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1. Uvod

Tento ¢lanek ptedstavuje moje vyznani k materialm,
jimiz jsem se zabyval znac¢nou ¢ast svého zivota. Nema to
byt klasické review, ale spise kratky popis, kam az se tato
problematika za poslednich 30 let dostala. Jednotlivé sekce
jsou ilustrovany priklady, které predvadéji spisSe zajimavé
méné znamé vysledky, nez aby prezentovaly ty ucelené,
le¢ mozna méné atraktivni. Proto také pouzivam vétSinou
odkazy na naSe vlastni prace, které znam nejlépe.

Nejprve by asi bylo vhodné uvést definici monolitu.
Oficidlni definice pochazejici napt. z [UPAC dosud vytvo-
fena nebyla. Zel, obvykla cesta pies Google neni rovnéz
prilis schudnd, protoze heslo ,,Monolith® vrati témér
27 miliont odkazt, le¢ vétSina znich se tyka skalnich
utvartt a podobnych jevi. Tudy, jak pravi klasik, cesta
nevede. Pokusme se tedy vytvofit si definici vlastni. Ta by
mohla napiiklad znit takto: ,Monolit je pevna latka ve
form& jednoho kusu porézniho anorganického materialu
nebo organického polymeru, nejcastéji pfipravena chemic-
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kou reakci, jako je polykondenzace, polymerizace, Ci
»click™ reakce uvnitf vhodného kontejneru nebo na po-
vrchu nosice”.

Monolity, tak jak je zname dnes, se zrodily na konci
osmdesatych let minulého stoleti. Pravda, i predtim lze
v literatufe ~ vysledovat  jist¢ naznaky odkazujici
k materialiim, které bychom mohli podle soudobych méfi-
tek nazvat monolity. Le¢ Zadny z téchto produktil, at’ jiz
teoreticky predpokladanych nebo experimentalné piiprave-
nych, nevykazoval takové vlastnosti, které by umoznily
isp&8né pouziti tieba v separaénich technikach'. TakZe na
jejich soudobou inkarnaci se muselo ¢ekat dlouhou fadu
let. To jsem v Chemickych listech uvedl jiz ve své pted-
chozi stati’. Tenkrat jsem se soustfedil na jejich ptvod
v Praze, popsal jejich chemickou riznorodost i pfipravu
a vénoval se téZ aplikacim v kolonové chromatografii.

Divam-li se na vyvoj jenom od pocatku tohoto stoleti,
monolity se staly pfedmétem mnoha stovek pavodnich
praci, desitek ptehlednych referati vcetné Cetnych publi-
kovanych eskymi autory'>? a tfi knih** 2. B&hem této
doby se rovnéz vyznamné rozsitilo spektrum aplikaci od
puvodni kapalinové chromatografie a elektrochromatogra-
fie az k chromatografii plynové a tenkovrstvé, k extrakei
pevnou fazi, mikrofluidice, heterogenni katalyze, bioreak-
torim, nosi¢im v kombinatorialni chemii, senzorum ¢i
Ramanové spektroskopii. Polymerni chemii ve vztahu
k monolitim jsem popsal do jisté miry jiz minule. Proto se
v nasledujicich fadcich spiSe soustfedim na nékteré nazor-
né ptiklady jejich pouZiti.

2. Chromatografie
2.1. Kapalinova chromatografie

Tato aplikace viechno zagala. Uvodni prace se véno-
vala separaci bilkovin s pouzitim monolitickych diskd
vyvinutych Tatianou Tennikovou®’. Tato technologie se
ukazala uspésnou ikomercné, nebot firma BIA, tehdy
sidlici v Ljubljani, zacala zahy licencné vyrabét monolity
v diskovém formatu. Nicméné, prudky rozvoj vyzkumu po
celém svété se dostavil az po zvefejnéni prvni publikace
popisujici ptipravu monolitickych kolon, tedy formatu,
ktery chromatografisté znali a pouzivali’®. Ty umoznily
pouziti standardnich chromatografickych systémi a velmi
rychlé separace velkych molekul. Poc¢atecni prace popiso-
valy monolitické kolony s pomémé velkym primérem
8 mm, v nichz rychlé separace vyzadovaly zna¢né¢ vysoké
prutoky mobilni faze v fadu desitek ml za minutu. Zmen-
Seni priméru na tehdy béznych 4,6 mm umoznilo snizeni
prutokovych rychlosti, aniz by doslo ke zhorSeni rychlosti
a kvality separaci®. Zlomovym byl rok 2004, kdy jsme
pouzili monolitickou kolonu umisténou v kapilare o pru-
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Obr. 1. Rychla separace ribonukleazy A (1), cytochromu c (2),
myoglobinu (3) a ovalbuminu (4) v monolitické koloné s pou-
Zitim jednostupiiového gradientu v médu s obracenymi faze-
mi*’.  Podminky: poly(styren-co-divinylbenzenovy) monolit
v kapilarni koloné 100 x 0,2 mm (vnitini primér); mobilni faze A
10 % acetonitrilu v 0,1% roztoku kyseliny trifluorooctové ve
vode¢; mobilni faze B 90 % acetonitrilu v 0,1% roztoku kyseliny
trifluorooctové ve vodg; gradientovy profil ze 100 % mobilni faze
A do 100 % mobilni faze B za 6 s je znazornén ¢arkovanou ¢a-
rou; pritokova rychlost 100 pl min™'

méru 200 pm piipravenou s pouzitim fotopolymerizace™.
Separace bilkovin se pak uskutec¢nila pii priutoku pouhych
100 ul min™'. Tento projekt byl zajimavy i tim, Ze jsme
pouzili jednostupiiovy gradient. V praxi to znamenalo, Ze
po nastfiku vzorku smési bilkovin do pocéatecni mobilni
faze se prakticky okamzité skokové zvysil podil silného
rozpoustédla a pak probé&hla bleskova separace, kterou
ukazuje obr. 1. Pfes zavistivé utoky ze strany vyrobci
kolon plnénych casticemi bylo dokazano experimentalné,
ze kapilarni kolony s velmi dlouhou Zivotnosti 1ze vyrabét
reprodukovateln&’.

Zajimavé je si uvédomit, pro¢ bylo potieba vice nez
10 let k pfechodu =z velikosti tzv. analytickych kolon
k jejich kapilarnim protéjskim. Pfedné, v devadesatych
letech nebyla snadno dostupna chromatograficka piistrojo-
va zékladna umoznujici pouziti pritoki v rozsahu mikro-
ananolitrll za minutu, produkujici spolehlivé gradienty
mobilni faze. Proto se také technologie vedouci ke kapilar-
nim HPLC kolondm nevyvijely. Zména se udala diky
prudkému narGstu zajmu chromatografické komunity
o kapilarni elektrochromatografii (vide infra), v niz pouziti
kapilarnich kolon bylo absolutni podminkou.

