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(57)Anotace:

Zpsob pfipravy polymerni sité, podle n&jZ (i) jsou poskytnuty
jeden nebo vice polymerd, které jsou zesifovany s jednim
dal$im intramolekularné nebo intermolekularmé nebo intra- a
intermolekularng kovalentni nebo nekovalentni vazbou, (ii)
konformace alespoii jednoho z polymert je upravena na
alespoil jednu matricovou slouéeninu se ziskanim alespon
jedné vyhodné konformace alespoii jednoho polymeru a (jii)
alespofi jedna z vyhodnych konformaci ziskanych podle (ii) je
fixovana zesiténim.
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Zpusob vyroby polymerni sité

Oblast techniky:

Ptedlozeny vynalez se tyka zplisobu pfipravy polymerni sité,
polymerni sité ziskatelné jako takové postupem podle vyndlezu, a

pouziti polymerni sité¢ v riznych primyslovych oblastech.

Dosavadni stav techniky:

Polymerni struktury, které maji péry, v nichz mize byt dany
substrat selektivné vdzdan, jsou stiedem zajmu celé fady prumyslovych
vyuziti. V tomto smyslu je mozno uvést odkazy na zakladni separalni

postupy, katalytické postupy nebo pouziti téchto polymernich struktur

jako senzord.

WO 93/09075 popisuje zplisob piipravy polymerni struktury, v niz
je polymer ptipraven radikalovou polymeraci z monomeril za
pfitomnosti zesitovadla a souasné za pritomnosti substratu. Popisované
polymery jsou navrhovany pro pouziti v chromatografii, pii katalyze,
jako biosensory nebo jako syntetické protilatky. G.Wulff dava piehled
v Angew. Chem., Int.Ed.Engl. 34 (1995) 1812-1832.

Popisovana technika ma nicméné fadu nevyhod. Zapisy (imprinty)
vykazuji nepfijatelny roz§ifeny pik a zpravidia nedpiné promyvéni
substance v chromatografickém testu, coz vede k vzajemné kontaminaci
dal3ich frakci produktu. Primyslové pouziti imprinti v chromatografii
je tedy v podstaté vylou¢eno. Obdobné maji zpravidla imprinty nizkou
schopnost nana$eni substratu, v podstaté v rozmezi tisicin, jako

vysledek ¢ehoz mize byt obvykle ziskan pouze extrémné maly
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kvantitativni vystup a tak primysiové separaéni postup mize probihat

pouze neekonomicky.

V J. Org.Chem. 63 (1998) 7578-7579, Menger a kol., popisuje
postup, v ndmz se vychazi z kombinaéni smési, kdy anhydrid kyseliny
polyakrylové reaguje se ti"em‘i nebo ¢&tyfmi aminy vybranymi vice nebo
méné statisticky, al4 riznych kombinaci aminti v 96 riznych
koncentraénich pomérech vede k 1344 riznym polymertim. Polymery byly
pouzity v katalytické dehydrogenaci beta-hydroxyketonu, kde vSak méné
nez 1 procento viech polymert bylo vhodné pro katalyticky postup z
hiediska reak¢ni rychlosti. V souvislosti s experimenty bylo
pozorovano, ze polymery postupné rozvijeji lepsi katalytickou aktivitu
za ptitomnosti substratu. Nicméné polymerni struktury se zlep3enou
aktivitou nebyly stabilizovany, ale byly ziskany labilni struktury, tak,
ze katalyticky aktivnéj§i struktury byly rozrufeny zménami pH nebo

teploty.

Proto bylo Gkolem piedloZeného vynalezu poskytnout dostupny

postup, ktery nema nevyhody vyse zminéného postupu.

Podstata vynalezu

Proto se piedloZeny vyndlez tykd zpusobu pfipravy polymerni
sité, v niz

(i) je dostupny jeden nebo vice polymeri, které mohou byt zesitovany
jednim dal$im intramolekularné nebo intermolekularné nebo intra- a
intermolekuldrné kovalentni nebo nekovalentni vazbou,

(i) konformace alespon jednoho z polymerl je upravena na alespon jednu
matricovou siouceninu se¢ ziskanim alespoii jedné vyhodné
konformace alespoii jednoho polymeru a

(i) alesponi jedna z vyhodnych konformaci ziskanych podie (ii) je

zpevnéna zesiténim,
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Termin ,matricovd sloudenina®“, jak se pouzivd v souvislosti
s touto ptihladkou, zahrnuje v3echny sloudeniny, u nichz je upravitelna
alespof jedna konformace z alespofi jednoho pouzitého polymeru. Proto
jsou vhodnymi slou€eninami viechny ty, které vedou k vyhodné
konformaci alespof jednoho pouzitého polymeru interakci s polymerem.
Tato interakce nemusi v tomto pfipadé nastat s polymerem per se, ale
miZe rovnéz nastat s polymerni strukturou, kterd je z pouzitého

polymeru odvozena, jak bude popsano dale.

