificky projekt ciloy orientovaného vyzkumu STREP), EU
FP6 033228 Apollon B

» Od receptoru ke genu: struktury komplex signalnich drahach propojujici imunologii,
neurobiologii a rakovinu (EU integrovany projektPISIE2-COMPLEXES, LSHG-CT-2006-
031220 v rdmci FP6-2005-LifeSciHealth-6 (spolupré¢g evropskych pracow$

b) nejvyznamijSi wdecké vysledky dosazené v ramci mezinarodni spalcgr

V ramci pokr&ujici spoluprace s DKFZ Heidelberg jsmdippavili nové polymerni
kancerostatikum na bazi kopolymeriN-(2-hydroxypropyl)methakrylamidu umasdjici
kombinovanou terapii, chemoterapii a radioterag@jimavého efektu bylo pragdodobrg
dosazeno kombinaci synergickéh&nku doxorubicinu a gemcitabinu, obouwilé kovalentrg
vazanych na tentyZz polymerni nbspomoci spojek liSicich se strukturou. Mechanizmus
pusobeni konjugatu neni jasny a na jeho olashudeme pokkvat i v Fistim roce.

Ve spolupraci se zahramimi pracovisti podilejicimi se n#&Seni vySe zmémého EU
projektu ,Nové hybridni nanokompozity z futikich stavebnich nanoblik jsme gipravili
organicko-anorganické nanokompozitni systémy nadygaxidovych siti a ddak definovanych
anorganickych klastt Do epoxidovych siti jsme zabudovali organoftnmikanorganické bloky
(o velikosti cca 1.5 nm) (a) polyhedralni silsesgainové jednotky (POSS) a (b) cité oxo-
klastry. Stanovili jsme reaktivity furtkich klastd pti reakci s organickou matrici (epoxy-
aminova gi), strukturu nanokompofit v zavislosti na zjsobu pipravy a mechanicke
vlastnosti. Vysledna struktura a vlastnosti jsodeny mikrofdzovou separaci a agregaci
anorganickych klasir ke které dochazi v fipéhu tvorby organicko-anorganické&sibxi fizené
regulaci struktury se upkabji kinetické faktory (relativni reaktivita orgakigch a
anorganickych slozek), termodynamické faktory (telebst dana organickymi substituenty
anorganickych blok), a zpisob gipravy hanokompozitu.

Ve spolupraci s University Trento jsme pomoci valb@emové koncepce prokazali, Ze
nelinearita tahového creepu jeigpbena deformaci indukovanéhigrfisstku volného objemu a
Ze vSeobeahtradovana limita linearity je artefakt souvisejiiomezenou ipsnosti nireni
deformace $ malych nagtich.

Ve spolupraci s University of Keele, UK, v ramci IQEXPERTISSUES", jsme studovali
rast krysich kostnich b@k na povrsich polylaktidu modifikovaného blokovykopolymery
polylaktid/polyethylenxoid, fipadré kopolymery s navazanymi biomimetickymi peptidy.
Zjistili jsme zavislost mezi povrchovou distribugiomimetickych struktur a chovanim htkn
v kontaktu s povrchem.

Ve spolupraci s Department of Physics, Universitiylachigan, Ann Arbor jsme prokazali, Ze

v monokrystalech ShAgxTe; vestaéné atomy gfbra jsou zodpaxdné za dominantni slozku
rozptylového mechanizmu - rozptyl na bodovych difelk.

c) akce s mezinarodni dasti, které pracovigt organizovalo nebo v nich vystupovalo jako
spoluparadatel

V ramci tradénich prazskych setkani o makromolekulach organizastav v roce 2006 pod
zastitou IUPAC 45 Microsymposium ,Structure and dynamics of selfaniged
macromolecular systems*, Praha, UMCH, 9.-13. 762@@a @asti 41¢eskych a 73 zahramich
Ucastnika.
Pracovnici Ustavu dale zorganizovali:

« Mezinarodni letni $kolu Smart Materials, Praha, (H)@.-6. 9. 2006, ktera byla fmlana
jako sowast projektu EUROMEMBRANES v ramci programu Mariarié Conferences and
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Training Courses MSCF-CT-2005-029483.¢astnilo se 52 studeit z20 stai a
16 prednésejicich z 11 stét

« Cesko-slovenskou konferenci o polymerech ,Polyme®p&, Tre¥®, 17. - 20. 9. 2006,
75 (astniki, z toho 22 ze Slovenska.

