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(57) Anoticia:

Implantovatel'né telieska obsahujice biodegradovatelné
polyméry, uréené na prenos i¢innych latok do organiz-
mov rastiin, ktoré obsahuji aspoil jeden hydrofébny
polymér, a pri ktorych je rychlost uvoliiovania uéinnej
latky riadena rychlost'ou biodegradécie. Tieto telieska st
zloZené z polyméru, udinnej latky a pomocnych latok.
Maja tvar pripominajuci tvar klinca, ktorého hrot je me-
chanicky odolny a ktorého teleso aj hlavitka sii rozdele-
né na segmenty, z ktorych aspoii jeden obsahuje uinni

latku.
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Implantovatelné, ¢iastocCne biodegradovatelné telieska
obsahujice polyméry, urcené na prenos iéinnych latok do

organizmov rastlin.

Oblast vynalezu -

Vynélez sa tyka implantovatelnych, Gtiastodne
biodegradovatelnych teliesok obsahujicich polyméry, urcenych
na prenos udinnych latok do organizmov rastlin.

Doteraisi stav techniky

Na rozdiel od lekdrstva a od veterindrneho lekdrstva
nie je prenos G&innfch latok do organizmov rastlin prakticky
zndmy. Zvy&ajne sa pouZivané G&inné latky bud pren&3aji na
rastliny striekanim, alebo sa privddzaji do Dblizkosti
korefiov rastlin. Tieto zvy&ajné spdsoby aplikdcie maji td
nevyhodu, Ze pri nich dochaddza k vysokym stratam, ktoré na
jednej strane znamenaji zna&ni z&taZ pre Zivotné prostredie
(kontamindcia vzduchu, pédy a vody), a na druhej strane
spbsobuji, Ze mnoZstvo pouZivanfch uGéinnych latok znacne
stipa.

Nevyhoda spdsobena stratami wU&innych latok je obzvl1l4isit
zavaind v pripadoch, Xked si opatrenia na ochranu rastlin
vykondvané v zastavanych oblastiach (aleje, mestské parky),
alebo pokial! je nutné aplikdciu 4Einnych 1latok pocas
vegetadného obdobia niekolkokrdt opakovat, ako to je pri
por’nohospodidrskych plodindch, ktoré sdi v znadnej nmiere
napadané Skodcami.

Aby sa na jednej strane minimalizovalo nebezpecie
zataZenia Zivotného prostredia a na druhej strane sa
dosiahlo prediZenie &asu, poZas ktorého G&inné 1latky
p6sobia, boli v minulosti navrhnuté rdzne systémy na

uvolfiovanie G&innfch latok. K takym systémom patria systémy



opisané v dokumentoch EP 0 254 196 a DE 39 22 366. Ide
o zariadenia sliZiace na transkutikularnu, resp.
transperidermdlnu aplikdciu systémovyvh G&innych latok u
rastlin. Sdi nimi depa vo forme plochych predmetov,
pripominajicich niplaste, ktoré si schopné prilnit na povrch
rastliny a ktoré sa s vfhcdou umiestiiujd na zvolené miesto
lodyhy rastliny. Dalej Jje moZné  spomenit systém na
uvolfiovanie Gi¢innych latok, opisany v dokumentoch
DE-GM 17 60 060 a US-PS 4 766 695. V tomto pripade ide iba o
krizky, navliekané na kmene stromov, ktoré obsahujid latky
odpudzujice, pripadne usmrcujice hmyz, a tim poskytuiji
rastline vonkaj%iu ochranu. V uvedenych dokumentoch sa sice
neuvadza Ziadny vysloveny odkaz na to, Ze ide o systémovy
prenos u&innych latok, je v3ak zrejmé, Ze opisané pripravky
m3Zu byt na tento G&el pouzité.

Systémy na uvolfiovanie d&innfych 1l&tok, ktoré boli
doteraz v tomto dokumente opisané, sa umiestiiuji zvonku na
povrch rastliny. Z tohoto dévodu 3je ich nevyhodou, Ze ich
funkcia, zaloZena na ich bezchybnom prifnuti, je
ovplyviiovand podmienkami okolitého prostredia. Okrem toho
musia byt tieto =zariadenia po vyCerpani systému zase
odstranené. Navy3e tieto systémy neponikajd uspokojujicu
rychlost transportu G&innych litok, pretoZe resorpcia tychto
latok je staZena nutnostou ich prechodu cez bariéry, ktoré
predstavuji ta%ko priepustné pletivd na povrchu rastlin.

Priamy prenos uG&innych 1latok do cievnych systémov
rastliny injektovanim, ktory je opisany v dokumentoch
US 4 078 087, US 4 103 456, CA 1 089 645 a US 3 576 276, sa
sice uvedenynm nevyhodan vyhyba, vykazuje v3ak 1iné
nedostatky. PretoZe prenos G&innej 1latky nastiva velmi
rychlo a priamo do cievneho systému, mbZe pri jeho pouZiti
dochadzat Xk vyskytu prili§ vysokej koncentridcie Ginnej
l4tky a v d8ésledku +toho k poSkodeniu rastliny. Nepriaznivou
skutodnostou je aj to, Ze 3je potrebné 1lieCebny postup
niekolkokrat opakovat, aby bola dosiahnutd poZadovana

koncentracia Ga&innej 1latky podas dlhsSieho ¢&asu. Tieto



nedostatky mbéZu byt odstranené pouZitim prostriedkov na
prenos G&innych 1latok umiestnenych vo vnlitri organizmu
rastliny a zaistujdcich =zarovefi kontinudlne a dlhodobé
dodavanie tychto latok.

Prenos d&innfch 14tok do organizmov rastlin pri pouZiti
implantabilnych zariadeni Jje uZ sice opisany v odbornej
literatire (patentové spisy AU 8431497 a JP 58039602), nie
je v3ak doteraz vo vdcSom meradle realizovany.

