VEDA CHEMIE

.Spickova véda ve vefejném zajmu" - tak zni motto pro-
jektu Akademie véd Strategie AV21, jehoZ cilem je fesit
problémy a vyzvy sou¢asne spole¢nosti. Mezi vyzkumna
témata patri také program Molekuly a materialy pro Zivot,
ktery koordinuji pracovnici z Ustavu makromolekularni

chemie AV CR.

Kde pomaha
Strategie AV21

rogram Molekuly a materidfy pro
Pff'wu stavi pa kombinaci pristupii

Jjak medicindlni chemie, tak makro-
molekulirni, fyzikdlni a anorganické
chemie, tradiéné dspéinych obort v Aka-
demii véd,

Cholesterol

V}'mk:‘t hladina cholesterolu v krvi
Casto zpusobuje vysairizike mfark-
tu, rozvoj aterosklerozy & venik ische-
mické choroby srdecni. Ustav makromo-
lekuldmi chemie AV CR ve spolupric

B Cholesterol se uklada na sténach cev
A Easto zapriciiuje vyssi rizike infarktu,
rozvo] aterosklerdzy £ vznik ischemicke
choroby srdedni.

g1, lékaiskou fakuliou UK v Praze a fir-
mou C2P se nyni zabyvid v¥vojem no-
v¥ch sekvestrantu (typi pridatnych 13-
tek) Zlucovych kyselin, zaloZenych na
pouZiti fi-cyklodextrini, které by hladi-
nu cholesterolu v krvi dokidzaly snizit,

LECBA VYSOKE HLADINY
CHOLESTEROLU

Vhodnym sitovinim molekul eyklodex-
tring je moZné vytvofit polvmer, ktery
ma vhodné [yzikdlni vlasinost pii po-
uZiti jako sekvestrantu v zaZivacim trak-
tu o dokdke speciticky vizat konkréini
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Hutové kyseliny, resp. vhodn® upravovat
pomér jednotlivich Zluéovyeh Kyselin
v organismu. , Sekvestramy Zedfovieh
kvselin json zpravidla polymerni slou-
ceniny, kferé nejsou abyorbovatelné seé-
nou zaiivactho trakty a kerd vdlow
Hucové kyseliny. Voniklé komplexy by
ndstedné neprochedzefy siénon zadivaci-
her treckine, ale vvlonéi se 2 réla priroze-
o ceston,” vysvétiuje fesitel projekiu,
dr. Jakub Sire a dodivi: , Timro zpiiso-
g bem bychom mohli snigit mnpZster 3lu-
£ dovvieh kvselin v obéln o coa 40 %, coi
£ by stfmudovalo jejich syntézu @ choleste-
ol et nisledné molilo sniZic Wadinu clo-
E lesterolu v krevni plazmé o 15-25 %"
£ Viskum ukazuje, Ze Fludové kyseliny
£ mohou velmi silné interagovat s kavitou
E Preyklodextrini, pridem? silu jejich -
~ terakee vyrarne ovlivii funkéni sku-
piny pritomné v molekulirni struktufe
jednotlivich #luéovyeh kyselin, ale takeé
ve funkénich skupindch, pfitomnych na
cyklodexirinu.

Antivirotika

V:LJ inomycin je evklickd molekula,
v niZ se pravidelné sifidaji amidové
a-esterové skupiny, Kdy? se v poloving
dubna 2020 védei z UMCH AV CR do-
vedEli o modnosti pomérné snadné
piipravy velkého mnoZsivi valinomyci-
nu prov jeho pouZiti pri 16EbE nemoci
COVID-19, pustili s¢ do detailniho stu-
dia tohoto déinného antivirotika,

STUDIUM NOVYCH ANTIVIROTIK
POMOCI NMR KRYSTALOGRAFIE

wTare informace nay vedla & otevieni
nového tématu a detailnimy stidin
peviyeh forem valinomyeing pomeoct
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B Valinomycin je pfirazend se vyskytujici
dodekadepsipeptid, pouzivany pr
transporiu drasliku a jako antibiotikum.

NMR bryvstalografie. Predpotfdddme, fe
méreni spekter NMR pevaého seevi -
Ze byt diilelivé pro charakterizaci Iéko-
welt forem valivemycinu, a prote jsme
popsali spektrdlnd parametry specificke
pro jeha jednotlive kevsialove modifika-
ce." dopliuje dr. JiH Brus. koordindtor
Progranm.