Jak vyplyva z pfedeslych radki, monolitické kolony
pfipravované z organickych polymert se s uspéchem pou-
zivaly k vysoce u€¢innym separacim velkych molekul, jako
jsou bilkoviny, nukleové kyseliny, ¢i rozpustné organické
polymery. Ukazalo se totiz, Ze ptivodni monolitické kolo-
ny nebyly vhodné pro separace malych molekul
v isokratickém médu®?. To sice nebylo na zavadu, protoze
silikové monolitické kolony zprvu vyvijené v Japonsku®
to umély, ale ty zase nebyly vhodné pro separace velkych
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molekul. Nicméné, zminéna neschopnost separovat malé
molekuly se ukazala jako vyzva. Cela fada vyzkumnych
skupin proto vyvijela postupy umoziujici vyznamné zvysit
ucinnost monolitickych kolon pro separace malych mole-
kul'!. Jeden piiklad: Jifi Urban pouzil dlouhou dobu zna-
my postup hypersitovani vyvinuty kolem roku 1970 Vadi-
mem Davankovem v Moskvé s cilem zvySeni mérného
povrchu polymernich ¢atic. Ukazalo se, Ze tento postup je
vhodny i pro modifikaci monolitd pfpravenych ze styreno-
vych monomerd, a to vedlo k vyznamnému nérGstu obje-
mu mensich pora*. Jak dokazuje obr. 2, tato v podstatd
jednoduché chemickéd modifikace monolitu umoznila mno-
honasobn¢ zvysit G¢innost kolony a poskytla dobrou sepa-
raci alkylbenzenti.

Kvalitativni zménu do oblasti monolitickych separac-
nich materiald pro chromatografii vnesla jiz vySe zminéna
firma BIA Separations®. Na rozdil od tradi¢nich kolon
obsahujicich roubik monolitické stacionarni faze operova-
ny vpodélném sméru, tato firma vyvinula monolity ve
formé trubky, v niz pratok mobilni faze byl ve sméru radi-
alnim, tedy od stén do stfedu. Tento format umoznil sério-
vou vyrobu separacnich jednotek o velikosti az 40 litrQ
ajejich pouziti ve velkoobjemovych separacich
v biotechnologickém primyslu.

2.2. Kapilarni elektrochromatografie

Jakkoliv se tato separa¢ni metoda dnes povazuje za
,.klinicky mrtvou*, potad se objevuji publikace, v nichz je
zminovana. Ackoliv byla zndma od roku 1974, k Zivotu se
probudila az zhruba o 20 let pozdé&ji. Co bylo na kapilarni
elektrochromatografii (CEC) tak lakavé? Nejspis piislib,
ze bude mozné realizovat separace chromatografického
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Obr. 2. Separace uracilu a alkylbenzeni s pouZitim poly
(styren-co-4-vinylbenzyl chlorid-co-divinylbenzenové) kolony
s vnitinim primérem 100 pm (a) a téZe kolony po hypersit’o-
vani (b)*. Podminky: mobilni fize 80 % acetonitrilu ve vods;
UV detekee pti 254 nm, pritok 1,5 pl min™'; (A) délka kolony 201
mm, tlakova ztrata 17,0 MPa; (B) délka kolony 170 mm, tlakova
ztrata 16,4 MPa. Piky: uracil (1), benzen (2), toluen (3), ethylben-
zen (4), propylbenzen (5), butylbenzen (6) a amylbenzen (7)
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typu v kapilarnich kolonach, v nichZ pohyb mobilni faze je
vytvaren elektroosmotickym tokem generovanym pfiloze-
nym napétim namisto mechanickou pumpou. Od poloviny
devadesatych let se do vyzkumu CEC pustila po celém
svéte fada vyzkumnych skupin vedenych v€hlasnymi chro-
matografisty. Rlizné technologie vedouci k CEC kolondm
se publikovaly ve $pickovych Casopisech. Separace dokla-
dajici Gcinnosti ve stotisicich teoretickych pater nebyly
vyjimkou, nebot’ na rozdil od parabolického profilu toku
v kolong, kde tok je vyvoldvan mechanickou pumpou,
profil vytvéateny elektroosmoticky byl plochy a rozmyvani
pikd tedy znacné omezeno. Netieba zdlraziiovat, Ze mono-
litické kolony hraly v této oblasti prim, protoze jejich pii-
prava byla velice snadné a jejich separacni schopnost vyni-
kajici’®. Obr.3 okazuje jednu takovou separaci. Emily
Hilder roubovanim monolitu poly(N,N-dimethyl-N-(2-
-methakryloyloxyethyl)-N-(3-sulfopropyl)-amonium) beta-
inem pfipravila monolitickou kolonu produkujici reprodu-
kovateln€ vice jak milion teoretickych pater pfi separaci
bilkovin®. T kdyZ podobné parametry separace mohly hrat
dilezitou roli v té dobé pravé se rozvijejici proteomice,
k zadnému uplatnéni nedoslo.

Zvlastni a malo znamou implementaci této metody je
tlakova planarni CEC. Je to vlastné aplikace tenké vrstvy,
v nasem piipad€ monolitické, o niz bude pojednano pozde-
ji, jako separacniho media namisto plnéné kapilary. Pouziti
elektroosmotického toku v monolitické vrstvé poly(butyl-
methakrylat-co-ethylendimethakrylatu) s naroubovanou
smési monomerti 2-akrylamido-2-methyl-1-propansulfo-
novou kyselinou a 2-hydroxyethyl-methakrylatu umoznilo
separovat bilkoviny za méné nez 1 min (cit.*®).

CEC se rovnéz zdala byt metodou volby pro separace
v mikrofuidnich ¢ipech vzhledem k moznosti pohybu mo-
bilni faze bez pouziti &erpadla. Rada praci se soustiedila
na tuto aplikaci a prokazala vcelku dobré vlastnosti®.
Nicméné, ani tento typ separaci nenalezl Sir§i uplatnéni
Vv praxi.

