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VaZené ctendiky, vaZeni Ctendii,

dovolte mi, abych Vam v kratkosti priblizil 74. sjezd
chemikii, ktery se po deseti letech vratil do srdce urodné
Hané, do Olomouce. A i pres nase organizdtorské obavy nebyl
nakonec omezen pandemii, resp. ¢imkoliv jinym, a mohl tedy
probéhnout a podporit setkdvini chemikii nejen z Ceska
a Slovenska. Cela akce probihala v prostorach Pedagogické
fakulty Univerzity Palackého v Olomouci (UP), s vyjimkou
spolecenského vecera, ktery se presunul do Uméleckého cen-
tra UP (do budovy byvalého jezuitského konviktu a prilehlych
zahrad).

Vramci nedélniho (4. zari 2022) zahdjeni ucastniky
privitali jak predstavitelé Ceské spolecnosti chemické (prof.
Tomas Navratil, prof. Viastimil Vyskocil), Slovenské chemické
spolecnosti (doc. Monika Jerigovd a prof. Lubomir Svorc)
a univerzity (doc. Lucie Plihalovad a doc. Martin Kubala), tak
krojovani Handci nebo univerzitni smiSeny komorni sbor
Ateneo s doprovodem Daniela Rezného. Dalsim milym bodem
programu bylo predavini ocenéni. Medaili Ceské spolecnosti
chemické, nejvyssi ocenéni CSCH, prevzala za celoZivotni
prdci prof. Jitka Ulrichova (UP Olomouc). Vyznamné ocenéni
European Chemistry Fellow prebrali Dr. Ivana Cisarova (UK
Praha) a prof. Radek Cibulka (VSCHT Praha). Prof. Cibulka
pak nasledné prevzal i Cenu Milose Hudlického za svoji pu-
blikaci v casopise European Journal of Organic Chemistry'.
Cenu Karla Preise pak prevzal prof. Karel Lemr (UP Olo-
mouc) za kolektiv autoru, kteri iniciovali a podileli se na psa-
ni zvidastmiho cisla Chemickych listii vénovaného hmotnostni
spektrometrii’. V neposledni fadé byl za celozivotni dilo oce-
nén prof. Peter Simon (STU Bratislava) a to Zlatou medaili
Slovenské chemické spolecnosti. Ocenen byl rovnéz prof.
Vilim  Simanek (UP  Olomouc), jeden zotcii chemie
v Olomouci, ktery bohuzel nemohl ze zdravotnich divodii
74. sjezd navstivit. Po tomto uvodu pak ndsledovala vyjimec-
na plendarni prednaska prof. Viadimira Kiena (MBU Praha)
na téma modifikace prirodnich ldtek pomoci enzymovych
reakci.

Pondeélni start programu pak zahdjil zdravici rektor UP
Olomouc prof. Martin Prochazka, ktery prevzal nad 74. sjez-
dem chemiku zastitu. Abych nenudil ¢tendre detailnim popi-
sem, co a jak, dovolim si jen poukdzat na to, Ze zaznély dalsi
skvelé a zajimavé plendrni predndsky dr. Alese Gavendy
(Teva Czech Industries, Opava), doc. Ivana Salitrose (UK
Bratislava), dr. Lubose Valeriana (Policie CR, Ostrava),
prof. Karla Bouzka (VSCHT Praha) a prof. Jana Hlavdce
(UP Olomouc). Ctyri z téchto plendrnich predndsek jsou nyni
dostupné i online na webovych strankdch konference’ pro
vSechny zdjemce z rad odborné i laické verejnosti.

Dalst program pak v sobé zahrnoval prednasky icastni-
kit ve 12 odbornych sekcich od chemie prirodnich ldtek, pres
tradicni anorganickou ¢i organickou chemii, po priimyslovou
chemii a biochemii (celkem bylo prosloveno vice jak
120 prrednasek). Nechybéla samoziejmé i posterovd sekce
(celkem vice jak 80 posterii), kterd v sobé zahrnovala i soutéz
o nejlepsi prispévek. Porota vedend prof. TomdSem Navrdti-
lem, predsedou CSCH, pak vybrala a ocenila Sest sdéleni,
resp. jejich hlavnich autoru: Marek Hupian (Univerzita Ko-
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menského v Bratislavé), Radek Jerga (UP Olomouc), Eliska
Matuskova (Univerzita Pardubice), Oleksandr Matvieiev
(Univerzita Pardubice), Dominik Sarvas (Univerzita Komen-
skeého v Bratislave) a Hana Tkacikova (Ostravska Univerzita).
Nejen viteziim, ale vSem z autorskych kolektivii, patri velka gra-
tulace.

Pocasi pak prdlo spolecenskému veceru, takze se ucast-
nici mohli vydat diskutovat nejen do prostor Konviktu, ale i na
nadvori nebo parkanovych zahrad. Pro zdjemce byla nachys-
tana komentovand prohlidka Kaple Boziho Téla nebo DJ
produkujici hudbu k tanci a poslechu.

74. sjezd by se samozrejmé neuskutecnil bez partnerii,
vyznamnych spolecnosti, které piisobi nejen v oblasti chemie,
Jmenovité: Metrohm Ceskd republika (generdini sponzor
a partner 74. sjezdu chemikii), Shimadzu (generdlni sponzor
a partner sekce Analyticka chemie), Anamet (generdlni spon-
zor a partner sekce Porézni materialy), HPST, Teva Czech
Industries, Trigon Plus, Nicolet CZ, Contipro, 3Dwiser,
P-lab, Phenomenex, Pragolab, Netzsch, Optik Instruments,
Lachner, Block, Merck, EffiChem, Rigaku, Chromservis, DEXx,
Usovsko, Chemistry Europe — European Chemical Societies
Publishing, Elsevier — Reaxys, LabRulez, Chemagazin. I tém
patri velky dik!

V neposledni radé je nutné zminit obrovské usili Asocia-
ce mladych chemikii, kterd zahdjila 74. sjezd o den drive svym
setkanim, a kterd kondni sjezdu podporila pritomnosti
, helpikii“. Opét moc dekujeme! Vycet podekovani by mél
zahrnovat dalsi a dalsi a dalsi (garanty sekci, sekretaridt
CSCH, ale také napr. pracovniky zajistujici stravovdni, 1iklid,
techniku atd. atd.), kteri nebyli videét, ale bez kterych by sjezd
neprobehl. Nicméné domnivam se, Ze hlavni podékovani patii
v§em ucastnikiim, co na 74. sjezd prijeli — bez nich by sjezd
nebyl. Ucastnici vytvdri program, diskuse, propojovéni mysle-
nek, spolupraci... My organizatori jsme jen jakymisi
,,biokatalyzatory*, snizujeme energetickou bariéru pro vyse
uvedené budovani mostu mezi lidmi, a doufame, Ze se nam to
alespon nékde povede. Jesté jednou tedy viem castnikiim, ale
i hostiim a partneriim, moc dékujeme!

Na zaver mi nezbyva nez shrnout v duchu ,, Krdl je mrtev,
at zije kral*, ze 74. sjezd chemikii je minulost, ale vsichni se
Jiz ted mohou tesit na 75. zjazd chemikov, ktery se uskutecni
tradicné v prostredi Vysokych Tater ve dnech 4.-8. zari 2023
(cit?).

Jan Petr
(za organizatory 74. sjezdu chemiki)
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1. Uvod

Nanotechnologie je rychle se vyvijejici védni obor,
ktery je povazovan za jednu z kliCovych technologii
21. stoleti'. Jedna se o technologii vyvoje a vyroby novych
struktur a materialt s alespon jednim rozmérem spadajicim
do rozmezi 1-100 nm (1 nm = 10~ m) (cit.?). Pravé maly
rozmé&r ¢ini nanomaterialy pro mnoho oblasti tak jedinec-
nymi, jelikoz materialy v nanoméfitku ¢asto nabyvaji zcela
odlisnych fyzikalné-chemickych vlastnosti v porovnani
s jejich makroskopickymi protéjsky. Tyto rozdilné vlast-
nosti jsou vysledkem vyrazné vyssiho poméru povrchu ku
objemu nanomateriald, coZ ma za nasledek vyssi reaktivitu
ve srovnani s vychozimi makromaterialy’. Oblast nano-
technologie je velmi §iroka a zahrnuje praci s nanoobjekty
riznych materialt jak organickych napf. lipidové nanocas-
tice ¢i nanocastice polymert (napt. lignin, skrob, chi-
tosan), tak anorganickych napf. nanocastice kovl (napf.
Ag, Au, Fe, Pt), polovodicové nanocastice (napt. Si, CdS,
PbS) ¢i nekovové nanocastice (napt. grafen, fulleren).
V tomto ptispévku bychom se rady vénovaly nanotechno-
logiim tykajicim se kovovych nanocastic, které diky svym
jedine¢nym vlastnostem nalézaji uplatnéni v riznych od-
vétvich véetné mediciny, zemédé€lstvi, textilniho primyslu
nebo elektroniky”.
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Rostouci zajem o kovové nanocastice motivoval véd-
ce k vyzkumu a vyvoji novych, udrzitelnych metod vyro-
by, které by byly Setrné k zivotnimu prostfedi a zaroveri by
nebyly nakladné. To vedlo ke vzniku termind, jako jsou
,,nano-biotechnologie* ¢i ,,bio-nanotechnologie®, které
odkazuji na vyuziti biologickych systému pro vyrobu na-
nocastic'. Tradi¢né jsou nanoCastice kovli pipravovany
chemickymi procesy nebo fyzikalnimi metodami. Chemic-
ké pristupy obvykle spocivaji v redukci kovovych iontl
pomoci ruznych chemickych redukénich ¢inidel (napt.
NaBH, pii pfipravé Ag nanocastic) a nasledné stabilizaci
vznikajicich nanocastic pomoci stabiliza¢nich latek. Na-
proti tomu fyzikalni metody Casto vytvafeji nanocastice
zmenSovanim ¢astic materialu, napt. mletim, az do nano-
mefitka. Tyto tradini pfistupy Casto pracuji pii vysokych
teplotach, tlaku, nebo pouzivaji drahé a toxické chemika-
lie*. Biologické postupy obvykle uplatiuji principy tzv.
,zelené chemie® a umoznuji jednoduse ziskat nanocastice
o velmi dobré stabilité a zajimavych fyzikalné-chemickych
vlastnostech. Dluzno fici, ze i nékteré nebiologické meto-
dy syntézy mohou spliovat zasady zelené chemie — napf.
redukce pomoci citritu ¢i askorbatu’.

Jako biologicky systém mohou byt vyuzivany napf.
mikroorganismy (bakterie, kvasinky, vlaknité houby, mi-
kroskopické tasy) nebo rostliny. Tato prace ma za cil pred-
stavit eukaryotické mikroorganismy jako zdroje perspek-
tivnich biologickych ¢initelti pro vyrobu nanocastic kovu.
Cilem je sezndmit ¢tendfe s hlavnimi zastupci vldknitych
hub, kvasinek a mikroskopickych fas pouzivanymi
k syntéze kovovych nanoc¢éstic.

2. Mikroskopické vlaknité houby

Velka cast vyzkumu biosyntézy nanocastic kovii po-
moci mikroorganismil je zaméfena na pouziti mikrosko-
pickych vlaknitych hub. Ve srovnani s ostatnimi mikroor-
ganismy produkuje tato skupina vétsi mnozstvi extracelu-
larnich proteind, enzymi a dalSich biomolekul, které se
aktivné mohou ucastnit redukce kovi, a také se podileji na
stabilizaci vznikajicich nano¢astic®®. Zvysena produkce
extracelularnich enzymt (napf. nitratreduktasy, acetylxylan-
esterasy, celobiohydrolasy D, glukosidasy a B-glukosidasy)
je vyznamna predevs§im pii piipravé kovovych nanocéastic
mimobun&éng’. Shluky mycelii mikroskopickych vlakni-
tych hub jsou také ve srovnani s jinymi mikroorganismy
odolngj§i pro vy$si pritok a michani v bioreaktorech'’.
Dalsimi vyhodami pouziti mikroskopickych hub jsou jed-
noduché dokoncovaci procesy, snadny ,,scale-up* a vysoka
absorpéni kapacita bun&k pro kovy®'!"'%,

Nanocastice kovii byly uspé$né syntetizovany za po-
moci rodd, jako jsou Fusarium, Aspergillus, Penicillium,
Trichoderma, Verticillium & Rhizopus®".
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2.1. Fusarium

Velmi intenzivné je zkoumdna biosyntéza za pouziti
zastupcu rodu Fusarium, pomoci kterého byly Uspésné
pripraveny nanocastice kovi, jako jsou stiibro, zlato, zele-
7o, titan, platina, zinek, zirkonium a kadmium”!'1413,
Prestoze néktefi zastupci tohoto rodu produkuji mykotoxi-
ny a patfi mezi fytopatogeny, jsou povazovani za slibné
kandidaty ptevazujici nevyhodu fytopatogenity svym bio-
degrada¢nim potencialem a piedevsim vylu¢ovanim velké-
ho mnozstvi bilkovin". Velké mnozstvi studii se vénuje
piipravé nano&astic pomoci F. oxysporum. Syed s kolegy'®
pro biosyntézu pouzili promyté mycelium F. oxysporum
suspendované do 1mM vodného roztoku H,PtCls a tuto
smés kultivovali pti pokojové teploté, ¢imz ziskali sférické
nanocastice platiny o velikosti 5-30 nm. V jinych studiich
byl zkouman biosynteticky potencial F. solani, o kterém je
znamo, ze dokaze rychle rtst na pidach kontaminovanych
tézkymi kovy. Pomoci vodného bezbunécného extraktu
této houby se podafilo pfipravit nanocastice stiibra (8—19
nm), médi (10-20 nm) a zinku (9-22 nm), u kterych byla
prokazana antibakterialni aktivita vaci né€kolika lidskym
patogentim'”.

2.2. Trichoderma
Zajimavym pfistupem k biosyntéze nanocastic kovii
je pouziti nepatogennich hub rodu Trichoderma. Mezi

velmi perspektivni zastupce patii 7. reesei, kterd mezi
houbami vynika svou schopnosti produkovat opravdu $iro-

Tabulka I

Referat

kou $kalu enzymu a dal§ich metabolitli (véetné celulolytic-
kého komplexu), a jehoz pouziti je shledano jako bezpecné
jak biologicky, tak pro Zivotni prostiedi'’. Vyzkum bio-
syntézy nanocastic kovii pomoci 7. reesei je zaméfen pie-
dev§im na pfipravu stifbrnych nanocastic. Vahabi
s kolegy'® pouzili k biosyntéze nano&astic promyté myceli-
um této houby a smichanim s roztokem dusi¢nanu stiibr-
ného ziskali extracelularni nanocastice stiibra o rozmérech
5-50 nm. Jini vyznamni zastupci tohoto rodu zahrnuji
napt. T. viride a T. harzianum, ktefi jsou prosluli jako bio-
kontrolni agens pouzivand v komerc¢né dostupnych pii-
pravcich k ochrané kofenového systému zemédélsky vyu-
Zivanych rostlin pied fytopatogeny'®. V nedavné studii
Manikandaselvi s kolegy'® srovnali uéinky stfibrnych na-
nocastic pfipravenych pomoci vodného bezbunétného
extraktu T viride s G¢inky samotného izolatu této mykopa-
razitické houby vici dvéma rostlinnym patogeniim. Vy-
sledky studie ukdzaly, ze takto pfipravené nanocéstice
maji vyssi antibakteridlni aktivitu nez ptisobeni samotného
izolatu T. viride. Vyhodou potencialniho pouziti nanoc¢as-
tic oproti samotné houb¢ je dobrd rozpustnost a stabilita,
jez jsou pro aplikace biokontrolnich ¢inidel klicové.

2.3. Penicillium

Dals$im ze zkoumanych rodl mikroskopickych vlakni-
tych hub jako potencidlnich producentl nanocéstic je Peni-
cillium. Prestoze né€ktefi zastupci tohoto rodu produkuji
mykotoxiny, fada druhli téchto hub je dobfe poznédna
a nckteré jsou v soucasné dobé bézné vyuzivany

Syntéza nanocastic kovli pomoci mikroskopickych vldknitych hub (NP — nanocastice z angl. nanoparticle)

Mikroskopické vlaknité houby Typ NP Velikost Aplikace Lit.
Rhizopus stolonifer Ag 9,5 nm - 33
Fusarium solani Ag 7,7-18,9 nm antibakterialni 17

Cu 10-19,5 nm

ZnO 8,6-21,8 nm
Fusarium oxysporum Au 100 nm - 34
Fusarium oxysporum Ti 6—13 nm - 35
Fusarium oxysporum Pt 5-30 nm — 16
Fusarium scirpi Ag 2-20 nm antibakteridlni 36
Verticillium luteoalbum -

Au 100 nm 34
Verticillium dahliae Au <10 nm - 34
Trichoderma reesei Ag 5-50 nm - 13
Trichoderma viride Ag 100+ nm antifungalni 19
Trichoderma harzianum Au 32-44 nm antibakterialni, katalyza 37
Trichoderma atroviride Ag 15-25 nm antimikrobialni, 38

protirakovinné
Penicillium purpurogenum Ag 810 nm antibakterialni 21
Aspergillus terreus ZnO 1045 nm antibakterialni, cytotoxicita, 39
textilni pramysl

Aspergillus niger Ag ~20 nm antibakterialni 40
Aspergillus oryzae Fe 10-25 nm - 41
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v potravinafském a farmaceutickém primyslu. Dosud bylo
poznano minimaln€ 25 druhl Penicillium schopnych syn-
tetizovat nanocastice kovil. Vétsina studii se tyka biosynté-
zy nano&astic stfibra®’. Monodisperzni &astice tohoto kovu
o rozmérech 8—10 nm byly pfipraveny pomoci bezbunéc-
ného vodného extraktu P. purpurogenum®'. Zbytek studii
pak zminuje pfedev§im pfipravu nanocastic zlata, médi
a stifbra® ",

2.4. Ostatni

Nanocastice kovi se vSak podatilo pfipravit i za po-
moci mnoha dalSich zastupcti mikroskopickych vlaknitych
hub. Napfiiklad lze uvést rod Aspergillus, pomoci kterého
byly syntetizovany nanocastice stiibra, zlata, zinku, Zeleza
a kobaltu®'*. Nasledujici tabulka obsahuje piehled vybra-
nych zastupct mikroskopickych vlaknitych hub, pouzitych
k biosyntéze nanocastic kovi (tab. I).

3. Kvasinky

Napti¢ eukaryoty patii kvasinky k nejstudovanéjsim
a nejhojnéji pouzivanym mikroorganismim v mno-
ha biotechnologickych procesech'?. Bylo zjisténo, Ze kva-
sinky maji schopnost absorbovat a akumulovat ze svého
okoli vysoké koncentrace iontll toxickych kovi. Pravé
v ramci detoxika¢nich mechanismi miize dojit k biomine-
ralizaci iontli za vzniku nanocastic pfislusného kovu, coz
z kvasinek ¢ini kandidaty vhodné ke studiu schopnosti
pramyslové produkce nanodastic kovi®. Kvasinky jsou
znamé zejména biosyntézou polovodi¢ovych nanocastic
sulfidu kademnatého (CdS) a sulfidu olovnatého (PbS), ale
byly pomoci nich pfipraveny i nanocastice kovi, jako je
stiibro, zlato, titan, zinek ¢i palladium6’12. Zminéné polo-
vodic¢ové nanocastice se podatilo pfipravit napi. kultivaci
kvasinky Schizosaccharomyces pombe v roztoku obsahuji-
cim kademnaté ionty (ve form¢ ImM CdS). Timto zptso-
bem byly pfipraveny intracelularni nanocastice CdS
o velikosti 1-1,5 nm (cit.”).
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Uspésna biosyntéza nanocastic pomoci kvasinek byla
provedena pouzitim zéastupci rodlt Schizosaccharomyces,
Saccharomyces, Yarrowia, Candida, Pichia a Rhodo-
torula™'"'?. Podrobngjsi prehled uvadi tab. I1.

4. Mikroskopické rasy

Rasy jsou v soutasné dob& komer&n& vyuZivany
v potravinafstvi, farmacii, jako ptisady do kosmetiky
a krmiv nebo jako hnojiva a v poslednich letech nabyvaji
vyznamu také v oblasti zelenych nanotechnologii. Pro
biotechnologické postupy pripravy nanocastic kovi jsou
fasy zajimavé predevsim proto, ze jsou bohatym zdrojem
sekundarnich metabolitil, daji se snadno kultivovat, rychle
rostou a navic byvaji vznikajici nanocastice vzhledem
k pouZivéani netoxickych fas biokompatibilni*. Nejdast&ji
jsou z hlediska biosyntézy nanocastic studovany rasy zele-
né, hnédé (chaluhy) a Cervené (ruduchy), a dale bude
v tomto textu popsana také biosyntéza nanocastic pomoci
fotosyntetizujicich prokaryot tzv. sinic, které byvaji
v odbornych textech Casto soucasti kapitol tykajicich se
bioﬁsz}éntézy kovovych nanocastic zprostiedkované fasa-
mi.

V souvislosti s biosyntézou nanocastic kovi bylo
studovano mnoho zastupcti zminénych skupin fas, vybér
nekterych z nich (patiicich mezi jednobunééné zastupce) je
prezentovan v tab. III na konci kapitoly. Vysledky experi-
mentl naznacuji, Ze fasy jsou v této oblasti perspektivnimi
biociniteli, pomoci kterych by mohla byt zavedena udrzi-
telna, nakladové efektivni vyroba nanocastic nezatézujici
zivotni prostiedi. V fasami zprostiedkované biosyntéze
kovovych nanocastic jsou redukénimi a stabilizacnimi
biomolekulami pigmenty (chlorofyly, fykobiliny, karote-
noidy), mineraly, oleje, sacharidy, tuky a mnohé bilkovi-
ny?,
Prikladem biosyntézy nanocéstic pomoci jednobunéc-
nych hnédych fas miize byt pouziti rozsivek. Pomoci kulti-
vace rozsivky Navicula atomus v ptitomnosti HAuCl, byly
ziskdny nano&astice zlata o velikosti 1-29 nm (cit. ).

Tabulka II
Syntéza nanocastic kovii pomoci kvasinek (NP — nanocastice z angl. nanoparticle)
Kvasinky Typ NP Velikost Aplikace Lit.
Schizosaccharomyces pombe CdS 1-1,5 nm diody 25
Schizosaccharomyces pombe Cds 2—-6 nm - 42
Saccharomyces cerevisiae Ag 2-20 nm - 43
Saccharomyces cerevisiae ZnS 30—40 nm - 44
Saccharomyces boulardii Ag 3-10 nm protirakovinné 45
Yarrowia lipolytica Ag ~10 nm antibiofilmové 46
Candida glabrata Ag 2—15 nm antimikrobialni 47
Candida glabrata CdS - - 48
Pichia pastoris Au ~100 nm protirakovinné 49
Pd ~100 nm
Rhodotorula glutinis Ag 5-45 nm antimikrobialni, katalyza 50
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Tabulka IIT

Syntéza nanocastic kovli pomoci mikroskopickych fas a sinic (NP — nanoc¢éstice z angl. nanoparticle)

Rasy Typ NP Velikost Aplikace Lit.

Hnédé rasy

Navicula atomus Au 5-39 nm - 27

Diadesmis gallica Au 1-29 nm -

Stephanopyxis turris Au <50 nm - 51

Cervené Fasy

Porphyridium purpureum Ag - - 28

Zelené rasy

Chlorella vulgaris Pd 5-20 nm - 52

Chlorella vulgaris Ag 3—15 nm antibakterialni 53

Chlorella vulgaris ZnO 20-50 nm fotokatalyza 54

Chlorella pyrenoidosa Ag 5-20 nm antibakterialni, 55
fotokatalyza

Chlorella pyrenoidosa CdSe 2—6 nm nanoprobe 29

Scenedesmus obliquus CdSe 2-6 nm nanoprobe

Dunaliella salina Ag 1-30 nm protirakovinné 30

Dunaliella salina Au 545 nm protirakovinné 56

Rhizoclonium fontinale Au - - 57

Euglena gracilis Ag 15-60 nm - 58

Sinice

Spirulina platenesis Au 16-77 nm antivirové 59

Spirulina platenesis Au 2-8 nm antibakterialni 31

Spirulina platenesis Ag 30-50 nm antibakterialni 32

Zajimavé bylo, ze ptestoze bylo kapalné médium zabarve-
né typickou barvou pro zlaté nanocastice, po oddéleni
biomasy od kapalné slozky byla pfitomnost nanocéstic
detekovana (UV-Vis) pouze v peleté bunék.

Z jednobunécnych cervenych fas je v biotechno-
logiich nejrozsifenéjsi a nejstudovanéjs$i rod Porphyridi-
um, hlavni komer¢ni producent barviv fykoerithrinu
a fykocyaniu, pomoci kterého se podafilo pfipravit nano-
Castice stiibra®™.

Ze vSech druhti fas jsou vSak pro biosyntézu nanoc¢as-
tic kovil nejcastéji studovany zelené fasy. Mezi vyznamné
jednobunééné zastupce téchto mikroorganismu patii Chlo-
rella, ktera byla studovana predevS§im v souvislosti
s biosyntézou nanocastic stiibra, zlata, palladia, zinku
a kadmia (kvantové te¢ky)***’. Zhang s kolegy® piipravili
pomoci dvou druht zelenych fas monodisperzni Castice
CdSe (2-6 nm) s biomedicinskym potencidlem nanozna-
¢ek pro detekci 1éCiva imatinib. Dal§im perspektivnim
mikroorganismem patiicim do skupiny jednobuné¢nych
zelenych fas je extrémofil Dunaliella salina. Pomoci vod-
ného extraktu tohoto mikroorganismu byly pfipraveny
nanocastice stfibra (1-30 nm), které mély protirakovinné
ucinky v mnoha ohledech srovnatelné s ucinky cis-plati-
ny’’. V soucasnosti je vsak znamo mnoho daliich mikro-
skopickych zelenych fas schopnych syntetizovat nanocés-
tice kovti (Pithophora, Chlorococcum, Euglena a dali)*®.
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Schopnost syntetizovat nanocastice byla studovana
také u sinic. Z téchto prokaryotickych mikroorganismu je
biotechnologicky nejvyznamnéjsi rod Arthrospira (diive
nazvany Spirulina), ktery je znamy pro své blahodarné
ucinky na lidské zdravi. Pomoci tohoto rodu byly synteti-
zovéany napf. nanocastice stifbra a zlata®'??.

5. Zavéry

Nanocastice kovi syntetizované pomoci mikroskopic-
kych hub a fas maji dle dosavadnich studii potencial pro
fadu aplikaci v¢etné mediciny. Obrovska $kala moznych
producent spolu s moznou zménou podminek syntézy,
jako jsou pH, mnozstvi biomasy, vstupni koncentrace ko-
vového prekurzoru, ¢i teplota, umoznuji produkci nepte-
berného mnozstvi kovovych nanocastic riznych fyzikalné-
chemickych vlastnosti. Pro vyrobu v primyslovém méfit-
ku je zasadni vybér vhodnych mikroorganismd, a také je
nutné zvazit monodisperzitu, velikost a tvar vznikajicich
nanoCastic.  VétSina  studii  je  vSak  provadéna
v laboratornim métitku, kde byvaji parametry mikrobialni-
ho riistu pomérné¢ snadno zachovany a vyzvou tak proza-
tim zlstava prevedeni do vétSiho méfitka, tak aby byly
vSechny parametry kultivace a vlastnosti vznikajicich na-
nocastic zachovany.
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A. Miskovska and A. Cejkova (Department of Bio-
technology, University of Chemistry and Technology Pra-
gue, Czech Republic): Eukaryotic Microorganisms as
Biological Factories for the Preparation of Metal Nano-
particles

The use of microorganisms as reducing and stabiliz-
ing agents in biogenic syntheses of metal nanoparticles is
an attractive approach. There is a large number of potential
bioagents able to yield big amounts of various biomole-
cules, and to prepare nanoparticles of diverse physico-
chemical properties. Microscopic fungi and algae are
widely studied for the preparation of nanoparticles, mainly
because of their ability to produce vast amounts of extra-
cellular proteins, enzymes, and other metabolites that can
actively participate in the metal reduction and also contrib-
ute to the nanoparticle stabilization. This results in highly
stable metal nanoparticles with interesting properties that
can be used, for example, as antimicrobial agents
(especially Ag or Cu nanoparticles) or as catalysts. This
review summarizes the main, promising representatives of
microscopic fungi, yeasts, and algae used for the prepara-
tion of nanoparticles of various metals.

Keywords: metal nanoparticles, biogenic synthesis, micro-
scopic fungi, yeasts, algae
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Chmel ota¢ivy' (Humulus lupulus L., obr. 1) je vytr-
vala dvoudoma pravotociva popinava liana z celedi kono-
povitych (Cannabaceae). Je péstovan od nepaméti a lze
najit, ze za starych ¢ast byl pouzivan jako bylina mnohého
uziti, jako napt. k barveni vlast (Cesaci chmele potvrdi
pohledem na své ruce), k ,,Cisténi krve®, jako krmivo pro
dobytek, k vyrobé¢ lan, latek a papiru, pro baleni kiehkych
pfedmétl a i k ,,odpuzovani démont* v noci’.