Dokument AU 8431497 sa tyka implantovatelného
zariadenia vo forme porézneho telieska z keramického
materidlu, ktoré sa umiestni do otvoru vyhibeného v kmeni
stromu a ktoré Jje spojené s externym zasobnikom d&innej
latky pomocou kapildr. Pri uvolifiovani G&innej latky, ktoré
prebieha v dvoch krokoch, z ktorych prvy Jje transport zo
zasobnika a druhy Jje prenikanie poréznym telieskom, je
vyuZivany tlak v privodnom sytéme vyvoldvany transpiréciou
a kapilarne sily v poréznonm implantdte. Hlavnym nedostatkom
takého zariadenia je to, Ze prenos ic¢innej latky do rastliny
z4dvisi vyhradne na vodnom hospodarstve vo vnutri organizmu
rastliny, o pri vysokej intenzite transpiricie mbZe viest
k prilis vysokej koncentréacii i¢innej l4tky. Presné
davkovanie je pri pouZiti takého =zariadenia sotva moZné.
NavyZe je pouzivanie takého systému velmi obtiaZne, pretoize
po ukonéeni lieCebného postupu musia byt implantované
telieska zasa odstranené. Implantovany systém opisany
v dokumente JP 58039602 sa poki3a o odstranenie opisanych
nevyhod. V tomto pripade ide o implantovatelné telieska
r8zneho vyhotovenia (tabletky, ty&inky, disky a pod.), ktoré
si zhotovené z latok silne absorbujicich vodu, ako si
napriklad zmesi Skrobu a kopolymérov akrylamidu alebo Skrobu
a kopolymérov akrylonitrilu a hydrofilné kopolyméry, ako je
kopolymér etylén-vinylacetdt. Tieto systémy si pouZivané na
prenos biologicky aktivanych G&innych 1latok do organizmov
stromov, okrem iného pri liedeni ochoreni, ktoré vyZaduji
dlhodobé liedenie, ako je napriklad ceratocystis,
vyskytujice sa u pinus silvestris. Vkladaji sa do dutiny



(otvoru) vopred vyhibeného v kmeni stromu, kde si ponechané
dlh3i &as. Nabobtnanie, ktoré Jje spbsobené absorpciou
velkého mnoZstva vody, 3je spojené so znacnym zvdc3ovanim
objemu, &o vedie k tomu, Ze cely priestor, ktory implantéat
obklopuje, je nim vyplneny a prisludny otvor je pevne
uzavrety. Dokument sice neobsahuje Ziadnu informaciu o tonm,
e ide o biodegradovatelné .implantéty, vzhladom na ich
chemické zloZenia sa ale da wusudzovat, Ze v organizme
rastliny mbzZe dochéadzat aspoil k ich &iastoénej
biodegradicii. Vv dbésledku toho Je moZné ich zaradit medzi
tiastoZne biodegradovatelné materidly, ktorych vyhodou je,
e uz pripadne nemusia byt z rastlin odstrafiované.

Pri tychto systémoch sa v3ak vyskytuje mnoho problémov,
ktoré si v prvom rade désledkom ich chemického zloZenia.
Vvzhladom na to, Ze obsahuji vyhradne hydrofilné polyméry, si
iba v obmedzenej miere vhodné pre sllne lipofilné
substancie. To plati obzvlast pre pripady, pri ktorych je
potrebnd vysokad koncentrédcia G¢inne]j latky.

DalZou nevyhodou tfchto systémov Jje to, Ze po ich
implanticii do Dbunkovéno pletiva rastliny, ktoré Jje do
znaénej miery hydratované, dochadza k pomerne rychlenu
uvolfiovaniu td&innej 1latky. T¢ym sa sice dosiahnu vysoké
koncentracie G&innej 1latky, po kratkom <case v3ak dbéjde
k vyderpaniu systému. V mnohych pripadoch prenosu Gi¢innych
14tok na rastliny, napriklad pri 1lieCeni periodicky sa
vyskytujicich ochoreni s vysokou intenzitou pbsobenia
infekcie alebo 3kodcov je vEak potrebné zaistit udrZiavanie
iinnej koncentrédcie poZas dlhSieho &asu. Pre také pouzitia
(ako priklady tu mé%u sldiZit napadanie jabloni v oblastiach
s vysokym mnoZstvom zrazok alebo niektoré ochorenia
bandnovych kultir) je nutné ako nosiéd pouZit polyméry, ktoré
dodavaji systému vlastnosti depa.

TieZ nie 3je moZné pri tychto systémoch uspokojivo
rie3it problém strat G&innej latky. Ako uZz bolo uvedené,
vytvorenie vnGtorného kontaktu medzi implantovanym telieskom
a stenani dutiny je zavislé na schopnosti telieska



absorbovat vodu a teda na hydratadnom stave buniek pletiva
va nmieste aplikadcie. Ako Je zname, osmotické pomery
rastlinnych buniek podliehajd velmi znaénym v¥kyvom
v zavislosti na néarokoch, ktoré si kladené na systém
hospodarenia s vodou organizmu rastliny. Velmi vysoky alebo
naopak velmi nizky obsah vody v okoli implantiatu mbZu
spb6sobovat zna&né zmeny objemu implantatu a tym mbZu
ovplyviiovat aj tesnost uzavretia otvoru v kmeni.

Dalgim nedostatkom tohoto systému Jje koneCne jeho
relativne obtiaZna spracovatelnost v termoplastickom stave,
ako aj nedostatodné mechanické vlastnosti, ktoré si tiezZ
d6sledkom hydrofilného charakteru polymérov, tvoriacich siet

pripravku.