Co tedy vedlo po zhruba deseti letech k téméf uplné-
mu opusteni této oblasti? PfedevSim nejspis skutecnost, ze
se nepodafilo nalézt aplikaci, kterd by byla unikétni pro
CEC, a tudiz by znamenala dobry ,,business pro primysl
vyrabé&jici vhodné pristroje. Nebyl-li k dispozici instru-
ment vyvinuty specificky pro CEC, pouzivaly se nahradni,
av8ak komeréné dostupné systémy urCené typicky pro
kapilarni elektroforézu. RovnéZz potieba, aby stacionarni
faze plnila soucasné dvé ulohy, tedy podporovala chroma-
tografickou separaci a paralelné také generovala elektroos-
moticky tok, byla nad jeji schopnosti a mnohdy vedla
k obtizim s reprodukovatelnosti jak samotnych kolon, tak
iseparaci. Ackoliv se CEC zda byt v podstaté mrtvou,
potad jsou ve svété skupiny, které ji nechtéji pochovat
a pokraduji v jeji aplikaci*’. Tyto studie viak uZ nepiinase-
ji nic nového. Nicméné nelze zcela vyloucit, ze nékdy
v budoucnu CEC obrazné povstane z popela jako bajny
Fénix podobné¢ jako se stalo i s n€kterymi jinymi analytic-
kymi metodami napf. superkritickou fluidni chromatogra-
fii ¢i kapilarni elektroforézou.

Jeden kladny bod vsak nelze CEC upfit uz dnes. Diky
ni se vzedmul zajem o kapilarni kolony, které umoziuji
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Obr. 3. Pouziti monolitické kapilarni kolony s naroubovanou
vrstvou  V,N-dimethyl-V-(2-methakryloyloxyethyl)-N-(3-sulfo-
propyl)ammonium betainu pro separaci bilkovin s pouZitim
CECY. Podminky: kapilara 50 pm (vnitini pramér), celkova
délka 34,5 cm, délka monolitu 8,5 cm; mobilni faze 5 mmol I
fosfatovy pufr (pH 7,0) 20 %/acetonitril 80 %; pouzité napéti
—15 kV; teplota 60 °C. Piky: cytochrom c (1), holotransferrin (2),
ribonukleasa a (3), myoglobin (4)

separace velmi malych vzorkl, jako jsou ty pochazejici
napi. z proteomického vyzkumu, a vyrobci se pustili do
vyvoje a produkce HPLC systémi dovolujici prutoky
v nl min™', p¥i nich? mohou byt kapilary pouZivany.

2.3. Plynova chromatografie

I tato separatni metoda méla prospéch z elektro-
chromatografie. Prvni prace popisujici plynovou chroma-
tografii (GC) s pouzitim monolitické kapilarni kolony byla
opublikovéana v roce 2000 Davidem Sykorou*'. Inspirovan
predchozim vyzkumem sorbentti pro piipravu vzorki*
(vide infra) pouzil polydivinylbenzenovy monolit charak-
terizovany velkym mémym povrchem dulezitym pro ad-
sorpci separovanych latek. Piekvapivé zjistil, ze tento po-
lymer dobie odolaval teplotam do 380 °C, coz ho kvalifi-
kovalo pro separace v typickych teplotnich rezimech této
metody. Jeho separacni schopnost pfedvedl na separaci
smési 11 organickych rozpoustédel za 10 minut v koloné
dlouhé pouhych 50 cm. Kolona sama by jisté umoznila
dosahnout daleko rychlejsi separace, le¢ plynovy chroma-
tograf, ktery byl v té dob¢ k dispozici, neumoznoval pouZi-
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Obr. 4. Rychla isotermalni plynové chromatograficka separa-
ce lehkych uhlovodikii s pouzitim monolitické polydivinylben-
zenové kolony*. Podminky: kolona 50 c¢cm x 320 pm (vnitini
prumér); teplota 80 °C; vstupni tlak 5,5 MPa. Piky: methan (1),
ethan (2), propan (3), 2-methylpropan (4), butan (5)

ti tlaku prevysujiciho hodnotu 0,55 MPa. Jak ukazuje
obr. 4, skuteény potecial téchto kolon pfedvedl Alexander
Kurganov, kdyz pouzil doma vyrobeny pfistroj pracujici
s tlaky az 7 MPa (cit.*’). Jeho monoliticka kolona dokazala
separovat smés permanentnich plynl za neobycejné krat-
kou dobu.

Monolitickd kolona prokazala jest¢ jednu pozitivni
vlastnost. Zatimco voda ve vzorku nastiiknutém do typic-
ké kapilarni GC kolony s nanesenou poly(ethylen-
glykolovou) fazi je fatalni pro jeji ucinnost, pouziti takové-
ho vzorku nemé na separaci v monolitické koloné Zadny
vliv, jak doklada obr. 5 (cit.*). Chromatogramy znazornu-
jici jak separaci prosté smési alkohold, tak i jejich 10%
roztoku jsou prakticky totozné.

Je zajimavé, ze ptes jisté vyhody, jez monolitické
kolony v GC poskytuji, nenasly zadnou odezvu v pracich
jinych védeckych tymil kromé jiz zminéného Kurganova®
a Janssena*. Divod Ize patrné hledat v nutnosti pracovat
pfi vyssich tlacich, na néz normalni GC pfistroje nejsou
pfizptsobeny. Jistou moznosti by mohlo byt pouziti pfi-
strojové techniky vyvinuté pro chromatografii pouzivajici
superkritické kapalné faze (SFC), které by vSak musely byt
schopny pracovat s kapilarnimi kolonami a v nichz by
musel byt zabudovan vhodny detektor. I kdyby k tomu
doslo, GC urcena pro praci s vys§imi tlaky nebude nejspis
béznou soucasti analytickych laboratofi.

2.4. Tenkovrstva chromatografie

Jestlize GC mize byt nazyvana popelkou mezi aplika-
cemi separacnich medii z organickych monolitickych po-
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Obr. 5. Plynové chromatograficka separace prosté smési alko-
holi (a) a jejich 10% roztoku ve vodé (b) s pouZitim monoli-
tické polydivinylbenzenové kolony*'. Podminky: kolona 50 cm
x 320 pm (vnitini primér); teplotni gradient 120-300 °C pfi
20 °C/min; vstupni tlak 0,55 MPa. Piky: methanol (1), ethanol
(2), 1-propanol (3), 1-butanol (4)

lymert,, pak pouziti monolitickych vrstev v tenkovrstvé
chromatografii (TLC) je superpopelkou a na$ ptiklad na-
sledoval v jedné publikaci pouze Wouters a spol.*’. P¥itom
jsme nase vysledky publikovali v fadé praci a nedavno byl
shrnut i v obsahlém prehledném referatu'®. P¥iprava mono-
litickych tenkych vrstev na povrchu sklenéné desticky je
velice jednoducha. Forma se slozi ze dvou desticek, mezi
nimiz je na podélnych krajich polozena teflonova paska,
jejiz sila definuje tloustku monolitické vrstvy. Cela forma
byla v naSem uspotadani drzena pohromad¢ prostymi kan-
celafskymi sponkami (obr. 6). Polymeriza¢ni smés se do
formy naplni psobenim kapildrni sily a polymerizace se
iniciuje UV zafenim. Aby vrstva zistala chemicky navaza-
na k povrchu skla, sklenéna desticka se funkcionalizuje
3-(trimethoxysilyl)propyl-methakrylatem. Po rozebrani
formy se ziska vrstva rovnéz ukazana na obr. 6.