Matricové slouleniny, které jsou vhodné, jsou jak chemicke
sloudeniny, tak také biologické struktury, jako jsou mikroorganismy,
piiCemZ v souvislosti s tim je mozno zminit, inter alia, patogenni
organismy, pfednostné viry, bakterie nebo parasity. Obdobné lze zminit
naptiklad butiky, fragmenty nebo slozky bunék, epitopy, antigenni

determinanty nebo receptory.

V postupu podle vynilezu je koncentrace matricové slou€eniny pouzité
v roztoku nebo suspenzi v zasad& voln¢ volitelna. Pfednostné je
koncentrace v rozmezi od 0,25 do 300 mmol/I, vztaZzeno na pouZzité
rozpoustédlo nebo smés rozpoustédel. Rozpoustédla, v nichz je pouzita
matrice, jsou podobné v podstaté volné volitelné. Organické a vodné
roztoky jsou preferovany, pfi¢emz se pfednost davéa rozpousdtéditm,
kterymi jsou, inter alia, chlorované uhlovodiky majici do tfi
uhlikovych atomi, nitrily jako je acetonitril, estery jako je ethylacetat,
ketony jako je methylethylketon nebo aceton, ethery s otevienym
fetézcem nebo cyklické ethery jako je THF nebo dioxan nebo
aromatické slouceniny, jako je toluen nebo xyleny nebo smési dvou
nebo vice téchto slou¢enin. Rozmezi pH roztokid je v podstaté volné
voliteiné a mizZe byt koordinovano s polymery a matricovou
sloueninou. Pfednostné je rozmezi pH v pribéhu fixace v rozmezi od 3

do 12, ptednostn& v rozmezi od 4 do 9 a zejména vyhodn¢ v rozmezi od 6
do 8.



sees
.
Secvve

Termin ,, vyhodné konformace®, jak se pouZivi v kontextu
pfedloZzené¢ho vynalezu, oznaluje konformaci polymeru, ktera rezultuje
z jednoho nebo vice kroku postupu podie vynalezu, entalpie interakce
mezi vyhodnou konformaci a matricovou slouceninou je vy3si nez
entalpie interakce mezi matricovou sloudeninou a konformaci, kterou

ma polymer pfed timto jednim nebo pfed touto fadou kroki.

Pfednostné je tento rozdil ve velikosti entalpie interakce vé&t$i nez 0,1
kcal/mol, zejména vyhodné nez 1 kcal/mol a nejvyhodné&ji vy33i nez 3

kcal/mol.

Jak jiz bylo uvedeno a bude popséano podrobnéji dale, polymerni
sité pripravené podle tohoto vynalezu mohou byt pouZity, inter alia,
v separacnich postupech latek. Je zde samoziejm& moZné, Ze latky, které
maji byt separovany za reak&nich podminek, které nastavaji b&hem
pfipravy polymerni sit&, nejsou stabilni nebo jsou pouze neadekvatné
stabilni nebo, napfiklad, nejsou dostupné. V tomto piipadé napiiklad
slou¢eniny, které jsou homologické nebo strukturng piibuzné k latkam,
které se maji odd¢lit, pfednostné isosterické, mohou byt pouzity jako

matricové slouceniny.

Adaptace konformace se zde milize provést, inter alia, interakci
polymeru s matricovou sloudeninou. Rovné2 je napiiklad mozné, Ze
dva nebo vice polymernich fetézct polymerd, které jsou identické s,
nebo odliSné od sebe navzéijem, jsou zesiténé a vysledna polymerni
struktura je v interakci s alespoft jednou matricovou slouéeninou, a
tudiZz je konformace polymerni struktury a také konformace pouZitého

polymeru adaptovana na matricovou sloudeninu.

RovnéZz je ddle mozné, Ze je intramolekuldrnim sitovanim
polymerniho fetézce vytvotena konformace, ktera je v interakci
s alespofi jednou matricovou slou&eninou, konformace polymeru je

adaptovédna na alespoi jednu matricovou sloudeninu. Provedeni, v nichz
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dochézi k takovému intramolekuldrnimu sitovani, jsou mozné

v souvislosti s pfedlozenym vynalezem v piipad® viech vhodnych
polymert. Zejména vyhodné jsou polymery, které maji molekuiovou
hmotnost vét$i nez 10 000 g/mol, vyhodné&ji vétsi nez 30 000 g/mol a

zejména vyhodné vy3si nez 100 000 g/mol.

Dale také zahrnuje pifedlozeny vynalez provedeni, v nichZ se provadi
adaptace konformace tak, Ze za nepfitomnosti alespofl jedné matricové
slou€eniny jsou polymerni struktury syntetizovany inter- nebo
intramolekuldrnim zesiténim, jejich konformace jsou upraveny na
alespofi jednu matricovou slouéeninu specifickou selekci alespoh
jednoho polymeru a/nebo alespoit jednoho pouzitého sitovadla. V tomto
pfipad€ je napfiklad moZné, aby se kroky (ii) a (iii), jak bylo uvedeno
vySe, provadély v jednom kroku. V pfipadé zesiténi za nepfitomnosti
alespofi jedené matricové sloudeniny je nicméné také mozné, aby byly
syntetizovany polymerni struktury, které jsou zhruba adaptovany na
alespofi jednu matricovou slou¢eninu, kde se mohou spravné;jsi
adaptace provadét daldimi kroky sifovani za pfitomnosti nebo

neptitomnosti alespoil jedné matricové sloudeniny.