Podstata vyndlezu

Cielom tohoto vynalezu je navrhnit rie3enie
horeuvedenej problematiky, ktoré spoCiva v priprave
biodegradovatelnych systémov prenosu déinnych latok, ktoré
si vhodné ako pre rychle a kratkodobé, tak aj pre pomalé
a dlhodobé uvoriiovanie, vykazuja uspokojivé mechanické
vlastnosti a ktoré je mozZné pripravovat z dobre
termoplasticky spracovatelnych formovacich hmbt.

RieZenim +tohoto problému si telieska podla tohoto
vynilezu, opisané v patentovom naroku 1. Dalej bude tento
vyndlez podrobne opisany.

sa navrhnuté implantovatelné, c¢iastoéne
biodegradovatelné telieska, ktoré sdi v podstate tvorené
polymérmi, pridom tieto telieska obsahuji aspoii jeden
hydrofilny polymér.

Pod pojmom “biodegradovatelny” sa v dal3Som texte
rozumie “"degradovatelny za stimula&ného vplyvu biologicky
aktivneho okolia”.

T¢mto sG mienené telieska, ktoré si pristupné latkovej

vimene vys3ich rastlin a zadroveii mbiu podliehat rozkladu



pdsobenim mikroorganizmov. Biologickd degradacia zarovei
spbsobuje uvolfiovanie U&innych latok a je spbsobena
biologickou eréziou v rastline. Pri degradacii produktov,
ktoré si predmeton tohoto vynélezu, vznikajd hlavne
fragmenty, ktoré si zndme ako biokompatibilné a ktoré mbzZu
byt metabolizované prirodzenymi procesmi latkovej v¥meny,
prebiehajicimi v rastline. Rychlost a rozsah rozkladu tychto
teliesok v organizme rastliny zdvisia na druhu materialu,
ktory Jje implantovany. Cas nutny na rozklad je tak moZné
prispbsobit vhodnou volbou vychodzich 1latok potrebam
prislusnej aplikécie. Tato vlastnost vychadza obzvlasit v
distrety rézniacim sa poZiadavkdm na rychlost prenosu
d&innfch latok, ktoré si zvydajné v zahradnictve, pretoZe
tieto systémy m6Zu byt bez problému pouZité ako na dlhodobé,
tak aj na kratkodobé aplikicie. V zavislosti na schopnosti
tychto latok podliehat biodegradécii vo vy88ich rastlinéach,
si tieto produkty v priebehu primeraného &asu &iastoclne
aledbo dplne rozkladané, éo robi ich odstrafiovanie
nadbytoénym. Navy3e sa odumreté rastliny stavaji sicastou
prirodzeného kolobehu latok. To je v porovnani so zvycéajnymi
systémami pouZivanymi na prenos iéinnych 1latok vyrazna
vyhoda, pretoZe neznamenaji Yijadne zataZenie pre Zivotné
prostredie. Telieska pod¥a tohoto vyndlezu mdZu totiZ byt
v biologicky aktivnom prostredi éiastoéne alebo celkon
odbtravané (t.j. na vodu, oxid wuhlicity a na prirodzené
produkty latkovej vymeny).

BiodegradovateInost sa v prvom rade t¥ka polymérov,
ktoré sd pri implantatoch podla tohoto vyndlezu pouzZité ako
noside. Pritom sG zabudovdvané do 1inertnej polymérovej
matrice bioaktivnej zlGdeniny, bez toho, Ze by boli chemicky
viazané. Sd pouZivané polyméry, ktoré sa na jedne]j strane
vyzna&uji vysokou absorpénou kapacitou pre i¢inné latky
(vysokym stupfiom naplnenia) a na druhej strane majd vhodné
vlastnosti 2z hladiska technického pouZitia (dostatoéni
mechanickd pevnost a spracovatelnost), nie si fytotoxické

a si@ v znaCnej miere mie3atelné s inymi 1latkami. Na



dosiahnutie tychto vlastnosti Jje nutné, aby polymérova
matrica obsahovala hydrofébny polymér.

Ako hydrofdébne biodegradovatelné polyméry sdi pouZivané
tieto typy polymérov:

- alifatické polyestery ako kaprolaktdm, kyselina poly-3-
-hydroxymaslovd, kopolymér kyseliny polyhydroxymaslovej a
kyseliny hydroxyvélérovej a kyselina polymliecna,

- derivaty celuldzy so substitudnym stupfiom < 2, ako si
étery celuldzy, estery celulézy alebo zmesové estery
celuldzy,

- polyanhydridy

- chitin

Ako priklad alifatického polyesteru je uvadzany
kopolymér kyseliny 3-hydroxymaslovej s kyselinou
3-hydroxyvalérovou s polymeraénym stupiiom 450 000.

Ako priklad esteru celulbézy 3je uvadzany diacetat
celuldzy alebo zmesovy acetat-butyrat celuléazy.

VZetky tu uvadzané hydrofdébne polyméry s dokonale
biodegradovatelné a je moZné ich bez problémov tvarovat za
tepla.

Podstatnou vyhodou teliesok podra tohoto vyndlezu,
oproti vSetkym implantovatelnym systémom opisanym v
doterajSom stave techniky je to, Ze zabudovanim hydrofébnych
polymérov do ich matrice nestcej G¢inndi 1l&tku, sa dosiahne
bezproblémovd inkorporécia silne lipofilnych d&innych latok,
ako aj moZnost prediZfenia &asu uvolfiovania d&innej 1l4atky.