Monolitické vrstvy mohou byt pouzity okamzité po
ptipravé ve standardnim moddu, nebo je mozné provést
jejich chemickou modifikaci a vytvorit vlastnosti tak fika-
jic na miru. Pfikladem budiz opét hypersitovani popsané
vySe. Takova vrstva miize separovat malé molekuly, ale
umoznuje rovnéz separace molekul velkych, jako jsou
bilkoviny, jez lze pak detegovat s pouzitim MALDI hmot-
nostni spektrometrie*.

Zajimavé je, Ze tyto vrstvy pfipravené z nepolarnich
monomerd, jako je tieba butyl-methakrylat, maji strukturu,
ktera jim proptijéuje superhydrofobni charakter’, ktery lze
s vyhodou vyuzit pti formovani vrstvy urcené ke dvoudi-
menzionalnim separacim v iontoméni¢ovém a reverzné-
fazovém  mechanismu.  Fotoiniciované  roubovani
2-akrylamido-2-methyl-1-propansulfonové kyseliny pftes
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Obr. 6. Sklenéna forma vhodna k piipravé monolitické tenké
vrstvy (a), priklad polymerizované vrstvy nanesené na skle
(b), SEM snimek vrstvy potvrzujici jeji porézni strukturu (c)

masku  vedlo ke tvorbé hydrofilniho  kanalku
s iontovyménnymi skupinami v superhydrofobni poly
(butyl-akrylat-co-ethylendimethakrylatové) vrstvé ukazané
na obr. 7. Jak doklada tento obrazek, série peptidi byla
pak dokonale separovana, coz nebylo mozné docilit ani
v jedné samostatné dimenzi*®.

Dvoudimenzionality bylo mozné docilit rovnéz foto-
iniciovanym roubovanim ¢tvercové desky v uhlopfi¢ném
sméru. Iva Urbanova nejprve piipravila poly(glycidyl-
methakrylat-co-ethylendimethakrylatovou) vrstvu, kterou
hydrofilizovala roubovanim poly(ethylenglykol-meth-
akrylatu) iniciovanym UV zafenim®. Poté celou vrstvu
smocila lauryl-methakrylatem a postupné ozatovala UV
svétlem tak, ze pouzila masku tazenou v thlop#icném smé-
ru. To vedlo k vytvofeni thlopfiéného gradientu hustoty
hydrofobnich skupin s jejich nejvétSsim zastoupenim na
zaCatku, odkud byla maska tazena, a nejmensim na konci,
kde ozatrovani trvalo nejkrat$i dobu. Dvoudimenzionalita
separace bilkovin byla pak dosazena vyvijenim elu¢ni fazi
obsahujici acetonitril ve sméru osy x a po oto&eni 0 90° ve
sméru osy y elucni fazi obsahujici odliSnou proporci aceto-
nitrilu.

Maly zajem o monolitické tenké vrstvy z organickych
polymerd nejspi§ prameni z nékolika divodd: Predné,
nejsou komeréné dostupné na trhu. AvSak to by nemusel
byt az tak dulezity aspekt, vezmeme-li do uvahy skutec-
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nost, ze firma Merck KGaA méla v katalogu na pocatku
tohoto tisicileti tenkovrstvé desky o velikosti 6 x 3,6 cm
pfipravené z monolitické porézni siliky nanesené na skle-
nény podklad®. T pies jejich produkci mocnou firmou se
tyto materialy neuchytily a Merck je zahy pfestal nabizet.

vvvvvv

It TLC, ktefi standardné pouzivaji klasické tenké vrstvy
vétsinou piipravované ze silikovych ¢astic spojenych do
vrstvy nejcastéji sadrou. S jejich pouzitim vznikly tisice
aplikacnich publikaci. Kdo by pak chtél zkouset néco upl-
né jiného a jesté¢ za podminky, Ze si vrstvu musi vyrobit
sam. A kone¢né€ ptehlédnout nelze ani skute¢nost, zZe, jak
dosvéd¢uje omezeny pocet novych publikaci na toto téma,
TLC uz zdaleka neni metodou volby pro chromatografické
separace, protoze v ucinnosti nemtze konkurovat moder-
n&j$im metodam, jako je HPLC. Je to $koda, nebot’ TLC je
technikou velice levnou bez narokt na nakladné piistrojo-
vé vybaveni. A tak ziistiva doménou syntetickych organic-
kych chemikd, ktefi s jeji pomoci bézné kontroluji prabehy
reakeci.

(@
Hydrofobni Hydrofilni
monolit ~ kanal

(b) Bradykinin Angiotensin Il

-

-
Leucine

enkephalin

Val-Tyr-Val

Druhy rozmér

Prvni rozmér

Obr. 7. (a) Opticky mikroskopicky snimek Fezu superhydro-
fobni monolitickou vrstvou se zabudovanym hydrofilnim
kandlkem opatifenym iontovyménnymi skupinami naplnénym
vodnim roztokem cerveného barviva, (b) separace fluoresca-
minem UV znacenych peptidii ve dvoudimenzionilnim prove-
deni kombinujicim iontovyménnou separaci v prvni dimenzi
a obracenou fazi ve druhé dimenzi*®
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2.5. Mikrofluidika

Mikrofluidni Cipy jsou vysledkem nekoncici snahy
o miniaturizaci analytickych systémi. Cilem je vyrabét
zafizeni o velikosti n€kolika centimetrti ¢tvereCnich zva-
nych laboratof-na-Cipu, kterd umoZiiuji integrovat série
jednotkovych procest, jako je pfiprava vzorku, separace
komponent, jejich modifikace a detekce do jediné jednotky
s jednoduchou obsluhou. Po pocate¢nich vyzkumech dato-
vanych do osmdesatych let minulého stoleti se mikro-
fluidika stala velice rozsdhlym oborem. Detaily 1ze nalézt
v tisicich publikaci a mnoha monografiich, napt.”!, ktera
patii mezi ty nejnovéj$i. Snadnd piiprava monolitické
struktury UV iniciovanou polymerizaci v pozadované lo-
kaci ptesn¢ definované fotomaskou se stala lakadlem pro
¢etné vyzkumné tymy na celém svété. Monolity pak nalez-
ly v této oblasti celou fadu uplatnéni®?,

Osvédcily se napriklad jako ucinné mixéry kapalin.
Thomas Rohr pfipravil monolit z 2-hydroxyethyl-
methakrylatu a ethylendimethakrylatu fotoiniciovanou in
situ polymerizaci uvniti kanalu vyleptaného ve skle a op-
ticky monitoroval miseni dvou roztokii fluorescencnich
barviv pfitékajicich do centralniho kanalu ze dvou oddéle-
nych v&tvi>®. Uginnost a rychlost jeho mixéru pievySovala
funk¢nost obdobnych =zafizeni vyrobenych klasickymi
fotolitografickymi technikami.