Proto vSechny polymery, které mohou byt zesitény intra- a/nebo
intermolekuldrné a které mohou byt v interakci per se nebo po zesiténi
s alespoi jednou matricovou sloudeninou, mohou byt pouZity v postupu

podle ptedlozeného vynailezu.

V souvislosti s piedloZzenym vynalezem je termin ,, interakce, byt
v interakci® chdpan jako oznaeni viech vhodnych kovalentnich a

nekovalentnich interakci — vzajemnych plsobeni.

Moznymi interakcemi alespofi jednoho pouZitého polymeru nebo
polymerni struktury, ktera je syntetizovana naptiklad intra- nebo
intermolekuldrnim sitovanim, jak je popsano vyse, s alespol jednou

matricovou sloudeninou, jsou inter alia:
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- vodikové mustky;

- interakce dipol-dipél;

- Van der Waalsovy sily;

- hydrofobni interakce;

- interakce s pfenosem naboje, jako =n-m interakce:
- 1ontové interakce;

- koordinani vazby, jako na pfechodové kovy;

- kombinace téchto interakci.

Samoziejme& jsou mozné kovalentni vazby mezi polymerem a/nebo
polymerni strukturou a alespoi jednoﬁ matricovou sloudeninou,
Pokud je polymerni sit pfipravend v postupu podle vynalezu pouzita
napfiklad v postupech separace (oddélovani) latek, jsou zejména
vyhodné interakce mezi polymerem a /nebo polymerni strukturou a
alespofi jednou matricovou slou&eninou, pomoci nich je alespoi

jedna matricova sloudenina reversibilné vazana.

Pokud je alespofi jeden pouzity polymer v interakci per se
s alespofi jednou matricovou sloudeninou, ma podle postupu podle
pfedlozen¢ho vynilezu alespoi jednu funkéni skupinu, pomoci niz
se tato interakce uskute&ni. Pokud je konformace polymeru, ktery je
vytvofen interakci s alespofi jednou matricovou slou&eninou, fixovéana
zesiténim, je mozné, inter alia, aby do&lo k sifovani pfes funk¢ni
skupinu, ptes niz byla vytvotena interakce s alespon jednou
matricovou slou¢eninou. Pfednostné m4 polymer alespon jednu dalsi

funk&ni skupinu, pomoci niz dochazi k zesiténi.

Termin ,,funkéni skupina®, jak se zde pouziva v souvislosti
s pfedloZzenym vynalezem, zahrnuje v8echny chemické struktury,
pomoci nichz mize dochazet ke kovalentnim a/nebo nekovalentnim
interakcim. Zejména uhlovodikové tetézce a daldi strukturni
Jednotky, pemoci nichZ mohou vznikat Van der Waalsovy interakce,

také spadaji pod termin funkéni skupina.
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Zejména vhodnou strukturou pouzitych polymeri je podle
pfedloZeného vynalezu, pokud funké&ni skupiny v polymeru, které
Jsou schopné interakce jsou schopny, podie typu a/nebo po&tu a/nebo
hustoty a/nebo distribuci, vazat specifickou matricovou sfouceninu.
Velice vyhodnymi polymery jsou ty, které jsou schopné vazat
specifickou matricovou sloudeninu bi-, tri-, oligo- a/nebo
polyvalentné na vice nez jedné pozici molekuly. Proto dvé nebo vice
funkénich skupin, které jsou volitelné prostorové oddéleny alespon
jednou skupinou, ktera je inertni viéi interakci, mohou byt pro

interakci vhodné.

Termin ,, v polymeru®, jak se pouziva v souvislosti s pfedlozenym
vynalezem, se tyka, inter alia, polymerd, v nichZ alespoii jedna
funk&ni skupina, ktera je pouzita pro vznik interakce se substraty
a/nebo pro zesiténi, je ptitomna v polymernim vldknu. Termin se
podobné tyka polymerd, v nichZ je ptitomna alespofi jedna funké&ni
skupina v alespofi jednom vedlej$im fetézci polymerniho fetézce, a
také polymerd, v nichz alespofi jeden typ funk&ni skupiny je ptitomen
Jak v polymernim fet&zci tak i v alespoii jednom vedlej§im Fetézci

polymerniho vlakna.

Proto v postupu podle ptedlozeného vynalezu mohou byt obecné

pouZity derivatizované a ne-derivatizované polymery.

Alespon jedna funkéni skupina, kterd je potiebna v polymeru pro
vznik interakce s alespofi jednou matricovou sloudeninou a/nebo pro
zesiténi, mize byt jiz ptitomna v pivodnim polymeru a nemusi byt
nezbytné vnesena do polymeru naslednou derivatizaci. Inter alia,
napfiklad, mohou byt zminény jako piikiad aminové nebo formylové
skupiny v polyvinylaminu nebo, naptiklad, hydroxylové nebo acetylové

skupiny v polyvinylalkoholu.
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V postupu podle predlozeného vynalezu je mozné, inter alia,
»0znacit® interakci receptor-matrice pouzitim receptorovych skupin
»vyrobenych pro pouZiti“ derivatizaci alespofi jednoho polymeru, ktery
je pouzit v postupu v derivatizované formé. V souvislosti
s pfedlozenym vynalezem muZe byt stupefi derivatizace ovlivnén tak,
ze je dosazeno nejlep$i moZnéa interakce s matrici. Obdobné je mozné
oznalit ipravu (adaptaci) konformace alespoii jednoho polymeru za
nepfitomnosti alespon jedné matricové slouceniny specifickym
vnesenim do polymeru uréitych moznosti zesiténi nebo mo¥nosti
interakci, naptiklad pomoci funk&nich skupin vnesenych

prostfednictvim derivatizace.