Ako je zname, hydrofilné vlastnosti implantatov
obsahujicich d&inné latky majd velky v¥znam, pretoZe
umoZfiujdi rychle uvolfiovanie ud&innfch 1latok zaloZené na
bobtnani a bioerdzii. Hydrofilita takjych systémov je v3ak
nevyhodna alebo dokonca neZiadica vo vztahu k moZnosti
inkorporacie silne 1lipofilnych d&innych 1latok. PouZitim
hydrofébnych polymérov, ktoré pri dispergécii G&innych latok
funguji ako sprostredkujica faza, sa dosiahne relativna
homogénne rozdelenie inkorporovanej substancie.

Z teliesok podYa tohoto vyndlezu sa po ich implantécii



v organizme rastliny uvolfiuji déinné latky. Toto uvolfiovanie
mbZe pritom prebiehat difdziou alebo bobtnanim resp.
biocoerdziou implantovanych teliesok.

Pretoie bobtnavost a biodegradovatelnost sd
hydrofilnymi vlastnostami polymérov pozitivne ovplyviiované
(aktivované), _5pésobuje zabudovanie hydrofébnej fazy do
polymérovej kompozicie prediZenie Zivotnosti telieska
implantovaného do rastliny, ktoré bolo vyrobené z takej
polymérovej kompozicie, a v dbsledku tohoto predizenia
Zivotnosti aj k spomaleniu uvolfiovania G&innej latky.

DalsSia vyhoda teliesok podla tohoto vyndlezu spoCiva v
tom, %e materidl, =z ktorého si zhotovené, je moZné bez
problémov formovat za tepla. Zlep3enie spracovatelnosti sa
pritom v prvom rade tyka tekutosti a viskoelastickych
vlastnosti hmoty, z ktorych si tieto telieska formované.
Zlep3enie spracovatelnosti je vyrazné obzvlast v tom
pripade, ak je ©pouzita polymérovd zmes tvorend dvoma
nemieSaterlnymi fizami, pri ktorej Jje na dosiahnutie dobrého
premieSania tychto faz nutny pridavok plastifikatora.

Telieska podla tohoto vyndlezu majid s vyhodou toto
zlo%enie, vzhladom na celkovdi hmotnost telieska: 0,5 aZ 90
hmotn. % aspoii jedného polyméru, pricom obsah hydrofébneho
polyméru je aspoii 30 aZ 80 hmotn. %, vyhodnej3ie 50 aZ 65
hmotn. %, vzhladom na celkovi hmotnost telieska. Pomer medzi
materidlom matrice (polymérom) a pomocn¥mi latkami, ktoré
spolu tvoria nosidovy systém teliesok podla tohoto vynélezu,
je moZné vo velkej miere menit.

Ako biodegradovatelné nosicové materidly méZu Dbyt
pouzité rézne polyméry. Vhodné st polyméry kyseliny
glykolovej a kyseliny maslovej, ako aj kopolyméry tychto
dvoch kyselin (s réznymi pomermi zabudovanych monomérov).
Obzvlast vhodné si derivaty uvedenych karboxylovych kyselin
vytvarajice polylaktidy, polyglykolidy a ich kopolyméry.
Uplne vSeobecne si vhodné homopolyméry a kopolyméry
a-hydroxyderivatov mastnych kyselin s 2 aZ 16 atémami uhlika

a od nich odvodenych monomérov, pokial si v organizme



rastliny resorbované. Takymi latkami sd napriklad kyselina
a~-hydromliecna, a-hydroxyizovalérova, a-hydroxyizo-
kaprénova, a-hydroxyheptéanova, a-hydroxyoktéatova,
a-hydroxydekanovd a a-hydroxymyristova. Obzvl1as&t vhodnymi
derivatmi a-hydroxykyselin sid polyhydroxyvalerat
a polyhydroxybutyrat, ako aj prislusné kopolyméry.

DalZimi polymérmi, ktoré si vhodné ako matrice
obsahujice G&innd latku pri telieskach podla tohoto vynédlezu
si polyamidy, z ktorfch je moZné ako obzv14ast vhodné menovat
polyméry amidov kyseliny fumdrovej a zmesového
metyl/etylesteru lyzinu a amidov kyseliny fumdrovej a
netylesteru lyzinu a amidov kyseliny fumdrovej a butylesteru
lyzinu.

Biodegradovatelné implantaty podla tohoto vyndlezu mdzZu
tie3 obsahovat ako nosi&e G&innych latok prirodné polyméry.
7a obzvl4i3€ vhodné pre tento 1G&el je moZné povaZovat Skrob,
lignin ziskavany pri vyrobe sulfatove]j celuldzy, chitin,
celuldzu a derivaty celuldzy.

Ako hydrofébny komponent polymérovej matrice Je mozZné
pre telieska podla tohoto vynélezu pouzit rbézne
biodegradovatelné polyméry. Na ilustraciu je moZné uviest
tieto polyméry:

- alifatické polyestery, napr. polyméry kaprolaktanu

- derivaty celulbézy so substituénym stupfiom < 2, napriklad
dietyléter celulbzy

- polyanhydridy, napriklad zmesovy polyanhydrid
1,3-di(p-karboxy-fenoxy)-propanu a kyseliny sebakovej.

U&innymi latkami, ktoré mbZu byt odovzdavané do
organizmov rastlin z implantovanych teliesok podla tohoto
vyndlezu si také latky, ktoré si schopné ovplyviiovat pochody
v zvieracom alebo rastlinnom organizme. Takymi latkami sa v
prvom rade systémovo p8sobiace prostriedky pouzZivané na
ochranu rastlin (insekticidy, akarizidy, fungicidy a
baktericidy).

Systémovo pbsobiacimi insekticidmi si napriklad

butoxykaroxim, dimetoat, fenoxykarb, metamyl, oxamyl,
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oxydemtetén-metyl, pirimikarb alebo propoxur.