Vyroba mikrocipt ze skla z¢asti adoptovala metodiky
pouzivané jiz dlouho pfedtim v mikroelektronickém pru-
myslu. Jednalo se o fotolitografii spocivajici v nanosu
fotoresistu, jeho osvétleni skrze fotomasku a leptani. Jak-
koliv kanaly v téchto ¢ipech mohly mit témét libovolnou
geometrii, jejich vyroba byla pomérné€ narocna a produkty
tudiz drahé. Proto fada pracovist’ patrala po nahrad¢ skla a
pracné fotolitografie pro ziskavani ¢ipli. Jednou z moznos-
ti bylo razeni kanalovych struktur do desky z plastu.
V primyslu plastickych hmot je béZnym procesem vstiiko-
vani. Plast se zahfeje na taveninu, ktera se vstfikne do
formy, v niz se v jednom kroku ziska pozadovany tvar.
Pro¢ tedy nepouzit tyto procesy pro velkovyrobu mikrof-
luidnich ¢ipt**? Z bohaté nabidky polymeri byl vybran
jako nejvhodnéjsi kopolymer norbornenu a ethylenu zvany
COC (cyclic olefin copolymer), ktery se nerozpousti
v béZnych rozpoustédlech pouzivanych v chromatografic-
kych separacich a také je transparentni pro UV svétlo pou-
zivané pro fotopolymerizace monolitl. Povrch kanalli se
funkcionalizuje pozadovanymi chemickymi skupinami, jez
pak slouzi v dané aplikaci, napf. ke generaci elektroosmo-
tického toku nebo ke kovalentnimu pfichyceni monolitu ke
sténé kanalu. Tim Stachowiak ptedvedl, Ze se v takovém
polymernim ¢ipu dé snadno vyprodukovat monolit dokon-
ce v predem uréenych mistech ozafovanim pies masku®’.

Na rozdil od predeslé studie, Pavel Levkin pouzil
termalné iniciovanou polymerizaci styrenu a divinylbenze-
nu pro piipravu monolitické staciondrni faze v polyimido-
vém &ipu uréeném pro kapalinovou chromatografii®®. Za
pozornost stoji, ze, vzdor nemodifikovanym sténdm mikro-
fluidniho kandlu, monolit drzi pevné pritisknut ke sténé,
jak ukazuje obr. 8. To jsme nedokazali vysvétlit, avSak
ukazalo se, ze podobnou pfilnavost ke stén¢ mél téz mono-
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lit pfipraveny z lauryl-methakrylatu a ethylendimethakry-
latu. Tento Cip byl posléze pouzit pro rychlou separaci
bilkovin v médu s obradcenymi fadzemi pii pouziti strmého
gradientu, jak také ukazuje obr. 8.

Zatimco plynovd a tenkovrstvd chromatografie
s pouZitim monolitl Zzadnou diru do svéta neudélaly,
v mikrofluidice je tomu naopak. Monolity v mikro-
fluidnich cipech se staly pfedmétem mnoha publikaci
a patentu.

3. Piiprava vzorku

Jestlize nékteré vySe uvedené metodiky vyuZivajici
monolitické struktury mohly byt sotva oznaCeny za velice
uspésné, priprava vzorkli mezi né ur€ité nepatii, nebot’ se
jedna o jednu z vlajkovych lodi aplikaci monolitd. Led
itato aplikace prosla zajimavym vyvojem. Prvni prace
tykajici se extrakce pevnou fazi (solid phase extraction,
SPE) byla publikovana v roce 1998 (cit.*?). Nicméng, kapi-
tola o SPE v knize o monolitech publikované o pét let

Odezva, mAU
w

U
1 2

Retenéni éas, min

w -

Obr. 8. (a) SEM snimek poly(styren-co-divinylbenzenového)
monolitu uvniti¢ mikrofluidniho kanilu generovaného
v polyimidovém ¢ipu, (b) gradientova eluce ribonukleasy A
(1), cytochromu c (2), myoglobinu (3) a ovalbuminu (4)
s pouzitim tohoto 68 mm dlouhého monolitu®. Podminky:
gradient mobilni faze 0-60 % acetonitrilu v 0,1% roztoku kyseli-
ny trifluoroctové ve vodé béhem 2 min; nastiik 40 nl; pritokova
rychlost 4 pl min™
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2006 uz shrnoval poznatky zvice neZ padesati praci’
a v nasledujicim piehledném referatu v roce 2017 jich bylo
jiz pres 170, a to se tykal jenom pouziti on-line'®.

»Klasicka“ SPE je zalozena na adsorpci/absorpci.
Proto musi adsorbent vladnout co nejvétsim povrchem, na
némZ dochdzi ksorpci. Pivodni monolity pouzivané
v chromatografii mély mérny povrch v jednotkach ¢i niz-
kych desitkach m* g™ a byly tedy pro standardni SPE prak-
ticky nepouzitelné. Nicméné, Shaofeng Xie obesel toto
omezeni tepelné iniciovanou polymerizaci jediného mono-
meru, kterym byl komer¢ni divinylbenzen, a ziskal materi-
4l s mé&mym povrchem 367 m* g'. Vhodnou volbou poro-
gennich rozpoustédel nedoSlo ke zhorSeni priitokovych
parametrd monolitu, ktery umoziioval neobycejné rychly
prenos hmoty zvysujici rychlost adsorpce, a tudiz mohl byt
pouzit pti velkych pratokovych rychlostech. Samotny po-
lydivinylbenzen se ukazal byt vynikajicim sorbentem ne-
polarnich latek. Méné€ vhodny byl ale pro adsorpci polar-
nich sloucenin. Tuto nevyhodu pak eliminoval ptidavek
necelych 5 % 2-hydroxyethyl-methakrylatu do polymeri-
zacni smési. Mérny povrch tohoto monolitu se ponékud
zmensil na 330 m* g, le¢ vytézek extrakce substituova-
nych fenold vzrostl z primémych 58-80 % na vynikaji-
cich 90-99 %.