Pokud je jeden nebo vice polymerd derivatizovan v postupu podle
vyndlezu prvni, a potom pouZit v postupu podle vynalezu, mize
prob&hnout derivatizace podle vsech vhodnych postupi, naptiklad

postupy znamymi ze stavu techniky.

Aby se opatiily polymery, které maji funkéni skupiny,
receptorovymi skupinami, a aby se touto cestou i derivatizovaly, je
tfeba zminit tfi cesty, inter alia, které jsou uvedeny
v M.Antonietti, S.Heinz, Nachr. Chem. Tech. Lab. 40 (1992) ¢. 3, str.
308-314. Podle této publikace jsou derivatizované polymery
ziskatelné prostfednictvim nahodilé polymerace nebo kopolymerace,
prostfednictvim ptipravy blokovych kopolymeri a prostfednictvim
pripravy polymernich ¢&éstic funkcionalizovanych na povrchu. Tyto
cesty pfipravy vychazeji z derivatizovanych monomerd, z nichz je

polymer ziskén.

Dal3i moZznosti derivatizovani polymerl je polymeraci-analogicka
reakce polymeri majicich funké&ni skupiny s derivatizujici

sloudeninou.
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Polymerni derivatizace se provadéji, naptiklad, na pevnych
povr3ich heterogenni reakci. Tato skupina zahrnuje, inter alia,
aktivaci nosi¢e a imobilizaci nosi¢e, v nichZ je nukleofilni
substance obyCejn¢ heterogenné vdzana na polymer, napf. epoxy-
polyakrylatovy ester nebo BrCN-sepharosu, jak je popsano naptiklad
v P.Mohr, M.Holtzhauer, G. Kaiser, Immunosorption Techniques,
Fundamentals and Applications, Akademie Verlag, Berlin (1992),
str.34-40.

Ve vyhodném provedeni v postupu podie vynilezu (i) miiZe byt
derivatizovany polymer uéin&n dostupnym, ktery je pFipraven reakci
polymeru majiciho alespon jednu funkéni skupinu a alespofi jednim
aktiva¢nim ¢inidlem nebo derivatem aktivaéniho &inidla, pti¢emz

tato reakce miize prob&hnout homogenn& nebo heterogenné, prednostné

homogenné.

Pravidlem je, ze v tomto pfipadé je aktivaéni ¢&inidlo vybréno
tak, ze alespof jedna funk&ni skupina polymeru reaguje s aktivaénim
¢inidlem v pribéhu reakce a je tak zlepiena jeho reaktivnost

v nasledujici reakci s derivatizujicim ¢inidlem.

Predlozeny vynalez rovnéZz popisuje zplisob, v némz reakéni
produkt z polymeru majici alespofi jednu funkéni skupinu a aktivaéni

¢inidlo reaguji s derivatizujicim ¢inidiem.

V souvislosti s timto provedenim postupu podle vynalezu mize
polymer majici alespofi jednu funk&ni skupinu reagovat soudasng,
napif. ve smyslu ,one-pot“ reakce, s alespoii jednim aktivovanym
a/nebo alespoti jednim neaktivovanym derivatizujicim €inidlem a/nebo

aktivaénim &inidlem.
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Prostfednictvim této reakce aktivovaného polymeru majiciho
alespont jednu funk&ni skupinu s derivatizujicim &inidlem mize byt

poZadovany radikal vnaSen do polymeru.

Jestiize polymer reaguje s odlidnymi aktivaénimi ¢&inidly, mohou
mit tyto aktivované funké&ni skupiny riéiznou reaktivitu k jednomu
nebo vice derivatizujicim &inidlim. Proto je mozné, v souvislosti
s postupem podle vynalezu, derivatizovat timto zplisobem
selektivné funkéni skupiny . Termin ,selektivni® v této souvislosti
znamena, ze polymer, ktery ma naptiklad dvé nebo vice funké&nich
skupin, které jsou navzajem odliiné, i'eaguje napfiklad s dvéma
riznymi aktivaénimi &inidly tak, ze dochdzi k postupné reakci
s derivatizujicim Cinidlem pro derivatizaci zejména a% vyludné na
aktivované funk&ni skupiné (skupinach), kterd je (nebo jsou)
aktivovana s jednim z t&chto dvou aktivadnich ¢&inidel, zpravidla na
funkéni skupiné (skupinach) vice reaktivni vzhledem

k derivatizujicimu <¢&inidlu.