Systémovymi fungicidmi s napriklad benomyl,
bromukonazol, bitertanol, etakonazol, fluzinazol, furalaxyl,
fosetyl-Al, imazalil, metalaxyl, penkonazol, propikonazol,
triabendazol, triadimefénm driadimenol alebo triforin.

Ako systémovy Dbaktericid je moZné uviest napr.
flumenkin,

Systémovymi reguldtormi rastu su napriklad etefdén a
kyselina B-indolyloctova (IES).

Ako je zname, mdZu byt tieto systémovo pbsobiace U&inné
l4tky po ich aplikdcii vo forme zvyéajnych pripravkov
resorbované organmi rastlin (listami, korefimi, lodyhami) a
t¥m preniknit do cievneho systému a byt rozmiestiiované do
r8znych dasti organizmu rastliny.

DalZimi biologicky aktivnymi létkami, ktoré mbZu byt do
organizmu rastliny odovzdavané pomocou teliesok podla tohoto
vyndlezu, sG pripravky podporujice rast rastliny, ako
napriklad rastlinné vytaZky zo Zihlavy, vratiéa, praslicky
alebo 2z rdesna, ktoré mdZu mat lokdlne alebo systémové
i¢inky.

U&inné 14tky mndiu byt v telieskach podla tohoto
vyndlezu pritomné bud jednotlivo alebo v zmesiach. V
inertnej matrici méZu byt rozpustené alebo dispergované.
V ramci tohoto vyndlezu si moZné aj rdzne variidcie, <&o sa
tyka velkosti &iasto&iek inkorporovanych diéinnych latok. Ako
vyhodni velkost &iastoliek je moZné uviest velkost £ 10 um.

Uloha pomocnych latok spo&iva v tom, aby umoZnili
pritomnost Géinnych 1latok vo fyzikdlno-chemickej forme,
ktora je vhodna na jej prenos do organizmu rastliny a aby
tym aby bol dosiahnuty Ziadici terapeuticky G&inok. Navyse
t4to vhodnd forma umoiﬁujé, aby Dboli vlastnosti dcinnej
latky uplatnené optimadlnym spbsobom. Ako pomocné latky mdZu
byt v telieskach podla tohoto vyndlezu pritomné latky
ulah&ujice penetraciu, latky zrychlujice degradédciu, latky
vytvarajdce péry, reguldtory pH, emulgdtory, plnidla a

plastifikatory.
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LAatky ulah&uijlice penetraciu podporuji prenos biologicky
aktivnych latok do cievneho systému rastliny. Na tento el
mdé%u Dbyt pouZivané napriklad alkylsulfaty, alkylsulfonaty,
mastné kyseliny, aminoxidy, mono-, di- a triglyceridy,
vy33ie alkoholy, kyselina salicylovd, derivaty 2-pyrolidinu
alebo mocovina.

Latky zrychlujice degraddciu sd také 1latky, ktoré
zvy3uji rychlost degraddcie implantdtov. Vhodnymi latkanmi
tohoto typu s napriklad estery kyseliny octovej ako metyl-,
etyl-, n-propyl-, izopropyl-, n-butyl-, izobutyl-, n-pentyl-
a izopentylester Kkyseliny octovej. Obzv148t vyhodné je
pouZitie octanu etylnatého, ktory sa tieZ nazyva octovy
ester.

Okrem latok, ktoré zvy3uji rychlost odbiravaria nosica,
obsahujid implantaty podla tohoto vynélezu tieZ 1latky
vytvarajice péry., ktoré umoZiiujua riadenie rychlosti
uvolilovania aéinnych l4tok. Systémom pérov, ktory
v telieskach pbésobenim 1latok, vytvarajicich péry vznika,
mb6Ze totiZ G¢éinna 1latka bez problémov difundovat von
z tychto teliesok, alebo s 1ich pomocou méZe byt vyvoldvany,
pripadne urychlovany proces bioer6zie. Vhodnymi latkami
vytvarajicimi péry si napriklad vodorozpustné monosacharidy
a disacharidy, ako je glukéza, fruktdza, xyldza, galaktéza,
sachardza, maltdza a pribuzné zliceniny, ako manit a sorbit.
Obzvl1ast vyhodné je pouZitie laktdzy.

Vhodn¥mi pH regulatormi na pouZitie pri postupoch podla
tohoto vynalezu si glycin, citratovy pufor, boratovy pufor,
fosfatovy pufor alebo pufor kyselina citrdnovd - fosfat.

Ako emulgatory mé6Zu byt napriklad pouzZité vy55ie mastné
alkoholy, éiastoéné estery vy88ich mastnych kyselin,
poly6ly, &iastoéné estery mastnych kyselin a cukrov, estery
mastnych kyselin a polyetylénglykolu, zmesové estery
mastnych kyselin so sorbitom a polyetylénglykolom, ako aj
fosfolipidy, kvartérne améniové soli a pyridinové zlideniny.

Ako plniva prichadzajd do tGvahy oxid hlinity, oxid

zino&naty, oxid titanidity a oxid kremidity.



Pridavok plastifikatorov ulahcéuije spracovanie
formovacich zmesi najmd pocas mieSania f&z a formovania.
Vodny¥mi plastifikdtormi s napriklad polyetylénglykol (Pycal
94), glycerol, sorbitol, kyselina palmitova, kyselina
laurovd a derivaty kyseliny olejove].