» Czech-Scottish Conference on Nanomedicine, 24. 928006, Prague, celkem 3dastniki,
skotska strana byla zastoupetgmi vedoucimi ¥deckych tyni ze Strathclyde University,
Skotsko.

» Workshop projekt SONS Structure and dynamics of self-organized aphmdit copolymers,
Praha, UMCH, 4. - 7. 10. 2006, 62a3tniki, z toho 44 zahra#mich.

« EXPERTISSUES Training Course ,Cell-biomaterial nfeees: from theory to practice”,
Praha, UMCH, 17.-20.10.2006. Letni 3kola orgawéna vramci projektu NoE
EXPERTISSUES, jako lekib a autdi ucebnich texi se na realizaci kurzu podilelo
7 pracovnik UMCH, 3 lektdi byli ze zahranii. Kurzu se z8astnilo 26 zahragnich studerit
a 3 studenti z UMCH.

« EXPERTISSUES Workshop: ,Cell-Biomaterial Interacis, Praha, Bevnovsky Kklaster,
21.10. 2006. Mezinarodni konference konana podtaadtioE EXPERTISSUES. Workshopu
se zw@astnilo 62 zahragnich &astnik.

* NoE EXPERTISSUES Meeting, PrahajeBnovsky kl4ster, 22.—23. 10. 2006. Setkani
reSiteli projektu NoE EXPERTISSUES (24months-Progress Etalo Meeting). Jednani se
zWastnili zastupci vSech partriev ramci konzorcia (57 zahramich &astniky).

« a podileli se na organizaci Xlll. vyniho sjezduCeské kontaktologické spaieosti,
18 zahrarinich &astniki (Slovensko, Polsk@&ecko, Kanada).

Ve Skolnim roce 2006/2007 pokmval kurs pro zahratmi postgradudlni studenty, konany
pod zastitou UNESCO a IUPAC a finard podporovany AMCR. Desetingsiéni kurs se skladal
Z prace v laboratéch doplréné gednaskovym cyklem vice nez dvacdatgnasek fednesenych
pracovniky Ustavu. Kurzu se &stnilo sedm zahramich studerit. V druhé polovig roku byl
zahajen dalSidh tohoto kurzu zadasti deseti zahragich studerit. Kromé studijnich pobyi
studentt a doktorand v ramci projekt EU absolvovali i v letoSnim rocéimésicni pracovni
pobyt v Ustavu dva studenti Engineering School leéi@istry in Clermont-Ferrand, Francie,

d) vitet jmen nejvyznaméSich zahranéénich wdai, kte navstivili pracovid AV CR

V roce 2006 ustav navstivili Prof. Josef Michl (Maisity of Colorado), Prof. Jitith
Kopeiek (University of Utah), Prof. Ruth Duncan (Univiggsof Cardiff), Prof. Len W.
Seymour (University of Oxford), Prof. Umberto Caargino (University of Perugia), Prof. Safa
Kasap (University of Saskatchewan), Prof. Keiji &ka (Hokkaido University), Dr. William E
Wallace (National Institute of Standards and Tetbgyy Gaithersburg), Prof. Frederic Nallet
(Centre de Recherches Paul Pascal, Bordeaux), iDierDRoux (Vice President for Research,
Saint Gobain Company, France).

e) pa‘et fungujicich meziustavnich dvoustrannych dohod

Pracovnici Ustavu v roce 2006 spolupracovali s tyaky evropskych tak mimoevropskych
vyznamnych pracoviSv rdmci dvaceti §ti dvoustrannych mezidstavnich dohod.

Priloha 2
UMCH v roce 2006 vydaki konferergni sborniky:

 45th Microsymposium Structure and Dynamics of &#iflanized Macromolecular Systems,
9.-13.7.2006 Praha, ISBN 80-85009-52-8

o XXIII EMS Summer School on Membranes Smart Materidl - 6.9.2006 Praha, ISBN 80-
85009-53-6

« V. Cesko-Slovenska konference Polymery 2006, 17. -.2006 Fe¥, ISBN 80-85009-54-4
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Anotace 1
Roubované vysokomolekularni konjugaty doxorubicinupro Ié¢bu pevnych nadofi
Tomas Etrych, Petr Chytil, Karel Ulbrich, Tomas Mak, BlankaRihova

Autori navrhli strukturu a syntetizovali polymerni kanogtatika uéena pro lébu pevnych
nadoii. Polymerni léiva jsou konstruovana tak, Ze vysokomolekulativena vodorozpustna
struktura zajiguje prodlouzenou dobu cirkulace neaktivniho cytilstav organizmu, zvySené
ukladani konjugatu v pevnych nadorech diky EPRtafénhanced permeability and retention)
a specifickou aktivaci (uvolmi) cytostatika v nadoru hydrolyzou, jejiz rychlgstiizena pH
prostedi. Nasledna hydrolyticka, enzymaticka a nebokidu degradace polymerniho skeletu
pak zajisti eliminaci polymernich komponent z oligamu glomerularni filtraci (ledvinami).