V postupu podle vynalezu je dale moZné zreagovat aktivaéni
¢inidlo pfed reakci s polymerem majicim alespofi jednu funké&ni
skupinu, aby mohl potom reagovat tento reakéni produkt s polymerem

majicim alespofi jednu funkéni skupinu.

Pfedlozeny vynalez také popisuje postup, jak byl popsan vyge,
v némz je derivat aktivaéniho ¢&inidla ziskan ptedchozi reakci

aktivatniho ¢&inidla s derivatizujicim &inidlem.

Dal3i provedeni ptedlozeného vynalezu spodiva v reakci polymeru
majiciho alespoii jednu funkéni skupinu s riiznymi produkty reakci
aktiva€nich ¢inidel a darivatizujicich €inidel. Naptiklad smés
slouCenin miZze reagovat s polymerem, smési reakénich produktd
obsahujicich aktivaini ¢&inidlo a dvéma nebo vicero riznymi

derivatizujicimi Cinidly. Smé&s je obdobn& mozn4a, Ze obsahuje reakéni



produkty derivatizujiciho ¢inidla a dvou nebo vice riznych
aktiva¢nich ¢inidel. Samoziejme je také mozné, mohlo by to byt
nezbytné, pouZzit smé&s, kterd zahrnuje reakéni produkty dvou nebo
vice riznych aktiva¢nich ¢inidel a dvé nebo vice riiznych
derivatizujicich ¢inidel. Obvykle je také moZné v souvislosti s timto
vynalezem, aby reavgovaly rizné reakéni produkty aktivaéniho ¢inidla
a derivatizujiciho ¢inidla nikoliv jako smés, ale jednotlivg, a

v pozadovaném pofadi s polymerem majicim alespofi jednu funké&ni

skupinu.

Pfedlozeny vynalez dale popisuje zpisob popsany vy3e, v némz
polymer majici alespoil jednu funkéni skupinu reaguje s alespoi
dvéma rznymi derivaty aktivainiho &inidla a reakce se provadéji

postupné s jednim derivitem v kazdém piipadé.

Aktivujici ¢inidla, ktera mohou byt v podstaté pouzita, jsou
viechna aktiva¢ni ¢inidla zndm4 z literatury. Jiz citovany &léanek
autorit P. Mohr, M. Holtzhauer, G. Kaiser, ktery je z tohoto hlediska
zahrnut do obsahu pfedlozené ptihladky jako odkaz, poskytuje
naptiklad pohled na celou fadu aktivaénich &inidel, kterd muze byt

pouzita pro aktivaci riznych funk&nich skupin.

Konkrétné je mozno zminit estery kyseliny chlormravendi a estery

kyseliny chlormravenéi majici odebrané radikaly.

Konkrétne popisuje piedlozeny vynéalez zpiisob, v némz je

aktivacni ¢inidlo odvozeno od sloudeniny nasledujiciho vzorce (I):

R, P
N—OYO H o
ks 0 O

“»
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kde R; a R, jsou stejné nebo razné a mohou byt primy fetézec,
vétveny fetézec nebo mustkovy za ziskani karbocykiu nebo
heterocyklu, a jsou zvoleny tak, Ze aktivaéni ¢inidlo nebo derivat
aktiva¢niho ¢inidla mize reagovat v homogenni fazi s polymerem

majicim alespofi jednu funkéni skupinu.

R; a R, mohou byt napfiklad cykloalkylovy, cykloalkenyiovy,

alkylovy, arylovy nebo aralkylovy radikal majici do 30 atomu uhliku.

Ve vyhodném provedeni popisuje ptedlozeny vynalez zpiisob,
v némz je aktivaéni ¢inidlo odvozeno od sloudeniny ndsledujiciho

vzorce (1)

R9j
N=0_ _oH :
Ryg Y o

R 0 o

kde R; az Ryp mohou byt stejné nebo rizné a mohou byt vodik,
alkyl s ptimym fetézcem nebo vétvenym fetézcem, arylovy,
cykloalkylovy, heterocyklicky a aralkylovy radikal majici do 30
atomu uhliku, nebo kazdé dva nebo vice z R; az R;o mohou byt
s mustkem za ziskani karbocyklu nebo heterocykiu a jsou zvoleny
tak, ze aktivaéni c¢inidlo nebo derivat aktiva¢niho ¢inidla reaguje

v homogenni fazi s polymerem majicim alespofi jednu funké&ni

skupinu.

PtedloZzeny vynalez dale popisuje zplisob, pfi némz ma aktivacni

¢inidlo nasledujici strukturu (II)

R, | B 0

R9:ﬂ
N--O
RIO YCI (H)

RaRaoo
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Kde R3 az Ry jsou definovan vyse.

V podobné vyhodném provedeni popisuje piedlozeny vyndlez
zpusob, v némz je aktiva&ni d¢inidlo odvozeno od sloueniny vzorce
(1I), jak bylo uvedeno vys$e, kde R; az R je v kazdém pfipadé
vodik.

Slouc¢eniny majici struktury (I), (I'), a (II) mohou byt pfipraveny
viemi bézné dostupnymi postupy znamymi ze stavu techniky. Takovy
postup pro ONB-ClI je naptikliad uveden v P.Henklein a kol., Z. Chem.
9 (1986), str. 329 ff.