Kvalitativne a kvantitativne zloZenie zmesi polymérov a
pomocnych l&tok, ktord Jje nosidom WG&innej 1latky, uréuje
priebeh uvolfiovania G&innej latky. Tato skutodnost mbéZe byt
odbornikom vyuzZita na nastavenie poZadovanej rychlosti
uvolfiovania. S vyhodou pouZivané varianty teliesok podla
tohoto vyndlezu si zaloZené na bazi wuvoliiovania latok,
ktorych rychlost mbzZe byt riadena. PodYa jedného =z
vyhotoveni tychto teliesok 3je nosicovd matrica teliesok
tvoreni kombindciou biodegradovatelnych polymérov s rdznymi
molekulovymi hmotnostami. Degraddciou polymérov s vyS3ou
molekulovou hmotnostou dochddza k uvolifiovaniu G&innej l&atky,
ktoré nastdva najskér, zatialéo spomalena degradécia
polymérov s vy&sou molekulovou hmotnostou spdsobuje
uvolfiovanie G&innej 1latky v neskor3om Case. Ako polyméry s
relativne nizkou molekulovou hmotnostou méZu byt na pripravu
implantiatov podla tohoto vyndlezu pouZité napr. kyselina
poly-(L-mliecna), kyselina poly-(D-mliecna), kyselina
poly-(DL-mlie&na), kyselina polyglykolovd, a kopolyméry,
ktorych monomérové jednotky si monomérovymi Jjednotkami
uvedenych polymérov. Molekulové hmotnosti tychto polymérov
si 1000 aZ 4000, vyhodne 1500 aZ 2500.

DalZim preferovanym vyhotovenim teliesok podla tohoto
vynalezu sd implantaty, ktoré si vybavené povlakom 2z
polyméru s relativne nizkou molekulovou hmotnostou, ktory
neobsahuje Ziadnu G4éinnd latku. Tym je =zaistené, Ze
bezprostredne po implantdcii neddjde k prilis rychlemu
uvoliiovaniu.

Zabudovanim vhodnych biologicky aktivanych 1latok,
napriklad organokovovych zlilenin, do nosia G&innej latky,
je tieZ moZné dosiahnut riadenie r¥chlosti degradacie
implantitu a tym aj rychlost uvolfiovania d&innej latky.
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Obzvl1ast vyhodné si telieska podla tohoto vynélezu,
tvorené polyestermi. Pri tychto polyméroch je totiZ moZné
nepriamo regulovat rychlost ich degradécie pocltom esterovyvh
vizieb. Ako Jje zname, karboxylové skupiny, vznikajice
hydrolytickym alebo enzymatickym Stiepenim, zvySuja
hydrofilitu polyméru a_tim aj jeho Dbobtnavost v stave, ked
je po implantécii obklopeny bunkovymi pletivami rastliny.
PouZitim polyesterov 80 znamou chemickou §truktirou
a fyzikalnymi vlastnostami néZe odbornik vopred uré&ovat cas
odbdiravania teliesok, ktorid méZe byt skracovanid aZ do takej
miery, 2e tieto telieska sa stani v krajnom pripade
rozpustnymi,

Fyzikdlna kombindcia Ucinnd latka, nosi&, pomocna
latka, Xktorou si tvorené telieska podla tohoto vyndlezu,
vytvara znadne tvrdy, mechanicky stabilny, avSak zarovei
formovatelny kompozit. Tento kompozit mbiZe byt spracovavany
do najrdéznejdich trojrozmernych tvarov.

Vietky vyhotovenia méZu byt viacvrstvové, priZom aspoil
jedna vrstva takej viacvrstvovej Struktiry obsahuje
systémovo pbsobiacu G&innd latku.

Jednotlivé vrstvy tohto kompozitu méZu byt spojené a
koherentné, mbzZu viak byt tie¥ rozdelené na segmenty
(oznadené na obr.1l aZ 3 ako 1). MoZnosti varidcii vzéajomného
usporiadania segmentov si prakticky nevyderpatelné. MdéZe ist
napriklad o usporiadanie s tzv. "jadromn"”, v ktorom je urcité
vrstva mnohovrstvovej 3truktiry obklopenad vrstvou leZiacou
vy33ie a nizZZie a tak vytvara jadro (pozri obr.1). Inym
moinym usporiadanim segmentov jJe alternujice usporiadenie
(pozri obr. 2 a 3).

Kombindciou niekolkych segmentov m8Zu byt jednoduchym
spbsobom kombinované @&inné latky a segmenty s réznou
koncentriciou d&innych latok. Jednotlivé segmenty sa ndZu
znadne 1i5i¢ rychlostou, ktorou sd z nich uvoliiované G&inné
latky. Nie Jje Dbezpodmieneine nutné, aby vietky segmenty
obsahovali Géinné latky.

V pripade pouzitia segmentov s réznymi profilmi



kontrolovaného uvolfiovania méZ2u byt 2z jedného implantatu
vopred uréenym spbsobom postupne wuvolilované rézne U&inné
14tky, ¢&o je obzvl4ast vyhodné pri liedeni rdéznych, avSak
spolodne sa vyskytujicich chordb.

Implantaty podla tohoto vyndlezu mbéZu byt pripravované
vo forme vyliskov rézneho tvaru. S vyhodou je moZné pouzit
tvary malych +tyciniek, do3tidiek, gulbcok s réznymi
velkostami a granuldty. Vhodné je pouZitie takych rozmerov,
aby s tiastodkami Dbolo moZné jednoducho manipulovat.
Vieobecne je velkost takych &iastoliek 0,1 aZ 50 mm, vyhodne
0,2 aZz 20 mnm.

Obzvl1last vyhodnymi tvarmi si tvar klinca alebo skrutky,
pretoZe ulrah&uji pouZitie a manipuldcia s nimi Jje velnmi
jednoduchad. Mimoriadne vyhodné 3je teliesko v tvare klinca
(obr. 4) s mechanicky odolnym hrotom 2. Tito mechanicki
odolnost je moZné ziskat pouzZitim potahu 2z tvrdého
materidlu, napriklad z kovu. Toto vyhotovenie je obzvlast
vy¥hodné preto, Ze umozZiiuje pouzitie Epecidlnych
implantaénych zariadeni, a jeho aplikadcia mbdZe byt
vykondvanad aj neoddbornikmi. DalSia v¥hoda tohoto vyhotovenia
spodiva v tom, Ze pri jeho pouZiti je moZné dutinu vzniknutd
v kmeni rastliny uzavriet hlaviékou klinca. Tym je zmenSené
potencidlne nebezpedenstvo iniku Gc¢innej latky.