Pokud se ty¢e pouziti chmele v huméanni medicing, jiz
Dioscorides* radi pfimichavani do hmoty na piipravu &ip-
ki, do masti s adstringentnimi ucinky, do parfémui, do
Ié¢ivych piipravki k odstranéni unavy, dale pak pouziti
chmele v odvarech na koupele za
tepla nebo za studena v okoli zen-
ského pftirozeni; posledni doporu-
Guje i Matthioli®, napf. proti
,,otoku a tvrdosti lina“. Jarni salat
z vyhonkl povazuje za dobry pro-
sttedek k ,,otevieni zacpanych
jater (zfejme prostiedek pro uvol-
néni Zluci); jinak chmelem 1€¢i mj.
Zloutenku, malomocenstvi, fran-
couzskou nemoc. Pak tvrdi: ,,piti
odvaru vrskd chmelovych ¢ini télo
peknym®, coz i dnes lze vidét na
pivarich. Téz vnitiné pomaha ke

Obr. 1. Chmel ota&ivy (Humulus lupulus L., cit.?)
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zmimnéni pohlavniho pudu (anafrodiziakum)®, kupodivu
i v homeopatickych  pfipravcich  (dokonce 1  proti
,,bolestivym erekcim“7). V lidovém lé¢itelstvi se také vyu-
ziva jako sedativum a prostfedek povzbuzujici chut k jid-
lu. Pomaha proti nespavosti, ptisobi mocopudné a uziva se
pii kiegich svali®. Pouziva se pii potizich v menopauze ke
zlepSeni psychického stavu. Priznivé plsobi na hladinu
cholesterolu v krvi. Evropskéd encyklopedie 1é¢ivych bylin
uvadi’ mnohé pouziti a uginky, mj. i jako 1é&ivou drogu
s estrogenni aktivitou. Droga je pouZivana pro zmirnéni
slabsich piiznakl psychického stresu a k navozeni spanku.

Chmel neni u nas pfili§ znam jako potravina, nicméné
je to jedno z nejstarsich a tradi¢nich vyuZiti rostliny', je
konzumovan na jare, podobné jako chfest, kdy se sbiraji
mladé chmelové vyhonky (pazousky). Ty pak jsou kieh-
kou zeleninou a jsou uzivany, divoké i péstované, bud’
jako salat nebo jako vatené (podobné chiestu) nebo jako
nakladané. Po uvafeni maji mladé vyhonky nizky obsah
tuku, energetickou hodnotu (104 kJ/100 g) a jsou dobrym
zdrojem vlakniny. Obsahuji vitamin C a kyselinu listovou,
ale 1 kyselinu $tavelovou. Vyhonky maji kratkou trvanli-
vost, proto by mély byt spotiebovany kratce po sklizni''.
Dnes patii k nejdrazSim zelenindm svého typu, protoze
jeden vyhonek délky do 10 cm vazi pouze cca 1 gram.
Star$i casti rostliny jiz jedlé nejsou, ale poslouzi
k dekoraci svym aroma.

Nejvice pouziti naléza samotna 1éciva droga: chmelo-
vé hlavky (vejcité Sistice samiciho kvétenstvi; svétle zele-
na Sisticovita plodenstvi), Lupuli flos (jsou to usuSena,
zpravidla celd samic¢i kvétenstvi druhu Humulus lupulus
L.), Flores lupuli (chmelové kvéty), Fructus Ilupuli
(chmelovy plod), Strobuli lupuli (chmelové Sistice), skla-
dajici se zaz 2 cm dlouhych Supin se zlatozlutymi lupuli-
novymi zlazkami (Glandulae Ilupuli nebo Lupulinum
(lupulin). Chmelové hlavky slouzi zejména k vyrobé
piva'?. Droga obsahuje floroglucinoly (do 20 %), a to hu-
mulonovy typ (= a-kyseliny, do ~17 %), tj. humulon, ko-
humulon, prehumulon, posthumulon, adhumulon (obr. 2),

humulon R = CH,CH(CHj3),
kohumulon R = CH(CHj3),
adhumulon R = CH(CH3)CH,CH3;
prehumulon R = CH,CH,CH(CHj3).

posthumulon R= C;Hs

Obr. 2. Chmelové a-hoi'ké kyseliny
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lupulon R = CH,CH(CHj3),
kolupulon R = CH(CHj3),
adlupulon R = CH(CH3)CH,CH3;
prelupulon R = CH,CH,CH(CHj3),

Obr. 3. Chmelové B-hoiké kyseliny

a lupulonovy typ (= B-kyseliny, do ~10 %), tj. lupulon,
kolupulon, prelupulon, postlupulon a adlupulon (obr. 3).
Dale pak silici (0,53 %), obsahujici p-myrcen
(monoterpen), B-karyofylen, humulen (seskviterpeny) tvori
57-82% podil v silici, dale flavonoidy (0,5-1,5 %) — pre-
nylované flavanony:  6-prenylnaringenin,  8-prenyl-
naringenin, isoxanthohumol) a chalkony: xanthohumol,
desmethylxanthohumol. Droga obsahuje polysacharidy
(50-60 %), naléza se zde i 2—-6 % tiislovin a dusikaté lat-
ky®, cholin & adenin. Z chmele bylo dosud izolovano
a charakterizovano vice nez 1000 sloucenin’. Pokud se
ty¢e aromatickych latek, lze z hlavek ziskat extrakci ¢i
destilaci s vodni parou velmi aromaticky produkt, ktery je
jiz vyrabén od ¢asného 19. stoleti.

Smés tekavych slozek (silice) a pryskyfic chmele
(oleopryskyfice 3-20 %) sestava’ z riznych prenylova-
nych derivati floroglucinolu zvanych ,hotké kyseliny*.
Jsou Kklasifikovdny bud’ jako ,o-kyseliny” nebo
»P-kyseliny®, které se rozlisuji skute¢nosti, Ze ty prvni jsou
vysrazeny z hrubého extraktu chmele pfidanim octanu
olovnatého. B-Kyseliny by podle definice mély zlstat
v roztoku. a-Kyseliny jsou humulony (2-12 % suSenych
$istic), zatimco B-kyseliny se nazyvaji lupulony (1-10 %
susenych $istic). a-Kyseliny jsou povazovany za nejdutlezi-
t&j$i slozky pii ur¢ovani kvality chmele. Ptispivaji ke sta-
bilit¢ pény a také k antibakteridlnim vlastnostem. I kdyz
jsou povazovany za hlavni ,hotké kyseliny™ z chmele,
paradoxné nemaji hotkou chut, a to ani pii koncentracich
100 pg ml ™.

Chmelové a-kyseliny (humulony) isomerizuji na od-
povidajici ,,iso-a-kyseliny* za riznych reak¢énich podmi-
nek, napf. pfi vySSich hodnotach pH. Tyto hotké iso-a-
kyseliny jsou artefakty a tvofi vice nez 80 % latek z chme-
le, obsazenych v typickych pivech. Mohou byt i oxidovany
na humulinony a 4'-hydroxyallohumulinony. Za stejnych
okolnosti jsou B-kyseliny (lupulony) transformovany na
tzv. hulupony.

Z uvedenych duvodi je droga relativné nestabilni
a po urcité dobé (podle zptsobu skladovani) ztraci kvalitu.
Cerstva droga ma ostrou aromatickou chmelovou vini,
droga, u niz doslo ke tvorbé oxida¢nich produkti pak vy-
razny syrovity zdpach; tyto rozkladné produkty snizuji
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byt droga pouzivana maximdalné 1 rok po jeji adjustaci,
v soudasné dob& viak Cesky lékopis tento pozadavek
neobsahuje.

Silice (0,5-1,5 %) sestava hlavn¢ z jednoduchych
oxidovanych alkand, monoterpent a seskviterpent. Pri-
marnimi tékavymi slozkami ve vSech kultivarech chmele
jsou monoterpen myrcen a seskviterpeny p-karyofylen
a humulen (57-82 % silice), obr. 4. Pokud jde o tradi¢ni
ekonomickou hodnotu, silice a hotké kyseliny predstavuji
nejvyznamnéjsi soucasti chmele.

Obr. 4. Struktury slozek silice: (zleva) myrcen, B-karyofylen
a humulen

Jako slozky se sedativni aktivitou jsou uvadény hu-
mulon a lupulon z hotkych kyselin, jejich degradac¢ni pro-
dukt 2-methyl-3-buten-2-ol a myrcen (7-methyl-3-
methylen-1,6-oktadien). Oba posledni jsou zndmé hmyzi
feromony'®. Zminény alkohol je viak pfitomen pouze ve
stopovych mnozstvich v Cerstvé sklizenych chmelech, ale
zvySuje se po dvou letech aZ na 20 % z obsahu té€kavych
latek v disledku degradace hotkych kyselin.

Tteti skupina sloucCenin sestdvd z flavonoidi
(0,5-1,5 %) veetné kvercetinu (obr. 5) a glykosidi kemp-
ferolu (kaempferol) a z asi 30 prenylovanych, oxidova-
nych a/nebo cyklizovanych chalkont. Nejhojnéj$imi
chalkony jsou xanthohumol (az 1 % ze suchych §istic
a 80-90 % celkovych flavonoidt, obr. 6) a desmethylxant-
hohumol. Tyto chalkony jsou snadno isomerizovany na
odpovidajici flavanony, resp. na isoxanthohumol a smés
(cca 3:2) 6-prenylnaringeninu a 8-prenylnaringeninu
(25-60 mg/kg), obr. 7.

Latkou z chmelovych S$istic s estrogenni aktivitou je
racemicky 8-prenylnaringenin, vytvofeny spolu s méné
aktivnim 6-prenylnaringeninem. Isoxanthohumol je hlavni
prenylovany flavonoid v pivu, protoZze xanthohumol je
v prub&hu vateni pii zvySenych teplotaich do zna¢né miry
isomerizovan. Téchto pét prenylovanych flavonoidd, tj.
xanthohumol, desmethylxanthohumol, isoxanthohumol,

Obr. 5. Kvercetin
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Obr. 6. Xanthohumol

isoxanthohumol
6-prenylnaringenin
8-prenylnaringenin

R' = CHs, R* = H, R® = prenyl-
R'=R®=H, R? = prenyl-
R'=R?=H, R® = prenyl-

Obr. 7. Flavonoidy

6-prenylnaringenin a 8-prenylnaringenin (obr. 6 a 7) pred-
stavuje sadu zajimavych bioaktivnich slouCenin, protoze
prokazaly schopnost inhibovat proliferaci nékolika nadoro-
vych bunéénych linii in vitro. Mezi dalsi slozky chmele
patfi aminokyseliny a proteiny (15 %), polysacharidy
(50-60 %), mineraly, fenolové kyseliny, jako jsou chlo-
rogenova a kdvova, lipidy a kondenzované tfisloviny
(24 %)Y’.

Evropska encyklopedie 1é¢ivych drog uvadi’ u latek
z chmele velmi mnoho rliznych aktivit, jako sedativni,
estrogenni, antimikrobidlni, antidiabetickou (a s tim spoje-
nymi pozitivnimi G¢inky na hypertriacylglycerolemii vcet-
n¢ snizeného rizika souvisejicich onemocnéni, jako je ate-
rosklerdza), antiosteoporotickou, protizanétlivou, antipro-
lifera¢ni, antiangiogenni, protinadorovou.

Je zéasluzné, ze ptipravu, jak bychom fekli dnes
»cerealné-chmelového smoothie®, které jiz samotny Odin
vatil ve Walhalle, upravuje i prvni zdkonik naSeho svéta,
ktery vydal kral Chammurapi. Jeho piipravu chapali vlada-
fi jako mimotadné dtlezitou a mnohy zdkonik a soupis
prav ji reguluje. V Ceském prostiedi se dokonce vzdy tra-
dovalo, ze ktera vlada dovoli zdrazeni piva, do roka padne
(to ale mohlo souviset s dobovymi sny za ¢ast budovani
lepsiho pristiho). Ovsem, pokud by to platilo, museli by-
chom asi mit v soucasnosti novou vladu n¢kolikrat za rok.
Nez vzdejme hold 1é¢ivé byling, kterd dala vzniknout nase-
mu ,,tekutému chlebu vezdejsimu*®.

Ptinasime tento piispévek jako ucebni text popisujici
riizné zajimavé aspekty chemie pfirodnich latek™'® i pro-
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to, ze chceme takto reagovat na mnozstvi smyslenek, polo-
pravd a nesmysli, které jsou kolem pfirodnich slouc¢enin
dnes Sifeny. Je nabiledni, ze zkoumani pfirodnich latek,
jakozto latek z obnovitelnych zdrojd, je jednou z cest, jak
lacinym a efektivnim zptusobem pfispét ku v§eobecnému
prospéchu''®. Pokud se tak ¢ini s piirodninou, ktera byla
oblibena bohy i krali a ktera je lidstvem pouzivana po tisi-
ce let, je jen dobre.
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As a component of drinks, food, cosmetics, and spice,
hops yields a plethora of biologically active compounds.
This plant, which was valued by gods and kings through
the history, may serve as a basis for pharmaceutical ex-
ploitation: not only as a healthy folk medicine but also in
a search for the effective sedative, estrogenic, antimicro-
bial, antidiabetic, and cancerostatic compounds.
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1. Uvod

V poslednich nékolika letech ve svété vzrtistaji obavy
z globalniho oteplovani, stoupd touha po Cisté energii,
Cast&ji se pouzivaji méné toxicka rozpoustédla, pfistupuje
se k redukci vydeje energie, ke snizovani emisi a dal$im
krokiim vedoucim ke zlepSeni Zivotniho prostiedi. Obecné
Ize tict, Ze se lidstvo mnohem vice zajima o zivotni pro-
stiedi a jeho budoucnost nez pred nékolika lety. Intenziv-
né&ji dnes védci fesi i problematiku spojenou se zvysujici se
koncentraci oxidu uhli¢itého v ovzdusi a nasledného skle-
nikového efektu. Proto je v posledni dobé kladen vétsi
diraz na zachyt CO,. Technologie, které se v soucasnosti
pouzivaji, napt. adsorpce pii kolisavém tlaku (PSA), kryo-
genni separace a chemické ¢isténi, se stale potykaji s velmi
vysokymi provoznimi néklady, s vysokou spotiebou ener-
gie a s negativnim dopadem na Zivotni prostfedi. Naproti
tomu separace plyni selektivnim transportem pies poly-
merni membrany si postupné ziskava uznani a jevi se jako
slibny kandidat na ekonomicky a ekologicky Setrny zachyt
a separaci CO,. Separace plyntt membranami je dynamicka
a rychle rostouci oblast vyzkumu a ziroveil velmi nad¢j-
nym odvétvim membranové technologie. V procesu sepa-
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race plynti na bazi membran jsou slozky oddélovany od
jejich smési na zakladé rozdilné propustnosti pfes mem-
brany'. Membranové separace nabizeji fadu vyhod, véetné
nizkych investi¢nich a provoznich nakladd, nizsich energe-
tickych narokii a obecné snadného provozu’. Soucasné
aplikace membranového déleni plyn zahrnuji napt. obo-
hacovani kyslikem a dusikem, regeneraci vodiku, separaci
zemniho plynu a odstratiovani tékavych organickych slou-
¢enin z odpadnich proudii. Béhem technologického vyvoje
membranové separace byly navrzeny ruzné strategie pro
feSeni vztahu mezi propustnosti a selektivitou bézné do-
stupnych polymernich membran, pficemz se tzv. membra-
ny se smisenou matrici jevi jako velmi slibné”.

2. Membranové separace plynu

Membranova separace plynt je tlakové fizeny proces
s riznymi pramyslovymi aplikacemi, které piredstavuji
pouze drobny zlomek potencionalnich  aplikaci
v rafinériich a chemickém primyslu. Od roku 1980, kdy
byla uskutecnéna sériova vyroba komerc¢ni polymerni
membrany, se tyto materialy staly konkurenceschopnou
separacni technologii. Oproti béZnym separanim techni-
kém (napt. kryogenni destilace a adsorp¢ni procesy) nevy-
7aduji zménu faze*. Dnes jsou jiz membranové technologie
(MT) uznavany jako silné néstroje pro feSeni nékterych
dualezitych globalnich problémi a hojné vyuzivany pro
vyvoj novych pramyslovych procest. Naptiklad pii odso-
lovani motské vody jsou MT nebo jejich kombinace ve
pem kfeSeni nelehké situace s potfebou sladké vody
v mnoha rozvojovych regionech svéta. Pouziti membran je
az desetkrat u¢inngjsi neZ jiné moznosti odsolovani vody”.
Membrany je mozné vyuzit i pro separaci plyni. Mohou
byt aplikovany na fadu dil¢ich kroki béhem zpracovani
zemniho plynu, dale se mohou vyuZivat pfi odstrafiovani
kyselych plynti, pfi separaci dusiku a helia a také pro zis-
kavani uhlovodikd (napf. butanu)®. Soutasny vyzkum se
zaméiuje zejména na testovani soucasnych, komercné
dostupnych membranovych materiali pro odstrafiovani
CO, (napt. acetat celulosy, polyimidy a perfluoropolyme-
ry) a jejich zavedeni do MT. Ve vSech téchto piipadech
jsou polymerni membrany stfedem zajmu komercializace
diky jejich snadné vyrobé. Jiné materialy, napt. anorganic-
ké membrany, vykazuji ve vyzkumnych podminkach vyssi
vykon, ale jejich vyroba je stale pfili§ nakladna na to, aby
mohly polymeriim konkurovat. Je vSak nutné fict, Ze pou-
ze maly pocet polymerti, z mnoha stovek soucasné dostup-
nych ve vyzkumnych laboratofich, dosahl svého komercni-
ho potencialu. Naptiklad v roce 2002 tvotilo 90 % celko-
vého trhu s membranami pro separaci plynd pouze devét
polymernich material&®. Polymerni membrany jsou obecng
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neporézni a propustnost plyni je popsana difuznim mecha-
nismem, zalozenym na rozpustnosti specifickych plyni
v membrané a jejich difuzi pfes homogenni membranovou
matrici. Separace pak tedy nezavisi pouze na velikosti
molekul, ale také na interakcich mezi plyny a polymerem.
Polymerni membrany mohou mit riznou strukturu a me-
chanické vlastnosti v zavislosti na teploté skelného piecho-
du, 7, a lze je rozdélit na ty ve stavu kauCukovitém
(viskoelastickém) a skelném (sklovitém). Selektivita kau-
Cukovitych membran je zaloZzena na rozpustnosti, zatimco
selektivita skelnych membran na difuzi”®.

3. Membrany se smiSenou matrici (MMM)

Membrany se smiSenou matrici (MMM, z angl. mixed
matrix membranes) jsou kompozitni membrany, ptiprave-
né kombinaci anorganického nebo  anorganicko-
organického hybridniho materialu ve form¢ mikro- nebo
nanocastic, které jsou soucasti polymerni matrice (obr. 1).
Koncepce smichani dvou materiald (polymeru a plniva
schopného polymer zesitovat) se objevila jiz v mnoha
odbornych publikacich, napt. cit.”'°. V 70. letech 20. stole-
ti byl proveden vyzkum zaméfeny na vyrobu MMM pro
separaci plyni zanesenim zeolitli do kaucukovitého poly-
meru polydimethylsiloxanu (PDMS)"', kdy byly piiprave-
ny rizné MMM a studovan vliv difuzni prodlevy na sepa-
raci CO,/CHy. Vysledky ukazaly zvySeni difuzni prodlevy
v zavislosti na rychlosti separace CO,/CHy, ale rychlost
propustnosti v ustaleném stavu se zménila minimalné. Je
velmi dulezité, aby oba (Ci vice) materialy, které se maji
smichat a tvofit MMM, byly vhodné zvoleny. Dominantni-
mi mechanismy, které probihaji pfi separaci plynli mem-
branami se smiSenou matrici a na které je tfeba brat ohled,
jsou difuzni tok a Knudsenova difuze'?. Pokud pii vyrobg
MMM pouzijeme materidly, které maji rlizné transportni
vlastnosti, dosahneme tak velmi slibnych vlastnosti vy-
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sledné membrany. Ty pak mohou poskytovat separacni
vlastnosti nad tzv. Robesontiv limit"® (hranice mezi pro-
pustnosti a selektivitou, pti¢emz propustnost je snizena na
ukor selektivity a naopak), ktery je typicky pro Cisté poly-
merni membrany. Jako plniva do MMM se pouzivaji rizné
typy anorganickych, propustnych i nepropustnych materia-
0. V poslednich letech jsou vyuzivany i nanostrukturova-
né, vysoce porézni materialy, jako napf. zeolity nebo MOF
(z angl. metal organic frameworks). Tento typ membran se
vyrabi homogennim dispergovanim ¢astic plniva do poly-
merni matrice. Vlastnosti jak polymeru, tak i plniva pak
ovliviiuji vysledny separaéni vykon'*. Prvnim krokem
vyroby MMM je ptiprava homogenni suspenze polymeru
a Castic (plniva). K tomuto ucelu lze pouzit nasledujici
postupy (viz obr. 2): (a) Castice se rozptyli v rozpoustédle,
michaji se po pfedem stanovenou dobu a poté se piida
polymer'® (obr. 2A); (b) polymer se rozpusti
v rozpoustédle a micha se, poté se do roztoku polymeru
ptidd predem stanovené mnozstvi anorganickych &astic'®
(obr. 2B); (c) castice se rozptyli do rozpoustédla a michaji
se po predem stanovenou dobu, polymer se rozpousti
v rozpoustédle samostatné. Suspenze Castic se poté prida
do roztoku polymeru'” (obr. 2C). Z téchto metod se pro
lepsi distribuci anorganickych Castic pouziva prvni a tieti
postup, ve zifedéné suspenzi je Casticim zabranéno
v aglomeraci vysokou smykovou rychlosti béhem michani.
Druhd metoda se bézné€ pouziva pro rovnomérnou distribu-
¢i nano&astic v polymerni matrici'®.

V poslednich letech jiz bylo popsano nékolik MMM
pro separaci napt. CO,, ale pouze nékteré z nich vykazova-
ly soucasné lepsi propustnost i selektivitu (separacni fak-
tor) v porovnani s ¢istymi polymernimi membranami'®,
Napf. pfimés mezopdrézniho oxidu kiemicitého se Spatnou
adsorp¢ni selektivitou pro CO, obvykle vede k ocekava-
nému nartstu propustnosti pro CO,, pfic¢emz se selektivita
pro CO, =zachova nebo dokonce snizi v porovnani
s puvodni polymerni membranou. Dal$im problémem mii-

Polymerni matrice

Obr. 1. Schématické zndzornéni membrany se smi§enou matrici. Pfepracovano dle cit.’

673



Chem. Listy 716, 672—680 (2022)

Referat

C

A |anorfanické Elnivollpolymer |
Michani - = Michéni
1—» >

Rozpoustédlo Homogenni suspenze

I

’Roztok s anorg. plni\'eml

R

v  [anorganické pinivo]

i Michani
—

2tadl

L4 H

B Ppolymer

v

anorganické plnivo

v

Michani

>

Michani
]

| [Roztok s anorg. plnivem

i polymerni susp

] Michani ]

[Rozpouitédlo F{omogenni polymerni suspenzel

oztok s anorg.
Inivem
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ze byt nepravidelna morfologicka struktura MMM, ktera
brani zvySeni selektivity a propustnosti. Nepravidelné
struktury jsou zpUsobeny napf. agregaci ¢astic plniva, me-
zerami na rozhrani mezi plnivem a polymerni fazi, ztuhnu-
tim polymerniho fetézce kolem c¢éstic plniva a zhorSenim
transportnich vlastnosti na povrchu ¢éstic plniva. Témito
déji mohou byt zplisobeny makroskopické defekty uvniti
membrany a ovlivnény tak jeji vlastnosti, pfi¢emz muze
dojit ke snizeni propustnosti ¢i selektivity dané membra-
ny'’. Vy3e zminéna negativa se tykaji predeviim anorga-
nickych plniv, jako jsou napf. zeolity, protoze maji ob-
vykle $patnou kompatibilitu s organickymi polymery®’.
V nékterych piipadech miiZze ztuhnuti polymeru nebo ¢és-
te¢né ucpani poért v polymerni matrici vést k pozadova-
nému zvy3eni selektivity pro plyny*'. K vyieseni problému
s morfologii byly postupné navrzeny rtizné strategie, napf.
zavedeni tieti slozky do binarnich smési MMM. Ta mtize
byt umisténa na rozhrani plniva a polymeru, mtize byt také
zapouzdiena v kanalcich port plniva a v posledni fadé
mize byt distribuovana v polymerni matrici spolu
s Casticemi zvoleného plniva®.

Na zakladé riiznych strategii pii jejich vyrobé mize-
me MMM délit na t¥i zékladni typy”: MMM na bézi
(a) pevna latka/polymer, (b) kapalina/polymer a (c) pevna
latka/kapalina-polymer, kde dispergovana plniva jsou bud’
pevna, kapalna nebo pevna a kapalnd. U MMM na bazi
pevna latka/polymer se pevna plniva, ktera se zabuduji do
polymerni matrice, skladaji z béznych plniv (zeolity, uhli-
kova molekulova sita, oxidy kovii)*** nebo alternativnich
plniv (uhlikové nanotrubicky, MOF, grafeny, sférické mate-
ridly, vrstevnaté a delaminované materialy)**®. Vsechny
vySe uvedené studie uvadé&ji prilom v piipravé MMM
v disledku kombinace anorganickych plniv a polymert.

VMMM na bazi kapalina/polymer jsou plniva
v kapalném stavu, napf. polyethylenglykol (PEG) a/nebo
nékteré aminy™. Je tieba poznamenat, e kritickym problé-
mem u téchto typti membran je nedostate¢né dlouha stabi-
lita v disledku vymyvani, degradace a odpafovani roz-
poustédla. Z toho divodu byl zaveden novy typ MMM na
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bazi pevna latka/kapalina-polymer, ktery zde stabilizuje
kapalinu v polymerni fazi*’. Pevna plniva jsou impregno-
vana kapalnym polymerem, jako jsou pravé jiz vyse zmi-
néné aminy a PEG, a to pfedtim, nez jsou zabudovana do
poréznich polymernich matric'.

4. Polymery jako prvni slozka MMM

Jak jiz bylo zminéno vySe, pfi vyrobé MMM ma
spravny vybér materialu pro matrici i anorganickou fazi
zasadni dllezitost. Podstatné je vybrat polymer, ktery si
béhem piipravy MMM zachova své plvodni vlastnosti
a interaguje dobfe se zvolenym plnivem. Pro piipravu
MMM pro separaci plyni se pouzivaji dva typy polymeri:
kaucukovité, které obvykle obsahuji elastickou strukturu
polymerniho fetézce, a skelné, které maji tuhé fetézce
s omezenym pohybem strukturnich segmentdi”®. Piestoze
jiz byly uspésné pripraveny MMM s elastickymi polyme-
ry, napf. polyvinylacetatem (PVA)?”’, nejsou tyto polymery
bézné vyuzivany pro komeréni aplikace separace plynt,
a to zejména proto, Ze tento typ polymeru obvykle postra-
da mechanickou stabilitu pfi vysokém tlaku a dokonce i pfi
nevysokych teplotach. Kromé toho PVA a jemu podobné
polymerni materidly postradaji dostatecné atraktivni inhe-
rentni transportni vlastnosti®, které by se piiblizovaly
k tzv. ,,horni hranici“ vykonnosti, kterou je mozno doséah-
nout u neelastickych polymeri s vysokou teplotou 7.
Hodnota 7, a polarita jsou hlavnimi faktory, podle kterych
lze polymery pro tento ucel volit. Jak jiz bylo popsano,
vlastnosti polymeru i anorganické faze mohou ovlivnit
morfologii MMM a jejich separaéni vykon®®,

Adheze mezi polymerni fazi a vné&jSim povrchem
Castic je pfi pouziti skelnych polymert pii ptipravé MMM
velkym problémem. V tomto ptipadé slaba organicko-
anorganicka interakce zpuisobuje vznik dutin na rozhrani
polymer-plnivo, které funguji jako alternativni priichody
pro molekuly plynu a zhorSuji separacni vlastnosti mem-
brany®.
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Nejcastéji pouzivanymi kaucukovitymi polymery
(propustnost > 100 mol/m-s-Pa) jsou PDMS (polydi-
methylsiloxan)®°, PMPS (polymethylfenylsiloxan)®',
6FDA-DAM [2,2-bis(3,4-karboxyfenyl)hexafluorpropan-
dianhydrid a diaminomesitylen]**. Kaudukovité polymery
vykazuji velmi vysoky tok a nizkou selektivitu. Nejcasteji
pouzivané skelné polymery (propustnost < 50 mol/m-s-Pa)
jsou PSF (polysulfon)®, acetat celulosy (CA)*, polyimid
(PI)*’, polyamid (PA)*’, polyethersulfon (PES)*, poly-
propylen (PP)*, polyvinylidenfluorid (PVDF)*’, PPEES
[poly(1,4-fenylen ether-ether-sulfon)]*, PV Ac (polyvinylacetét)*”,
Ultem® (polyetherimid)’, Matrimid® (maleimid)*® a PBI
(polybenzimidazol)*’. MMM piipravené z téchto skelnych
polymerti vykazuji $patnou adhezi mezi anorganickymi
plnivy a polymery.