Struktura polymerniho &va je volena tak, Ze sestava z hlavniho polymern#iezce
tvofeného kopolymerem HPMA nesouciho doxorubiciipggeny pH citlivou hydrolyticky
Stpitelnou vazbou. Na tentiet€zec jsou roubovany dalggttzce HPMA kopolymeru row
nesouci doxorubicin ffpojeny stejnou hydrolyticky labilni vazbou. Polyme rouby jsou
piipojeny k hlavnimuietzci vazbami &Sfpitelnymi v cilové nadorové lhge, a to bd’
enzymaticky, hydrolyticky a nebo reduktivrsgpitelnou disulfidovou vazbou. Molekulova
hmotnost hlavnihdetézce i polymernich roubje volena tak, aby tyto polymery mohly byt
vylouéeny z organizmu filtraci fies ledviny, po spojeni do vysokomolekularni roulméva
struktury vSak vyloteny byt nemohou, cirkuluji v krevnirfecisti a ukladaji se v pevnych
nadorech. Po pniku do
nadorové biiky pinocytosou

100  EEL LR .
[ L dojde v disledku znsny pH

80 | k uvolréni  aktivniho cyto-
statika a pozgi i k degradaci

S 60 ) polymerniho  skeletu na
Q pavodni fragmenty vylogi-

= telné z organizmu.

§ 0 ' —— Roubovany | Realnost vySe navrzeneho
- -+ - Roubovany II. mechanizmu fsobeni poly-

20 7 —— Linearni konjugat mernich |€iv s roubovanou
—=— Kontroly polymerni strukturou autd

0 ‘ oo ‘ ~ owiili v prosttedi modelu-

0 20 40 60 80 jicim  pon®ry v krevnim

dny reciSti i zivociSné buice a

mimoiadnou  protinddorovou
IPr“efiivé\m’ myéjcjs i'nokl{lovanyr;, r]édore(r;] my§|'|ho EL'hUUrir'érléhtc aktivitu polymerniho l&iva
ymfomu po jednd@zovém podani nového polymerniho cytost: i L
roubovaného typu (ekvivalent 15 mg DOX/kglerapeutickém rezir pak prOkaza“w V. In VIvO
podani. Winnost nového cytostatika byla porovnanacmnosti pedchoz p(?kUSECh u mysi s inokulova-
generace polymerniho cytostatika (linearni konjigat nym modelovym nadorem.

Etrych T., Chytil P., Ulbrich K., Mrkvan TRihova B.: Roubované vysokomolekularni
konjugaty doxorubicinu s protinadorovou aktivitoagisob jejich vyroby. PV 2006 - 592
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Anotace 1
Grafted high-molecular-weight doxorubicin conjugates for treatment of solid tumors
Tomas Etrych, Petr Chytil, Karel Ulbrich, Tomas Mak, BlankaRihova

The authors designed and synthesized polymer aasteics for treatment of solid tumors. In
the polymer drugs, the water-soluble branched mglecular-weight structure provides a
prolonged circulation time of the inactive cytostah the organism, enhanced deposition of the
conjugate in solid tumors due to the EPR (enharmmmtheability and retention) effect and
specific activation (release) of the cytostatictie tumor by hydrolysis, the rate of which is
controlled by pH of the medium. Subsequent hydiglynzymatic or reductive degradation of
polymer skeleton results in elimination of polymeomponents from the organism by
glomerular filtration in kidneys.