Dal%im obzvlast vyhodnym vyhotovenim implant&tov podla
tohoto vyndlezu je pouZitie zariadenia, pomocou ktorého je
navzajom spojenych viac dielov v tvare klinca 5 tym
spbsobom, Ze si pripevnené na tuhej do3ticke (obr. 5). Tato
do&tidka méZe mat v zavislosti na pocte implantdtov, ktoré
majd byt pouZité, roézne rozmery. Do3tidka je zhotovend z
mechanicky odolného materialu zndSanlivého pre pletiva
rastliny. Obzvla3t vhodnym materidlom na tento Gcel je
drevo. Mimoriadna vyhoda tohoto vyhotovenia spoéiva v tom,
e vkladania teliesok do drevnatych lodyh rastlin je velmi
zjednoduSené. Toto vyhotovenie 3je vyhodné najmd@8 2z toho
dévodu, %e je k dispozicii viac teliesok v tvare klinca, s

ktorymi Jje vzhYadom na ich velkost obtiaZne manipulovat
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jednotlivo a si preto tymto spbsobom spojené do jedného
aplikaéného siboru. Okrem toho dochadza k rovnomernému
rozdeleniu sily vynakladanej pri aplikécii a tym aj k
minimalizacii nebezpelenstva, iZe déjde k mechanickému
poSkodeniu pletiva rastliny.

Telieska podla - tohoto vyndlezu Jje moZné spracovéavat
vyuZitim ich termoelasticity a je teda mozZné ich zhotovovat
réznymi metédami, ako napriklad extruziou, lisovanim alebo
vstrekovacim odlievanin.

Telieska podla tohoto vyndlezu mdZu byt vyhodne pouZité
na prenos biologicky aktivnych ldtok do rastlin. U&innymi
ladtkami pritom m&Zu vZeobecne byt latky pouZivané na ochranu
rastlin (insekticidy, fungicidy, baktericidy, akarizidy),
latky podporujice a ovplyviiujice rast rastlin (fytohormény,
hnojiva). Tieto implantovatelné systémy na kontrolovatelné
uvorfiovanie sa dajd vyhodne pouZit v pripadoch, ked beZné
aplika&éné techniky nevyhovujd, nie st spolahlivé, alebo ich
poufitie nie je vhodné. Obzvla3t vyhodnou oblastou pouZitia
si preto mestské parky, v ktorych Jje pouZitie beZnych
technik pri aplikécii prostriedkov sldZiacich na ochranu
stromov sotva moZné. Tieto biodegradovateIné implantadty sa
viborne hodia na dlhodobé oSetrovanie rastlin, napriklad
stromov v sadoch a lesnych stromov, pri ktorych dochadza
pravidelne k ochoreniam v uréitych ro&nych obdobiach.

Telieska podla tohoto vynélezu sa implantuji do lodyhy
rastliny, priéom vyhodnym miestom implantadcie je miesto, kde
vyrastid vyhonok. Obzv1ia3t vyhodné sd tieto implantaty na

pouZitie pre rastliny s drevnatymi vyhonkami (kry a strony).
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Prehlad obrizkov na vykrese

Obr. 1 znazoriiuje teliesko skladajlice sa 2z viacerych
segmentov 1, pridom vnitorny segment Je obklopeny vonkajsim

segmenton.

Obr. 2 a 3 znazoriuji telieska, ktorych jednotlivé segmenty
sa usporiadané alternujicim spdsobom. Pri vyhotoveni
Zznazornenom ha obr.2 obsahuji jednotlivé segmenty rézne,
navzajom oddelené G&inné latky. Pri vyhotoveni znazornenom
na obr. 3 obsahuje jeden segment dve alebo viac d&€innych
latok.

Obr. 4 je znazornenim telieska v tvare klinca, ktorého hrot
2 mbZe byt pripadne spevneny a ktorého sufastou si dalSie

segmenty 3.

Obr. 5 Jje znézornenim zvld3tneho vyhotovenia, v ktorom jJe
va&si pocet teliesok v tvare klincov pospdjanych do jednej
aplikadnej jednotky tak, Ze si tieto telieska upevnené na

pevnej dosticke.

Tento vynidlez je v nasledujlcom texte bliZsie objasneny

prikladmi uskuto&nenia vyndlezu

Priklady uskutoénenia vynalezu

Priklad 1
60 g kyseliny poly-a-hydromlieénej (Poly-3-hydroxy-
butter-siure - PHB) a 40 g polyvinylacetidtu sa rozpusti

v 20 g chloroformu. Tento roztok sa pri 30 °C opatrne odpari
a odparovanie sa dokon&i za zniZeného tlaku. Takto ziskany
pevny kompozit sa prevedie na pra3kovi formu v gulovonm
mlyne, prida sa 6 g polyetylénglykolu 400 (PEG 400) a 18

g pripravku Fosetyl-Al a potom sa vo vhodnom zariadeni,



napriklad v extrudéri pre termoplasty, zahrieva na teplotu
180 °C tak dlho, aZ kym nevznikne formovateInd masa.
Hnietenim sa 4&innd 1l4atka Fosetyl-Al homogénne disperguje
v zmdknutom polyméri. Takto vzniknutéd suspenzia d¢innéa
latka/polymér sa potom pretldfa dyzou vhodného priemeru (>
2 mn). pA takto vzniknutej monofibrily sa pripravia
tydinkovité agregaty, obsahujice mnoZstvo dlinnej latky dané

ich rozmermi.