Dal$im typem polymerti pouzivanych pro piipravu
membran s definovanou nanostrukturou pro separaci plynii
jsou blokové kopolymery, které obsahuji jak tuhé, tak elas-
tické polymerni segmenty, ¢imz potencidlné zlepSuji ad-
hezi. Nejcastéji pouzivané jsou poly(styren-butadien-
styren) (SBS), poly(etheruretan-urea), poly(etheruretan)
a poly(ether-blok-amid) (Pebax). Spravny vybér polymert
také urcuje mezifazovou morfologii MMM. Pouziti exter-
nich sitovacich cinidel je béznou strategii pro feseni pro-
blému Spatné adheze, avSak zavedeni dalsich c¢inidel do
systému obvykle ma negativni efekt na transportni vlast-
nosti. Vzhledem k témto obavam by vybér polymernich
materiald s vhodnymi chemickymi vazbami, které jsou
inherentni soucasti polymerniho fetézce, mohl potencialné
zlepsit adhezi mezi polymery a Casticemi a zaroven zame-
zit negativnimu efektu na transportni vlastnosti. Aplikaci
této strategie studovali Mahajan a spol.*’ V jejich studii byl
pouzit fluorovany polyimid tvofeny 6FDA-6FpDA/4MPD/
DABA s karboxylovymi skupinami na polymernim fetéz-
ci. Ty mohou poskytovat vodikové interakce nebo dokon-
ce kovalentné vazebné interakce s povrchem castic.
S pomoci téchto chemickych ligandd se polymer nemuze
zcela oddélit od povrchu ¢&astic, coz zajisti lepsi adhezi
s vyhodnéjsi mezifazovou morfologii. Tato prace naznacu-
je novou cestu k feseni problému adheze pomoci polymera
s integrovanymi chemickymi sitovacimi ¢inidly, které
reaguji s funkénimi skupinami pfitomnymi na povrchu
Castic.

5. Iontové kapaliny jako dalsi slozka MMM

Tontové kapaliny (z angl. ionic liquids, IL), oznacova-
né také jako ,tekuté soli*, maji teplotu tani pod urcitou
stanovenou hodnotou, napt. pod 100 °C. IL jsou latky
slozené z organickych a anorganickych iontl, jednodu-
chych i slozitych, chirdlnich i achirdlnich, a mohou obsa-
hovat vice nez jeden kationt nebo aniont. Mohou obsaho-
vat také plné nebo ¢astecné ionizované kyseliny ¢i zasady,
nabité ligandy, organokovové koordinaéni polymery, orga-
nické ionty a mnohé dalsi latky*'. Mezi organické slouce-
niny obsazené v IL patii zejména azolové (napt. imidazo-
lové, triazolové), fosfoniové, pyridiniové, pyrrolidiniové
a alkylamoniové kationty. Dalsi slozku tvofi bud” anorga-
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nické anionty (napf. halogenidy, dusi¢nany, chlornany,
sirany, dusitany, hexafluorofosfore¢nany, tetrafluorobori-
tany, azidy) nebo nékteré ze stale rostouciho poctu orga-
nickych aniontli (napf. trifluormethansulfonat, benzoat,
sulfacetamid, alkylsulfaty, alkylkarbonaty, organické
karboxylaty)*'. Takovou vnitini sloZitost IL a rozmanitost
iontl je velmi obtizné charakterizovat a pfifadit tak vSem
IL jedinou spole¢nou charakteristiku (vyjimku tvofi pouze
teplota tani, 7;)*'. Neexistuje Z4dny model, ktery by byl
dostate¢né univerzalni pro popis celé rodiny IL. Vyskytuji
se v rozsahu od netekavych, nehoflavych a na vzduchu
stabilnich az po ty, které jsou zfetelné tékavé, horlavé
a nestabilni. Tyto vyrazné rozdily ve vlastnostech mohou
byt zpisobeny $patné zvolenou kombinaci kationtu a anio-
ntu v dané IL. Bez ohledu na to zistavaji IL zadanéjsi nez
konven¢ni tékava rozpoustédla a katalyzatory v mnoha
fyzikalnich a chemickych procesech a Casto jsou tak ozna-
govany jako zelena rozpoustadla®'.

IL se dé€li na nékolik typt: IL stabilni pfi pokojové
teploté¢ (z angl. room-temperature ionic liquids, RTIL);
dale tzv. tkolove specifické IL (z angl. task-specific ionic
liquids, TSIL); polyiontové kapaliny (z angl. polyionic
liquid, PIL), polymerizované iontové kapaliny (z angl.
polymerized room temperature ionic liquids, poly(RTIL));
a kone¢né to mohou byt iontové kapaliny zakotvené na
membrané (z angl. supported ionic liquids, SILM). Posled-
né zminéné zahrnuji napf. kompozity s IL zakotvené na
MOEF (z angl. metal-organic frameworks)*'. Pro jejich
potencialni budouci aplikace v chemickych procesech je
velice dulezity popis interakci mezi strukturami dil¢ich
¢asti, jako jsou samotné IL, v nich rozpusténé latky, rizné
nosice a slozky ve smésich*’.

Za vubec prvni IL byl v roce 1914 oznacen ethylamo-
nium nitrat. Sviij vehlas si IL ziskaly az v poslednich dvou
desetiletich a staly se vyznamnou soucasti védeckého vy-
zkumu. Pocet védeckych praci s tématikou IL se exponen-
cialné zvysil z nékolika malo praci vroce 1996 na cca
5000 védeckych ¢lanki v roce 2016, ¢imz prekonal roéni
tempo ristu jinych védeckych oblasti’. Kolegové
z UMCH AV CR se napf. zabyvali potencilnimi aplikace-
mi membran a IL pro primyslové vyuziti*’. IL se uZivaji
napfi¢ témét vSemi ptfirodovédnymi obory, objevuji se
multidisciplinarni studie z oblasti obecné chemie, materia-
lové chemie, chemického inZzenyrstvi a v neposledni fadé
také v oblasti Zivotniho prostiedi®.

IL Ize syntetizovat z riznych kationtovych ¢i anionto-
vych prekurzord, které poskytuji rozmanité interakce,
struktury a riznorodé vlastnosti. IL se primarné syntetizuji
tzv. kvaternizacni reakci fosfinu, aminu, pyridinu nebo
azolu za pouziti napt. alkylhalogenidii (nejcastéji jodidu),
sirand nebo trifluormethansulfonat, ¢imz pak vznikaji
odpovidajici alkylamoniové halogenidy, sirany nebo trifla-
tové IL (cit.*’). Za zminku stoji, Ze syntéza IL neni omeze-
na pouze na kombinaci jednoho paru aniont/kationt. IL
s jedineénymi fyzikalné-chemickymi vlastnostmi lze syn-
tetizovat také kombinaci tff a vice iontd v jejich misitel-
ném rozsahu a vytvorit tak tzv. dvojné soli iontovych ka-
palin (DSIL, z angl. double salt ionic liquids)*'.
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V posledni dobé se IL hojn€ vyuzivaji v membranach
pro separaci plynil, pficemz zde nehraji hlavni roli pii
transportu plynu, nybrz jsou vyuzivany jako kompatibili-
zator (latka, ktera zmensuje mezifazové napéti a zlepSuje
tak vzajemnou adhezi jednotlivych slozek ve smési)
v MMM (cit.*®). V tomto ohledu védci zkoumali vliv RTIL
na separaéni vykon MMM na bazi zeolitl, jako je napf.
SAPO-34 v polyethersulfonu nebo poly(RTIL) (synteti-
zovany piimou radikadlovou polymeraci monomera IL), na
SSZ-13 v poly(RTIL)*®, na ZSM-5 v polyimidu*’ nebo na
zeolitu-4A v polysulfonu®. V poslednim piipadé byl na
zeolit kovalentné navazén 3-(trimethoxylsilyl)-propan-1-
-aminoacetat ([APTMS][Ac]), ktery zvysil selektivitu
CO,/CH4 a COy/N, piiblizné o 45 %, s okrajovym vlivem
na propustnost pro CO,. V polymerizovanych RTIL zeolit
SAPO-34 synergicky zlepSuje propustnost pro CO, i selek-
tivitu CO,/CHy a CO,/N,. U MMM na bazi MOF zavisi
ucinek IL na povaze polymerni matrice a diky tomu se
muze lisit jejich struktura, a to od mezifazového zpevnéni
u MMM s kombinaci ZIF-8/Pebax® az po homogenni
nebo naopak zcela heterogenni rozlozeni IL u MMM
s kombinaci ZIF-8/poly(RTIL)*". Velmi zajimavé je napf.
studie, kterd ukazuje, ze silny synergicky efekt IL a plniva,
tj. oxidu grafenu (grafen oxid, GO) v MMM na bazi
Pebax® 1657 vede az k 90% zvyseni selektivity CO,/N,
a soucasnému zvySeni propustnosti pro CO, az o 50 %,
pokud je GO na povrchu roubovan iontovou kapalinou™.
Dalsim ptikladem vhodné aplikace IL bylo pouziti 1-ethyl-
-3-methylimidazolium-acetaitu v membranach z chitosanu
s mikroporéznim titanosilikatem ETS-10, kde méla zming-
n4 IL duplicitni funkci: dodévala polymerni matrici pruz-
nost a zaroven redukovala defekty v okoli nanocastic pro
zvySeni kompatibility”®. To vedlo vtéto membrané
k synergickému zlepSeni propustnosti pro CO, a také se-
lektivity CO,/N,. Téméf ve vSech piipadech, které byly
popsany v tomto odstavci, je nejdilezitéjsi ulohou IL snizit
neselektivni defekty na rozhrani polymer/plnivo™.

Prirozena laditelnost struktury IL a vlastnosti dil¢ich
polymerti nabizeji nové moznosti pro piipravu MMM pro
ucinngjsi separaci CO,. Dulezitym krokem pfti piipravé
MMM s obsahem IL pro zlepSeni separace CO, je zajisténi
mechanické  stability zvolené polymerni membrany™.
Membrany na bazi IL 1ze navic povazovat za komplexni
systémy obsahujici IL, polymery nebo/i anorganické ¢asti-
ce, proto je mechanismus separace CO, velmi slozity, za-
hrnuje mnoho faktord a je dosud nejasny™".

Ve vyrobnich procesech MMM muze zavedeni IL
(a) optimalizovat mezifazovou interakci a strukturu mezi
¢asticemi plniva a polymerni matrici; (b) regulovat struk-
turu pérd plniva a (¢) zvysit afinitu membran pro sorpci
CO,, ¢imz se IL stavaji jednim z druhii univerzalnich
a ucinnych ptisad pro ternarni MMM. IL mohou byt do
MMM zavedeny uzavienim v pérech plniv pied samotnou
vyrobou membran, coz jim propdjcuje zvlastni funkce pii
upravé struktury pord a chemickych vlastnosti plniv. Tim-
to zptisobem vyroby se zabyvali napi. Ban a spol.”, kteii
zapouzdrili IL na bazi imidazolu [bmim][Tf,N] (viz se-
znam zkratek) do struktury ZIF-8 pomoci ionotermické
syntézy in situ predtim, nez byl kompozit pouzit jako plni-
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vo v MMM. Bylo zjisténo, ze IL obsazovala dutiny
v miizkach, coz vedlo ke snizeni velikosti mtizky ZIF-8

zminéna piiprava kompozitu MMM a IL/ZIF-8 namace-
nim ZIF-8 v roztoku [bmim][Tf,N], kdy se opét zmensila
miizka ZIF-8 diky vyplnéni dutin iontovou kapalinou®.
Navic se zjistilo, ze integrované molekuly IL mohou byt
béhem odstrariovani rozpoustédla ,,pfetazeny” na vné&jsi
povrch nanoc¢astic ZIF-8. Dalsi metodou vélenéni IL do
MMM byla modifikace povrchu plniva vhodnou IL. Na-
piiklad Lin a spol.”” dopovali povrch &astic HKUST-1
iontovou kapalinou [emim][Tf;N]. Na vnéjSim povrchu
Castic plniva se vytvoftila vrstva IL, ktera zaroven pusobila
jako mezifazové pojivo mezi HKUST-1 a 6FDA-
durenovym polymerem zvolenym jako matrice. Tvorbu
neselektivnich mezifazovych dutin se podafilo omezit na
minimum, coz vedlo ke zvySeni selektivity CO, ve srovna-
ni s MMM, ve které byl pouzit nedopovany HKUST-1
jako plnivo. V jiné praci Ahmad a spol.*® modifikovali
zeolit SAPO-34 pomoci iontové kapaliny [emim][Tf,N]
jednoduchou imerzni metodou. Zaporné nabity povrch
zeolitu miize vytvaret elektrostatické interakce s kationtem
iontové kapaliny, ¢imz dochézi k adsorpci molekul IL na
povrch SAPO-34. Adsorbované molekuly IL mohou elimi-
novat mezifazové dutiny diky lepSi mezifdzové adhezi
mezi anorganickym SAPO-34 a organickou matrici PSF
(polysulfon). V tomto ptipad¢ se také zvysila rozpustnost
CO,, coz vedlo k soucasnému zlepSeni jeho propustnosti
a selektivity. Posledni metodou modifikace vyrobniho
procesu MMM je dopovani polymerni matrice iontovou
kapalinou pfed samotnou vyrobou MMM. Takto
,,08etfené” polymerni matrice pak dosahuji vyssi kompatibi-
lity na rozhrani plniva a polymeru. Napf. Jomekian a spol.”
dopovali polymer Pebax 1657 pomoci [DnBM][CI]. Tato
konkrétni modifikace zlepsila interakce polymeru Pebax
1657 s plnivem ZIF-8, coz vedlo k vys§im selektivitim
CO,/CHy4, CO,/N, a CO»/H,, nez tomu bylo u jejich nemo-
difikovanych vzorki.

6. MOF jako nova slozka MMM

V poslednim desetileti byla vénovana zna¢na pozor-
nost nové tfidé poréznich pevnych materialt, tzv. organo-
kovovym sitim (z angl. metal organic frameworks, MOF),
které spojuji vyhody organickych i anorganickych poréz-
nich materiald. MOF se skladaji ze stavebnich blokd na
bazi kovlu spojenych organickymi mustkovymi ligandy
(pfedevsim donory elektront). Velky vybér téchto organic-
kych sitovacich ¢inidel, jako jsou napt. karboxylaty, fos-
fonaty, sulfonaty, kyanidy, pyridin, imidazoly, umoziiuje
vznik riznych typt funkcionalizace a roubovani, pficemz
uhlikova kostra mutze byt také sama funkcionalizovana
halogenovymi nebo aminovymi skupinami®®. Obvykle se
syntetizuji pomoci reakci mezi ligandy a solemi kovu
v roztocich (tj. solvotermalni nebo hydrotermalni synté-
zou). Topologie syntetizovanych MOF zavisi na geometrii
ligandii a jejich stabilita je déna typem kombinace kovu
aligandi. Maji geometricky a krystalograficky dobfte



Chem. Listy 716, 672—680 (2022)

usporadané sité diky pevnosti koordinacnich vazeb mezi
klastry kovii a organickymi ligandy®'. MOF se t&&i znagné-
mu z&jmu diky svym zajimavym strukturnim a fyzikalnim
vlastnostem, jako je velky objem pdrd, nizka hustota, vel-
ky povrch a prijatelna tepelna a mechanicka stabilita. Byly
studovény pro Sirokou $kalu aplikaci, v&etné skladovani®
& separace™ plynti, katalyzy®, piipravy sensort® ¢&i jako
nosi¢e 16¢iv®. Strukturni laditelnost a funk&nost &ini
zMOF vynikajici alternativu v porovnani s tradi¢nimi
poréznimi materidly, jako jsou zeolity. Pouziti MOF jako
plniv v oblasti MMM je vsak stale v pocatcich. Doposud
bylo pro vyrobu MMM pouzito nejvyse deset typi MOF.
Prvni ptehledy o syntéze, charakterizaci a primyslovém
vyuziti téchto novych membran na bazi MOF byly publikova-
ny v poloving roku 2011 (cit.*?) anésledné vroce 2013
(cit.”). MMM s obsahem MOF, jako napiiklad CuTPA/
Poly(vinylacetat)’’,  Cu-4,4"-bipyridin-hexafluorosilikat
(Cu-BPY-HFS)/polyimid)*®, MOF-5/polyimid®, Cus(BTC),/
polyimid®, ZIF-8/1,4-fenylen ether-ether-sulfon’,
ZIF-8/polyimid’" a ZIF-90/polyimid* byly jiz uspé&iné
pfipraveny. Tyto membrany vykazuji dobré separacni
vlastnosti pro smési CO,/CHy4, Ho/CO, a CH4/N,. U nékte-
rych studovanych smési plynt jsou tyto MMM schopny
dosdhnout synergického zlepseni, pokud jde o selektivni
transport plynii v porovnani bud’ s ¢istym polymerem nebo
s MMM pouze s jednim typem plniva’®. Hlavnimi nevyho-
dami MOF pfi jejich pouziti jako disperznich plniv jsou
Casto jejich nizsi tepelna a chemicka stabilita a predevsim
vy$$i vyrobni naklady ve srovnani s tradi¢nimi plnivy,
jako jsou napi. zeolity®'. Pii vyrob& MMM s piidavkem
MOF se krystaly MOF smichaji s polymery a vytvori dané
membrany. Mezi krystaly MOF a polymerni matrici se
vSak mohou vyskytnout prazdné prostory, molekuly plynii
mohou ¢astice plniva obchazet, coz vede ke ztraté selekti-
vity”. Navic jsou smésné krystaly obvykle piili§ malé na
to, aby poskytovaly nepiferuseny kanal pro prichod plynu.
Separa¢ni vykon membran, jak jiz bylo zminéno, je fizen
roztokové-difuznim modelem, ktery je nevhodny pro sepa-
raci nekterych smési plynd, jako jsou naptiklad smési H,/
CO,. Vzhledem k tomu, Ze vétSina polymernich membran
vykazuje nezadouci protichiidné vlastnosti pro selektivni
difuzivitu vodiku a selektivni rozpustnost pro oxid uhlici-
ty, je udinna separace smési H, a CO, stile problém’*.
Existuje jiz n&kolik publikaci®®">®, které studuji piehled-
né¢ ucinnost MOF pti zachytu CO,, poskytuji informace
v oblasti skladovani a separace plynu pomoci membran
s obsahem MOF”’, &i selektivni zachyt CO, ze spalin po
spalovani a skladovani CH, (cit.*).

7. Zavér

Od zacatku vyroby prvnich membran bylo vynaloze-
no mnoho usili na zlepSeni jejich vlastnosti, at’ uz tepel-
nych, mechanickych, nebo zvyseni odolnosti proti znecis-
téni. Membrany se smiSenou matrici, MMM, maji velice
slibnou budoucnost v oblasti zachytu ¢i separace plynt
diky svym vynikajicim fyzikdlnim a chemickym vlastnos-
tem. Stale se vSak potykaji s nékterymi problémy tykajici-
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mi se predevsim mezifazovych defekt nebo adheze mezi
organickou a anorganickou fazi, coZ je podnétem k mnoha
modifikacim, které je tfeba provést k piekonani zminénych
problémd. Jiz byly Gspé€sné navrzeny povrchové modifika-
ce anorganické faze a zménil se také zplsob pripravy
MMM. MMM na bazi MOF vykazuji slibné vysledky
a maji potencial prekonat tradi¢ni prekazky dané nutnym
kompromisem mezi propustnosti a selektivitou. Jak ukazu-
ji  uvedené vyzkumy, ve vyvoji MMM  doslo
k vyznamnému zlepSeni vlastnosti, ale stale je tfeba studo-
vat a vyvijet nové technologie pro zvyseni ucinnosti sepa-
race ¢i zachytu plyni, zejména CO,. Jednou z moznosti
dalsiho vyvoje je vyzkum poréznich nanomateridlli pro
anorganicka plniva. Adheze a rovnomérné rozlozeni ¢astic
v MMM neni uspokojivé kviili mikrorozmériim anorganic-
kych plniv. Tyto materialy jsou v$ak jiZ postupné nahrazo-
vany nanocasticemi, coz pfinasi nové moznosti pro zlepse-
ni pozadovanych vlastnosti MMM. Dalsi moznosti je stu-
dium novych kombinaci polymert, jako napt. skelné/
skelné nebo kaucukovité/skelné. Timto ptistupem by bylo
mozné zlepsit ucinnost MMM, protoZze skelné polymery
vykazuji vysokou selektivitu a kaucukovité polymery nao-
pak vysokou propustnost. V dnesni dobé také vzrostl za-
jem o nova rozpoustédla, ktera jsou schopna rozpoustét
polymer a zaroven sorbovat CO,, a proto je nutné najit
vhodné funkéni skupiny téchto rozpoustédel (napf. ionto-
vych kapalin nebo amintl) pro rovnomérné rozlozeni castic
v polymerni matrici. Pozoruhodné vlastnosti iontovych
kapalin, IL, kterymi disponuji oproti béznym tékavym
rozpoustédlim, ¢ini z IL vhodna rozpoustédla pro zachyt
a fixaci CO,. I pfes to, ze se IL dnes intenzivné studuji
ajejich vyvoj jde neustale doptedu, stale se vyzkumnici
potykaji s problémy, jako je napiiklad nedostatek levnych
a rtiznorodych IL, které by mohly byt komer¢né vyuzivany
v separacnich procesech. Diky tomu se IL zatim vyuzivaji
pouze v laboratornim méfitku. Je také velmi dilezité zaby-
vat se vlivem IL na zivotni prostfedi, jejich toxicitou,
dlouhodobou stabilitou, a pfedev§im jejich degradaci. Sou-
Casnost ukazuje, ze novymi, velmi atraktivnimi plnivy se
stavaji MOF, které nabizeji jedinecné vlastnosti vysled-
nych MMM. Obecné lze fici, ze MOF jsou vhodnymi plni-
vy do MMM, nicméné stdle existuje velky prostor pro
vyzkum, zejména v oblasti funkcionalizace a hybridizace
téchto struktur tak, aby dosahovaly cili vysoké propust-
nosti a selektivity, dobré mechanické, chemické a tepelné
stability a nizkych vyrobnich nakladi. Diky témto vlast-
nostem mohou byt MMM na bazi MOF tou spravnou ces-
tou pro vyuZiti v praimyslovych separaénich procesech.

Prdce byla financné podporena projekiem Grantové
agentury Ceské republiky, GACR, ¢. 20-01639S.

Seznam zkratek

MT membranové technologie

MMM (mixed matrix membranes), membrany se
smiSenou matrici

PDMS polydimethylsiloxan

MOF (metal organic frameworks), organokovo-
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vé rdmce

PEG polyethylenglykol

PVA polyvinylacetat

PMPS polymethylfenylsiloxan

6FDA-DAM  2,2-bis(3,4-karboxyfenyl)
hexafluorpropan dianhydrid
a diaminmesitylen

PSF polysulfon

CA acetat celulosy

PI polyimid

PA polyamid

PES polyethersulfon

PP polypropylen

PVDF polyvinylidenfluorid

PPEES poly(1,4-fenylen ether-ether-sulfon)

Ultem® polyetherimid

Matrimid® maleimid

PBI polybenzimidazol

SBS poly(styren-co-butadien-co-styren)

PEBAX poly(ether-blok-amid)

IL (ionic liquid), iontova kapalina

RTIL (room-temperature ionic liquids), iontové
kapaliny stabilni pfi pokojové teploté

TSIL (task-specific ionic liquids), tkolové
specifické iontové kapaliny

PIL (polyionic liquid), polyiontové kapaliny

SILM (supported ionic liquids), iontové
kapaliny zakotvené na membrang

DSIL (double salt ionic liquids), dvojné soli
iontovych kapalin

DNA deoxyribonukleova kyselina

[bmim][Tf,N]  1-butyl-3-methylimidazolium
bis(trifluoromethylsulfonyl)imid

[emim][Tf,N]  1-ethyl-3-methylimidazolium
bis(trifluoromethylsulfonyl)imid

[DnBM][C1] 3-di-n-butyl-2-methylimidazolium
chlorid
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K. Hamalova and Z. Kolska (Centre for Nanomate-
rials and Biotechnology, Faculty of Science, J. E. Purkyné
University in Usti nad Labem, Usti nad Labem, Czech
Republic): Mixed Matrix Membranes for Carbon
Dioxide Capture

Mixed-matrix membranes, MMM, have been a very
popular research topic for many scientists in many fields
during the last few years. This work provides an overview
of general properties, interesting structural components,
potential applications, as well as pitfalls and drawbacks in
the preparation of membranes of this type. MMM, espe-
cially when combined with ionic liquids, IL, and/or organ-
ometallic frames, MOF, represent one of the best and very
promising options for industrial applications, specifically
for the capturing and separation of CO,. As a result, the
properties of these two fillers (IL and/or MOF) can enable
us to prepare membranes with a higher separation and
permeability efficiency, chemical and mechanical re-
sistance, and thermal stability. Unfortunately, the toxicity
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and stability of the individual components of the mem-
branes and the resulting mixed matrix membranes have not
yet been investigated in detail and further research is need-
ed. One of the main drawbacks is a very high cost of the
production of the individual parts and the subsequent as-
sembly of these composite membranes. This is the reason
why we still do not see these MMM being used widely in
industry.

Keywords: mixed matrix membranes, ionic liquids, metal
organic frameworks, carbon dioxide capture and separa-
tion, polymers
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1. Uvod

Syntetické polyméry, ktoré sa pripravuju najmi
z latok s fosilnym povodom (ropa), sa stali nevyhnutnou
a kazdodennou sucast'ou nasho zivota ¢i uz v podobe do-
macich potrieb a textilu az po sofistikované inzinierske
materidly pouzivané napriklad v biomedicine, letecke;j
technike ¢i elektronike. Vel'ky dopyt po tychto materialoch
ma vSak za nasledok znelistenie zivotného prostredia
a dopada aj na vyCerpanie zasob fosilnych surovin, a preto
tiez bolo astale je vynakladané usilie najst’ obnovitel'né
(recentné) zdroje a produkovat’ polyméry na baze prirod-
nych surovin (tzv. bio-based polyméry)'.

V oblasti udrzatel'nej chémie uz boli dosiahnuté po-
kroky s vyuzitim biomasy. Biomasa je synonymum pre
organicky material biogénneho, tzn. nefosilneho, charakte-
ru, zahfiiajlc aj Ziva a rasticu hmotu v prirode a odpadové
materialy. Pod tento pojem teda spadaji okrem rastlinami
produkovanych polysacharidov (celuléza, hemiceluldza,
skrob) a ligninu tiez suchozemské a morské rastlinné ma-
teridly (tiez ich zvysky a vedl'ajsie produkty) a zivocisne
odpady®. Monoméry na biologickej baze boli uz vyuzité
k syntéze polyuretanov, polykarbonatov, polyesterov ¢i
polyamidov a v sucasnosti sa venuje zvySena pozornost
tiez moZnosti produkcie tzv. bio-polyimidov (bio-PI)".

Nasledujtci text sa zaoberd problematikou pripravy
novych PI v kontexte vyuzitia monomérov s biologickym
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povodom. Pociatocna Cast’ pojednava o PI vo vSeobecnej
rovine, o moznostiach ich pripravy aich vlastnostiach
s prihliadnutim k ich moznej modifikdcii ako désledku
zavedenia Specifickych chemickych S§truktur/skupin do
polymérneho ret’azca. Dalsiu &ast’ predstavuje kratky popis
pripravy a ziskavania monomérov, tzn. diaminov
a dianhydridov, z obnovitelnych surovin. Posledna cast’
zahfiia popis vlastnej syntézy PI na baze alicyklického bio-
monoméru  dianhydridu kyseliny 1,2,3,4-cyklobutan-
tetrakarboxylovej (CBDA) a vlastnosti tychto produktov,
priCom ich porovnava s plne aromatickym produktom na
baze dianhydridu kyseliny pyromellitovej (PMDA)
a 4,4’-oxydianilinu (ODA); tento produkt je komercne
dostupny pod nazvom Kapton®.

2. Polyimidy

Prvym syntézam produktov obsahujicich imidové
skupiny sa uz v roku 1908 zacal venovat’ Bogert a v roku
1955 boli ziskané aromatické PI s vysokou molekulovou
hmotnost'ou ako produkty dvojstupiiovej polyreakcie, dnes
zname ako Kapton®. Zaujem o tieto polyméry odvtedy
neustale rastie, za ¢im stoja hlavne vlastnosti PI, napriklad
ich termooxidacna stabilita, jedine¢né elektrické vlastnosti,
vysoka odolnost’ voci ziareniu a rozpustadlam ¢i vysoka
mechanickd pevnost’. Vyuzitie nasli PI v pokro¢ilych apli-
kaciach v letectve, kozmonautike, mikroelektronike, sepa-
ra¢nych membréanach, optickych zariadeniach, senzoroch,
alebo ako polymérne matrice v kompozitnych materia-
loch**.

Zakladom ich $truktary je pritomnost’ imidovej skupi-
ny (vid obr. 1), definovanej atomom dusiku viazaného
k dvom susednym karbonylovym atémom uhliku. Najcas-
tejSie sa vyskytuje imidova Struktira ako sucast’ pat- alebo
Sest'¢lenného cyklu®.