Zatimco predesly monolit adsorboval latky na zakladé
hydrofobnich interakci, Cong Yu rozsifil spektrum interak-
ci o iontovou vymeénu a pfipravil monoliticky adsorbent ve
sklenéném mikrofluidnim &ipu®’. Zde oviem musel pouzit
fotoiniciovanou polymerizaci, ktera neni vhodna k poly-
merizaci UV absorbujicich monomert, jako je divinylben-
zen. Proto pouzil kombinaci monovinylovych monomerd:
hydrofilntho 2-hydroxyethyl-methakrylatu a iontového
2-(methakryloyloxy)ethyltrimethylamoniumchloridu spolu
se sitovadlem ethylendimethakryldtem. Pravda, mérny
povrch monolitu byl vyznamné zmensen, ale pro adsorpci
byly vyuzivany kvarterni amoniové iontovyménné skupi-
ny. Vice nez stonasobné zkoncentrovani po adsorpci flu-
orescen¢niho barviva s karboxylovymi skupinami Couma-
rinu 519 bylo dosaZeno po desorpci 34 nl pulsem jedno-
molarnim roztokem salicylatu sodného.

Zcela novy aspekt do ,,monolitické* pfipravy vzorki
vneslo pokryti povrchu portt nanocasticemi. Aby je bylo
mozné nanést v dostateném mnozstvi a aby drzely dosta-
tetné pevné, byly potiebné thiolové skupiny. Proto jsme
vyvinuli metodu modifikace spocivajici v reakci poly-
(glycidyl-methakrylat-co-ethylendimethakrylatového)
monolitu nejprve s cysteaminem®®, ktera byla posléze vy-
lepSena a spocivala vreakci s cystaminem a poté s tris
(karboxyethyl)fosfinem™, jez produkovala jests vétsi
mnozstvi thioll. Tyto sorbenty se ukdzaly jako vyhodné
pro ,,bottom-up® proteomické studie, jelikoz umoziovaly
z velkého mnozstvi peptidi selektivni extrakei téch, které
obsahuji cystein™.

4. Imobilizace enzymu

Imobilizace biologickych katalyzatord byla jednou
z prvnich aplikaci monolitickych struktur ve tvaru diskd
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publikovanych uz v roce 1991(cit.’). Imobilizace na mo-
nolitu v kolonovém formatu byly demonstrovany zahy
poté Miroslavem Petro, ktery imobilizoval trypsin a pied-
vedl zavratné rychlé §t&peni bilkovin s jeho pomoci®. Po-
dobné€ jako pfi pouziti v chromatografii, rychly pienos
hmoty uvnitf nosi¢e umoznil vyznamné zlepSeni reakéni
kinetiky. Detailni pohled na danou problematiku shrnuji
mnohé piehledné &lanky, napi.'***®%. Prvotni piistupy
vyuzivaly reaktivitu epoxidovych skupin popularnich poly
(glycidyl-methakrylat-co-ethylendimethakrylatovych)
monolitli, s nimiz jsme pracovali i v chromatografickych
aplikacich. V priibé¢hu doby se ukézalo, Ze pfim4 vazba
enzymu pres epoxidovou skupinu neni piili§ ucinna, za-
timco efektivnéjsi ptistup s pouzitim glutaraldehydu vyza-
doval nékolik reakénich kroka®'. Proto jsme vyvinuli mo-
nolity s reaktivnimi 2-vinyl-4,4-dimethylazlaktonovymi
skupinami, které umoznily navdzdni enzymu v jediném
stupni, a opét jsme je pouzili pro imobilizaci trypsinu®.
Dulezité bylo také vyloucit nespecifické interakce bilkovin
se samotnym nosicem. Tohoto Ukolu se zhostila Jana
Kienkova, kdyZ nejprve hydrofilizovala monoliticky nosi¢
a poté ho aktivovala roubovanim azlaktonového monome-
ru uvedeného vyse®. Nepiitomnost nezadouci adsorpce
bilkovin byla prokézana s pouzitim fluorescen¢né znacené
hydrofobni bilkoviny albuminu. Urban pouzil monoliticky
ci k imobilizaci lipasy®’. Maximalni reakéni rychlost toho-
to konjugatu byla téméf Ctyinasobna ve srovnani s reakci
v roztoku.

Fotoiniciované roubovani vsak také umoznovalo imo-
bilizovat né€kolik enzyml ve zvolené sekvenci a jejich
pouziti v multienzymové reakci®®. Poly(butyl-methakrylat-
co-ethylendimethakrylatovy) monolit pfipraveny v kapi-
lafe byl nejprve cely hydrofilizovan naroubovanym poly
(ethylenglykolem), aby se zamezilo nezadouci absorpci.
V dalSim stupni pak probéhlo fotoiniciované roubovani
azlaktonového monomeru pies masku, ktera zakryvala
¢asti monolitu, jez nemély byt aktivovany, a nasledovala
imobilizace prvniho enzymu, totiz peroxidasy. Maska se
potom pfenesla na dal$i ¢ast monolitu a zakryla jak jiz
imobilizovany enzym, tak i Cast dosud neaktivovaného
nosice, a azlaktonovy monomer aktivoval dals$i segment,
na némz byla imobilizovana glukosoxidasa. A kone¢né, po
aktivaci tfeti ¢asti monolitu byla imobilizovana invertasa.
Délka jednotlivych sekvenci odpovidala potifebné dobé
zdrZzeni umoziujici dosazeni zadouci Gplné konverze. Ten-
to reaktor se sekvenci tii enzymu byl pouzit ke stanoveni
sacharosy. Nastiik se uskutecnil na konci reaktoru
s imobilizovanou invertasou, ktera rozlozila disacharid na
glukosu a fruktosu. V dal$im segmentu byla glukosa oxi-
dovana na glukonolakton a peroxid vodiku. Ten slouzil
v peroxidasové Casti k oxidaci barviva Amplex Red. Toto
barvivo, které bylo ptidavano do reak¢éniho roztoku, méni-
lo barvu, coz umoznilo kvantitativni vyhodnoceni obsahu
sacharosy v ptivodnim roztoku. Cely proces byl diky vy-
hodnym pritokovym vlastnostem nosice opét velmi rych-
ly. Pokus o pouziti reaktoru v opaéném pritoku nevedl
k zadné oxidaci barviva a potvrdil nutnost pouziti spravné
sekvence enzymul.
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Zajimavych vysledkii bylo dosazeno pii imobilizaci
enzymu na nosi¢i, v némz povrch p6ért byl pokryt zlatymi
nanocasticemi, na nichz se imobilizovala lipasa prostfed-
nictvim své thiolové skupiny®’. Ve srovnani s vyse uvede-
nou imobilizaci prostfednictvim naroubovanych azlakto-
novych fetézci, vazba k nanocasticim zvysila maximalni
reak¢éni rychlost oproti reakci v roztoku tisickrat. Co
ovSem Cini tento pfistup jeSté zajimavejsim, je moznost
recyklovani nosi¢e po odstranéni neaktivniho enzymu
z nosice roztokem thioethanolu a jeho reaktivaci nasleduji-
ci imobilizaci Cerstvého enzymu. Jakkoliv je tento zpisob
imobilizace velice atraktivni, jeho nedostatkem je skutec-
nost, Ze enzym musi obsahovat thiolovou skupinu na vnéjsi
casti své terciarni struktury, coz nebyva pfili§ Casty pripad.