Rakovina

édei vyvinuli polymerni terapenti-

ka, kierd neobsahuji klasicki, Casio
velmi woxickid protinddorovd Ié¢iva, Tato
terapeutika jsou vhodnymi kandiddty
potenciilné vyuditelnymi v imunoonko-
terapii pro prevenci a 16Ebu nddorovych
onemocnéni. Vyvinuié glykopolymery,
sloZené z vodorozpusinych polymeri
a oligosacharidovych jednotek, tvofi
unikdtni terapeuticky systém, ktery na
sebe dokd?e vieal proteiny svand galek-
tiny. Tylo proteiny maji vyznamny regu-
ladnd vliv pri rozvoji nddorového bujeni.
veniky metastdz nebo pii piekoning
imunitni odpovédi organismu nidoro-
vim onemocnénim.

PREVENCE A TERAPIE
RAKOVINNYCH ONEMOCNENI

5 ohledem na vyznam galektin pfi vi-
voji midorového onemocnéni védei in-
tenzivnd studovall modifikace siklad-
nich sacharidovych ligandi galektini
a vliv téchto modifikaci na schopnost
glykopolymert se na galekling vizat,
WVilodnm spojenim viastnosti poly-
mernich biomateridli s pokrocdilymi
sacharidovymi ligandy jsme dosdhii
vvsoke afinity vidi galektindm. Pripra-
vené glvkapolymery dokdion ochrdnit
buiky imunitmiho systénu pred fefich



B Fripravené glykopolymery dokaiou ochranit bunky imunitniho systému pred jejich

znicenim vlivem nadoru.

swidentm vlivem nddoru a zdrove i one-
it migraci samormyel nddorovieh bu-
nék, kterd md primou spofitost s tvor-
bow metastdaz,” vysvEtluje dr. Tomas
Etrych, feditel projekiu. . Vvsokd eafini-
ta ke galekringm a vhodnd farmakoki-
netika vyvinuréeh glvkepolymeri by
mély vest ke lepiend wéinnosti (68by,
zefména stele obiiZng Ecirelnyeh me-
tastazijicich neoplastickyeh onemaoc-
aéni Popsané glykopolymery venikly
ve spoluprici Ustave makromolekulir-
ni chemie AV CR s Mikrobiologickfm
tstavem AV CR a Univerzitou v Ca

chich a byly publikoviiny ve dvou pra-
cich v prestiznim Casopise Biomacromio-
lecifes.

Transport IéCiv

N:l!u.r.':ni novych farmaceuticky ak-
tivnich litek se #Hidoucimi napri-
klad antivirotickymi &i antibiotick{mi
Géinky je prvnim dspéinym krokem pii
vivop nového ek, Druhym krokem je
pak formulace aktivni Litky do sprivné
formy, kierd zajisti co nejvy3Si terapeu-
tickou témnost. Po objeveni afinné lar-
ky se proto v rimci v¥zkumu vénuje
nadnd pozornost zajidiénd pfenosu 1o

litky do krevndho felidté, jeji dopravé
k cilovému orgdnu & zasaZenym buii-
kim a zapSténi spravnd erapeuticke
koncentrace. Rada nové objevenych
o potencidlng afinnych ek ma viak
velmi malou rozpustnost v 1Elnich weko-
tindich ¢i nizkou prostupnost skrze stény
gastrointenstinilniho trakin,

NOVE SYSTEMY PRO EFEKTIVNI
DOPRAVU A UVOLNOVANI LECIV

Vyzkumnici #¢ Slovenska # University
I 1. Safirika pod vedenim dr. M., Almi-
giho a Ustavu materidlového viskumu
SAV spolu s kelegy z Francie # Aix-
-Marseille University pracuji na ndvrhu
dopravoikového systému na bazi mikro-
Castic oxidu kremicitého pro kancerosta-
tikum pemetrexed. . Pro pind vyulitd
téchto systémi jsme na UMCH AV CR
formulavali efekrivai experimentding
procedury, které wnaiiul rvclie a spo-
leftliveé popsat strakeurn iéclive systéni.
Diky schopnasti piesné popsat vieclhny
procesy, ke ktervm doehdzi pit virobé
d formulact ECiv, se tak oreviela dalsi
cesta k oprimalizaci novich, visoce ak-
tivinich kancerostatik, na kterveh inten-
zivind pracuff nafi kolegoveé ze Sloven-
sker," dodiva dr. Jifi Brus, keordindtor
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W U novych l&éiv je potfeba nejdiiv najit
aktivni litku, pak ji formulovat do spravng
formy a nakonec zajistit Jeji nejlepsi
pienos k ¢ill,

védeckého programu AV2S Molekuly
e miateridly pre Ziver, a zdlraznuje tak
vyznam mezindrodnich spolupraci. B
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