2.1. Syntéza polyimidov
Pre pripravu PI su klI'i¢ovymi monomérmi dianhyd-
ridy karboxylovych kyselin a diaminy, prip. aj diizokyana-

ty, a znamych je viacero syntetickych pristupov. Dvojkro-
kova syntéza je najvyuzivanejSim postupom pri priprave

(®]

N—R

O
Obr. 1. Struktira imidovej skupiny
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linedrnych PI. Tato polyreakcia zahrnia krok, ked’ sa tvori
prekurzor polyamidkarboxylové kyselina (PAA), a ktory
prebicha vo vysokovriacom rozpustadle pri nizkych az
strednych teplotach. Imidovy kruh sa najcastejSie vytvori
termickou imidizaciou pri teplote az 250 °C, v $pecidlnych
pripadoch mozno vyuzit' i chemickt cestu. Reakénu sché-
mu dvojstupiiovej syntézy, kde Ar predstavuje aromaticka,
Al alicyklicku $trukturu, R méze reprezentovat’ aromatic-
ku, alicyklicku alebo alifatick(l Struktaru, ukazuje obr. 2.
Daldou moznostou je jednokrokova syntéza. Tymto postu-
pom moézu byt monoméry priamo prevedené na konecné
produkty obvykle rozpustné v reakénom systéme, pricom
zmies$anie diaminu s dianhydridom v rozpustadle prebiecha
pri teplote 180 az 200 °C. Konverzia monomérov na PI tu
prebicha rychlo a medziprodukt PAA je prakticky nedete-
kovatelny™*®.

2.2. Vlastnosti polyimidov

Vlastnosti PI zavisia na jeho Struktare. Plne aromatic-
ké PI dosahujt vysoku tuhost’, su rigidné a medzi retazca-
mi sa vyskytuju silné interakcie, nasledkom ¢oho su tieto
PI vel'mi malo rozpustné a netavitelné, ¢o limituje ich
spracovanie klasickymi metddami vyuzivanymi bezne pre
termoplasty (napr. vstrekovanie ¢i vytlacovanie). Tieto
interakcie su vysledkom tvorby intra- a interretazcového
prenosu naboja a polarizacie. S cielom dosiahnut’ I'ahsie
spracovanie PI, ovplyvnit’ molekularne interakcie, narusit’
usporiadanie makromolekul a zvysit' rozpustnost’ boli uz
Studované rozne Strukturalne zmeny vzniknuté v dosledku
zavedenia tepelne stabilnych, ale flexibilnych spojok do
retazca (—O—, —CH,—, —SO,-), zaclenenia poldrnych ¢i
nepolarnych substituentov. Skiimalo sa tiez nahradenie
symetrickych Struktir asymetrickymi, zavedenie objem-
nych substituentov a zalomenych/nekoplanarnych Struktar
alebo pristup kopolymerizacie™’.

PI maju vel'mi dobré tepelné a dielektrické vlastnosti.
Vdaka teplotnej odolnosti a adhézii k rade materidlov sa
pouzivaju ako vysokoteplotné Strukturne lepidla ¢&i vyso-
koteplotné matrice vo vysSie zmienenych aplikaciach. Za
vysokou tepelnou stabilitou PI az do oblasti trvalo okolo
200 °C je ich aromaticky charakter, silné medziretazcové
interakcie a pomerne inertny imidovy kruh. Tepelnt stabi-
litu mozno eSte zvySit modifikaciou koncovych skupin
polyméru. Pocas tepelného rozkladu sa ako hlavny produkt
uvolfiuje oxid uhol'naty z imidového kruhu®’.

Referat

PI dosahuju vyborné mechanické vlastnosti, ktoré su
ovplyvnené Struktirou, molekulovou hmotnost'ou a proce-
som pripravy. Vo vSeobecnosti sa pevnosti v tahu pre PI
pohybuji medzi 70-100 MPa s modulom pruznosti medzi
1,5 az 3 GPa a predizenim pri pretrhnuti od 3 do 15 %,
pricom pro PI s flexibilnymi jednotkami v Strukture moze
prediZenie dosahovat vyssich hodnét. Plati, aj ked’ nie
absolutne, ze polyméry s vy$§im modulom vykazuji men-
Sie predizenie’.

Prenos nadboja medzi donorovymi aminovymi
a akceptorovymi anhydridovymi skupinami spdsobuje to,
ze PI st obecne sfarbené do Zlta az hneda. Zafarbenie sa
modze menit’ v zavislosti od toho, ako je Struktira modifiko-
vana. Vplyv ma napriklad trifluéormetylova (—CF;) skupina,
ktora je silnym akceptorom elektronov, alebo zavedenie
alifatickej Struktary. Tieto modifikacie redukuju interakcie
spojené s prenosom naboja, o mdze vo vysledku viest’ az
k takmer bezfarebnym produktom. Vznik prenosu naboja
ma vplyv tiez na opticku priepustnost’ v spektre vinovych
dizok viditeného svetla, ktord je zniZend najmi u plne
aromatickych PI, ktorych Struktiry obsahuji konjugované
vézby. Obecne sa da opticka priepustnost’ zvysit' zavede-
nim ohybnych spojok, objemnych substituentov alebo
nekoplanarnych skupin do hlavného ¢i vedlajSieho re-
tazca. Optické a elektrické vlastnosti mozno upravit’ zacle-
nenim chromoférov (trifenylaminova, karbazolova, perylé-
nova struktura)>'°.

Rozpustnost’ je parametrom, ktory do istej miery si-
visi s moznost'ou spracovania polymérov. PI su Casto vel-
mi malo rozpustné az nerozpustné v klasickych organic-
kych rozpustadlach a navySe maju vysoku teplotu méknu-
tia, co ma za nasledok narocné a nakladné spracovanie.
RieSenim je vyuzitie prekurzoru PAA, z ktorého sa odlieva
film, ktory nasledne podstupi imidizaciu. Rozpustnost
a spracovatelnost’ z taveniny zlepSuje zavedenie objem-
nych substituentov ¢i flexibilnych spojok do Struktary PI
(cit.?).

Coraz vyznamnejsimi sa stavajii pre oblast’ PI alicyk-
lické a alifatické monoméry. Zabudovanie takychto $truk-
tur do polymérneho retazca ovplyviiuje vlastnosti PI, ¢o je
dosledkom nizkej hustoty (nie tak tesného usporiadania
molekul ako je tomu v pripade plne aromatickych PI),
slabej polarity a nizkej pravdepodobnosti vzniku inter-
a intramolekularneho prenosu naboja. Alicyklické dian-
hydridy maja slabti  schopnost’ elektrony  prijat’
a alicyklické, resp. alifatické, diaminy elektrony darovat’,

o]} Q
tepelna/chemicka
imidizacia N N—R
-H,0
[e) (o]

o) 0
o o
o) o) R
NH NA
+ > |Ho— OH
H,N—R—NH, o o
n
PAA

Obr. 2. Schéma dvojkrokovej syntézy PI cez prekurzor PAA
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¢im sa potladi tvorba interakcii s prenosom naboja*''.
Predmetom zdujmu sa stali najmé alicyklické dianhydridy,
ked’ze aminoskupiny alicyklického diaminu su prili§ ba-
zické apre syntézu tak predstavuji problém z dovodu
tvorby soli PAA (cit.'?). Pozornost’ sa uZ venovala vyuZitiu
dianhydridov ~ kyselin  1,2,3,4-cyklobutantetrakarboxy-
lovej B 123 A-cyklopentantetrakarboxylovej 14 1,2,4,5-cyklo-
hexantetrakarboxylovej'>, bicyklo[2.2.2]okt-7-én-2,3,5,6-tetra-
karboxylovej'' &i dicyklohexyltetrakarboxylovej .

3. Monoméry na recentnej baze pre syntézu
polyimidov

Okrem modifikéacie vlastnosti PI skrz alicyklické mo-
noméry je d’alSou vyhodou potencialny bio-zaklad niekto-
rych z nich. Vicsina v sucasnosti pouzivanych chemikalii
a polymérov je totiz zalozend na fosilnych surovinach.
Neziaduce environmentdlne a socidlne-ekonomické do-
sledky a obmedzené zasoby tohto zdroja vedu k rasticemu
zaujmu o vyuzivanie biomasy ako suroviny pre vyrobu
chemikalii, polymérov a inych materialov. Takéto polymé-
ry potom mozno nazvat ako udrzateI'né a mozno ich roz-
delit’ do dvoch kategdrii — prirodné polyméry (celuldza,
lignin, Skrob, atd.) a syntetické polyméry na prirodnej
béaze (tzv. bio-based, ziskané z biomasy). Pouzivanie tych-
to polymérov mdze zabranit’ zavislosti od ropnych zdrojov
a pomdct’ znizit' emisie uhlika, no rozsirenie ich pouziva-
nia je zatial' limitované viacerymi prekazkami, zahfiajic
napr. naklady ¢i ich termomechanicky vykon (obecne ma-
j nizsiu tepelnt a mechanicki stabilitu)'”.

Niektor¢ alifatické diaminy mo6Zu byt produkované aj
biotechnologickymi postupmi — fermentaciou, bunkovou
konverziou, enzymatickymi procesmi — vyuzivajicimi
mikroorganizmy'®, no zdévodu uz zmienenej prilisnej
zasaditosti ich aminoskupin je ich vyuzitie pre syntézu PI
limitované. Tato skuto¢nost’ tak komplikuje otdzku pripra-
vy plne bio-PI, ked’ze aromatické diaminy nie je mozné
ziskat' biosyntézou zddvodu ich nekompatibility
s mikroorganizmami a rastlinnymi bunkami, pravdepodob-
ne vdosledku  kombindcie interakcii  idnovych
a hydrofébnych, a faktorov suvisiacich s m-elektronmi,
ktoré su pritomné prave v aromatickych latkach. Pre pri-
pravu tychto monomérov je vSak mozno vyuzit’ syntetické
postupy s vyuzitim latok na biologickej baze — prikladom
je diamin odvodeny od kyseliny 4-aminoSkoricovej
(4-ACA), ktora je produkovana bakteridlnymi kmerimi.

OH

Obr. 3. Chemicka Struktira (A) 4-ACA a (B) 4-ATA
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4-ACA mozno previest fotodimerizdciou na dichlorid
anasledne na diestery kyseliny 4,4'-diamino-a-truxilovej
(4-ATA); 4-ACA a znej odvodena 4-ATA su ukazané na
obr. 3. Estery 4-ATA boli potom vyuzité pre syntézu rady
PI dvojstupniovou syntézou cez prekurzor PAA
v kombinacii so Struktirne rozli¢énymi dianhydridmi. Pri-
pravené PI vykazovali vysoku tepelnu stabilitu a vysoké
hodnoty mechanickych vlastnosti'.

Pre syntézu PI sa spolu s diaminmi vyuzivaju dian-
hydridy tetrakarboxylovych kyselin. Na vyzname naberaju
stale viac tie, ktoré obsahuju alicyklické jednotky
v §truktire a ktoré ako monoméry maju z vyssie uvede-
nych dovodov vacsi potencidl pri modifikacii vlastnosti
vyslednych PI. Pri ich syntéze st vSak pouzité surové pod-
mienky, Casto sa vyuziva foto-oziarenie alebo vysokotla-
kova oxidacia kyselinou dusi¢nou alebo ozonom, ¢o robi
syntézu naro¢nou a drahou. Ako priklad mozno uviest
pripravu CBDA oziarenim roztoku anhydridu kyseliny
maleinovej v dioxane vysokotlakovou ortutovou lampou’.
Tento dianhydrid vSak moZzno zaradit’ medzi monoméry
ziskateI'né aj zo surovin na biologickej baze, ked’ze bio-
maleinova kyselina sa da pripravit kaskadou reakcii
z furfuralu (ten sa ziska z biomasy). Na CBDA mozno
previest’ aj kyselinu fumarovu, ktora sa extrahuje z rastliny
Fumaria officinalis, eventudlne sa ziska fermentaciou®*?'.
Na baze CBDA boli uz pripravené filmy s vysokou tepel-
nou odolnostou a transparentnostou®’, kompozitné mate-
rialy & PI na plne biologickej baze v kombinacii
s estermi 4-ATA (cit.").

4. Priprava a popis novych bio-polyimidov

Vyuzitie CBDA vSak umoziiuje aj pripravu d’alsich PI
na potencialne obnovitel'nej baze. Tu uvadzame v stcasnej
dobe v nasom laboratdriu syntetizované nové polymérne
materialy (obr. 4), priCom do stvislosti sa dava ich che-
micka Struktdra a vlastnosti.

Dva z tychto pripravenych materialov mozno povazo-
vat’ za PI na plne biologickej baze. Ide o PI ziskané kom-
binaciou CBDA s m-xylyléndiaminom (m-XA) a s 1,4-di-
aminobutanom (DAB), oznacené ako PI (CBDA-m-XA)
a (CBDA-DAB). DAB je totiz mozné ziskat’ biosyntézou,
prebiehajicou v Sirokom spektre organizmov (napr. Esche-
richia coli alebo Corynebacterium glutamicum) prostred-
nictvom aminokyselin L-argininu alebo L-ornitinu'® a pri
syntéze m-XA mozno vyjst z furfuralu (ten sa da ziskat’
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PMDA — dianhydrid kyseliny pyromellitovej ODA — 4,4"-oxydianilin

CBDA - dianhydrid kyseliny 1,2,3.4- m-XA — m-xylyléndiamin

cyklobutantetrakarboxylovej DAB - 1,4-diaminobutan

Obr. 4. gtruktl’lry pripravenych PI

z biomasy) a akrylonitrilu®, alternativou su fenolické zli-
Ceniny (eugenol, ferulova kyselina, vanilin, kardanol, kate-
chol), ktoré mozno priamo extrahovat a izolovat
z prirodnych zdrojov, eventudlne je mozné vyuzit odpad
z agropriemyslu (drevo, orechové skrupiny)®.

K priprave PI bol vyuzity primarne pristup dvojstup-
novej syntézy v prostredi rozpustadla N-metyl-2-pyro-
lidonu s naslednou tepelnou imidizaciou s finalnou teplo-
tou ohrevu 250 °C. Vznik prekurzoru a nasledne PI bol
potvrdeny infracervenou spektroskopiou. Pouzitie alicyk-
lického dianhydridu s alifatickym diaminom pri priprave
prekurzoru PAA (CBDA-DAB) vsak viedlo k vzniku ne-
rozpustnej zrazeniny v reakénej zmesi. Z literatiry je zna-
me, ze v pripade pouzitia alicyklického/alifatického diami-
nu dochadza ktvorbe soli PAA (zobrazenie soli PAA

HoN'

H,N

NH

NN

(CBDA-DAB) ukazuje obr. 5) v dosledku vysokej bazici-
ty aminoskupiny takéhoto aminu. Sol’ sa tvori uz na zaciat-
ku reakcie a jej fyzikalne zosietovand Struktura ako vysle-
dok acidobazickych interakcii vedie k heterogénnemu
systému, ked sa vzniknutd zrazenina nerozpusta
v bezvodych amidickych rozpustadlach®.

Okrem dvojstupriovej syntézy je mozna aj jednostup-
nova. Prave ta sa ukazuje ako vhodny postup pre pripravu
PI s vyuzitim vysoko bazickych diaminov, ked’ sa reaké-
nymi podmienkami zabrani vzniku zrazeniny PAA.

Po termickej imidizacii sa vyhodnocovala schopnost’
materidlov tvorit’ stvislé filmy. Kapton®™ je znamy touto
svojou vlastnost'ou, ostatné materialy vSak tiez vykazovali
filmotvorné vlastnosti, s vynimkou PI (CBDA-DAB),
vysledkom ktorého po termickom procese bol prasok. Ter-

Obr. 5. Schematické zobrazenie acidobazickych interakceii v PAA (CBDA-DAB)
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micka stabilita sa stanovuje s vyuzitim termogravimetric-
kej analyzy, na zdklade ktorej moZno ur¢it teplotu, pri
ktorej dochadza k tepelnému rozkladu materialov, oznaco-
vanej ako T, (teplota, pri ktorej dojde k strate desiatich
hmotnostnych percent). Plne aromaticky PI Kapton®™ dosa-
huje vtomto smere vysoké hodnoty (Tip, > 550 °C),
dalsie pripravené semiaromatické PI st tepelne stabilné
menej z dovodu zaclenenia alicyklickych segmentov. Do-
siahnuté 7)., pre tieto materialy klesali v rade podla pou-
zitého diaminu ODA > m-XA > DAB apohybovali sa
v oblasti okolo 430 °C pre semiaromatické a pod 100 °C
pre alicyklicko-alifaticky PI.

Nepritomnost” aromatickych segmentov v §truktire PI
ma za nasledok potlacenie prenosu naboja medzi retazca-
mi, nizSiu hustotu a polarizovatel'nost makromolekul.
Zaclenenie alicyklickych $truktir do polyimidovych re-
tazcov sa preto povazuje za jeden z efektivnych spésobov,
ako zvysit’ optickd transparentnost”. Na obr. 6 su ukazané
vyrezy z UV/Vis spektier pre pripravené materialy, ktoré
poskytli transparentné filmy, spolu s hodnotami indexu
zltosti (YI), kde hodnota nula prislucha idealne bielej/
priehladnej vzorke a s rasticou hodnotou je viac zIta. PI
(CBDA-m-XA) a (CBDA-DAB) neumoznili analyzu UV/
Vis spektroskopiou, no pre PI na baze m-XA bolo mozné
zmerat’ asponi Y1, ktory bol pre tento polymér rovny hod-
note 75.

Aromatické PI dosahuji jedny z najvysSich hodnot
mechanickych vlastnosti, ak ide o komercné plasty, ako
vysledok interakcii medzi retazcami s aromatickym cha-
rakterom. Naopak, plne alicyklické/alifatické PI maju me-
chanické vlastnosti obecne horsie, hoci zavedenie tychto
segmentov do retazca za urCitych podmienok molekular-
neho usporiadania moze zachovat’ mechanické vlastnosti
v medziach pozadovanych hodnot*’. V pripade priprave-
nych semiaromatickych PI mali na dosiahnuté hodnoty
mechanickych vlastnosti vplyv najmi pouzité diaminy.
Tieto monoméry obsahovali vo svojej Struktire rozne typy
spojok, ktoré ovplyvnili hlavne krehkost’ polyimidovych
filmov.

Referat

Rozpustnost’ PI je v organickych rozpustadlach limi-
tovand, ale k dispozicii st postupy, ako rozpustnost’ zvy-
§it. Spomenut’ mozno zavedenie ohybnych spojok, nekop-
landrnych, nesymetrickych, alicyklickych a inych $truktar
braniacich vzniku prenosu naboja do hlavného retazca,
prip. zaélenenie boénych skupin®. Napriek pritomnym
alicyklickym segmentom vo vybranych PI, nemali semia-
romatické produkty zlepSenii rozpustnost. Dovodom je
zrejme vysoka rigidita cyklobutanovej ¢asti v CBDA. Ur-
Citym rieSenim problému obmedzenych mechanickych
vlastnosti a tiez rozpustnosti moze byt vytvorenie vrstvy
roztoku prekurzoru na vhodnom substrate nasledované
termickou expoziciou (imidizaciou).

5. Zaver

Zavédzanie roznych funkénych skupin a Specifickych
Struktar do polymérnych retazcov PI sa uskutocniuje
s cielom modifikovat’ ich vlastnosti a ul'ah¢it’ ich spraco-
vanie. TieZ sa do pozornosti Coraz viac dostavajii mono-
méry ziskané z obnovitenych surovin. V rameci vyskumu
sme sa venovali priprave novych PI na baze potencialne
recentného CBDA s prihliadnutim na zisk takych produk-
tov, ktoré by bolo mozné povazovat’ za plne na biologickej
baze s vyuzitim d’al§ich monomérov majucich tento poten-
cial — m-XA a DAB. Ukazalo sa, Ze takéto PI mozno zis-
kat" dvojstupiiovou alebo jednostupniovou syntézou. Zlep-
Senu rozpustnost, s ktorou je spité spracovanie tychto
polymérov, sme vSak zavedenim jednotick CBDA do mak-
romolekul nedosiahli. Zanesenie alicyklickych segmentov
skrz CBDA do polymérnych retazcov ale viedlo
k zlepSeniu optickych parametrov pripravenych filmov
v porovnani s plne aromatickym, no filmy na jeho baze
boli krehkejsie. Pripravili sme radu materialov, ktoré na
zaklade pouzitého dianhydridu mozno oznacit’ prinajmen-
Som ako ¢iastocne bio-PI.
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Obr. 6. Vyrez z UV/Vis spektier a namerané hodnoty YI pripravenych materialov
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_ Tato prdca bola financne podporend z projektu GA
CR ¢ 20-06264S.

Zoznam pouzitych skratiek

4-ACA kyselina 4-aminoskoricova

4-ATA kyselina 4,4’-diamino-a-truxilova

CBDA dianhydrid kyseliny 1,2,3,4-cyklobutan-
tetrakarboxylove;j

DAB 1,4-diaminobutan

m-XA m-xylyléndiamin

ODA 4,4'-oxydianilin

PAA polyamidkarboxylova kyselina

PI polyimid(y)

PMDA dianhydrid kyseliny pyromellitovej

YI index Zltnutia
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Uvod

Jednovlaknovy RNA virus SARS-CoV-2 se prenasi
kapénkovou cestou'. Po vstupu do dychaciho ustroji se
pres vazbu na ACE2 receptory dostava do bunék, kde se
replikuje. U nemocnych nasledné spousti imunitni reakei,
ktera mize vyvolat zavazné komplikace prib&hu onemoc-
néni’. Kromé toho infekce virem SARS-CoV-2 miize zpi-
sobovat komplikace nebo ovlivnit pribéh 1écby u jinych
onemocnéni’. Remdesivir je intravenézné podévané prolé-
¢ivo®. Podava se prvni den v davce 200 mg, poté 1x denné
100 mg. Jakozto analog ATP ptlisobi inhibici virové
RNA-dependentni RNA polymerasy’. Metabolizuje se na
neaktivni nukleosidovou formu remdesiviru (GS-441524),
ktera se po piiblizné 2 hodinach od intravendzniho podani
stava dominantni formou v plazm&®. Samotny remdesivir
je z 88 az 94 % véazan na plazmatické proteiny a jeho ma-
ximalni koncentrace byla v plazmé zaznamenéana na konci
tficetiminutové infuzni aplikace® (tab. I). Klinicky piinos
remdesiviru je studovan a byl prokdzan v fadé studii™®.
V nejnovejsi studii vSak patnactidenni podavani remdesi-
viru nezlep$ilo klinické vysledky pacientd hospitalizova-
nych s COVID-19 ve srovnani se standardni pé&i®. Jak
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remdesivir, tak ptevazujici metabolit GS-441524 se vylu-
Cuji zejména ledvinami. U terapie remdesivirem byla po-
zorovana hepatotoxicita i nefrotoxicita®, proto je nutné
funkce téchto organti pfi terapii monitorovat. Analytické-
mu stanoveni remdesiviru neni vénovana dostate¢na po-
zornost (jak je ukazano v tab.I). Doposud publikované
prace vyuzivaji pfedevsim techniky kapalinové chromato-
grafie ve spojeni s hmotnostni detekci’ ''. Cilem této prace
bylo studovat remdesivir pomoci kapalinové chromatogra-
fie s tandemovou hmotnostni detekci (LC-MS/MS) a na-
sledné zavést metodu na monitorovani hladiny remdesiviru
v séru nebo plazmé u pacientl s infekci SARS-CoV-2.

Experimentalni ¢ast
Pouzité chemikalie

Pro pfipravu mobilnich fazi byl pouzit acetonitril
a kyselina mraven&i v LC-MS/MS ¢&istotd (HPST, Ceska
republika). Ganciklovir-d5 a dalsi pouzité chemikalie byly
zakoupeny od HPST, Ceska republika. Remdesivir byl
ziskan jako dar od Dr. Milana Jakubka (BIOCEV, Cesko).

Biologicky materidl

Vzorky séra/plazmy byly ziskany ze zbytki séra/
plazmy jako smés anonymnich vzorkt pied jejich likvidaci
(FN Motol) a jejich pouziti je v souladu s vnitinimi predpi-
sy. VSechna vysetfeni jsou v souladu se zdsadami Helsin-
ské deklarace. Pacientsky vzorek byl ziskdn ve spolupréci
s Klinikou anesteziologie, resuscitace a intenzivni medici-
ny 2. LF UK a FN Motol.

Ptiprava roztoku a vzorku

Zasobni roztok remdesiviru byl pfipraven v koncen-
traci 1 mg ml™' v methanolu. Kalibragni roztoky byly nate-
dény ze zasobniho roztoku na koncentrace (0; 1,25; 2,5; 5;
10; 20; 50; 100; 200; 300; 400; 500; 600; 800; 1000 ng ml’l)
do séra, plazmy a mobilni fize a nasledn¢ uchovany
v lednici pfi 4 °C. Vzorek byl poté zpracovan nasledovné:
do zkumavek bylo ptidano 50 ul vzorku (kalibrator, kon-
trola, pacientsky vzorek), 650 ul precipitaéniho cinidla
(acetonitril:methanol  (50/50; v/v)) s ganciklovirem-d5
(vnitini standard, koncentrace 5 ng/ml). Pro metodu stan-
dardniho ptidavku bylo 90 pl vzorku (po extrakci) smiSeno
s 30 pl remdesiviru (100 ng mI™). Vznikla smés se extra-
hovala po dobu 10 min pti 800 rpm (Biosan, Litva)
anasledn¢ se centrifugovala (Eppendorf, Némecko)
10 min p#i 13 tis. g. Odebrany supernatant se nafedil
v poméru 1:2 (acetonitril:voda (95:5) s 0,1% kyselinou
mravenci) a takto pripraveny vzorek byl analyzovan.
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Obr. 1. LC-MS/MS analyza remdesiviru. Spektrum v ESI" modu (40 keV) (A). Typicky chromatograficky signal kvantifikace remdesi-
viru (100 ng/ml) pti MRM piechodu m/z 603,2— 200 na kolon¢ Zorbax Eclipse Plus C18 RRHD 1,8 pm 3,0 x 50 mm pfi chromatografic-
kych podminkach A: 0,1% kyselina mravenci ve vodé; B: 95% acetonitril, 4,9% voda, 0,1% kyselina mravenéi; v insertu obrazku je uka-
zan signal gancikloviru-d5 (5 ng ml™") (B). Typické zavislost na koncentraci 0 az 1000 ng ml™", s konfiden&ni elipsou na hlading vyznam-
nosti 95%, n = 5. Linearni &ast (0-50 ng mI™"), y = 29,3 + 900,5x; (AUC; ng mI™); r = 0,99923; LOD 1,9 ng ml™'; LOQ 6,5 ng ml™;

QC 43 (C).

Ptiprava mobilni faze pro LC-MS/MS analyzu

Protokol analyzy byl mirn€ upraven podle publikova-
nych studii”'®. Jako mobilni fize A byla pouzita voda
$ 0,1% kyselinou mraven¢i a jako mobilni faze B byla
pouzita smé&s acetonitril:voda (95:5) s 0,1% kyselinou mra-
venc¢i. Gradientova eluce byla nasledujici: 100 % A —
100 % B (0-1,5 min), 100 % B (1,5-3 min), 100 % B —
100 % A (3-3,5 min).

Pouzité piistroje

LC-MS/MS analyza

Pro kvantifikaci remdesiviru jsme pouzili kapalinovy
chromatograf ve spojeni s hmotnostnim analyzatorem za
pouziti ionizace v pozitivnim mddu (Agilent 1290, Triple
Quad 6470, Agilent Technologies). Hmotnostni detekce
byla provadéna pomoci trojitého kvadrupdlu v mddu
MRM. Systém byl slozen zbinarni pumpy (G7120A),
termostatovaného  davkovace (G7129B), termostatu
(G7129A), odplyiovace (G7120C) a termostatu kolony
(G7129D) (Agilent Technologies, USA). Pouzita kolona
byla Zorbax Eclipse Plus C18 RRHD 1,8 pm 3,0 x 50 mm
(Agilent Technologies, USA). Objem nastfiku ptipraven¢ho
vzorku byl 5 pl, doba analyzy 4 min, priitok 0,4 ml min',
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teplota kolony 35 °C, kazdy bod byl méfen pétkrat. Hmot-
nostni spektrometr byl typu trojitého kvadrupolového ana-
lyzatoru Qq QAgilent 6470 Triple Quad (Agilent Techno-
logies, USA). Jako vyhodnocovaci software byl pouzit
program Mass Hunter Optimizer (Agilent Technologies,
USA).

Statistické a matematické vyhodnoceni

VSechna experimentalni data byla analyzovana
v laboratornim informac¢nim systému Qinslab. Hodnoty
LOD a LOQ byly vypogitany podle prace Hubaoux'?.