The structure of polymer drug consists of the mBIMPA copolymer chain bearing
doxorubicin attached by pH-sensitive bonds cleavaby hydrolysis. Additional HMPA
copolymer chains with doxorubicin attached by thme hydrolytically labile bonds are grafted
onto the main chain. The polymer grafts are attd¢behe main chain by the bonds cleavable in
the target tumor cells enzymatically, hydrolytigalir reductively (through disulfide bonds).
Molecular weights of the main chain and polymeiftgrare selected so as the polymers can be
eliminated from the organism by renal filtration.n&h combined in a grafted high-molecular
weight structure, they cannot be eliminated; indtelae polymers circulate in bloodstream and
deposit in solid tumors. After penetration intouabr cell by pinocytosis, the active cytostatic
is released due to pH change and, later on, themmol skeleton is degraded to original
100 _ _ . fragments, which can

l L be eliminated from
000—0 o the organism.

80 - The authors
verified the feasibility
60 - o of the proposed
mechanism of action
of polymer drugs with
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Etrych T., Chytil P., Ulbrich K., Mrkvan TRihova B.: Grafted high-molecular-weight
doxorubicin conjugates with antitumor activity aadnethod of their manufacture. PV 2006 —
592
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Anotace 2
Kapalné-krystalické polyurethanove sig
Michal llavsky, Zdgéka Sedlakova, Stanislav Né&spk

Polymerni sit, jako trojroznérné nekonéné struktury ve kterych jsou makromolekuly
spojeny ve vicefuninich uzlech, nasly Siroké vyuziti v praxi.t®ié struktury se vytiaji z
mensSich jednotek postupmrobihajicimi chemickymi reakcemi mezi reaktivnigkiupinami.
Sitované polyuretany reprezentujiilezitou skupinu materil s rozsahlymi praktickymi
aplikacemi. V dsledku jednoduché vystavby z reaktivnich hydroxytdv a izokyanatovych
skupin jsou tyto sétpouzivany jako modelové systémy pro testovaniquopiorby siti a jejich
fyzikalnich vlastnosti. Zenou struktury vychozich reaktd@ntze u €chto systém efektivre
menit vyslednou strukturu a cilérptipravovat materialy s poZzadovanymi vlastnostmitlies
se v polymernintettzci nachazi rigidni tzv. mezogenni skupina, ziskajkapali-krystalické
polymery, v nichZ se vyt¥astav usptadani pechodového typu mezi krystalickou a amorfni
strukturou. Usptadana mezofaze velmi vyrazrovliviiuje fyzikalni vlastnosti polymeru.
Kapalre-krystalické polymerni sittvori v sowasné dob novy snér ve vyzkumu polyme,
zavedeni kovalentnich vazeb mezi polymernietizci u €chto systém zabezpéuje stabilni
roznmery a tvar materidl. Vlivem mechanické deformace, resp. elektrickébte gze ziskat v
kapalreé-krystalickych materidlech makroskopickou orientapiojenou s optoelektronickymi
vlastnostmi.

Pripravili jsme kapalt-krystalické si& s azobenzenovou skupinou v mezogengnbm
fettzce a prokazali jsme vliv silnych fyzikalnich ira&ci mezogennich skupin na strukturu a
fyzik&Ini chovani materialu. Struktur&chto siti je dana jak kovalentnimi vazbami mezi
polymernimifetzci tak fyzikalnimi interakcemi mezogennich skupimtnich fettzci a Ize ji
fidit kapalrg-krystalickym stavem reaktantpii jejich vzniku. Tyto materidly vykazuji velmi
silny efekt s¥tlem indukované orientace. Fotochemicky vyvolarangrcis/trans izomerizai
cykly azobenzenovych skupin vedou K jejich lokalnmeorientacim § oza&eni linearg
polarizovanym UV sétlem He-Cd laseru. O#&ni vyvolava anisotropii a dvojlom, které jsou
stabilni véase pi teplotdch do 80 °C. Po naslednémienénepolarizovanym stlem je vzorek
opét v pIne neusptddaném stavu. Vzhledem ktomu, Ze tento efekt jémivedobie
reprodukovatelny Ized@kavat, Ze tyto materialy naleznou aplikace v dbtgstickych pangti a
kinetickych holografickych zaznamech.