5. Monolity obsahujici metalo-organické
stavebni prvky

Monolity obsahujici metalo-organické stavebni prvky
(metalorganic frameworks, MOF) jsou relativn¢ novou
tfidou poréznich koordina¢nich polymert. Jejich piiprava
je snadné a vyzaduje stl vhodného kovu, jehoz ionty slou-
zi jako centra koordinace organickych spojek, typicky
sestavajicich z aromatického jadra a dvou ¢i vice karboxy-
lovych skupin. MOF se vyznacuji znaénym specifickym
povrchem v fadu stovek aZ tisici m* g™'. Proto jsme usou-
dili, Ze jejich pfitomnost v monolitické struktufe muze
vyznamné zvysit rozsah povrchu a rozsitit aplikaéni spek-
trum monolitd.

VnaSich prvnich implementacich jsme pfipravili
MOF reakcemi ve vrstvach. Proces jsme zah4jili polymeri-
zaci monolitu v kapilafe ze smési styrenu, divinylbenzenu
a methakrylové kyseliny®®. Karboxylové skupiny pak po-
slouzily pro zadrzeni Zelezitych iontd zroztoku jejich
chloridu. V nasledujicim stupni pak byla tato kolona
promyvéna roztokem 1,3,5-benzen-trikarboxylové kyseli-
ny, ktera vytvofila komplex se Zelezem. Na volné karbo-
xyly byly opét navazany zelezité ionty, poté opét trikarbo-
xylova kyselina, ¢imz se ve vrstvach vytvarel pozadovany
MOF. Tento cyklicky proces byl opakovan desetkrat
a piitomnost MOF byla detegovana vyznamnym pfirtist-
kem mnozstvi péri s velikosti 1-3 nm. Takto modifikova-
né kolona pak poslouzila k selektivnimu vychytavani fos-
fopeptidii ze slozité smési peptidi ziskanych Stépenim
bilkovin trypsinem.

Obdobny pristup byl pouzit i s oblibenym poly
(glycidyl-methakrylat-co-ethylendimethakrylatovym) mono-
litem. Ten byl v prvni vrstvé funkcionalizovan N-(3-amino-
propyl)imidazolem, na né&jz byly navazany zinecnaté ion-
ty®. V dalgich reakénich stupnich se pak tento monolit
promyval stiidavé roztoky 2-methylimidazolu a dusi¢nanu
zine¢natého. Po pétindsobném opakovani té€chto cykld
obsahoval monolit dostate¢né mnozstvi MOF, ktery byl
poté pouzit k imobilizaci trypsinu.

Stejny MOF byl pfipraven s pouzitim nanocastic
z oxidu zine¢natého, které byly pfimichany do smési me-
thakrylové kyseliny a ethylendimethakrylatu”. Tato smés
byla pak polymerizovana v kapilafe. Pory tohoto monoli-

725

Referat

Obr. 9. SEM snimek vnitiniho povrchu monolitu pFipravené-
ho polymerizaci v pritomnosti nanoc¢astic z oxidu zine¢natého,
které poslouZily jako centra pro tvorbu dobfe patrnych krys-
talii metalo-organickych stavebnich prvka™

tického prekurzoru byly naplnény roztokem 2-methyl-
imidazolu a ponechany reagovat po delsi dobu pfi zvysené
teploté. Obr.9 doklada pritomnost krystala MOF
v monolitické struktute. Katalyticka aktivita zabudované-
ho MOF byla demonstrovdna vyznamnym urychlenim
Knoevenagelovy kondenzani reakce benzaldehydu
s ethylkyanoacetatem a jeho absorpcni schopnost extrakei
chlorfenolovych mikropolutantd z vody.

6. Méné znamé aplikace

Kromé tak fikajic masovych pouziti monolitickych
struktur pojatych vyse, byla téZ vyvinuta plejada mensich,
le¢ rovnéz zajimavych aplikaci. Zde je n¢kolik priklada.

Monolity s reaktivnimi 2-vinyl-4,4-dimethylazlakto-
novymi skupinami, které umoznily vySe popsané navazani
enzym, byly pouzity rovnéz v procesu, ktery jsme nazvali
reaktivni filtraci. Povrch porG poly(styren-co-divinyl-
benzenovych) diskt byl pokryt reaktivnim gelem termalné
iniciovanym roubovanim azlaktonového monomeru
s pfidavkem malého mnozstvi sitovadla. Jejich pouziti pak
bylo pfedvedeno na odstranovani piebytku aminu
z produktu po jeho reakci s #-butylisokyanatem’"’2.

Podobné stfibrné nanocastice imobilizované v porech
monolitu stejnym zplsobem pouzitym vySe pro vazbu
zlatych nanocastic umoznily Ondfeji Sedlackovi komplet-
n& vychytat nuklid 'I zbyvajici v roztoku po piipravé
znacen¢ho farmaceutika jodobenzylguanidinu, a tak vy-
znamné& omezit objem radioaktivniho odpadu”.