Vysledky a diskuse
LC-MS/MS analyza remdesiviru

Pro analyzu remdesiviru bylo vyuzito techniky
LC-MS/MS s ionizaci v ESI" moédu. Optimalni nastaveni
iontového zdroje bylo nasledujici: napéti na kapilafe 3 kV,
teplota suSiciho plynu 350 °C, pratok su$iciho plynu
11 1 min"', jako kolizni plyn byl pouzit dusik. Pro kvantifi-
kaci remdesiviru byl vybran jeden kvantifika¢ni pfechod a
jeden konfirmacni ptrechod m/z pii 603,2 — 261,0
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Hladiny remdesiviru v plazmé/séru po jejich aplikaci, podle dostupnych literdrnich dat

Druh studie Terapeutické Koncentrace remdesiviru v plasmé/séru Pocet  Lit.
déVkOVéf}i odbér [ng ml '] extrémni  eGFR eGFR 60  polocas pacientil n
[mgden | 5™ 1ghn  neni hladina  30-60  [mlmin']  [h]
uvedeno [ml min™']
Farmakologicka 200, 662 32 1576 3,2 1 23
studie nasledné 100
Farmakokinetika 200, 500 116 90 37 11
nasledné 100
Analytické 100 6az20 4az20 17 10
testovani
eGFR — odhad glomerularni filtrace ze sérového kreatininu
(kvantifika¢ni) a 603,2 — 200,0 (konfirmacni); v pripadé Linearita

pouzitého vnitinitho standardu byl pfechod m/z 261,1 —
152,0. Celkova doba analyzy byla 4 min. Ziskané reten¢ni
Casy se pohybovaly okolo 1,88 = 0,02 min (obr. 1). Nasledné
jsme navrzenou analytickou metodu validovali dle pravidel
FDA (Food and Drug Administration, FDA 2018)". Mezi
zakladni validacni parametry bioanalytickych metod patii
mez detekce, mez kvantifikace, kalibrace, linearni rozsah
metody, pfesnost, pravdivost a robustnost. Tyto parametry
dale zahrnuji vyhodnoceni matricového efektu, test stabili-
ty analytu v biologické matrici za definovanych podminek
skladovani a test stability kalibra¢niho a vnitiniho standar-
du vrozpoustédlech za definovanych podminek skladova-
ni'*. Jednotlivé kroky podobnych analytickych postupti jsou
podrobné popsany v diive publikovanych sd&lenich'>"7.

A sérum plasma
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Pro kalibraci remdesiviru byla pouzita 15bodova ka-
librace. Kazdy bod kalibracni kiivky byl pfipraven v péti
opakovanich. Pro analyzu byl navrzen pracovni rozsah od
6,5 do 1000 ngml'. Vysledna kalibradni zavislost
v modelovém prostfedi mobilni faze byla linearni
(v =900,5x + 29,3 (AUC; ngml™), r = 0,9992, QC 4,3),
kde x predstavuje koncentraci remdesiviru a y predstavuje
plochu piku remdesiviru. Podrobnosti jsou uvedeny na
obr. 2 av tab. II.
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Obr. 2. Optimalizace stanoveni remdesiviru v biologickém vzorku. Zavislost signalu na koncentraci remdesiviru ve smésném séru (A)
a ve smésné plazmé (B). Vzorek pacienta 1é¢eného remdesivirem (odbér 1 h po aplikaci remdesiviru), metoda standardniho pfidavku (0,
50 a 100 ng mI™"), (C). Viechna data vyhodnocena jako ESI" na fragment m/z 200 na koloné Zorbax C18.
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Preciznost za podminek opakovatelnosti pfesnost a spravnost mezi jednotlivymi dny. Data byla

a reprodukovatelnosti vyhodnocena v regula¢nim diagramu jako hodnoty variac-
Byla provedena analyza pfesnosti a spravnosti pii niho koeficientu (CV%). Podrobnosti jsou uvedeny

opakované analyze vybranych bodd (6,5 ng ml™'; 10 ng ml™; v tab. II.

500 ngml™; 1000 ngml™") pii poétu opakovani n = 5.

Nasledné pii dlouhodobém hodnoceni byla hodnocena

Tabulka II
Valida¢ni parametry pro stanoveni remdesiviru metodou LC-MS/MS. Dalsi podrobnosti jsou uvedeny v sekci Experimen-
talni ¢ast.

Validaéni parametry pro LC-MS/MS stanoveni
mobilni faze (ACN; voda) sérum plasma

Parametr, matematicky model — linearni; pracovni koncentrace (6,5-1000 ng ml™")

y=ax+b 900,5x +29,3 34,0x + 40,4 52,8x+ 39,0

(AUC; ng ml™)

Smérnice; ng ml™' 900,5 34,1 52,8

Korelaéni koeficient, r 0,9992 0,9995 0,9995

QC,95% 43 4,1 42

LOD, ng mI™ 1,9 2,1 2,0

LOQ, ng mI™ 6,5 6,9 6,8

Opakovatelnost®

CV, % 0,6 3,9 1,3

Pocet opakovani () 9 10 10

Normalni rozdéleni® 5,8; potvrzeno normalni 2,2; potvrzeno 3,1; potvrzeno
rozlozeni normalni rozlozeni normalni rozlozeni

Interval spolehlivosti®, +1245,0 +162,9 +33,8

ngml™

Reprodukovatelnost”

CV, % 1,26 3,60 2,90

Pocet opakovani () 18 20 20

Normalni rozd&leni’

2,2; potvrzeno
normalni rozlozeni

3,1, potvrzeno
normalni rozlozeni

2,9, potvrzeno
normalni rozlozeni

Interval spolehlivosti®, +8615,9 +97,6 +49,9
ngml™

Opakovatelnost nastiiku

Reten¢ni ¢as, CV, % 0,5 0,2 0,2
Plocha piku, CV, % 1,1 3,2 1,8
Vytéznost, %° 100 81,9 67,9

* Opakovatelnost byla uréena jako primémy CV % na 4 koncentraénich hladinach (poget méeni = 10), " reprodukovatel-
nost byla uréena jako primérny CV % na 4 koncentranich hladinach zméfenych 3 dny po sobé& (pocet méfeni = 10), © vy-
téZnost byla ur¢ena jako ((ziskana hodnota métené latky/referencni hodnota métené latky) *100) na 3 koncentracnich hladi-
nach, ¢ Normalita rozloZeni dat byla hodnocena: primér/median. Hrani¢ni hodnoty pfiblizné mezi 0,9-1,1,  Interval spoleh-
livosti na konfidenc¢ni hladin€ 95 % pro normalné rozdéleny soubor. Odlehlost hodnot byla testovana Grubbsovym testem
na hladiné vyznamnosti 5 %. AUC: integralni vypocet obsahu plochy pod ktivkou
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Opakovatelnost mérenych signalii (intenzity, plochy
a retencniho casu)

Relativni chyby byly vypocitany z opakovaného dav-
kovani analyti ve vzorcich séra a plazmy s pridavky rem-
desiviru pro koncentrace 6,5 ngml™'; 10 ngml"'; 500
ng ml™'; 1000 ng ml™". Varia¢ni koeficienty se pohybovaly
od 1,1 do 3,2 %. Podrobnosti jsou uvedeny v tab. IL

Stanoveni meze detekce (LOD) a meze kvantifikace (LOQ)

Podle FDA" a ISO'? metodiky byly vypoéteny hod-
noty LOD 19ngml' a LOQ 6,5 ngml' sCV 5%
(pracovni rozsah 6,5 az 1000 ng ml™"). Ziskané limity jsou
dostatecné pro kvantifikaci remdesiviru v biologickém
vzorku (tab. II).

Vytéznost metody stanoveni remdesiviru

Vytéznost metody byla uréena pro rizné koncentracni
hladiny (6,5; 500; 1000 ng ml™"). Vyt&Znost byla vypogita-
na porovnanim signald v extrahovaném vzorku séra nebo
plazmy s piidavkem definované koncentrace roztoku rem-
desiviru po extrakei. Pfi pouziti ionizace elektrosprejem ve
spojeni LC-MS v komplexni biologické matrici se objevu-
je matricovy efekt. Tento efekt, jak je znamo, ovliviiuje
kvalitu i kvantitu stanoveni. Podrobnosti jsou uvedeny
v tab. IL

Stanoveni remdesiviru v séru a plazmé

Vyslednd kalibra¢ni z4vislost v séru byla linedrni (y =
34,0x + 40,4; (AUC; ng ml’l), r=0,9995, v rozsahu 6,5 az
1000 ngml™, QC 4,1). Vysledna kalibraéni zavislost
v plazmé byla linearni (y = 52,8x + 39,0; (AUC; ng ml™),
r=0,9995, v rozsahu 6,5 az 1000 ng ml™', QC 4,2).

Stanoveni remdesiviru v séru pacienta léceného timto
lékem

Po ziskani zavislosti signalu remdesiviru na koncen-
traci byla testovana detekce remdesiviru v redlném paci-
entském vzorku. Na urceni koncentrace remdesiviru ve
vzorku byla pouzita jak metoda standardniho pridavku, tak
metoda vnitfnitho standardu (rozdil uréenych koncentraci
remdesiviru mezi metodami do 5 %). Vyuzity postup
umoznil GspéSn¢ extrahovat a stanovit remdesivir
v realném pacientském séru, kdy byl pozorovan signal pii
retencnim ¢ase 1,88 min pfi hmoté m/z 200. Nasledné byla
koncentrace remdesiviru (metodou standardniho ptidavku)
v séru uréena na 175 = 15 ng ml™".

Zavér

I pfes pouzivani remdesiviru k 16¢bé eboly a SARS
neni k dispozici mnoho udaji o jeho stanoveni v séru/
plazmé, jak je uvedeno v tab. I. Metoda LC-MS/MS analy-
zy je pro tento ucel vhodnd pro svou citlivost a selektivitu.
Pro peclivejsi sledovani farmakokinetiky remdesiviru je
potfebné identifikovat metabolit GS-441524 a trifosfat rem-
desiviru. Krom¢ necileného podéavani proléciva je vyzvou
jeho zacileni pomoci specifickych nanotransportéra'® 2.
Takové modifikace umozni zvySeni terapeutické koncen-
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trace v misté infekce a snizi nezadouci efekty a budou
vyzadovat vhodné analytické pfistupy pro monitorovani
terapeutické koncentrace®.

Prdce byla podporena projektem MZ CR — RVO, FN
v Motole 00064203. Dékujeme Dr. Milanovi Jakubkovi za
poskytnuti remdesiviru a doc. Tomdsi Vymazalovi z Klini-
ky anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny 2. LF
UK a FN Motol za poskytnuti pacientského vzorku.
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One of the officially approved medications for the
treatment of the pandemic disease COVID-19, caused by
the SARS-CoV-2 virus, is remdesivir. This antiviral mole-
cule is a prodrug that is metabolized into its active form
(an ATP analogue). Because of its hepatotoxicity and ne-
phrotoxicity, it is necessary to monitor the serum concen-
trations of remdesivir. For the therapeutic drug monitoring
of remdesivir, a method using liquid chromatography with
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tandem mass spectrometry (LC-MS/MS) in positive elec-
trospray ionization mode was developed. Mass detection
was done via triple quadrupole in the Multiple reaction
monitoring mode. Separation was done on Zorbax CI18
column at 35 °C in mobile phase gradient and flow
0.4 mL min"' (A — 0.1% formic acid in water, B — 0.1%
formic acid in 95% acetonitrile). Time of analysis was
4 minutes. LC-MS/MS method was successfully validated.
Calibration was done in blood serum and plasma and it
was linear in the range of tested concentrations (0—1000
ng mL™"). Samples were prepared by protein precipitation.
The method was used to measure remdesivir concentration
in a patient with SARS-CoV-2 infection. The measured
concentration 60 minutes after remdesivir application was
175415 ng mL .

Keywords: antivirotics, remdesivir, liquid chromatography,
mass spectrometry, LC-MS/MS
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Uvod

Metoda LAMP (Loop-Mediated Isothermal Amplifi-
cation), preklddand do jazyka ceského jako ,,izotermdlni
amplifikace zprostfedkovand smyckou®, patfi mezi mole-
kularné biologické metody vyuzivané pro amplifikaci spe-
cifickych sekvenci nukleovych kyselin (DNA nebo RNA),
zejména v souvislosti s detekci patogend. Tato metoda
disponuje Sirokou Skdlou moznych aplikaci, véetné testo-
vani in vitro v mistech péce o pacienty (tzv. point-of-care
testing), genetického testovani v prostfedi s nedostatkem
zdrojti (napiiklad v rozvojovych zemich) a rychlého testo-
vani potravinafskych vyrobkt a vzorkd zivotniho prostie-
di'. Metoda LAMP nasla své vyuziti primarné v oblasti
klinické laboratorni praxe, kde je v soucasnosti bézné vyu-
zivana jako spolehlivd a robustni metoda pro detekci
a identifikaci mikrobialnich a virovych patogent®. Na trhu
jsou k dispozici rizné komeréné dostupné kity pro metodu
LAMP, designované pro detekci patogennich nebo podmi-
nénych patogennich bakterii, nejcastéji ze vzorkl krve.
Z iroké nabidky kitii je mozné zminit napt. kit Eazyplex®
BloodScreen GP Assay (AmplexDiagnostic GmbH, DEU)’,
jenz je navrzeny pro detekei nasledujicich grampozitivnich
patogennich ¢i podminéné patogennich bakterii: Entero-
coccus faecalis, Enterococcus sp., Streptococcus pneumo-
niae, Streptococcus sp., vancomycin rezistentni enteroko-
ky (VRE) s geny vand a vanB. Dalsi kit, Eazyplex® Blo-
odScreen GN Assay (AmplexDiagnostic GmbH, DEU)?, je
navrzeny pro detekci nasledujicich gramnegativnich pato-
gennich a podminéné patogennich bakterii: Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa/

693

Puivodni a metodické prace

Pseudomonas  fluorescens/Pseudomonas putida, bakterii
Celedi Enterobacteriaceae, a také pro detekci bakterii
s geny pro produkci B-laktamasy CTX-M-1 a (-laktamasy
CTX-M-9. Metoda LAMP zacina postupné nalézat uplat-
néni i v potravinarské laboratorni praxi. Prozatim je vyuzi-
vana spiSe na pudach védecko-vyzkumnych a akademic-
kych pracovist nez v komerénim sektoru. Z pragmatické
nutnosti je cileno nejcastéji na detekei patogenti zptisobuji-
cich alimentarni onemocnéni (jakymi jsou napf. Sal-
monella spp., E. coli O157:H7, Listeria monocytogenes)
ohrozujici vetejné zdravi, zpusobujici vazna onemocnéni
az Gmrt{ pfenaSena potravinami a vodou®. Vzhledem k
tomu, ze se v potravinach tyto patogeny nenachdzeji ve
velkych mnozstvich, jsou zapotfebi detekéni metody
schopné detekovat i jejich mensi mnozstvi’. Metody detek-
ce potravinovych patogenti zalozené na kultiva¢nich meto-
dach jsou Easovd narotné a pracné®. PestoZe je pouZiti
metody PCR (Polymerase Chain Reaction, polymerazové
retézové reakce) pro detekci potravinovych patogenil
v soucasnosti standardn¢ rozsifené, metoda LAMP ji miize
pfi zvazeni nékterych aspektii vhodné nahradit’. Metoda
LAMP tedy piedstavuje alternativni metodu vyznamné
urychlujici a zjednodusujici detekci alimentarnich patoge-
nt v praxi®. Na trh zagaly pronikat rizné komeré&ni kity pro
metodu LAMP navrzené pro detekci potravinovych pato-
genl. Napt. vybrané kity fady Loopamp Detection Kit
(Eiken Chemical Co., JPN)’ jsou vhodné pro detekci pato-
gennich bakterii a virGi v potravinovych surovinach a vy-
robcich a cili na detekci nasledujicich bakterii a vird: Sal-
monella spp., verotoxin-produkujici E. coli (VTEC),
E. coli O157:H7, L. monocytogenes, Campylobacter spp.,
norovirus, Alicyclobacillus acidoterrestris (AAT), Flavo-
bacterium psychrophilum. Vyhodou kitl pro metodu
LAMP je jejich snadnd uzivatelskd aplikovatelnost. Kity
obsahuji veskeré reagencie potiebné pro uskutecnéni reak-
ce LAMP, kterd probihd v jedné zkumavce, za podminky
celkového casu detekce bakterii nejdéle do 1 h, a to od
pripravy vzorku az po dokonceni amplifikace LAMP. Za
vyznamnou vyhodu metody LAMP se tedy povazuje uspo-
ra ¢asu pro detekci bakterii za 15-60 min (cit.'%), a to pfi
srovnani Casu jejich detekce s vyuzitim jinych molekularné
biologickych metod (napf. u metody PCR se doba detekce
pohybuje vrozmezi 60—120 min) nebo metod klasické
mikrobiologie (napf. u plotnové metody s vyuzitim selek-
tivnich médii se doba detekce pohybuje v rozmezi 24-48
h). Pokud dojde k transferu metody LAMP z klinické ob-
lasti do oblasti potravinafstvi, vyznamné se rozsiti jeji pole
vyuzitelnosti. Nezbytnosti je vSak design novych pracov-
nich postupti/metod a jejich bezproblémova experimental-
ni realizace. Aplikace metody LAMP pro rychlou detekci
nezadoucich bakterii mlze byt perspektivni v rlznych
oblastech potravinarského priamyslu, av§ak doposud je toto
uplatnéni malo probadané. Cilem této prace je overit moz-
nost detekce grampozitivnich a gramnegativnich bakterii
se statutem zdravotné a technologicky nezadoucich bakte-
rii v tekuté sladké syrovatce, s vyuzitim molekularné bio-
logické metody LAMP za podminek in vitro v laboratofi.
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Experimentalni ¢ast
Pouzité bakterialni kmeny

K experimentim bylo pouzito celkem 12 bakte-
ridlnich kment, z nichZ tfi pfedstavovaly zastupce gram-
pozitivnich bakterii (GP) (Enterococcus spp., Strepto-
coccus sp.) a9 predstavovalo zastupce gramnegativnich
(GN) bakterii (E. coli, KI. pneumoniae, Ps. aeruginosa).
Sbirkové kmeny (CCM) byly ziskany z Ceské sbirky mi-
kroorganismi (CCM, Prirodovédecka fakulta Masarykovy
univerzity, Brno). Dals$i kmeny (LEV) byly izolovany
z prostfedi Ceské priamyslové vyrobny syri a nasledné
identifikovany na uroven druhu metodou hmotnostni spek-
trometrie MALDI-TOF MS ve VUVeL v. v. i. (Brno).
Kmeny jsou umistény ve Sbirce mikroorganismi (Ustav
konzervace potravin, VSCHT v Praze). Specifikace pouZi-
tych kment jsou uvedeny v tab. 1.

Kultivace bakteridlnich kmenu

Kmeny byly zaockovany (inokulum 1,0 0bj.%) do
sterilnitho bujonu z mozkosrdcové infuze (Brain Heart
Infusion Broth, Merck KGaA, DEU) (dale jen bujén BHI)
(10 ml), a poté kultivovany za aerobnich podminek pfi
teploté 37 °C po dobu 24 h.

Tabulka I
Pouzité bakterialni kmeny
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Stanoveni poctu bakterii

Pro stanoveni poctu bakterii byla pouzita plotnova
metoda''. Aerobni kultivace bakterii probihaly na agaru
BHI (inokulum 1,0 ml, pteliv) pfi teploté 37 °C po dobu
72 h. Narostlé kolonie byly spocitany uzitim pocitace ko-
lonii Stuart SC-6 (P-LAB a.s., CZE).

Ptiprava rekonstituované sladké syrovatky

Rekonstituovana sladka syrovatka byla pripravena
smichanim susené demineralizované syrovatky (Mogador
s.r.0., CZE) (10,0 g) a destilované vody (90,0 g). Smés
byla homogenizovana v mixeru DI 25 Basic (IMLAB,
FRA), pasterovana v autoklavu PS 20A (Chirana Group,
CZE) pti teploté 98 °C po dobu 20 min (v rezimu proudici
pary).

Ptiprava vzorkl pro metodu LAMP

Testované kmeny byly aerobné kultivovany v bujénu
BHI (10 ml) (inokulum 1,0 0bj.%), pii teploté 37 °C, do
dosazeni pozadované exponencidlni faze jejich rustu. Ta
byla zjiStovana s vyuzitim laboratorniho spektrofotometru
ONDA VIS V-10 Plus (Giorgio Bormac, ITA). Konkrétné
byla méfena optickd hustota bunécnych suspenzi pfi
600 nm (ODgo) a jako limit pro dosazeni exponencialni

Bakterialni kmen

Pivod kmene

Enterococcus faecalis
CCM 7247

Enterococcus faecium
CCM 2308

Streptococcus dysgalactiae
subsp. equisimilis CCM 4685
Escherichia coli

CCM 7395

Escherichia coli
LEV 682/17

Escherichia coli
LEV 687/17

Escherichia coli

LEV 1456/17

Klebsiella pneumoniae

subsp. pneumoniae CCM 8843
Klebsiella pneumoniae

LEV 700/17

Klebsiella pneumoniae
LEV 1009/17

Klebsiella pneumoniae
LEV 1022/17

Pseudomonas aeruginosa
CCM 7930

Potravinovy izolat: syr brynza (SVK)
Potravinovy izolat: syr (FRA)

Klinicky izolat: puchyt kize
(onemocnéni: epidermolysis bullosa)
Potravinovy izolat (neznamy piivod)

1zolat ze solovny: kandl,

pulzotyp EC-Xba-14 (CZE)

Izolat ze solovny: sténa solné lazné,

Sum (bilordzovy), pulzotyp EC-Xba-7 (CZE)
Izolat ze solovny: solny roztok,

pulzotyp EC-Xba-19 (CZE)

Potravinovy izolat: mlékarenské vyrobky

z kravského mléka (neznamy ptivod)

Izolat ze solovny: sténa solné lazné,

Sum (rdzovy), pulzotyp KP-Xba-90 (CZE)
Izolat ze solovny: solny roztok,

pulzotyp KP-Xba-91 (CZE)

Izolat ze solovny: solny roztok

(CZE)

Izolat z 1ahve na vodu: mistnost pro zvitata
(USA)
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faze ristu bylo brano prekroceni hodnoty 0,300.

Kmeny byly poté pipetovany (1,0 ml) do pasterované
syrovatky (9,0 ml). Alikvot kazdého vzorku syrovatky
(5 pl) ve Ctyrech paralelach byl pipetovan do Eppendorfo-
vych zkumavek s roztokem pro resuspendaci a lyzi bunék
(500 pl). Jednalo se o roztok RALF (AmplexDiagnostic
GmbH, DEU). Obsahy zkumavek byly zahfaty
v termobloku pro LAMP (Genie® HotBlock MiniT-30;
Hangzhou Allsheng Instruments CO., LTD, CHN) na tep-
lotu 99 °C s vydrzi 2 min. Smés byla nasledné odstfedéna
na laboratorni odstfedivce Mikro 200 R (Andreas Hettich
GmbH & Co. KG, DEU) pti 1700 x g, po dobu 30 s.
Alikvot (25 pl) supernatanti ve Ctyfech paralelach byl
pipetovan do mikrozkumavek (které byly spojeny do stri-
pu) kitd pro LAMP. Byly pouzity kity: Eazyplex® Blood-
Screen GP Assay (déle jen Eazyplex” GP)a kit Eazyplex”
BloodScreen GN Assay (dale jen Eazyplex® GN) (oba:
AmplexDiagnostic GmbH, DEU) obsahujici lyofilizované
reagencie. Nasledovala vlastni analyza LAMP. Postup
piipravy vzorki byl navrzen a pilotné testovan pro pouZiti
s tekutou sladkou syrovatkou, a to na zaklad¢ individual-
nich konzultaci se specialistou firmy AmplexDiagnostics
GmbH (DEU).

Vlastni analyza LAMP — detekce bakterii
v syrovatce

Mikrozkumavky se vzorky (ve stripu) kitu Eazyplex®
GP/GN (viz c¢ast ,,Priprava vzorki pro metodu LAMP*)
byly vloZeny do reakéniho termobloku pro LAMP (Genie®
II; AmplexDiagnostic GmbH, DEU), kde probihala vlastni
analyza — tj. amplifikacni reakce LAMP — pfi teploté 65 °C
po dobu 20 min s vyuzitim fluorimetrické detekce ampli-
kont v redlném case. Pfi experimentech bylo postupovano
podle navodi vyrobee reakéniho termobloku Genie® II.

Vyhodnoceni vysledkt analyzy LAMP

Metoda LAMP muze poskytnout jak kvalitativni vy-
sledky (bakterie pfitomny +, bakterie nepfitomny-), tak
kvantitativni ~ vysledky  (napt.  KTJ'-ml™',  resp.
v KTI-LAMP reakce ). Prestoze poskytuje vysoce spoleh-
livé vysledky rychle a v profilu jednoduché experimentalni
realizovatelnosti, zivotaschopnost bakterii ur¢it nedokaze,
jelikoz je designovana na amplifikaci specifickych sekven-
ci nukleovych kyselin (DNA nebo RNA). V ptipadé pozi-
tivniho zachytu bakterii (tj. bakterie ptitomny +) bylo pro-
vedeno mikrobiologické kultivaéni stanoveni s vyuzitim
plotnové metody'!, tzn., byla zji§téna Zivotaschopnost
sledovanych bakterii.

Specifita kiti Eazyplex® GP/GN pro metodu LAMP

Vlastni analyze LAMP, tj. detekci GP/GN bakterii
v syrovatce, predchazelo testovani specifity kiti Eazy-
plex® GP/GN pro metodu LAMP, a to na urovefi deteko-
vaného bakteridlniho druhu. K tomu byly pouzity 24 h
staré builky tfi sbirkovych GP bakterii a tff sbirkovych GN
bakterii. Bakterie byly pipetovany (1,0 ml) do pasterované
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syrovatky (9,0 ml) v exponencidlni fazi jejich riistu (ODggo
vyssi nez 0,300). Vzorky byly pfipraveny dle postupu vyse
(viz Cast Priprava vzorkt pro metodu LAMP), a poté pro-
méfeny pro kazdy kit Eazyplex® GP/GN b&hem dvou sta-
noveni LAMP ve dvou paralelach. Amplifika¢ni reakce
LAMP probihaly v reakénim termobloku Genie® II. Speci-
fita pro jednotlivé GP/GN bakterie byla potvrzena amplifi-
kaci specifického genu pro konkrétni bakterialni druh,
projevujici se vznikem amplikond, zaznamenanych soft-
warem pfistroje Genie® II. Pramérné poéty bakterii dete-
kované kity pro GP/GN bakterie se pohybovaly v rozmezi
tada 10°-10° KTI'ml ™.

Vysledky a diskuse
Specifita metody LAMP

V tabulce II jsou uvedeny vysledky testu specifity pro
metodu LAMP s vyuzitim kitu Eazyplex® GP pro detekci
tii sbirkovych GP bakterii. V tabulce III jsou uvedeny
vysledky testu specifity pro metodu LAMP s vyuzitim kitu
Eazyplex” GN pro detekci tfi sbirkovych GN bakterii.

Na zakladé vysledkd uvedenych v tab. Il a III bylo
konstatovano, ze specificky navrzené master mixy obsahu-
jici specifické primery, a také individualné navrzené po-
stupy piiprav vzorku pro analyzu LAMP, poskytly 100%
specifitu pro danou skupinu vysetfovanych GP a GN bak-
teril. Z analyz LAMP vyplynulo, ze testované GP a GN
bakterie obsahovaly specifické geny, pro které byly navr-
zeny konkrétni specifické primery (obsazené v master
mixech). Stran GP bakterii se konkrétn¢ jednalo o geny
kodujici protein EF0027 pro regulaci transkripce u Ent.
faecalis'?, gen tufA pro Enterococcus sp.” a gen tuf pro
Streptococcus sp.'*. Geny tuf kéduji elongaéni faktor Tu,
ktery predstavuje protein vazajici nukleotid guanosintrifos-
fat (GTP), ktery hraje ustfedni roli pii syntéze proteini
u bakterii'’. Stran GN bakterii se konkrétng jednalo o gen
yfiL  kodujici lipoproteinovy signalni peptid YfiL
u E. coli*®, gen phoE kédujici fosfoporin PhoE lokalizova-
ny ve vn&j$i membrané u KI. pneumoniae'®, gen oprL ké-
dujici peptidoglykanovy prekurzor lipoproteinu OprL u Ps.
aeruginosa'’ a geny kodujici usek 16S rRNA u bakterii
&eledi Enterobacteriaceae'™.

Aplikace metody LAMP pro detekci nezadoucich
bakterii v syrovatce

Z divodu zjisténi vhodnosti metody LAMP pro apli-
kaci do mlékarenské laboratorni praxe, a také pro posouze-
ni vhodnosti komerénich kit Eazyplex® GP/GN, byla
uskute¢néna evaluace této metody. Konkrétné byla prove-
dena detekce nezadoucich GP a GN bakterii v tekuté slad-
ké syrovatce. Vysledky experimenti jsou uvedeny
v tab. IV pro GP bakterie a také v tab. V pro GN bakterie.