1.Y.A.Demchenko, M.Studenovsky, Z.Sedlakova, A.Sikdaldrian, M.llavsky: Formation, structure, tmeal
and dynamic mechanical behavior of polyurethanewasts based on a diethanolamine derivative with
mesogenic group; Eur. Polym. J., 39, 1521-1531 8200

2.H.Valentova, J.Nedbal, M.llavsky, P.Pissis: DS@]atitric and dynamic mechanical behavior of twod #mree-
component ordered polyurethanes; Polymer, 46, /1T&2 (2005)

3.D.Rais, S.Ne§pek, Y.Zakrevskyy, J.Stumpe, Z.Sedldkova, M.Stuslefio Photoorientation in azobenzene
containing polybutadien based polymer; J. OptoetectAdv. Mat., 7, 1371-1375 (2005)

4.M.llavsky, H.Valentova, Z.Sedlakova, J.Nedbal, Wcke: Thermal, dynamic mechanical and dielectric
behaviour of liquid-crystalline linear and crosdtied polyurethanes with mesogenic group in side nshai
Materials Science Forum, 518, 367-374 (2006)

5.A.Jigounov, Z. Sedlakova, J. 8gacek, M. llavsky: Dynamic mechanical and thermal hedwa of liquid-
crystalline polybutadiene-diols with mesogenic grein side chains; Europ. Polym. J., 42, 2450-2¢(06)
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Anotace 2
Liquid-crystalline polyurethane networks
Michal llavsky, Zdgéka Sedlakova, Stanislav Négpk

Polymer networks as infinite three-dimensional &tites, in which macromolecules are
linked in multifunctional nodes, found wide apptica in practice. Network structures are
formed from small units by consecutive chemicalctieas between the reactive groups.
Crosslinked polyurethanes are an important groupmaiterials with extensive practical
applications. As a consequence of their simpledbud from reactive hydroxy and isocyanate
groups, the networks are used as model systentesiong the description of network formation
and their physical properties. The material stmectan be effectively changed by changing the
starting reactants and thus materials with requmexperties can be prepared. If the polymer
chains contain rigid mesogenic groups, liquid-alfste properties are obtained, in which an
arrangement of the transition type between crystathnd amorphous structure is formed. The
organized mesophase pronouncedly affects physroglepties of the polymer. Introduction of
covalent bonds between polymer chains in thesemgsprovides stable dimensions and shapes
of the materials. As a consequence of mechanidalrmation or electric field, macroscopic
orientation associated with optoelectronic propertin liquid-crystalline materials can be
obtained. At present, liquid-crystalline polymertwmerks form a new direction in polymer
research.

We have prepared liquid-cystalline polymer networkish azobenzene groupings in the
mesogen of side chains and confirmed the influefistrong physical interactions of mesogenic
groups on structure and physical behaviour of matgeiThe network structure, determined by
covalent bonds between polymer chains and physitadactions of mesogenic groups in side
chains, can be controlled by the liquid-crystallsiate of the reactants at their formation. The
materials show a very strong effect of light-indidicgientation. The photochemically induced
trans-cis-trans isomerization cycles of azobenzgoapings lead to their local reorientation on
irradiation with linearly polarized UV light of HEd laser. The irradiation results in anisotropy
and birefringence, stable at temperatures up tGC80After subsequent irradiation with
nonpolarized light, the sample is again in theyfulhordered state. Owing to the fact that the
effect is well reproducible, it can be expected tha materials will find some applications in
the field of optical memories and kinetic holograptecords.

1.Y.A.Demchenko, M.Studenovsky, Z.Sedlakova, A.Sik8adrian, M.llavsky: Formation, structure, tmeal
and dynamic mechanical behavior of polyurethan&vosgts based on a diethanolamine derivative with
mesogenic group; Eur. Polym. J., 39, 1521-1531 8200

2.H.Valentova, J.Nedbal, M.llavsky, P.Pissis: DS@]efitric and dynamic mechanical behavior of twod #ree-
component ordered polyurethanes; Polymer, 46, /T&2 (2005)

3.D.Rais, S.Nedpek, Y.Zakrevskyy, J.Stumpe, Z.Sedlakovéa, M.Stuslennd®hotoorientation in azobenzene
containing polybutadien based polymer; J. OptoetettAdyv. Mat., 7, 1371-1375 (2005)

4.M.llavsky, H.Valentova, Z.Sedlakova, J.Nedbal, W¢ke: Thermal, dynamic mechanical and dielectric
behaviour of liquid-crystalline linear and crosdlied polyurethanes with mesogenic group in sidernshai
Materials Science Forum, 518, 367-374 (2006)

5.AJigounov, Z. Sedlakova, J.é8acek, M. llavsky: Dynamic mechanical and thermal hébaof liquid-
crystalline polybutadiene-diols with mesogenic grein side chains; Europ. Polym. J., 42, 2450-2¢3306)
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