Pouziti aktivaénich &inidel nebo derivatl aktivaénich c¢inidel je
popsano vyse, v principu se mohou udéastnit reakce viechny
polymery, které maji alespofi jednu funkéni skupinu, ktera je

reaktivni z hlediska aktivaénich <&inidel.

Velice obecné, polymery, které maji alespofi jednu funkéni skupinu
a skupinu, kterd ma alespon jednu nukleofilni jednotku, se pouziji

v postupu podle vynalezu.

Vyhodnymi funkénimi skupinami polymeru majicimi alespoii
jednu funkéni skupinu, které Ize zminit, jsou, inter alia, OH skupiny,
popfipadé substituované aminoskupiny, SH skupiny, OSO;H skupiny,
SO;3H skupiny, OPO;H, skupiny, OPO;HR,, skupiny, PO;H, skupiny,
PO3;HR; skupiny, COOH skupiny a smési dvou nebo vice z nich,
pricemz Ry; v kazdém pifipad¢ je zvoleno tak Zze aktivac¢ni ¢inidio
nebo derivat aktivacniho ¢inidia reaguje s polymerem majicim
alespon jednu funkéni skupinu v homogenni a/nebo heterogenni
fazi. Obdobné& polymery majici alespoit jednu funkéni skupinu mohou

také obsahovat dalii polarni skupiny, naptfikiad -CN.
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Jako polymer majici alespofi jednu funk¢éni skupinu je moZno
pouzit jak ptirodni tak syntetické polymery. Vysledkem moZnych
omezeni vybéru polymert je pouze to, Z2e reakce polymeru probiha
v homogenni fazi v souladu s postupem podle vynalezu, a od toho

druhého se ptedpokladéa pouziti derivatizovaného polymeru.

V souladu s timto vynalezem obvykle termin ,,polymer” zahrnuje
vysokomolekularni sloudeniny, které jsou oznafeny v polymerni

chemii jako ,,oligomery®.

Bez omezovani se na konkrétni polymery, lze zminit ndsledné€ ty,
inter alia, které jsou moznymi polymery majicimi alespoi jednu
funkéni skupinu:

polysacharidy, jako celulosa, amylosa a dextrany;
oligosacharidy, jako cyklodextriny;

chitosan;

polyvinylkohol, poly-Thr, poly-Ser;

polyethylenimin, polyallylamin, polyvinylamin,polyvinylimidazol,
polyanilin, polypyrrol, poly-Lys;

poly(meth)akrylovéa kyseliny (estery), polyitakonova kyselina, poly-
Asp;

poly-Cys.

Obdobné v podstaté nejen homopolymery, ale i kopolymery a zejména
blokové kopolymery a nahodilé kopolymery, jsou vhodné pro pouziti
v popsaném potupu. Zde je mozno zminit jak kopolymery majici ne-
funkcionalizované slozky jako, napfiklad ko-styren, nebo ko-ethylen

nebo alternativné kopolymery, jako je napiiklad ko-polypyrrolidon.

Jestlize jsou polymery v postupu podle vyndlezu derivatizovany
v homogenni kapalné fazi, potom, aby se dosahlo optimaini

solubility, pfednostné se pouziji smésné-funkéni nebo alternativné
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pred-derivatizované polymery. Pfiklady, které lze zminit, jsou
napfiklad:

¢aste¢né nebo uplné alkylovana nebo acylované celulosa;
polyvinylacetat/polyvinylalkohol;
polyvinylether/polyvinylalkohol;
N-butylpolyvinylamin/polyvinylamin.

Obdobné je mozno pouzit smési polymer/kopolymer. Je moZno
pouzit v§echny vhodné smési polymerlt a kopolymera, napifiklad
smési polymeri a kopolymerd jiz zmin&€né vy3e, kde, inter alia, je
tfeba napfiklad zminit nasledujici:
poly(akrylova kyselina)/ko-vinylacetat;
polyvinylalkohol/ko-ethylen;
polyoxymethylen/ko-ethylen;
modifikované polystyreny, jako kopolymery styrenu s
(meth)akrylovou kyselinou (estery);

polyvinylpyrrolidony a jeho kopolymery s poly(meth)akrylaty.

Viechny uvedené polymery, které jsou pristupné derivatizaci,
mohou byt obvykle pouzity také v nederivatizované formé v postupu

podle vynalezu.

Jestlize, jak je popsano vyse, polymer majici alespoii jednu
funk&éni skupinu reaguje s aktivaéni ¢inidlem jako je sloudenina
vzorce (II), potom, jak bylo podobné popsidno vysle, reaguje tento

reakéni produkt s derivatizujicim &inidlem.

Zde mohou byt v postaté pouzita vSechna ¢inidla, kterd mohou
reagovat s aktivovanym polymerem a vedou pfimo nebo nepiimo
k pozadovanému derivatizovanému polymeru. Inter alia, slou¢eniny,
které maji alespoft jednu nukleofilni skupinu, jsou pouzZity

v postupu podle vynalezu jako derivatizujici ¢inidla.