Z vysledkt uvedenych v tab. IV je patrné, ze u vSech
tti GP bakterii (Ent. faecium, Ent. faecalis, Strep. dysga-
lactiae) doslo k jejich detekci v syrovatce ze 100 %, a to
s vyuzitim kitu Eazyplex” GP. Ztab.V vyplyva, ze
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Tabulka II
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Test specifity pro metodu LAMP s vyuzitim kitu Eazyplex” BloodScreen GP Assay (AmplexDiagnostic GmbH, DEU) pro

detekei grampozitivnich bakterii (GP)

Analyty detekované kitem Eazyplex™ GP

Bakterialni VRE VRE Enterococcus Enterococcus Streptococcus Streptococcus — Kontrola
kmen vanA vanB faecalis sp. pneumoniae sp. inhibice
reakce
Paralela stanoveni

1 2 1 2 1 2 1 2 1 2 1 2 1 2
Ent. faecalis - - - - + + + + - - - - P P
CCM 7247
Ent. faecium - - — - - — + + - - — _ P P
CCM 2308
Strep. dysgalactiae — — - - — - - — — _ _ + + P P
CCM 4685
Slepy pokus - — - - — — _ _ _ _ _ _ P P
(syrovatka)
+/ —... pozitivni/negativni reakce, P... platna, VRE... vankomycin-rezistentni enterokoky, van4 a vanB... geny zodpovéd-

né za rezistenci enterokokid k vankomycinu

Tabulka IIT

Test specifity pro metodu LAMP s vyuzitim kitu Eazyplex® BloodScreen GN Assay (AmplexDiagnostic GmbH, DEU) pro

detekei gramnegativnich bakterii (GN)

Analyty detekované kitem Eazyplex” GN

Escherichia  Klebsiella  Ps. aeruginosa/ Enterobacteria- CTX-M-1 CTX-M-9 Kontrola
Bakteridlni coli pneumoniae Ps. fluorescens/ ceae inhibice
kmen Ps. putida reakce
Paralela stanoveni
1 2 1 2 1 2 1 2 1 2 1 2 1 2
E. coli + + — — - - + + — — - _ P P
CCM 7395
Kl. pneumoniae - - + + - - + + - - - - P P
CCM 8843
Ps. aeruginosa - - - - + + - — — — _ _ P P
CCM 7930
Slepy pokus - - - - - - - - - - - - P P
(syrovatka)

+ / —... pozitivni/negativni reakce, P... platna, CTX-M-1... bakterie s geny produkce B-laktamasy CTX-M-1, CTX-M-9...

bakterie s geny produkce p-laktamasy CTX-M-9

u vSech 9 GN bakterii (E. coli, KI. pneumoniae, Ps. aeru-
ginosa) doslo k jejich detekei v syrovatce také ze 100 %,
a to s vyuzitim kitu Eazyplex® GN. Na zaklad¢ téchto zjis-
t&ni 1ze metodu LAMP a kity Eazyplex™ GP/GN oznag&it za
slibné pro detekci vySe uvedenych bakterii v tekuté sladké
syrovatce. Tekuta sladka syrovatka byla pro aplikacni ex-
perimenty s vyuzitim metody LAMP zvolena zdmérné,
ato znéckolika divodi. Predev§sim diky tomu, Ze Slo
o tekuté médium simulujici redlny potravinovy systém, na
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ktery se daly aplikovat kity Eazyplex® GP/GN originalng
navrzené pro vysetieni vzorkd tekuté lidské krve, v¢. zjis-
téni moznosti transferu metody LAMP z klinické labora-
torni praxe do mlékarenské laboratorni praxe. Dal$im du-
vodem byl fakt, ze tekuta sladka syrovatka, jako hlavni
vedlejsi produkt pii vyrobé sladkych (tj. syfidlem sraze-
nych) syrd, byva Casto sekundarné kontaminovana nejriz-
néj$imi zdravotné nebezpecnymi a technologicky rizikovy-
mi bakteriemi, mezi které se fadi napf. enterokoky, strep-
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Tabulka IV

Puivodni a metodické prace

Detekce grampozitivnich bakterii (GP) v tekuté syrovatce s vyuzitim metody LAMP a kitu Eazyplex® BloodScreen GP

Assay (AmplexDiagnostic GmbH, DEU)

Bakteridlni Analyty detekovatelné kitem Eazyplex® GP
kmen VRE VRE Enterococcus  Enterococcus Streptococcus Streptococcus — Kontrola
vanA vanB faecalis sp. pneumoniae sp. inhibice
reakce
Paralela stanoveni

1 23 4123 4123 4 123 4 12341234123 4
Ent. feacalis - - - - — - - -+ 4+ 4+ + +++ + - - - - - - - —PPPP
CCM 7247
Ent. faecium - - - - - - - - - =- - -+ 4+ 4+ 4+ - - - - - - - -PPPFP
CCM 2328
Strep. dysgalac- - - - - - - - - - - - - - — - - — — — — + + + + P P P P
tiae CCM 4685
Slepy pokus e R S S < o
(syrovatka)

+/ —... pozitivni/negativni reakce, P... platna, VRE... vankomycin-rezistentni enterokoky, van4 a vanB... geny rezistence

enterokokti k vankomycinu

tokoky, pseudomonady, klebsiely, bakterie E. coli a jiné
bakterie celedi Enterobacteriaceae. Pro nékteré zplsoby
vyuziti syrovatky vyzadujici vysokou mikrobiologickou
kvalitu (napf. pro vyrobu potravin/napojui na bazi syrovat-
ky, biotechnologické zpracovani) je zapotiebi mikrobiolo-
gicky co nejkvalitnéjsi syrovatka, prostd podminéné pato-
gennich bakterii a bakterii zptsobujicich kazeni. Pfi pouzi-
ti tekuté sladké syrovatky bylo zjist€éno a v pozitivnim
néhledu na experimentalné feSenou problematiku konstato-
véano, ze dil¢i slozky syrovatky (tj. mlécny tuk, laktosa,
bilkoviny a mineralni latky) negativné neovlivitovaly reak-
ci LAMP, a Ze bylo prakticky mozné syrovatku pouzivat
bez nutnosti ji dale upravovat (fedit). Tekuta sladka syro-
vatka byla pro zkoumani vybrana také z divodu originality
uskute¢iiovanych pilotnich experimenttl, které v tomto
provedeni nebyly doposud realizovany. V budoucnu by
bylo mozné na tuto problematiku navazat dal$imi experi-
menty, a to napf. testovanim jinych kitl (komer¢né do-
stupnych ¢i individualné navrzenych pro analyzu LAMP),
jinych testovanych nezadoucich bakterii, jinych vhodnych
potravinovych matrici, a to vSe pii zohlednéni finan¢ni
naro¢nosti experimentit LAMP.

Zaveér

Z vysledkti aplikace metody LAMP pii detekci
12 nezadoucich bakterii v redlné potravinové matrici
(tekuté sladké syrovatce) vyplynuly nasledujici zavéry.
U vSech tii grampozitivnich bakterii (Ent. faecium, Ent.
faecalis, Strep. dysgalactiae) doslo k jejich detekcei v syro-
vatce ze 100 %, a to pii vyuziti kitu Eazyplex® GP navrze-
ného pro grampozitivni bakterie. U vSech 9 gram-
negativnich bakterii (E. coli, KI. pneumoniae, Ps. aeru-
ginosa) doslo k jejich detekci v syrovatce také ze 100 %,
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ato pii vyuziti kitu Eazyplex® GN uréeného pro gramne-
gativni bakterie. Na zékladé¢ uskuteCnénych experimentd
bylo konstatovano, ze metoda LAMP piedstavuje rychlou
moderni molekularné biologickou metodu, ktera poskytuje
prikazné a jednoznacné vysledky pti detekci zdravotné
a technologicky nezadoucich bakterii v tekutych potravi-
novych matricich, jako je napf. tekutd sladké syrovatka.
Vysledky z analyz LAMP ziskané v rdmci této prace
pfispély k zhodnoceni potencidlu této metody a potvrzeni,
ze jeji transfer z klinické laboratorni praxe do mlékarenské
laboratorni praxe je mozny. Moznosti a omezeni aplikace
metody LAMP odpovidaji moznostem a omezenim meto-
dy PCR. Ob¢ tyto metody maji podobna omezeni, z nichz
se da vyzdvihnout spole¢na naro¢nost navrhovani vhod-
nych primerd. Pfestoze existuji on-line softwary, které
s navrhy primerd mohou pomoci, ne vzdy je mozné se na
n¢ spolehnout. Pro reakci LAMP je zapotfebi navrhnout
4 az 6 primerd, které cili na 6 az 8 oblasti, které musi byt
dostatecné konzervativni a specifické, aby nedochéazelo
k falesné pozitivnim vysledkim. Pro reakci PCR staci
navrhnout pouze 2 primery, které cili vétSinou na jednu
konzervativni oblast. Metoda LAMP je oproti metodé PCR

Vv

lehlivejsi.

Navzdory vyhodam molekularné biologickych metod
se da predikovat, ze tyto metody nemohou v blizkém bu-
doucnu klasické mikrobiologické kultivaéni metody zcela
nahradit.

Tato prdace byla financné podporena Ministerstvem
zemédelstvi, Ndarodni agenturou pro zemédélsky vyzkum,
projektem ¢. QKI1710156 (02/2017—12/2021, MZE/QK)
v programu "ZEME" (2017-2025), a také diky institucio-
ndlni podpore dlouhodobého koncepcniho rozvoje vyzkum-
né organizace dle rozhodnuti ¢. MZE-RO1421. Autori by
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Tabulka V
Detekce gramnegativnich bakterii (GN) v tekuté syrovatce s vyuzitim metody LAMP a kitu Eazyplex® BloodScreen GN
Assay (AmplexDiagnostic GmbH, DEU)

Puivodni a metodické prace

Bakterialni Analyty detekovatelné kitem Eazyplex® GN
kmen Escherichia  Klebsiella  Ps. aeruginosa/ Enterobacte- CTX-M-1 CTX-M-9 Kontrola
coli pneumoniae Ps. fluorescens/  riaceae inhibice
Ps. putida reakce
Paralela stanoveni

1 23 41234123 4 12341234123 41273 4
E. coli + + ++ - - - - - - - - +++ 4+ - - - - - - - —PPP P
CCM 7395
E. coli + + + + - - - - - = - ++ 4+ 4+ - - - - - - - —PPP P
LEV 682/17
E. coli + + ++ - - - - - - - - +++ 4+ - - - - - - - —PPP P
LEV 687/17
E. coli + + + + - - - - - - - + 4+ 4+ 4+ - - - - - - - —PPP P
LEV 1456/17
Kl pneumoniaze - - - — + + + + — - - + 4+ 4+ + - - - - - - - —PPPP
CCM 8843
Kl pneumoniae - - - — + + + + - - - - 4+ + + + - - - - - - — — P P P P
LEV 700/17
Kl ppeumoniae - - - - + + + + - - - - 4+ 4+ + + - - - - — — — — P P P P
LEV 1009/17
Kl ppeumoniaze - - - — + + + + — - - + 4+ 4+ + - - - - — — — —PPP P
LEV 1022/17
Ps. aeruginosa - - - - - - - —+ 4+ 4+ + - - — — - — — - — - — _—PPPTP
CCM 7930
Slepy pokus - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - _ ___PPPTFr
(syrovatka)

+ / —... pozitivni/negativni reakce, P... platnd, CTX-M-1..
bakterie s geny produkce B-laktamasy CTX-M-9

chteli podékovat Martiné Tyleckové, Bc. (Axon Lab spol.
sr.0., CZE) za zapiujceni reakcniho termobloku LAMP
a Dr. Larsi Wassillovi (AmplexDiagnostics GmbH, DEU)
za odborné konzultace k pripravé vzorkit pro metodu
LAMP.
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The LAMP method (Loop-Mediated Isothermal Am-
plification) is a molecular biological method for the ampli-
fication of specific DNA and RNA sequences suitable for
the detection of various pathogenic, semi-pathogenic and
technological undesirable microorganisms. The aim of the
work is using the LAMP method for the option verification
of detection of health and technologically undesirable bac-
teria in liquid sweet whey under laboratory conditions.
Experiments were carried out with 12 bacterial strains,
including three representatives of Gram-positive bacteria
(Enterococcus spp., Streptococcus sp.) and 9 representa-
tives of Gram-negative bacteria (E. coli, KI. pneumoniae,
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Ps. aeruginosa). The Eazyplex® BloodScreen GP/GN As-
say kits (AmplexDiagnostic GmbH, Germany), designed
for Gram-positive (GP) and Gram-negative (GN) bacteria
and commonly used in clinical laboratory practice, were
used for the LAMP experiments. Based on the obtained
results it was concluded that the LAMP method was suita-
ble for the detection of tested bacteria at the level of the
species in liquid sweet whey. The results of this work can
be used in the application of the LAMP method in dairy
laboratory practice, in the targeted assurance of health
safety and quality of food raw materials and products,
especially liquids.

Keywords: LAMP method, detection of bacteria, undesira-
ble bacteria, whey
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1. PISA a testovani ¢eskych zaku

Vstupem do OECD ziskala Ceské republika v roce
1995 moznost se ucastnit mezinarodnich Setfeni, ktera tato
organizace porada. O ucasti na téchto testovanich bylo
rozhodnuto usnesenim vlady CR ¢&. 277/1999 (cit."). Jed-
nim z nejvétsich mezinarodnich Setfeni v oblasti zjistovani
vysledkti vzdélavani zaku, kterého se ucastni kromé ¢len-
skych zemi OECD také dalsi neclenské staty, je projekt
PISA (Programme for International Student Assessment,
v Ceském prekladu Program pro mezinarodni hodnoceni
74ka)?. Samotny vyzkum je koncipovan tak, aby poskyto-
val tvircim Skolské politiky v jednotlivych zemich infor-
mace o fungovani $kolskych systému. Pfi testovani je kla-
den dtiraz na osvojené znalosti a dovednosti zakt pouzitel-
nych pii uplatnéni na trhu prace ¢i v daldim vzdélavani’.
Hlavnimi testovanymi oblastmi jsou ¢tenafskd, matematic-
k& a pfirodovédna gramotnost, které¢ se v dusledku toho
staly jednim z vystupt zakladniho vzd&lavani'. Ceska re-
publika se do Setfeni, které probiha pravidelné v tiiletych
intervalech, zapojila poprvé v roce 2000. Cilovou vékovou
skupinou jsou patnactileti Zaci, tzn. zejména Zaci na za-
kladnich skolach (9. ro¢nik) a odpovidajicich ro¢niki vice-
letych gymnazii, na stiednich $kolach a v odbornych uci-
listich (1. roéniky)’.
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2. Prirodovédna gramotnost a vysledky
¢eskych zaku

Definic pfirodovédné gramotnosti existuje nékolik
a v pribéhu casu se vyviji. Napriklad pro potieby PISA
byla pfirodovédna gramotnost vymezena jako schopnost
vyuzivat piirodovédné védomosti, klast otazky a z danych
skutecnosti vyvozovat zavéry, které vedou k porozuméni
svétu ptirody a pomahaji v rozhodovani o ném
a o zménach pusobenych lidskou ¢innosti s dirazem na
kazdodenni Zivot &lovéka®. Kromé dovednostni slozky
obsahuje pfirodovédna gramotnost i slozku znalostni:
a) obsahova (znalost teorii, principii a obsahu pfedmétl),
b) proceduralni (znalost béznych postupt a strategii, pou-
zivani dovednosti a algoritmil) a c) epistemicka (souvisi se
schopnosti zaka hodnotit vysledky védeckého vyzkumu
a navrhovat feSeni védeckych problému). Z PISA Setieni
mj. vyplynulo, ze ¢esti ucitelé dlouhodobé kladou nejvétsi
diiraz na obsahové znalosti’.

3. Motivace a cil pedagogického experimentu —
vyuziti uvolnénych tloh ve vyuce

Uvolnéné tulohy zPISA testovani byly vyuzity
v hodindch chemie za G¢elem rozvoje vyssich kognitivnich
cili a prirodovédné gramotnosti zakt. Pro tyto ulohy je
typické, Ze predkladaji zaklim k feSeni redlné problémy,
obsahuji uvod s motiva¢nim textem a k jejich GspéSnému
vyfeseni musi zak vyuzit nejenom informace, které se nau-
¢il, ale musi také prokazat, ze jim rozumi, umi je apliko-
vat, analyzovat a hodnotit, tedy Ze si osvojil vyssi katego-
rie dle Bloomovy taxonomie. Potencialu, ktery se skryva
ve zmin&nych komplexnich tlohach, si je védoma i Ceské
skolni inspekce®. Cilem pedagogického experimentu bylo
odpoveédét na vyzkumnou otazku, jaky vliv ma pravidelné
vyuzivani uvolnénych PISA tuloh v hodinach chemie na
urovenl vysSich kognitivnich cild, jejichz osvojeni kore-
sponduje s dosazenou urovni pfirodovédné gramotnosti,
a vytvoreni doporuceni pro jejich vyuziti v chemii.

4. Ukazka tlohy 1 — Chlebové tésto’

Prvni  prezentovand tUloha  seznamuje  z4ky
s chemickou podstatou piipravy kynutého peciva a je dopl-
néna obrazovym materidlem. Pro jeji uspésné vyieseni
musi zak prokazat kromé svych znalosti i schopnost prace
s textem a praci s obrazky (schématy realizace experimen-
tu). Tato uloha byla vybrana proto, zZe ¢eskym zakiim déla
problémy navrhovani a vyhodnocovani ptirodovédnych
experimentd®’. Zaci by si m&li ulohu vyfesit sami a poté ji
opét projit pod vedenim ucitele. Pokud zaktim b&éhem re-
flexe napise ucitel rovnici ethanolového kvaseni na tabuli,
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zaci zjisti, ze z jedné molekuly glukosy vzniknou dvé mo-
lekuly ethanolu a dvé molekuly oxidu uhli¢itého. Pii poko-
jové teploté je ethanol kapalina. Lze ho citit, pokud necha-
me zakryté tésto napt. hodinu kynout a pti¢ichneme si. Pti
vlozeni tésta do trouby se zacina ethanol vypatovat a pfi-
spiva tak ke kynuti tésta. Kynuti tésta je ¢asto pfisuzovano
jen oxidu uhli¢itému.

Text: Kdyz pekaf ptipravuje chlebové tésto, smicha
mouku, vodu, stl a drozdi. Zpracované tésto da na nékolik
hodin do misy, aby v ném mohl probéhnout proces
kvaseni. B&hem kvaseni dochazi v tést¢ k chemické
pfeméne: drozdi (jednobunécna houba) premériuje skroby
a cukry, které jsou obsazené¢ v mouce, na oxid uhli¢ity
a alkohol.

Otazka 1: Kvaseni zpisobuje kynuti tésta. Pro¢ tésto
kyne?

A Tésto kyne, protoze se vytvaii alkohol, ktery se
pfeménuje na plyn .

B Tésto kyne, protoze se v ném mnozi jednobunécné
houby.

C Tésto kyne, protoze se vytvari plyn oxid uhlicity.

D Té&sto kyne, protoze pti kvaseni se voda méni na paru .
Otazka 2: Nékolik hodin po zpracovani tésta pekat tésto
zvazil a zjistil, Ze se jeho hmotnost snizila. Hmotnost tésta
je na zacatku vSech Ctyf niZze uvedenych pokust stejna.
Které dva pokusy by mél pekaf porovnat, aby zjistil, zda
pri¢inou ubytku hmotnosti je drozdi? (obr. 1)

A Pekaf by mél porovnat pokusy 1 a 2.

B Pekat by mél porovnat pokusy 1 a 3.

C Pekaf by mél porovnat pokusy 2 a 4.

D Pekat by mél porovnat pokusy 3 a 4.

Otazka 3: Plsobenim drozdi na cukry a Skroby obsazené
v mouce dochazi v tésté¢ k chemické reakei, pti které

iji Zatka

—— Nadoba
Mouka,
s droZzdim
WVahy
Pokus 1
Oteviena
nadoba

Mouka,
s drozdim
Vahy

Pokus 3

Obr. 1. MozZnosti pokusii k iiloze Chlebové tésto
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Tabulka I
Tvrzeni k uloze Chlebové tésto
Je toto vysvétleni ptivodu atomt uhliku Odpoved
spravné?
Nekteré atomy uhliku pochézeji z cukru. Ano / Ne
Nekteré atomy uhliku jsou soucasti molekul Ano / Ne
soli.
Nekteré atomy uhliku pochéazeji z vody. Ano / Ne
Atomy uhliku vznikaji chemickou reakci Ano /Ne

z jinych prvkda.

vznikd oxid uhli¢ity a alkohol. Odkud pochazeji atomy
uhliku, které se vyskytuji v oxidu uhli¢itém a v alkoholu?
V kazdém tadku zakrouzkuj spravnou odpovéd’ (tab. I).
Otazka 4: Kdyz se nakynuty chleba vlozi do pece, bubliny
plynt a par se zvétSuji. Pro¢ se plyny a pary pii zahtivani
roztahuji?

A Jejich molekuly se zvétsuji.

B Jejich molekuly se pohybuji rychleji.

C Pocet jejich molekul se zvySuje.

D Jejich molekuly do sebe méné Casto narazeji.

Autorské rFeSeni: Otazka 1: C; Otazka 2: D; Otazka 3:
ano, ne, ne, ne Otazka 4: B. U otazky 1 doporucujeme
uznat i odpovéd’ A (viz na$ ivodni komentar).

5. Ukazka iilohy 2 — HaSeni ho¥iciho oleje®

Tato uloha byla vybrana, protoze vhodné propojuje
téma vlastnosti tukl (hotlavost), zdsady bezpecné prace
mimo chemickou ucéebnu (laboratof) a chovani pfi

e 7ata

——— Nadoba
Mouka,
bez droZdi
Vahy
Pokus 2
Oteviena
nadoba
Mouka,
@ voda, s0l
bez drozdi
Vahy
Pokus 4
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mimofadné udalosti (pozar v kuchyni); tedy pro své
maximalni propojeni vyuky chemie a bé&zného Zivota.
Doporucujeme nejprve nechat zaky vytesit ulohu, pak
pustit dveé ukazky haseni hoticiho oleje
z www.youtube.com”'’, a pred spole¢nou diskusi nechat
zéaky upravit své ptivodni odpovédi na zakladé videi. Prvni
video Kitchen Oil Fire’ (34 sekund) piehledné shrnuje
zasady, co v takovém piipadé délat (zistat v klidu,
vypnout zdroj tepla, namocit utérku a prekryt) a co ned¢lat
(nosit panev nebo polévat vodou). Druhé video'® Nikdy
nehaste horici olej na panvi vodou (25 sekund) zobrazuje
kralovehradecké hasice, jak prilévaji vodu na panev
s hoficim olejem. Po diskusi o odpovédich zaka je dilezité
fict, ze pouziti mokré utérky je vhodné pouze pfi malém
rozsahu ohné, aby nedoSlo k jejich popaleni pii snaze
uhasit hotici ole;j.

Text: Ohen vznika hotenim latek. P¥i hofeni vznika teplo
a svétlo. Pro vznik ohné museji byt splnény tfi zakladni
podminky: (1) hotlava latka, (2) jeji zahtati na dostatecné
vysokou teplotu a (3) pfitomnost kysliku nebo jiného
oxida¢niho ¢inidla. Pokud jedna z téchto podminek
splnéna neni, ohenl nevznikd nebo naopak uhasind. V praxi
se pro haseni vyuzivaji rizné latky a prostiedky, jejich
vybér zavisi na vlastnostech hotici latky a druhu hoticiho
objektu. Pfi haseni pozaru nesmime podléhat panice.

Eva chtéla rodi¢e piekvapit samostatné pfipravenym
obédem. Rozehfdla na vafiCi panev s olejem ke smazeni
tfizk@. V tom u dvefi zazvonila kamarddka. Nez si divky
stacily sdélit novinky, olej v panvi zacal hotet. Eva se do
kuchyné vratila jesté v€as, ohenl se nerozsitil mimo panev.
Jak se méla v této nebezpecné situaci zachovat?

Otazka: Rozhodni o spravnosti nasledujicich tvrzeni.
U kazdého z navrzenych feSeni stru¢né odiivodni svoji
volbu. Uvaz vlastnosti latek, podminky nutné pro hofeni
1 minimalizaci moznych Skod na zdravi i majetku.

Situace 1: Vypnout vafi¢ a okamzité panev s hoficim
olejem vynést pred dim. ANO / NE; zdivodéni:

Situace 2: Vypnout vafi¢ a hofici olej v panvi uhasit
studenou vodou. ANO / NE; zdivodéni:

Situace 3: Vypnout vafi¢, panev opatrné piekryt poklici
nebo vyzdimanou utérkou namocéenou ve studené vodeé.
ANO / NE; zduvodéni:

Autorské ieSeni: Situace 1: Ne, hrozi, Ze se Eva popali pti
manipulaci; moznost dal§tho rozsifeni ohné do okolnich
prostor. Situace 2: Ne, olej se s vodou nemisi — hofeni
neustane, neomezi se pristup kysliku (kapénky oleje ve
vzniklém aerosolu maji vétsi povrch; dochazi k rozsifeni
pozéru); vysoké riziko vzniku popalenin. Situace 3: Ano,
omezeni piistupu kysliku, postupné snizZeni teploty oleje

e

6. Ukazka ulohy 3 — Rozdilné vlastnosti prvki
a sloucenin'!

Jako posledni ukazku jsme zvolili tulohu, ktera
vyzaduje propojeni vétsiho mnozstvi ruznorodych
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chemickych informaci. Tento typ ucebni ulohy je pro zaky
zdkladnich Skol a viceletych gymnézii pomérné narocny,
a proto tlohu doporucujeme zatadit az ke konci devaté
tfidy (a odpovidajicich ro¢nicich viceletych gymnazii). Pii
feSeni této ucebni tlohy se ukaze, jak komplexné — naptic¢
jednotlivymi chemickymi tématy — jsou zaci zvykli pre-
myslet a hledat souvislosti. Pfi vyuziti v hodinach b&hem
pedagogického experimentu zaci mnohdy nasli u kazdé
skupiny otdzek vice kritérii, na zadkladé kterych je mozné
latku (prvek/slouceninu) vyclenit, ¢imz piekonali i autor-
ské feseni. Jako priklad u 1. skupiny zaci uvedli i tyto na-
vrhy: Chlor — ma barvu, ostatni latky jsou bezbarvé. Vodni
para — voda je za bézné teploty kapalina, ostatni jsou ply-
ny. V druhé skupiné latek: vapnik, sira, uhlik, vodik, jod,
dusik — Zaci kromé autorského feSeni vybrali i1 jod a zdu-
vodnili to tim, ze na rozdil od jinych latek sublimuje.
Rychlejsim zakim je mozné pfed spolecnou kontrolou
zadat dil¢i ukol: Napsat znacky prvkd a vzorce sloucenin
ke vSem latkdm (tim si nendsilnou formou procvi¢i znacky
a vzorce) a zejména u plynd si piipomenou, které plyny
tvoii dvouatomové molekuly. Dalsi tipy pro praci s zaky
s nadprimérnym prospéchem (rychlejsi) jsou uvedeny
v kapitole 8.

Text: V nésledujicich skupindch chemickych latek najdes
vzdy jednu, kterd k ostatnim z né&jakého divodu nepatii.
Tuto chemickou latku zakrouzkuj a vysvétli, pro¢ nepatii
mezi ostatni latky ve skuping.

1. skupina: kyslik, dusik, chlor, oxid uhli¢ity, vodni para
Zdavodnéni:

2. skupina: vapnik, sira, uhlik, vodik, jod, dusik
Zdavodnéni:

3. skupina: Zelezo, draslik, chrom, kiemik, olovo
Zdavodnéni:

4. skupina: oxid sirovy, oxid vépenaty, oxid fosforecny,
oxid dusicity, oxid uhlicity

Zdavodnéni:

5. skupina: zelezo, méd, zinek, stiibro, zlato, rtut’
Zdavodnéni:

6. skupina: kuchynska stl, voda, amoniak, chlorovodik,
methan

Zdavodnéni:

Autorské FeSeni: 1. Chlor — jako jedina z uvedenych che-
mickych latek neni standardni slozkou vzduchu, jediny je
z uvedenych latek jedovaty. 2. Vapnik — je z uvedenych
chemickych latek jediny kov; ostatni varianty pfedstavuji
nekovy. 3. Kfemik — je zuvedenych chemickych latek
jediny polokov; ostatni varianty piedstavuji kovy.
4. Varianty predstavuji kyselinotvorné oxidy s jedinou
vyjimkou — oxidem vapenatym — ktery je zasadotvorny.
5. Vsechny uvedené varianty piedstavuji kovové prvky;
pouze rtut’ vSak ma za normélnich podminek kapalné sku-
penstvi, ostatni kovy maji skupenstvi pevné. 6. Kuchynska
stl — na rozdil od ostatnich uvedenych variant neni dvou-
prvkovou slouc¢eninou nekovu s vodikem.
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7. Struéné predstaveni a vysledky
pedagogického experimentu

Pedagogicky experiment byl zvolen jako vhodna me-
toda pro ziskani informaci o efektivit€ posunu urovné pii-
rodovédné gramotnosti zakt kvarty (9. tfidy). Pro co
nejpiesnéjsi prokazani kauzalnich duasledkd pouzivani
uvolnénych uloh ve vyuce byly v praci porovnany dvé
tfidy jednoho ucitele, kde byla béhem celého roku maxi-
malni snaha o dodrzeni stejnych podminek ve vyuce. Jako
nezavisle proménna bylo stanovené pravidelné pouzivani
uvolnénych tloh PISA v hodinach. Jako zavisla proménna
se zkoumal vysledek zakt ve vystupnich testovych ulo-
hach, resp. relativni zména beéhem skolniho roku
(porovnani vysledkt ve vstupnich a vystupnich testovych
ulohach uvolnénych z PISA testovani). V experimentalni
skupin€¢ byly feSeny uvolnéné ulohy z PISA testovani
(ptiblizné jedna az dvé ulohy mési¢né po dobu Skolniho
roku). Kompenzace vyuziti uvolnénych uloh byla u kon-
trolni skupiny feSena pouzivanim komeréniho pracovniho
sesitu Taktik International'® (tento pracovni sesit ucitel
pouzival jiz pfed domluvou o realizaci pedagogického
experimentu) s odpovidajici casovou dotaci.