Priklad 2

Rino z chitinovych vlidkien, ktoré je moZné ziskat ako
obchodny produkt, sa rozomelie v gulovom mlyne a 375 g takto
ziskaného pria%ku sa zmieSa s 25 g kopolyméru obsahujiceho
75 mol% laktidu a 25 mol% glykolidu a s 20 g tritikonazolu.
Potom sa tato zmes lisuje pri teplote 135°C a tlaku asi
63 MPa po&as asi 2 min. pri pouZiti kovovej negativnej formy
na telieska v tvare klinca. KaZdé toto teliesko obsahuje
89,2 hmnotn. % polyméru, 6,0 hmotn. % kopolyméru a 4,5

hmotn. % tiabendazolu.

Priklad 3

Zmes skladajica sa z 64 hmotn. % poly—-e-kaprolaktdnu.
22 hmotn. % kyseliny polymlie&nej, 4 hmotn. % glycerolu
a lo hmotn. % iéinnej 1latky Fosetyl-Al sa roztavi
v extrudéri pri teplote 120 aZ 145 °C a potom sa z tejto
zmesi nanesenim na nanidSacom stoliku vytvori film s hribkou
2 mm. Po ochladeni sa tento film rozreZe na telieska v tvare
tyéiniek. Tieto telieska m8Zu byt pripadne dalej zrolované.
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PATENTOVE NAROKY

Implantovatelné, &iastoine biodegradovatelné teliesko
obsahujice polyméry, uriené na prenos GCinn¥ch latok do
organizmov rastlin, obsahujice aspoii jeden hydrofébny
polymér, pridom zmienené polyméry si biodegradovatelné,
rychlost uvolfiovania G&innej latky je riadena rychlostou
biodegraddcie a =zlozZkami tohoto telieska si dalej
uvedené latky v koncentrdcidch vzhladom na jeho celkovi
hmotnost:
a) 0,5 a% 90 hmotn. % aspoii jedného polyméru, pricom
podiel hydrofébneho polyméru je aspoii 30 aZ 80 hmotn.
%, vyhodne 50 a% 65 hmotn. % vzhIadom na celkovi

hmotnost telieska,

b) 0,5 a% 15 hmotn. % aspoii jednej U¢innej latky

c) 0,0 aZ 50 hmotn. % pomocnych léatok,
vyznadéuijiace s a t ¥ m, Ze ma tvar
pripominajici tvar klinca, ktorého hrot (2) Jje
mechanicky odolny a ktorého teleso aj hlavicka si
rozdelené na segmenty (3), z ktorych aspoii jeden

obsahuje G&innd latku.

Teliesko pod¥a ndroku 1, vyznadc¢ujiaace s a
t ¥ m, Ze uvoliiovanie W&innych 1latok =z jeho r8znych

segmentov prebieha réznou rychlostou.

Teliesko podYa naroku 1 alebo 2, vy znaé&uijice
s a t ¥ m, Ze je konZtruované ako pripravok, tvoreny

viacerymi dielmi (5), ktoré st navzdjom spojené nosiéom

(4).

Teliesko podYa naroku 2 alebo 3, vy znadcéuijidce
S a t ¥ m, Ze zmienené biodegradovatelné polyméry s
zvolené Zo skupiny skladajicej sa z kyseliny
polymlieénej, kyseliny polyglykolovej, =z polylaktidov,
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ako aj z ich kopolymérov, z homopolymérov a kopolymérov
a-hydroxyderivatov mastnych kyselin s 2 az 16 atémanmi
uhlika, ako aj z ich derivatov, =z polyamidov,
polyortoesterov, polyanhydridov, Skrobu, ligninu,

chitinu, a celulézy a ich derivatov.

Teliesko podYa néroku 2 alebo 3, vy zna¢é¢eui ice
s a t ¥ m, %e zmienenym hydrofdébnym polymérom Jje aspoil
jeden z nasledujicich polymérov:

- alifaticky polyester, ako polykaprolaktédm, kyselina
polyhydroxymlieCna, kyselina poly(hydroxymliecna-co-
hydroxy-valérovad) alebo kyselina polymliecéna,

- derivat celulézy so substitudnym stupfiom € 2, ako éter
celulézy, ester celulézy, alebo zmesovy
acetidt-butyrdt celulézy,

- chitin

- lignin, vznikajici pri vyrobe sulfatovej celulézy

- polyanhydridy

Telieska podYa jedného alebo viacerych nérokov 1 aZ 5,
vyznadéduijiagce S a t ¥y m, Ze obsahuji aspoii
jednu z Géinnych latok zvolenych z nasledujicich skupin:

insekticidy: butoxykaroxinm, dimeto4at, fenoxykarb,
metanmyl, oxamyl, oxydemteton-metyl, pirimikard,
propoxur,

fungicidy: benonmyl, bromukonazol, bitertanol,

etakonazol, flusilazol, furalaxyl, fosetyl-Al, imazalil,
metalaxyl, penkonazol, propikonazol, triabendazol,
triadimefén, triadimenol, triforin,

baktericidy: flumenkin,

akaricidy: klofentizin, fenbutation-oxid a hexytiazox,
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regqulitory rastu: etefén a kyselina B~indolyloctova (IES)

PouZitie telieska podla jedného alebo viacerych
z predchddzajdcich ndrokov 1 aZz 6, ako implantatu
umiestnenédho v organizme rastliny a sliZiaceho na prenos

d&innych latok do tejto rastliny.

Poufitie telieska podla naroku 7, na implantéciu, ktora
je vyhodne vykondvand do lodyhy rastliny a ktora je
obzvlait vy¥hodne vykondvand do miesta, kde vyrasta

vyhonok.
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