Napfiklad jsou pouzZita derivatizujici ¢&inidla, kterd maji obecné
slozeni
HY-Ri,,
Zde jé Y napiiklad O, NH, NR;; nebo S, kde R;, a R;3 mohou byt
obecné zvoleny libovolné. Naptiklad mohou byt alkylovy nebo

arylovy radikal, ktery je popfipadé vyhodné substituovan.

Dale je také mozné, aby reagoval aktivovany polymer
s nukleofilnimi chirdlnimi slouceninami, Pfiklady takovych
chiralnich nukleofild, které mohou byt uvedeny, jsou naptiklad:
borneol, (-)-mentol, (-)-efedrin, alfa-fenylethylamin, adrenalin,

dopamin.

Dalsi moznosti je, Ze reaguje aktivovany polymer s mono- nebo
vicesytnym alkoholem nebo thiolem obsahujicim aminoskupinu
v postupu podle vynalezu. Jestlize je aktivovan polymer obsahujici
alesponl jednu funkéni skupinu, napfiklad s ONB-CI, mono- nebo
vicesytny alkohol obsahujici aminoskupinu nebo mono- nebo
vicesytny thiol obsahujici aminoskupinu reaguje selektivnég
s aminoskupinou. Skupiny OH nebo SH takto zavedené do polymeru
potom mohou byt opét aktivovany v dal§im kroku s, napftiklad,
jednim z aktivaénich <&inidel popsanych vySe, pfi¢emZ roziifeni a
vétveni fetézci jsou uspésina, v zdavislosti na funkénosti alkoholi

nebo thiold, pavodné pouzitych.

V jiném provedeni postupu podle vynalezu jiZ popsaném vyse
reaguje polymer majici alespofi jednu funk&ni skupinu
s aktivovanym derivatizujicim ¢inidiem, které je ziskano z reakce

aktivujiciho ¢inidla s derivatizujicim ¢inidlem.

V postupu podle vynalezu reaguji pfednostn& aktivované derivaty
amint, alkohold, thiold, karboxylovych kyselin, sulfonovych

kyselin, sulfatd, fosfatd nebo fosfonovych kyselin s polymerem,
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majicim alespofi jednu funk&ni skupinu, kde zase ve vyhodném

provedeni jsou slouéeniny aktivovany s ONB-CI.

Inter alia, tato aktivovand derivatizujici ¢inidla, kterd mohou
reagovat s polymery majicimi alespof jednu funkéni skupinu, maji

nésiedujici obecné vzorce (III) az (IX):

R R AP P
Rig ‘7{
R4
Rg (0] O
Rs
MW N ¢
| N=0_ _oRy; 4 a)
Ryo RS Y
Rg 0 ¢}
Rs
Rg R7 RJ 0
' N—-0 SR v)
Ryg Re >// .
Ry
R 0 O
Rs
Ry | B H O

Ry |
R, :ﬂ N‘OYN\N)kOR - oD
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Ry 5R3 0
Ry
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Rng
Re O O O
Rs
5
R7 R3 /O

Rs
R
Ry Ry ’ Ry O
R ] N_O\S//O (XX)
Y/,
10 R8 R4 O O/ \Rzo
R¢

kde R; az R jsou definovany vySe, a Ry4 aZz Ry nejsou obecné
podrobeny Zadnému omezeni, mohou mit naptikiad chiralitu, a

v postupu podle vynédlezu jsou zvoleny tak, Zze reakce s polymerem
majicim alespofi jednu funk&ni skupinu méZe probihat v homogenni
fazi. Zde jsou substituenty R, aZ R, zpravidia vybrany v zdvislosti
na pozadované interakci se substratem. Zde mohou byt Ry; az R,
identické nebo rtzné a jsou radikaly obsahujicimi vodik, pfimy
nebo vétveny alkylovy, arylovy nebo aralkylovy radikil majici do

30 atoml uhliku nebo odpovidajici heteroatomy.

Obdobné¢ mohou vicesytné aminy, alkoholy, thioly, karboxylové
kyseliny, sulfonové kyseliny, suifaty, fosfity nebo fosfonové
kyseliny reagovat s aktivaénim &inidlem a tento reakéni produkt
miize reagovat s polymerem majicim alespofl jednu funkéni skupinu,

pii¢emz zde l1ze konkrétn& uvést polyoly.
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Obvykle je také mozné aktivovat derivatizujici ¢inidla, kterd maji
dva nebo vice odli§nych typd vySe zminénych funké&nich skupin a
nechat je reagovat s polymerem majicim alespofi jednu funké&ni

skupinu. Ptiklady, které lze uvést, jsou napiiklad aminoalkoholy.

V souvislosti s pfedloZzenym vyndlezem mohou byt takova
vicesytna derivatizujici ¢inidla selektivné &iste&né nebo zcela
aktivovdna s pouzitim aktivaénich ¢inidel a reagovat s polymerem

majicim alespoil jednu funk&ni skupinu.

Reakce polymeru majiciho alespoii jednu funkéni skupinu
s aktivovanym vicesytnym derivatizujicim ¢inidlem mizZe byt také
pouZzita v postupu podle vynalezu pro zesiténi polymeru a dale pro
stabilizaci polymeru a/nebo pro vétveni polymeru, spolu se

skutednosti, Ze vhodny polymer podle (i) je dosazitelny.