Na zakladé ziskanych hodnot z pedagogického expe-
rimentu a jejich statistické interpretace na zakladé Manno-
va-Whitneyova testu'® miizeme konstatovat, e po skonée-
ni pedagogického experimentu byl mezi vysledky zaki
kontrolni a experimentdlni skupiny zaznamenan statisticky
vyznamny rozdil ve prospéch skupiny experimentalni.
Tyto zavéry o vhodnosti vyuZiti uvolnénych uloh ve vyuce
jsou ve shod¢ se zavéry a doporucenimi studie Potuzniko-
vé'* ve které uvadi, Ze tlohy z mezinarodnich Setfeni mo-
hou pomoci utvaiet novou kulturu u¢ebnich uloh v Ces-
kych skolach, a jejich implementace do vyuky podporuje
i Dlouhodoby zdmér vzdélavani a rozvoje vzdélavaci sou-
stavy Ceské republiky'® nebo Strategie vzdélavaci politiky
Ceské republiky do roku 2030+ (cit.'®), které akcentuji
systematicky rozvoj funkcnich gramotnosti. Soubézné
s pedagogickym experimentem byly po dobu jednoho
Skolniho roku vyuzivany ulohy z PISA testovani (v rozme-
zi 14 az 18 uloh v kazdé tfid¢) i na dalSich gymndziich
a zékladni Skole. Na zakladé rozhovoru s uciteli byla sesta-
vena doporuéeni pro efektivni vyuZzivani téchto tloh (viz
nasledujici kapitola 8).

8. Doporuceni pro vyuziti uvolnénych tiloh
v hodinach chemie

Uvolnéné ulohy je mozné sestavit i do sbirky jako
alternativu k pracovnimu sesitu. Nize uvedend doporuceni
je tieba prizpusobit potiebam tfidy a jednotlivym zaktm.

1. Ulohy je mozné vyuzivat ve viech fazich hodiny
i jako domaci tkoly a za riznym ucelem (opakovani uciva,
uvodni motivace do nového tématu, rozsifovani uciva).

2. Pfed vlastni praci je vhodné zakim vysvétlit, Ze se
jedna o jiny typ ucebnich uloh a motivovat (stimulovat) je,
aby nevzdavali feseni, pokud si hned nebudou jisti odpo-
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védi na predlozenou otizku/polozeny tkol. Zaci by méli
mit na feSeni uloh dostatek casu.

3. Na pocatku zatazeni tloh do vyuky je vhodné ne-
chat zéky pracovat ve dvojicich nebo ve skupince tif zakd,
aby mohli o problematice diskutovat a vzajemné si poma-
hat s fesenim tlohy.

4. V ramci diferenciace doporucujeme zakiim s pod-
prumérnym prospéchem zadat k vyfeSeni pouze ¢ast ulohy
(napt. vybrat jen n€které otazky k Givodnimu textu), ¢imz
jim poskytneme delsi Gas na tuto dil¢i ¢ast. Zakam s nad-
primérnym prospéchem je mozné pak zadat dodatec¢né
ukoly — napt. vytvofeni nazvii k uvedenym slouc¢eninam,
kategorizace uvedenych pojmi, nebo problémovou otazku
souvisejici s tématem, na kterou se pokusi sestavit odpo-
véd’ s vyuzitim ucebnice nebo internetu. Diky riznym
ptipravenym aktivitam a diferenciaci pak muZzeme Iépe
pracovat i s Casem, ktery zaci feSeni ulohy vénuji.

5. Jako vhodny pocet je doporuceno béhem skolniho
roku zafadit 12—-15 tloh. Tyto ulohy by po vyfeSeni zaky
mély byt dostatecné diskutovany, obzvlasté pokud zici
navrhuji hypotézy, postupy teseni védeckého problému,
coz byva ¢asove naro¢né.

6. V ptipadé omezeného Casu v hodinach je mozné
¢ast uloh zad4vat ve form¢ domdciho tkolu a nésledujici
hodinu provést diskusi. Tak budou mit zaci v pfipad¢ za-
jmu o tlohu moznost ji fesit svym tempem a pripadné si
k ni vyhledat dalsi informace.

7. Pokud vite, ze Zaci potfebuji pro uspésné vyteseni
hodiny teoreticky zéklad, od jehoz vyuky ubéhlo vice ¢a-
su, je vhodné jim doporucit, aby se na dané téma podivali
v ramci domaci ptipravy.

9. Zaveér

Pro uvolnéné ulohy z PISA testovani je typické, ze
predkladaji zakim k feSeni realné problémy a obsahuji
uvod s motiva¢nim textem. K jejich uspéSnému vyteseni
musi zak vyuzit nejenom informace, které se ve vyuce
naucil, ale musi také prokazat, ze jim rozumi, umi je apli-
kovat, analyzovat, hodnotit, tedy Ze si osvojil rizné doved-
nosti a zpisoby uvazovani. Pfi realizovaném pedagogic-
kém experimentu se zaci experimentalni skupiny
(pouzivali béhem roku ve vyuce uvolnéné PISA tlohy) na
zaklad¢ provedeného Wilcoxonova parového testu statis-
ticky vyznamné zlepsili, na rozdil od zakt kontrolni skupi-
ny (pouzivali ve vyuce bézny pracovni sesit). Na zakladé
vysledk mtizeme dale konstatovat, Ze pouzivanim uvolné-
nych tloh typu PISA ve vyuce doslo u zakd sledované
skupiny k rozvoji ptirodovédné gramotnosti a Ze tyto ulo-
hy predstavuji svou komplexni kompozici vhodny néstroj
do vyuky chemie. Na strankach CSI (cit.'”) 1ze nalézt riz-
né publikace obsahujici uvolnéné ulohy z PISA testovani,
které mohou byt uciteli vyuzity v hodinach chemie. Na
zaklade ro¢ni pilotaze byla pro ucitele sestavena a predsta-
vena konkrétni doporuceni, jak s danymi ulohami ve vyuce
chemie efektivné pracovat.
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1. Uvod

Cilem priispévku je informovat ¢tendie o prvnim draf-
tu dokumentu ,,Transition Pathway of the EU Chemical
Industry”. Vzhledem ke zna¢nému rozsahu a mnozstvi
odbornych pojmu je v tomto rukopisu ¢lanku prezentovan
komentovany vytah z navrhii citovanych dokumentir''°.

Chemicky priimysl patfi dlouhodob& mezi energetic-
myslovym spotiebitelem ropy i plynu. Navzdory neustalé-
mu ristu trzeb z prodeje chemickych latek v EU za posled-
nich 20 let se podil EU na celosvétovych trzbach z prodeje
chemickych latek snizil na 14 % (cit.”).

Chemicky primysl méa pozoruhodny potencial pfispét
k soubézné transformaci (zelené a digitalni), pokud bude
provedena dobfe, smérem k pteméné EU na moderni, kon-
kurenceschopnou ekonomiku u¢inné vyuzivajici zdroje,
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jak predpoklada Zelena dohoda pro Evropu®. Tato trans-
formacni cesta vSak vyzaduje posileni konkurenceschop-
nosti evropského primyslu a zaroven zavedeni pfiznivych
politicko-ekonomickych podminek. Chemicky primysl
EU je vysoce integrovan do mezinarodnich hodnotovych
fetézcl, které jsou velmi citlivé na geopolitické situace,
jako je ruska valka proti Ukrajing, ktera byla zahajena v
unoru 2022. Tato skute¢nost ma vyznamny dopad na cil
pro stabilitu a odolnost (resilienci), stanoveny aktualizova-
nou primyslovou strategii EU?, stavi ji do nového svétla a
zdtiraziluje ptinos zvySeni schopnosti prumyslu absorbovat
vngjsi otfesy v dusledku kiehké geopolitické situace a
naroéného konkurenéniho prostiedi s rostoucimi cenami
energii a surovin v EU.

Chemicky a farmaceuticky priimysl jsou pfipraveny
aktivné pfispivat k dosazeni ambicidznich cili — jako jsou
pokroky v medicing, digitalizace vyrobnich procesu,
ochrana Cistoty zivotniho prostiedi, stability klimatu nebo
elektromobilita. Pouze silny a konkurenceschopny chemic-
ky primysl muze zajistit bezpe¢nou cestu ke klimatické
neutralité¢ a podpofit schopnosti Evropské unie odolavat
budoucim krizim, které jsou dnes jesté nepredvidatelné.

2. Udrzitelna konkurenceschopnost

Konkurenceschopny chemicky primysl podporuje
soucasnou kvalitni zivotni uroven i jeji zlepSovani a udrzi-
telnym zplisobem vytvari pracovni mista a bohatstvi spo-
lec¢nosti. To podporuje inovace a rozvoj v celém ekono-
mickém systému statu. Primysl je poskytovatelem feseni
pro mnoho spolecenskych vyzev, stejné jako pro dalsi
odvétvi.

Chemické latky jsou skuteéné soucasti zakladnich
a strategickych hodnotovych fetézci Evropy (véetné ener-
getiky, paliv, 1é¢iv, elektroniky, baterii pro elektromobily,
stavebnich materiald atd.), a proto zamysSlené zmény
v ekonomice a politiky, které ptijdou spolu s ekologickou
a digitalni transformaci, budou mit ,,dominovy efekt* ve
vSech téchto hodnotovych fetézcich zavislych na chemic-
kych latkach. Zajisténi ekonomické stability a dalsi rozvoj
strategickych hodnotovych fetézci v Evropé zavisi na
inovativnim a konkurenceschopném chemickém priamyslu
a také na pravnich ptedpisech, které to umoziiuji, jakoz
i na posileném partnerstvi resortii véetné novych modeld
spoluprace mezi vyrobci chemickych latek a odbérateli
jinymi primyslovymi odvétvimi.

Chemicky priamysl EU je ale také vyznamné energe-
ticky naro¢ny a soucasné pod silnym konkuren¢nim tla-
kem. Celi vyzvam, mezi néz patii jednak zvysena mezina-
rodni konkurence, rostouci ceny energii a vstupnich suro-
vin, k tomu — jesté vice v soucasném kontextu valky mezi
Ruskem a Ukrajinou — nartsta tlak na zvySeni G¢inného
vyuzivani zdroji a na feSeni cile nulového znecisténi
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a k tomu bezprecedentni pocet novych predpisti v ramci
Zelené dohody pro Evropu. Trvalé investice do vyzkumu
a inovaci budou nepochybné hrat klicovou ulohu pfi feseni
téchto vyzev, ale je tieba je prosazovat a podporovat odpo-
vidajicimi finan¢nimi prostfedky. Vzhledem k poctu poli-
tickych zmén, které pronikaji i do chemického prumyslu
EU, je soucasné nezbytné jasné stanoveni priorit a po-
sloupnost opatieni, aby se zajistilo, Ze resort ziistane trvale
a globaln¢ konkurenceschopny.

V minulych letech zahdjila Evropska komise fadu
iniciativ na podporu konkurenceschopnosti v evropském
chemickém primyslu. Naptiklad byly zavedeny politiky
usnadnujici strukturalni zmény, jako je udrzitelné chemic-
ké odvétvi, které zahrnuje napiiklad integrované
a decentralizované biorafinérie, vznikajici nova primyslo-
va odvétvi zalozend na biotechnologiich, jakoz i nové
a zdokonalené procesy na produkty a vyrobni systémy pro
recyklaci plastl, se snahou pfilakat investice do Evropy.
Témto trendim pomohlo rovnéz posileni pramyslové za-
kladny EU a podpora investic do vyzkumu a inovaci pro-
sttednictvim klastrovych politik a dalsiho zavadéni regio-
nalnich strategii pro cilenou specializaci.

Evropskd Komise rovnéz ptedlozila navrhy, které
maji zabranit riziku uniku uhliku do atmosféry a podpofit
tim zvySené ambice EU v oblasti zmirilovani zmény kli-
matu. Mechanismus uhlikového vyrovnini na hranicich
(CBAM)* se zaméfuje na importy produktii, vyrobenych
s vysokymi emisemi uhliku, aby se tak zabranilo kompen-
zaci usili EU o snizeni emisi sklenikovych plynii prostied-
nictvim dovozu vyrobkil vyrobenych v zemich mimo ra-
mec EU, kde jsou politiky v oblasti zmény klimatu méné
ambicidzni nez v EU. Zamér pomoci zabranit pfemisténi
vyroby nebo dovozu vyrobkil s vysokymi emisemi uhliku
pfi jejich vyrobé je v principu rozhodné spravny. Je vSak
tteba vyjasnit a splnit mnoho dalSich podminek, aby se
CBAM stal proveditelnym nastrojem chemického primys-
lu EU, naptiklad konkurenceschopnost vyvozu a s ohle-
dem na slozité hodnotové fetézce chemickych latek je
tieba zvazit alternativni feSeni k CBAM.

Konkurenceschopnost evropského chemického pru-
myslu musi byt rovnéz chranéna pied vyrobky, které se
dostavaji na trhy EU zpoza hranic EU a které nemusi spl-
flovat stejné environmentalni a bezpecnostni normy, jaké
jsou vyzadovany pro vyrobky vyrabéné v EU. Kromé toho
by se mé¢lo zabranit pfemistovani chemickych vyrob do
tretich zemi, aby byla zaru¢ena evropska autonomie a bez-
pecnost i odolnost dodavatelskych a hodnotovych fetézc.
A zaroven je tieba zajistit budouci vyvozni konkurence-
schopnost evropského chemického primyslu. Zajisténi
rovnych podminek pro transformaci evropského pramyslu
smérem k bezpecnym a udrzitelnym technologiim produk-
ce chemickych latek vyzaduje jasna pravidla: 1) zjednodu-
Seni a transparentnost procesti pro vétSinu prosazovani
regulaéniho ramce pti zachovani pridané hodnoty a vyroby
v evropskych regionech a dale 2) pro ochranu evropského
trhu a ekosystému pied toxickymi latkami.

Chemicky primysl je jednim z nejvice globalizova-
nych primyslovych odvétvi EU, které je vysoce zavislé na
otevieném a spravedlivém obchodu. Obchodovani s che-
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mickymi latkami musi byt spojeno s regulacni spolupraci,
aby byla zajiSténa vysokd Urovent ochrany lidského zdravi
a zivotniho prostiedi, a zaroven musi byt stimulovan rtst
a rozvoj obchodu. EU podporuje se svymi obchodnimi
partnerskymi zemémi G¢inné, transparentni a nakladoveé
efektivni ptistupy k nakladani s chemickymi latkami podle
spravné vyrobni praxe.

Systém Svétové obchodni organizace (WTO) zaloze-
ny na pravidlech vytvofil pro chemicky primysl predvida-
telné a stabilni obchodni prostiedi, které mu umoznuje rist
a investovat v celosvétovém méfitku. Mnohostranny sys-
tém vSak zaostava v dalSim rozvoji obchodu se zbozim
a ve stanovovani novych pravidel. Diky tomu zlistavaji
dohody o volném obchodu zakladnim kamenem obchodni
politiky EU, zaméfuji se na odstranéni cel a bezcelnich
prekazek, regula¢ni spolupraci a co nejvetsi usnadnéni
preshrani¢niho obchodu, usiluji o co nejjednodussi celni
postupy, pravidla pivodu, digitalizaci veskeré pozadované
dokumentace a zajisténi co nejvetsi pruznosti logistickych
systémd.

Chemické suroviny maji pro evropské hospodaistvi
zasadni vyznam. EU je zavisla na dovozu mnoha surovin,
které maji klicovou tlohu pro silnou evropskou primyslo-
vou zékladnu. Evropa a jeji chemicky priimysl ¢eli nékoli-
ka vyzvam v celém hodnotovém fetézci surovin, vcetné
prizkumu a fizeni jejich t&zby ¢i sklizn€, zpracovani
a rafinace surovin pro vyrobu, pouzivani a jejich recykla-
ce, jakoz i jejich rozumné nahrazovani.

Podle Planu vyzkumu a inovaci do roku 2050 (cit.’)
bude pouzivani kovi, nerostl, kameniva a biologickych
surovin (pochazejicich z zivych organismi) nezbytné pro
zésobovéani vétsiny vyrobnich procest. Skéla surovin se
vSak vyviji s tim, jak vznikaji nové spotiebitelské vzorce,
a vyvijeji se technologie pro nahrazovani neobnovitelnych,
kritickych nebo energeticky naro¢nych materiali nebo pro
procesy Setrné ke klimatu.

Nékteré chemické latky, které jsou nezbytné pro stra-
tegické hodnotové fetézce, se jiz v EU nevyrabéji, protoze
jejich vyroba jiz nebyla konkurenceschopna. Chemicky
prumysl vklada velké nadé€je do inovaci v hodnotovych
fetézcich surovin, coz je oblast, ktera ziistava nevyuzita
navzdory svému velkému ekonomickému potencidlu. Ko-
ordinovangjsi pristup k optimalizaci fizeni vyuziti surovin
pomuze snizit zavislost na vné&jSich dodavkach a povede
k u¢innému vyuzivani recyklaci pro opétovné pouziti zdro-
ja. Suroviny tvofi patet obéhového hospodarstvi, které je
zalozeno na rostoucim materialovém vyuziti a postupech,
kde je konec zivotnosti vyrobkl povaZzovan za zdroj pro
dalsi cyklus.

Chemicky primysl EU ma jedine¢né piedpoklady
k prvkové recyklaci a pouzivani stavebnich blokl k vyrobé
novych chemickych latek a materiali. A nejde jen
o recyklaci, ale také o hlubsi vyuzivani obnovitelnych
vstupnich surovin, jako je udrzitelné ziskavana a vyrabéna
biomasa (ob&hové biohospodarstvi), odpad a CO,.

Bezpecnost a udrzitelnost chemickych procest jiz od
navrhu budou mit zasadni vyznam pro zajisténi ob&hovosti
celych hodnotovych fetézci chemickych latek. Zohlednéni
zivotniho cyklu chemickych latek, které je jiz ve fazi navr-
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hu, urychli zavadéni novych a alternativnich chemickych
vyrobkll a technologii na trh do fady konecnych aplikaci/
vyrobkd, pfinese vetsi diveéru spotiebitelil v jejich bezpec-
nost, environmentalni a spoleCensky ptinos a urychli tak
prechod k obéhovému hospodarstvi, nulovému znecisténi
zivotniho prostfedi a klimaticky neutralni spolecnosti.
V této souvislosti by mélo byt vice podporovano vyuzivani
inovativnich technologii pro ob&hovost hmoty/materialu
jiz od navrhu, jakoz i vytvofeni konsolidovaného trhu pro
vyrobky s Zadoucim ob&hem jiz od navrhu.

Navzdory tomu, ze chemicky priimysl EU charakteri-
zuje mnoho znamych velkych spole¢nosti, vétSinu chemic-
kych odvétvi tvoii malé a stiedni podniky. Malé a stfedni
podniky, které Celi spolenym vyzvam, jsou obzvlasté
vystaveny dvoji transformaci. Casto jsou zavislé na jednot-
livych chemickych produktech a omezenych portfoliich.
Byvaji hluboce zakofenény v regionu, kde pusobi,
a nemohou snadno pfesunout vyrobu. Pfistup k finan¢nim
prostiedkiim EU na inovace je pro malé a stfedni podniky
davoda.

Prosperujici stavajici synergie nebo rozvoj novych
synergii mohou pfispét k udrzitelné konkurenceschopnosti
chemického priimyslu. Napftiklad prostfednictvim vysoké
urovn¢ integrace v chemickych zdvodech a uvnitt odvétvi
nebo v dalsi integraci s projekty jinych odvétvi, které pii-
mo piispivaji k soubéZzné transformaci a odolnosti chemic-
kych procest. Klicem k dal§imu zvyseni ob&hovosti, G¢in-
ného vyuzivani zdroju a energetické ucinnosti bude zejmé-
na veétsi integrace s odvétvim odpadt, dalSimi tézkymi
prumyslovymi odvétvimi, jako je energetika, ocelafstvi,
nebo cementafstvi. Kromé toho je nezbytné zlepsit vybér
chemickych latek, a to od samého pocatku, zaclenénim sy-
nergii s vyrobci kone¢nych produktl a piijetim piistupu zalo-
zeného na celém zivotnim cyklu inspirovaném piirodou.

3. Investice a financovani

Financovani z vefejného i soukromého sektoru hraje
v chemickém odvétvi kliCovou tlohu a partnerstvi vetejné-
ho a soukromého sektoru jsou dilezitymi hnacimi silami
ekologické a digitalni transformace sektoru chemického
primyslu. Partnerstvi vefejného a soukromého sektoru
pomahaji snizovat investi¢ni rizika, ktera soukromy sektor
podstupuje, a tim posiluji potencial pro inovace a jejich
zavadeéni.

Pii vyvoji nové latky celi chemicky primysl velké
regulacni nejistoté ohledné mozného zakazu nebo omezeni
distribuce produkti a také pfistupu bank a investi¢nich
spolecnosti, pojistoven a zajistoven, které zacinaji vyza-
dovat nefinanéni reporting znamy pod zkratkou ESG
(environmental, social, governance), environmentalni,
socialni, fizeni. Toto odvétvi vyzaduje vynaloZzeni vyso-
kych investi¢nich ndkladl na pocatecni investice a Casto
zvySené provozni ndklady na provoz vyrobnich procesti.
V mnoha piipadech chemicky primysl vyzaduje dovyba-
veni velkych zafizeni nebo zatizeni vyzadujici dlouhodobé
planovani spusténi kliCovych provozi a velké kapitalové
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investice. Regula¢ni nejistota spolu s pomalymi schvalova-
cimi postupy pro primyslové arealy nasledné zvysuje in-
vestiéni rizika. V ramci strategie pro udrzitelnost v che-
mické oblasti Evropska Komise po konzultaci se zicastné-
nymi stranami v soucasné dobé vypracovava strategicky
plan vyzkumu a inovaci v oblasti chemickych latek a ma-
teriall.

Primysl pak navrhuje ptijmout rdmec EU pro regu-
la¢ni ,,piskoviste™, ktery by pomohl otestovat potencidlni
prilomové technologie a zajistil tak, zZe bezpe¢né a udrzi-
telné chemické latky a materidly budou mit vyhodu na
trzich.

Nedostatek udajt, nejistota regulace a vysoké kapita-
lové (a/nebo provozni) vydaje, kterym cCeli primysl, zvy-
Suji rizika pro inovativni spole¢nosti v chemickém odvétvi
(riziko prvniho tahu). Bezpe¢na a piedvidatelna navratnost
investic by jist¢ zvysila investice primyslu do inovativnich
produktli a podpofila trh s bezpe¢nymi a udrzitelnymi pro-
dukty podle navrhu.

Chemicky primysl disponuje vyznamnymi fyzikalni-
mi aktivy (zavody, laboratofe atd.), pro které je provoz
stale ekonomicky zivotaschopny, i kdyz neni udrzitelny.
Demontaz, dovybaveni nebo ptestavba stavajicich aktiv
muze z hlediska akcionaii pfedstavovat vyznamnou pte-
kazku, pokud stavajici aktiva nejsou pln¢ odepsana a stale
generuji piijmy (uvizla aktiva). M¢l by byt vypracovan
akeni plan pro spravu téchto stavajicich aktiv za ucelem
jejich rekonstrukce/ pfemény nebo za Gcelem jejich nahra-
zeni udrzitelngj$imi alternativami.

Chemicky primysl, kromé jinych primyslovych od-
vétvi, postradd povédomi o moznostech financovani
zejména pro malé a stfedni podniky, a dotacni schémata
jsou obvykle pomérné slozitd a se zna¢né omezujicimi
podminkami. Malé a stfedni podniky maji obvykle ztize-
né&j$i moznosti pujcek nez vEtsi primyslova odvétvi a jsou
pak Casto vystaveny vétsimu riziku selhani, zejména po-
kud se pokouseji byt prikopniky v oblasti novych produk-
ti a procesl. Pozadavky na podavani zprav v ramci tako-
vého financovani mohou byt rovnéz obtizné splnitelné
a pokyny pro taxonomii® slozité. Lep&i pomoc mistnich
a regionalnich organtd by rovnéz mohla umoznit vy$si miru
uspésnosti pristupu malych a stfednich podnikt k vetejné-
mu financovani. Zac¢astnéné strany rovnéz navrhly vytvo-
feni fondu pro chemické a stfedni podniky na miru, podpo-
rovaného konsorciem vSech hlavnich komerénich bank
EU, aby bylo mozné podporovat investice do malych
a stfednich podnikd.

4. Vyzkum a inovace, techniky a technologicka
FeSeni

Aby se posilila environmentalni udrzitelnost chemic-
kého prumyslu, vcetné klimatické neutrality, jakoz i jeho
odolnost, musi chemické odvétvi EU ptijmout udrzitelné
technologie vyvinuté diky dobie podporovanému politic-
kému programu v oblasti vyzkumu, vyvoje a inovaci. Za
timto ucelem vsak existuji i prekazky souvisejici s finan-
covanim, pravnimi predpisy a schopnosti rozsifit a zavést
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vyzkum a inovace v Evropé. Tyto pfekdzky lze klasifiko-

vat takto:

a) Finanéni: kapitalové naro¢né ptijeti novych technolo-
gii, véetné diverzifikace energetiky a vstupnich suro-
vin, vysoky provozni stav pro nové vyrobni procesy,
nejistota ohledné navratnosti investic a zavadéni na
trh, pfistup k financovani a jeho vyuzivani, nedostatek
pobidek pro vznikajici technologie (podpora poptav-
ky), rizika pro novacky na trhu atd.;

b) Pravni predpisy: slozit¢ a zdlouhavé schvalovaci
postupy pro nové, originalni technologie a technolo-
gicka feSeni, stadvajici pravni predpisy branici inova-
cim (napf. spoluprace mezi konkurenty, dolozky
o vyluénosti) atd.;

c) Znalostni a digitalni propast: mezera v tudajich
o0 posuzovani hospodarské a finanéni Zivotaschopnosti
novych technologii (zejména pro malé a stfedni pod-
niky), ¢asto naroéné posouzeni udrzitelnosti ex ante
(zejména u inovaci s nizkou trovni TRL), sdileni uda-
ja, neefektivni vychova podnikatelského mysleni
v ramci vysokoSkolského vzdélavani, podpora zvyso-
vani kvalifikace stavajici pracovni sily, potieba dale
zlepSovat pfenos poznatkl o technologiich mezi aka-
demickou obci a priimyslem, digitalni propast v oblas-
ti dat velkého objemu, podpora umélé inteligence
a kybernetické bezpecnosti (zejména pro malé a stied-
ni podniky v piistupu k velkému vypocetnimu vyko-
nu).

d) Véda: prekazky vstupu do vyzkumu s vysokym rizi-
kem a velkym ptinosem v novych oblastech a na niz-
kych trovnich technologické zralosti, mald mira pro-
pojeni akademického a primyslového vyzkumu
a administrativni pfekdzky omezujici vyuziti plného
potencilu evropskych vyzkumnych pracovnikii.
Vyzkum, vyvoj, inovace a nové technologie mohou

prispét k modernizaci chemického pramyslu tim, ze fesi

pét nasledujicich klicovych potieb. Jedna se o:

—  Zlepseni podminek pro vyzkum a inovace umoziujici
konceptualizaci a vyvoj novych technologii se sdile-
nim rizik primyslem;

— Integrace novych technologii, zejména pro energii
a vstupni suroviny pochézejici z obnovitelnych zdroji
a ob&hového hospodafstvi,

—  Ugtinné a udrzitelné rozsifovani inovativnich technolo-
gif;

— Regulace: G¢inné a soudrzné pravni predpisy vcetné
mechanismti povolovani/odchylek;

—  Dostupné moznosti financovani, zejména pro malé
a stfedni podniky.