Dalsi, zatim ponékud kuridzni aplikaci, je detekce
bakterii ve vod¢ senzorem vyuzivajicim monolitické
planarni vrstvy pro povrchem zesileny Ramantv rozptyl
(surface enhanced Raman scattering, SERS)™. Sklen&né
kryci sklicko bylo pokryto tenkou vrstvou typického poly
(glycidyl-methakrylat-co-ethylendimethakrylatového)
monolitu funkcionalizo-vaného thiolovymi skupinami,



Chem. Listy /74, 718-728 (2020)

Laser SERS signal
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Obr. 10. Schématické zobrazeni prifezu senzoru s navazanou
bakterii E. coli spolivajiciho v monolitickém substratu
se zlatymi nanoc¢asticemi a srovnani SERS spekter samotného
substratu a po navazani bakterie”

pres které byly nakonec navazany zlaté nanocastice o veli-
kosti 40 nm. Diky tfidimenzionalnimu charakteru povrchu
polymerni vrstvy doslo ke zvySeni plasmonické interakce
a k dosazeni meze detekce az na 5-10 *mol I"' monitorova-
né jako vyska piku barviva Nile blue A. Schematicky po-
hled na tento senzor bakterii, jakoz i demonstrace vyznam-
ného rozdilu ve spektru SERS substratu pied a po navazani
bakterie E. coli, je na obr. 10.

Ze zcela jiného soudku je priprava superhydrofobnich
monolitickych vrstev. Jako superhydrofobni se oznacuji
povrchy, jejichz kontaktni thel pro vodu prevysuje 150°.
Pavel Levkin vyvinul snadny postup, jak toho dosahnout
polymerizaci monolitu majiciho specifickou porézni struk-
turu na povrchu zvoleného substratu®’. Obr. 11 ukazuje, Ze
1ze superhydrofobizovat substraty jako je sklo, ocel, hlini-
kova folie ¢i guma. Takovy povrch pak brani jejich posko-
zeni 1 takovymi ¢inidly, jako jsou koncentrovana kyselina
¢i louh. PokraCovani tohoto projektu na vyssi Grovni pak
vedlo k pfiprave vrstev, jejichz polaritu je mozné Fidit od
superhydrofobni k superhydrofilni pouhou zménou pH
(cit.”). Toho bylo dosazeno modifikaci monolitické vrstvy
majici spravnou kombinaci mikro- a nanoporozity nesou-
ci thiolové skupiny (vide supra). Reakce typu ,,thiol-ene
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Obr. 11. Vodni kapky spo¢ivajici na superhydrofobnich povr-
Sich pripravenych jednostupiiovou polymerizaci na povrchu
oceli (a), hlinikové folie (b) a plastové pasky (c) (cit.*”)

click®, napt. se smési 10-undecylenové kyseliny a lauryl-
methakrylatu, modifikovala povrch monolitu a umozni-
la dosazeni pozadovanych vlastnosti, kdy pfi kyselém pH
byl povrch superhydrofobni zatimco v bazickém prostiedi
byl kontaktni thel vody rovny nule a kapka se na tomto
superhydrofilnim povrchu okamzité rozptylila.

7. Zavéry

Tento referat predstavuje vzornik aplikaci monolitic-
kych polymeri a ma za el naznacit, Ze jejich arsenal je
v pravdé bohaty. Pozorny ¢tenaf si jisté uvédomil, ze i zde
plati znamé filosofické pravidlo, které tvrdi, Ze vSechno
souvisi se v§im. Tak napf. kapilarni monolitické kolony
pro HPLC vznikly jako produkt kapilarni elektrochromato-
grafie, aby posléze byly nasyceny metalo-organickymi
stavebnimi prvky (MOF) a pouzity jako heterogenni kata-
lyzator v kontinualnim reaktoru. Tenké vrstvy se ukazaly
vyhodnymi v TLC, ale bylo je mozné pouzit i v senzoru
na bazi povrchem zesileného Ramanova rozptylu (SERS)
¢i k superhydrofobizaci povrchd. Monolity s nano-
Casticemi pak nalezly uplatnéni v piipravé vzorkli pro
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chromatografii, imobilizaci enzymi a v SERS. Podobnych
prikladi by se dalo nalézt jest¢ mnoho. I kdyz svétova
odborna literatura neustale rozSifuje poznatky tykajici se
monolitl, mezi néZ se fadi pfiprava z novych kombinaci
monomerd, rozvoj aplikaci, ¢i neobvyklé formaty, jejich
budoucnost se nejspiSe vymezi do zcela originalnich po-
stuptl jejich pfipravy, jimiz mize byt i tfidimenzionalni
tisk. Prvni néaznaky aplikace téchto technologii
v monolitické oblasti uz byly publikovany’®. Takovy vy-
tiSt€ény monolit bude mit optimalni strukturni parametry
pro danou aplikaci spfesnym designem vytvofenym
v pocitaci. Nezanedbatelnou piednosti pak bude i dokonala
opakovatelnost produktt tisténych podle stejného vzoru.
Masovému nasazeni 3D tiskaren zatim brani relativné
nizka rychlost tisku a v mnoha piipadech i jejich nedosta-
te€na rozliSovaci schopnost. Rovnéz zatim jesté chybi
vhodné materialy pro tisk. Le¢ je jenom otazkou Casu, kdy
tyto problémy budou vyieSeny a ti§téné monolity budou
k dispozici.

Tento referat vznikl za podpory projektu STARSS
(Reg. No. CZ.02.1.01/0.0/0.0/15_003/ 0000465) spolufi-
nancovaného ERDF.
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F. Svec (Department of Analytical Chemistry, Faculty
of Pharmacy, Charles University, Hradec Kradlové): My
Love Affair: Monoliths

Current organic polymer-based monoliths emerged
some 30 years ago. Their well-known advantages include
ease of the preparation, robustness, high permeability to
flow, mass transport via convection, and a vast variety of
chemistries. The early polymer-based monoliths were used
almost entirely for the rapid separations of proteins and
other large molecules using liquid chromatography.
A number of new chemistries and functionalization meth-
ods were meanwhile developed to produce monolithic
columns for the separations in various chromatographic
modes including gas chromatography, electrochromatog-
raphy, and microfluidics. In addition to the typical chro-
matographic separations, several new applications were
recently reported thus confirming versatility of the mono-
liths. For example, monoliths are excellent materials for
sample preparation prior to chromatography. Their func-
tionalization via attachment of gold nanoparticles to pore
surface thiols provides materials for highly sensitive sur-
face enhanced Raman spectroscopy. Thin monolithic lay-
ers are gaining more attention as well since they enable
efficient separations of proteins using very simple means
followed by an easy detection using mass spectrometry.
This review is a showcase demonstrating just a few exam-
ples of the substantial variety of applications of monoliths
that were developed since their introduction.

Keywords: catalysis, chromatography, electrochromatog-
raphy, GC, monolith, sample preparation, supports, TLC
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