Vyse uvedena opatfeni v oblasti vyzkumu a inovaci
zah4ji prechod k dosazeni ekologickych a digitalnich cilt
a ke zlepSeni jeho odolnosti. Zucastnéné strany rovnéz
navrhly nasledujici dodate¢né iniciativy pro Komisi EU
a Clenské staty v oblasti vyzkumu a inovaci:

—  Zvlastni inovacni program Horizont Evropa pro strate-
gii udrzitelnosti v oblasti vyroby chemickych latek
(zaméteni na SSBD pro nejvice zasazené hodnotové
fetézce), spolecny program podporujici projekty
s vyssi trovni technologické pipravenosti;
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—  Vypracovani kritérii pro posuzovani projektl s vyssi
TRL (od TRL=7 déle);

— Specializovany uhlikové neutralni pramysl IPCEI
(vyznamné projekty spolecného evropského zajmu);

— Rozsitit vykonnost EU (Science, Research & Innova-
tion Performance of the EU) nad rdamec hodnotovych
fetézcl chemickych latek (napft. elektrickd mobilita,
obnovitelna energie);

— Podporovat rychlejsi spoluvytvafeni novych digital-
nich technologii a souvisejici spoluprace, jakoz i prvni
uzivatele digitdlnich technologii prostfednictvim
vhodného sdileni rizik a opatfeni pro financovani che-
mického primyslu;

—  Ztidit regulacni piskovisté EU a zacClenit experimen-
talni dolozky do novych pravnich predpist;

— Navrhnout rdmec pro vyménu udaji na urovni EU
(vCetn¢ dusledkti prav dusSevniho vlastnictvi napftic
technologickymi platformami a ¢innostmi EU) pro-
stfednictvim inovacnich platforem;

— Zjednoduseny a koordinovany pfistup k unijnim
a vnitrostatnim vyzkumnym programiim (zejména pro
malé a stfedni podniky);

— Usnadnit zavadéni vyrobkl a technologii na vnitini
trh prostfednictvim zelenych vetejnych zakdzek nebo
ekologicky modulovanych poplatkll za rozsitené vy-
zkumné cile;

—  Vytvoftit G¢inné nastroje pro sdileni rizik s odpovidaji-
cim hodnocenim ve vSech TRL, v¢etné demonstra¢ni-
ho zatizeni a prvniho zafizeni svého druhu;

—  Pokracovat v podpote a rozvoji partnerstvi soukromé-
ho a vefejného sektoru tykajicich se prav duSevniho
vlastnictvi a CBI (divérné obchodni informace).

5. Regulace a vefejna sprava

Pro soubéznou transformaci a zvysSenou odolnost
chemického primyslu EU hraji pravni predpisy zasadni
ulohu jako umoznujici faktor. Probihajici a budouci pravni
predpisy a jejich revize mohou fesit n€které z hlavnich
prekazek, které v soucasné dob¢ existuji, jako je nedosta-
tek jasnych definic, prahovych hodnot a harmonogramii
pro postupné vyrazovani latek vzbuzujicich mimotfadné
obavy (SVHC) a pro dosazeni cili klimatické neutrality,
nulového znecisténi a obéhovosti nebo slozity systém vali-
dacnich procest inovativnich zkusebnich metod. Konkrét-
né pro malé a stfedni podniky by piekazkou mohly byt
také vysoké naklady na registraci novych latek nebo zvy-
Sené pouzivani stavajicich latek podle nafizeni REACH®.
Krom¢& toho by mohl byt problémem také nedostatek
soudrznosti mezi riznymi pravnimi pfedpisy EU nebo
mezi pravnimi pfedpisy EU a normami, pozadavky a vy-
kladem pozadavkl stanovenymi na vnitrostatni Grovni.
Tato harmonizace je nezbytnd i ve vztahu ke globalnim
systémim normalizace, napf. zmény nafizeni CLP (cit.”)
by mély byt navrzeny také pro Globalni harmonizovany
systém OSN nebo mezinarodni dohody. Prekazky v che-
mickém odvétvi by mohly existovat i ve fazi provadéni/
prosazovani. Je proto nezbytné zmapovat stavajici regulac-
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ni faktory a prekazky, aby byly uspokojeny nésledujici
potieby:
—  Téma 13: Uinnéjsi a predvidatelndjsi regulace:
vytvofit pracovni plany do doby, kdy se na kter¢ latky
nebo skupiny latek budou vztahovat regula¢ni zmény,
véasné poskytovani definic pojmti zavedenych v ne-
davnych pravnich ptedpisech, jasné a snadné validac-
ni procesy inovativnich zkusebnich metod/modelti pro
hodnoceni bezpecnosti a udrzitelnosti, kvantifikace
piispévku chemického primyslu nebo odvétvi k cilim
EU;

Téma 14: Soudrzné a soudrZzitelné pravni piedpi-
sy: vertikalni, tj. mezi pravnimi piedpisy EU (véetné
ruznych pravnich ptedpisit EU, napf. s piihlédnutim
k trojimu cili klimatické neutrality, ob&hovosti a che-
mické bezpecnosti), normami a dal$imi opatfenimi
Clenskych stattl, jakoz i horizontalni, tj. harmonizace
préavnich pfedpisti v celém hodnotovém fetézci;

Téma 15: Posilené, harmonizované a koordinované
prosazovani: zlepsit prosazovani predpist uplatiiova-
nych na vSechny spole¢nosti se zaméfenim na zakaz
dovazeného zbozi, které neni v souladu s normami
EU, zejména pro on-line prodej, zlepsit provadéni
regulace plnym vyuzitim stdvajicich synergii a déle
rozvijet partnerstvi soukromého a verejného sektoru,
vytvoftit zvlastni podporu provadéni pravnich piedpist
malymi a stfednimi podniky. Duraz by mél byt rov-
néz kladen na lep$i a harmonizovanéjsi prosazovani
pravnich predpist v oblasti bezpeCnosti a ochrany
zdravi pii préaci ve vSech Clenskych statech EU. Tech-
nické pokyny se mohou ukdzat jako uZzite¢né pro po-
drobnosti regulac¢nich pozadavkl a pro podporu har-
monizovaného vykladu a provadéni.

Stavajici legislativni iniciativy a opatfeni prispé&ji
k tomu, aby pfechod chemického pramyslu dosahl ekolo-
gickych a digitalnich cild, jakoz i jeho odolnosti. Kromé
toho byla navrZzena néasledujici legislativni opatfeni
k urychleni soub&zné transformace a odolnosti chemické-
ho primyslu EU:

1. Urcit nova pravidla odpovédnosti za digitalni prodej
a pripadna opatieni k posileni kontrol dovozu na hra-
nicich a v ramci EU; vcetné prodeje na internetovém
trzisti;

Provadét doporuceni kulatého stolu na vysoké urovni
tykajici se provadéni strategie pro udrzitelnost v ob-
lasti chemickych latek;

Navrhnout novy mechanismus partnerstvi na podporu
vyvoje vysoce kvalitnich registracnich dokumentaci
podle natizeni REACH a na podporu malych a stfed-
nich podniki pfi posuzovéani bezpecnosti;

Prizptisobit stavajici regulacni ramec zajistujici pod-
poru rozvoje a zavadéni SSBD a alternativnich vyrob-
nich cest, které uznavaji zlepSenou environmentalni
stopu alternativnich moznosti na zéklad¢ klimatické
neutrality technologie;

Vytvorit jasné a uc¢inné mechanismy odchylek podle
nafizeni REACH, zejména pro zékladni pouziti, vcet-
né jejich pouziti, nezbytnych k dosazeni soubézné
transformace;
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Zlepsit souhru mezi pravnimi pfedpisy v oblasti
BOZP a dal§imi pravnimi predpisy v oblasti chemic-
kych latek a posilit jejich prosazovani s cilem podpofit

latek s cilem podpofit harmonizované vymahani
v ¢lenskych statech;

Vypracovat technické pokyny pro pravni piedpisy
v oblasti BOZP (Bezpecnost a Ochrana Zdravi pfi
Praci) s cilem =zajistit harmonizovanéjsi provadéni
a prosazovani ve vSech ¢lenskych statech EU;
Podporovat pouzivani alternativnich zkuSebnich me-
tod (bez pokust na zvitatech);

Harmonizovat vykazovani emisi sklenikovych plynt
podle definice 3;

Zahrnout rozsitené pouzivani harmonizovaného pti-
stupu k vypracovani kritérii pro smérnici o ekodesig-
nu a ekoznacku EU;

Podporovat vyuzivani synergii mezi primyslovymi
a zdravotnickymi organy, pracovné-pravnimi a epide-
miologickymi databiazemi jako zaklad pro budouci
regulaéni opatient;

Revize blokovych vyjimek pro opatieni statni podpory
v nafizeni o blokovych vyjimkéch a revize antimono-
polnich pravidel v piipadé spoluprace na vyvoji
a provadéni technik a technickych feSeni, které do
zna¢né miry prispivaji k soubézné transformaci.

Tyto navrhy nejsou soucasti kone¢ného planu, do
n¢hoz byly zahrnuty pouze akce a opatfeni vyplyvajici ze
stavajicich legislativnich iniciativ. V mnoha ptipadech
jsou vSak tyto ndvrhy nepfimo zahrnuty jako opatieni ze
strany pramyslu.

10.

11.

12.

6. Pristup k energii a surovinam

Chemicky pramysl je celosvétové zodpoveédny za asi
5-6 % celkovych globalnich emisi. Procesy predchézejici
dodavatelskému fetézci, zejména vyroba amoniaku, olefi-

Scénar Cistych nulovych emisi do roku 2050 piedpo-
klada jasné snizeni emisi oxidu uhli¢itého (CO;) z primar-
ni chemické vyroby. Kromé toho si EU klade za cil byt do
roku 2050 klimaticky neutralni. Chemicky primysl EU
musi snizit sviij dopad vyroby na emise sklenikovych ply-
nd prechodem na dodavky nizkouhlikové energie, ale také
dalsi optimalizaci a rozvojem novych vyrobnich procesu.
Pokud jde o transformaci energetiky, n€kolik energeticky
narocnych odvétvi bude soutézit o snizeni absolutni ener-
getické hodnoty. Celkova spotfeba energie proto musi byt
sledovana, aby se zabranilo negativnim externalitdm zpi-
sobenym timto ,,pfepinatem®. Vedle toho se chemicky
primysl bude muset zabyvat problémem piimych i nepfi-
mych emisi.

Kromé toho musi byt jesté zavedena nezbytnd in-
frastruktura pro transformaci energetiky a diverzifikaci
vstupnich surovin a musi byt vypracovana jasna strategie
pro prechod od fosilnich zdroji k biologickym zdrojim,
¢imz se také vyuzije zachycovani a vyuzivani uhliku. Roz-
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Sifeni sité je nezbytné pro pfistup k nizkouhlikové energii
ze vsech lokalit, nejen z téch, které jsou blizké vyrobé.
Stavajici zdroje musi byt pfizpisobeny odezvé na strané
poptavky a poskytovat flexibilni vyrobni jednotky a skla-
dovéani. Musi se rozvijet nové zdroje flexibility, jako je
power to-X a nové typy skladovani energie (napf. pro vo-
dik a amoniak). Musi byt zaji$téna nezbytna zalozni kapa-
cita, aby bylo mozné se vyporadat s pferusenim nebo bu-
doucim naru$enim zdrojti energie.

Tyto zdroje energie vyzaduji ekonomickou Zzivota-
schopnost, aby na trhu pretrvaly. Chemické latky vyrobené
z obnovitelnych zdroji nebo vodiku pomoci elektiiny by
proto mély byt podporovany a zhodnocovany podle urovné
CO,. Rozdilné naklady na technologie vyroby chemickych
latek s nulovymi emisemi a dal$i vice znecist'ujici alterna-
tivy v cenach na svétovém trhu jsou stale dulezité. To by
mohlo byt preklenuto napiiklad prostiednictvim smluv
o rozdilech a dlouhodobych smluv na nizkouhlikovou
elektfinu.

Vyroba chemickych latek a materialti je stale silné
zavisla na vstupnich surovinach na bazi fosilnich paliv,
a proto se vyvijeji feSeni pro substituci. Navrhovani a vy-
roba chemickych latek z biologického materialu spolu se
specializovanymi dodavatelskymi a vyrobnimi infrastruk-
turami (napf. biorafinériemi, dodavatelskymi fetézci zalo-
Zenymi na biotechnologiich) by mohly umoznit udrzitel-
néjsi vyrobu chemickych latek a materialti prostiednictvim
kaskadového zhodnocovani biomasy. Progndza dostupnos-
ti biomasy vSak zustava klicovou vyzvou pro dosazeni
prechodu od vstupnich surovin na bazi fosilnich paliv.
Produkce biomasy by méla zohlediiovat a vyvazovat hos-
podaiské, socidlni a environmentalni aspekty udrzitelnosti.
V EU se biomasa vyrabi pfi dodrzeni nejvysSich norem
kvality a udrzitelnosti. Subjekty v biohospodafstvi se snazi
ziskat hodnotu ze vSech frakci suroviny biomasy, vcetné
téch, které mohly byt dfive povazovany za odpad nebo
zbytky. Kromé toho je tfeba zohlednit a motivovat dalsi
typy feSeni obnovitelnych vstupnich surovin (napf. CCU,
ktera zahrnuje také biogenni plyny).

Ob¢hovy uhlik z odpadu je také feSen jako potencial-
ni alternativa k chemickym vstupnim surovinam. Podle
zuCastnénych stran vSak pramysl celi rostoucim prekaz-
kam pfi preshrani¢ni pfepravé odpadid v ramci EU a je
tteba harmonizovat uplatiiovani kritérii, kdy odpad presta-
va byt odpadem.

Primysl také poukazuje na to, ze neexistuje oficialni
uznani zasady uctovani hmotnostni bilance. Ve srovnani
se zelenou elektfinou umoziuje piistup zalozeny na hmot-
nostni bilanci ptidélit rizné suroviny (fosilni vstupni suro-
viny a biomasu, ale také odpad) konkrétnim prodejnim
produktim uvadénym na trh. Tento pfistup uplatiiovany na
chemické latky je nadale ptedmétem diskusi na tirovni EU.

Pro zvySeni odolnosti chemického primyslu a zmir-
néni vné&jSich otfesti (napf. geopolitickych, klimatickych
zmén, volatility globalnich dodavatelskych fetézct) je
nezbytna geografickd diverzifikace vstupnich surovin che-
mickych latek. Nedostatecnd infrastruktura a rozsifend zavis-
lost na fosilnich surovinach jsou dalezitymi prekazkami geo-
grafické diverzifikace dodavatelskych fetézci chemickych
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latek. Po krizi zptisobené pandemii COVID-19 a konfliktem
na Ukrajiné se naruSenim globalnich dodavatelskych fetéz-
ci zabyvaly nové soubory iniciativ Komise ke zvyseni
odolnosti Evropy (napf. platforma global gateway,
REPowerEU).

Recyklace by navic mohla byt soucasti feSeni pii udr-
zovani vstupnich surovin pro minerdly vzacnych zemin
v Evropé a pii zabezpeceni ¢asti dodavatelského fetézce.
Nekteré vstupni suroviny vSak zistanou k dispozici pouze
v nékterych regionech svéta, které jsou tzce spjaty s do-
stupnymi pifrodnimi zdroji dané zeme.

7. Infrastruktura

Pristup k energii a vstupnim surovindm je izce propo-
jen s dostupnymi infrastrukturami pro vyrobu chemickych
latek. Nedostate¢na infrastruktura v okoli stavajicich pra-
myslovych aredlli, zejména v pozemnich lokalitich ve
sttedni a vychodni Evropé, a pomalé schvalovaci postupy
na urovni Clenskych stati pro energetické a primyslové
procesy zpomaluji rozvoj této infrastruktury. Uzka mista
sité musi byt odstranéna a musi byt zavedena pteshrani¢ni
propojovaci vedeni, kterda umozni volny tok energie mezi
zemémi. Mohla by byt uzaviena dvoustranna dohoda mezi
odesilajicimi a pfijimajicimi zemémi zachyceného CO,
s cilem zajistit odpovidajici skladovéani energie a flexibilitu.

Primysl hlasi vysoké bezpeCnostni standardy pro
vodikové infrastruktury a otdzku obc¢anti ,,Not in my Back
Yard*“ pro tento rozsahly vyvoj. V ramci usili o prekonani
téchto prekazek podporuje Evropska aliance pro Cisty vo-
dik rozsahlé zavadéni technologii Cist¢ho vodiku do roku
2030 tim, Ze spojuje vyrobu vodiku z obnovitelnych zdrojt
a nizkouhlikové vodiky, poptavku v primyslu, mobilitu
a dal$i odvétvi a pienos a distribuci vodiku. Balicek tykaji-
ci se trhu s vodikem a dekarbonizovanym plynem zvetej-
nény v prosinci 2021 navic predklada politicka opatieni
nezbytna na podporu vytvafeni optimalni a specializované
infrastruktury, jakoz i u€innych trha. Jeho cilem je odstra-
nit piekazky dekarbonizace a vytvofit podminky pro na-
kladové efektivnéjsi transformaci.

Soucasna zafizeni na vyrobu chemikalii jsou vysoce
zavisla na fosilnich surovinach. Zavedeni vyrobnich zafi-
zeni s niz§imi emisemi ma zdsadni vyznam pro sniZzeni
emisi sklenikovych plynd. Primysl vSak bere na védomi
rozsahlé Casové lhuty potiebné k vybudovani nezbytné
infrastruktury a planovani bezpecnosti v dlouhodobém
investi¢nim horizontu, kromé problému s povolenim, kte-
rym Celi pfi vystavbé novych infrastruktur, jakoz i nedo-
statku pfeshrani¢ni spoluprace.

Spatnd kvalita a dostupnost Zelezni¢ni dopravy pro
vstupni suroviny a kone¢né produkty, jakoz i nedostatek
integrované mezinarodni zelezni¢ni nakladni dopravy
a ftizeni kapacity jsou dvé hlavni ptekazky, které brani
dals§imu zavadéni celoevropské Zelezni¢ni infrastruktury,
ktera by umoznila vyznamny modalni pfechod ze silnic na
zelezni¢ni traté. Nafizeni o transevropskych energetickych
sitich podporuje rozvoj propojeni energetické infrastruk-
tury s cilem zvysit udrzitelny rozmér dopravy.
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Digitalni transformace chemického primyslu a zava-
déni dostupnych technologii pro zpracovani a vyrobu
urychli cestu primyslu k digitalnim, ekologickym a odol-
nym cilim. Primysl musi zvySit miru zavadéni dostup-
nych technologii pro navrhovani a vyrobu procest (napf.
internet véci, data velkého objemu, uméld inteligence,
automatizace, inteligentni senzory, digitalni dvojcata
a robotika). Primyslova sdruzeni zminuji potfebu novych
norem pro digitalni platformy, které by umoznily vyménu
informaci o chemickych latkdch. Tyto normy musi byt
definovany pro data, interoperabilitu a spravu tak, aby byla
zajisténa ochrana CBI (Centralnim dohlizecim uradem).
Tento digitalni posun pfichazi spolu s problémy kyberne-
tické bezpecnosti a Celi lidskému odporu vici zménam.
Tato feSeni vyzaduji proces spoluvytvaieni. Evropska ko-
mise tyto inovace podporuje vytvarenim investi¢nich pro-
gramu, jako je InvestEU nebo program Digitalni Evropa.

Investice do hodnotovych fetézcii sbéru a t¥idéni
plastového odpadu s cilem zajistit a zlepsit pristup k dile-
zitym alternativnim zdrojim vstupnich surovin jsou ne-
zbytné pro intenzivnéjsi rozvoj infrastruktury pro recyklaci
a opétovné pouziti. Cenova konkurenceschopnost primar-
nich materiali ve srovnani s recyklovanym materidlem
prostfednictvim mechanickych recyklacnich procest, ja-
koz i nedostatecna podpora pro vytvoieni recyklovanych
koncovych trhit po spotiebé predstavuji silné ekonomické
prekazky pro tento projekt ob&hovosti. Novy akéni plan
pro ob&hové hospodarstvi ukazuje cestu ke klimaticky
neutralnimu konkurenceschopnému hospodaistvi tim, ze
meéni zpusob, jakym vyrabime a spotfebovavame, spolu
s iniciativami na modernizaci a transformaci naSeho hos-
podafstvi a zdroven na ochranu Zivotniho prostiedi.

Zavadéni technologii zachycovani a ukladani uhliku
(CCS) a zachycovani a vyuzivani uhliku (CCU) vyzaduje
rozsiteni spolehlivé infrastruktury pro prepravu a ukladani
CO,, nebot’ hlavni piekazkou pro chemicky primysl je
nedostatecny pristup k potrubi a ukladani CO,, jakoz
1 zdlouhavé a slozité provadéni. Prostfednictvim funk&niho
konceptu cirkularnich hubti (centra aktivity pro vyuziti
odpadu a davani druhé Sance vyrobkiim) mize byt CO,
produkovany energeticky naroénym pramyslem, napf.
ocelafskym, vyuzivan chemickym primyslem v okoli,
¢imz se zabrani potfebé rozsiteni infrastruktury pro pte-
pravu a skladovani CO,. Vefejnost se stale zdraha pfijmout
a podpotit zavadéni téchto technologii.

8. Dovednosti

Zucastnéné strany uvadéji, Zze v soucasné dobé che-
micky primysl postrada kvalifikované pracovniky, zejmé-
na na technické Grovni, v oblasti vyzkumu a inovaci, vyro-
by, logistiky, chemické bezpecnosti a regulace atd. Nové,
ucinné a inkluzivni ptistupy k odborné ptipravé maji za-
sadni vyznam pro rychlou integraci nové pracovni sily na
trh prace a vyuziti ptilezitosti k odborné piipravé v kombi-
naci se skuteCnymi pracovnimi ukoly. To zahrnuje také
modernizaci vyucovacich metod a vzdélavacich programd.
Rekvalifikace téchto pracovnikli by méla byt prioritou, aby
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se zabranilo celkovému ubytku pracovnich mist a aby byla
pro chemické odvétvi pfinosem. ZvlaStni pozornost je
tieba vénovat také Skoleni o regulacnich a bezpecnostnich
aspektech chemie.

Malé a stfedni podniky obvykle nemaji kapacitu na
interni rekvalifikaci svych pracovniki, zejména s potenci-
alnim rizikem odchodu zaméstnancii. Partnerstvi v oblasti
dovednosti pro zucastnéné strany v chemickém primyslu
v ramci Paktu dovednosti poskytnou piilezitosti k odborné
ptipravé pracovniki v celém chemickém pramyslu, véetné
téch, ktefi pracuji v malych a stfednich podnicich nebo je
fidi. Pakt EU pro dovednosti by mohl poskytnout spolec-
nou podporu, vedeni a monitorovani rozvoje chemickych
dovednosti mezi zGcastnénymi stranami chemického pri-
myslu EU a zdGraznit potiebu rekvalifikace a zvySovani
kvalifikace pracovni sily pro soub&Znou transformaci
a ménici se pozadavky prumyslu. Mezi dalsi zdroje podpo-
ry dovednosti patii:

A) Akéni digitalni vzd&lavani 2021-2027 (cit.”), jehoz
cilem je podpofit udrzitelné a ucinné piizpisobeni
systému vzdélavani a odborné piipravy clenskych
stati digitalizaci, by mohlo pomoci identifikovat hlav-
ni nedostatky a opatieni, a

Evropska strategie pro univerzity'’, ktera poskytuje
opatfeni pfispivajici rovnéz k ptrechodové cesté che-
mického primyslu EU, nebot’ cilem strategie je pod-
pofit a umoZnit univerzitdm pfizpusobit se ménicim se
podminkam, prosperovat a pfispivat k odolnosti
a oziveni Evropy

B)

9. Socialni rozmér

Zelena dohoda pro Evropu a digitalni strategie EU
veénuji zvlastni pozornost podpofe téch regionti, primyslo-
vych odvétvi, pracovnikid, domacnosti a spotiebitelt, které
budou Celit nejveétsim vyzvam prichdzejicim se socialnim
dopadem soubézné transformace. Dopad, ktery se lisi
podle odvétvi, povolani, regionu a zem¢, s sebou nese
zejména zmény pracovnich mist v primyslovych ekosysté-
mech a prerozdélovani pracovnich sil v rdmci téchto eko-
systému, coz vyzaduje odpovidajici predvidani zmén
a v piipadé potieby socialn¢ odpovédnou restrukturalizaci.
V ptipadé chemického primyslu EU by méla byt vénova-
na zvlastni pozornost vSeobecné soudrznosti, dopadu na
pracovni silu a spotiebitele, jakoz i zlepSujici se rovnost
zen a muzd a rozmanitost v tomto odvétvi. Pro kazdou
z t&chto neuspokojenych potieb je v citovanych zdrojich'™°
uveden seznam opatieni, kterd maji byt provedena primys-
lem a Komisi EU a/nebo ¢lenskymi staty.

Transformace musi byt spravedliva a inkluzivni, musi
klast lidi na prvni misto a vénovat zvlastni pozornost pod-
pofe téch pracovnikli, domaécnosti a spotiebiteld, ktefi
budou celit nejvétsim vyzvam. V této souvislosti by mél
hrat dilezitou tlohu socialni dialog.

V historicky genderové nevyvazeném odvétvi, jako je
odvétvi chemického primyslu, jsou proto nezbytna opatre-
ni a iniciativy k feSeni tohoto nedostatku a nedostate¢né
rozmanitosti. Naptiklad je casto velmi dilezité zvysit podil
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zen ve vedoucich pozicich v chemickém pramyslu. Je
rovnéz kli€ové rozvijet atraktivni profesni drahy se stabil-
nim a kvalitnim zaméstnanim a zajisténi spravedlivych
mezd a dobrych pracovnich podminek prostiednictvim
kolektivniho vyjednavani, coz bude zasadni pro prilakani
a udrzeni kvalifikované pracovni sily.

Méla by byt rovnéz ptijata opatieni k feSeni stavajici
mezery ve znalostech o nekterych aspektech chemického
prumyslu. Je naptiklad tfeba zvysit sbér tdaji o diferenco-
vanych rizicich postihujicich pracujici zeny a poskytnout
vycerpavajici posouzeni téchto udaji. Je také dilezité resit
nedostatek rozsitenych udajti souvisejicich s expozici che-
mickym latkam, zejména nejsou dostatecné prizpiisobeny
tak, aby zahrnovaly pracujici zeny.

Uz v kapitole Investice a financovani jsme zminili
piistup financujicich instituci, ale i pojistoven a zajisto-
ven. V poslednich letech jsou totiz podniky ve vzristajici
mife zatézovany povinnosti nefinan¢niho reportingu, ktery
ma mnoho podob a nazvi, v posledni dobé¢ je nevice popu-
larni ESG (Environmental, Social, Governance), tj. envi-
ronmentalni, socialni, fizeni. Jiz nyni je nefinan¢ni vyka-
zovani povinné pro finan¢ni instituce, od p¥istiho roku pro
velké firmy nad 250 zaméstnancd a od roku 2026 se prav-
dépodobné pridaji malé a stfedni podniky. Ty vsak viibec,
az na vyjimky, nemaji zkuSenost s vedenim ¢i vykazova-
nim svych nefinancnich aktivit.

Na méfeni environmentalniho a socidlniho fizeni stale
neexistuje presna metodika a vétSina firem nevi, jakymi
nastroji méteni provést. Povinnost ESG reportingu se pfi-
tom podle Ceské bankovni asociace na tuzemské banky
¢astecné vztahuje jiz od poloviny roku 2021 a v letoSnim
roce ji banky jesté prohloubi a rozsifi na vSechny firmy.

S problematikou ESG souvisi i (dobrovolné) rozhod-
nuti prakticky vSech komerc¢nich bank neposkytovat pro-
sttedky na projekty, které jsou dle jejich kritérii malo
»zelené”. K tomu se pridava nemoznost dotovat takové
projekty z vetejnych prostfedkd. Oba faktory vyznamné
brzdi moznosti dalsiho rozvoje chemického primyslu.

10. Zavér

Evropska Komise spole¢né se zicastnénymi stranami
vyty¢ila nékolik blokt k urceni témat, kterd by se tykala
klicovych aspektli transformace chemického primyslu pii
zachovani jeho dalsi existence. Chemicky primysl v EU
jednoznaéné trpi nadbytkem regulace, ktera snizuje jeho
konkurenceschopnost a v soucasné konstelaci nemtize byt
bez dalsi umélé ochrany konkurenceschopny. Chemicky
prumysl systematicky a dlouhodobé provadi aktivity, ve-
douci k omezeni jeho dopadu na Zivotni prostfedi. Nedav-
né udélosti (COVID, souvisejici nefunkénost ¢inskych
pristavt, ruské operace na Ukrajin€) ukazuji strategicky
vyznam zachovani chemického pramyslu v EU.

Seznam zkratek

CBAM  Carbon Border Adjustment Mechanism

(Mechanismus uhlikového vyrovnavani na
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hranicich)

Carbon capture and storage (zachytavani

a ukladani uhliku)

Carbon capture and utilization (zachytavani

a vyuzivani uhliku)

Classification and labelling of chemicals
(Klasifikace, oznacovani a baleni chemickych
latek a smési)

Environmental, Social, Governance
(Environmentalni, socialni, fizeni)

Important Projects of Common European Inte-
rest (Dulezité projekty spolecného evropského
zajmu)

Registration, Evaluation, Authorisation and
Restriction of Chemicals,

(Registrace, hodnoceni, povolovani a omezo-
vani chemickych latek)

Safe and Sustainable by Design (bez bézného
¢eského prekladu)

Substance of very high concern (Chemicka
latka vzbuzujici mimotadné obavy)
Technology Readiness Level (Urovei
technologické piipravenosti)

World Trade Organisation (Svétova obchodni
organizace)

CCS
CCU

CLP

ESG

IPCEI

REACH

SSBD
SVHC
TRL

WTO
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