Obé reakce polymeru majiciho alespof jednu funké&ni skupinu
s aktivovanym derivatizujicim &inidlem a reakce polymeru majiciho
alesponl jednu funkéni skupinu s aktivainim &inidlem a nésledna
reakce produktu s drivatizujicim ¢inidlem postupem podie vynalezu
umoziiuji pfipravit derivaty polymeru, které maji velice specielni
uspofddani a proto mohou byt pouzity pro velky poéet aplikaci, kde

je specielni uspoiddani zasadni diileZitosti.

Takto je mozné napfiklad realizovat uspofddani, kterd jsou
vytvofena jako vlasové tyge, hiecbenové polymery, sit&, ko3e, nadoby,

trubky, nalevky nebo klece.

Ve vyhodném provedeni popisuje ptedioZeny vynalez derivat typu
diskutovaného vy3e, ktery m4 alespon jednu skupinu receptoru, ktera
ma vazebnou jednotku rozhodnou pro navazani biologického nebo

syntetického chemického substratu.



Tento typ derivdtu vyrobeného pro méfeni pro biologické
substraty ma potom odpovidajici skupiny receptoru, které maji,
napfiklad, struktury, které se rovnéZz vyskytuji v pfirodé, nebo ¢asti
struktur tohoto typu zodpovédnych za vazbu, kterda potom miize
vstoupit do interakce s biologickym substratem. Zde je moZno
konkrétné zminit enzym, aminokyselinu, peptid, cukr, aminocukr,
cukrovou kyselinu nebo oligosacharidové skupiny, nebo jejich
derivaty. Podstatné pro receptorové skupiny uvedené vyse je, Ze
princip vazby receptoru na substrdt vyskytujici se v pfirode je
obsazen vyluéné zde, tak, ze naptiklad syntetické enzymy, vazebné
domény protilatek nebo jinych fyzioldgick)"ch epitopu mohou byt
ziskany prostfednictvim tohoto provedeni. Inter alia, s kontextu
pfedlozené¢ho vynélezu je zde vybran derivat polymeru, majici
alespon tfi funkéni skupiny, jak je popsiano vySe, v némz alespon
jednou receptorovou skupinou je aminokyselinovy zbytek nebo
zbytek derivatu aminokyseliny. MoZnymi aminokyselinami jsou,

napfiklad:

aminokyseliny majici alifaticky zbytek jako je glycin, alanin, valin,
leucin, isoleucin;

aminokyseliny majici alifaticky vedlej$i fetézec, ktery zahrnuje
jednu nebo vice hydroxylovych skupin, jako je serin, threonin;
aminokyseliny, které maji aromaticky vedlej3i fetézec, jako je
fenylalanin, tyrosin, tryptofan;

aminokyseliny, které zahrnuji bdzické vedlejsi fetézce, jako je lysin,
arginin, histidin;

aminokyseliny, které maji kyselinovy vedlejii fetézec, jako je
kyselina aspartova, kyselina glutamova;

aminokyseliny, které maji amidovy vedlejsi fetézec, jako je
asparagin, glutamin;

aminokyseliny, které maji vedlej3i fetézce obsahujici siru, jako je

cystein, methionin;
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modifikované aminokyseliny, jako je hydroxyprolin, gama-
karboxyglutamat, O-fosfoserin;

derivity aminokyselin jiZ zminé&nych nebo zvolenych z dal3ich
aminokyselin, napfiklad aminokyselin esterifikovanych na
karboxylové skupin¢ nebo popfipadé karboxylovych skupinach s,
napfiklad, alkylovymi nebo arylovymi radikaly, které mohou byt

poptipad€ vyhodné substituovany.

Namisto aminokyseliny je také mozné pouziti jednoho nebo vice
di- nebo oligopeptidd, pti¢emZ je mozno zminit zejména
homopeptidy, které jsou pouze syntetizovany z identickych
aminokyselin. Pfikladem dipeptidu, ktery Ize zminit, je napfiklad
kyselina hippurova. Dale mohou byt také pouzity beta-, gama- nebo
jiné strukturné isomerni aminokyseliny a peptidy z nich odvozené

jako depsipeptidy.

Velice obecné, aktivaénimi ¢inidly pouzitymi v postupu podle

pfedlozené¢ho vynédlezu mohou byt sloudeniny obecného vzorce (X)

0O
R/’
Ry
0 0]

které jsou charakterizované tim, Zze Ry je halogenovy atom nebo
radikal (X')

Rl"
0—N (X

Rzﬂ



aR;’,R,”aR;”" aR," jsou stejné nebo rizné a jsou vodik,

s pfimym fetézcem nebo v&tvenym fetézcem alkylovy, arylovy,

cykloalkylovy, heterocyklicky nebo aralkylovy radikal majici do 30

atom® uhliku nebo bud R;’a R, nebo R;"" a R,”", nebo oba R;’a Ry’

a R;"" a R, jsou navazany na alespoi jeden karbocyklus nebo na

alespon jeden heterocyklus nebo na alespoii jeden karbocyklus a za

ziskani alespoit jednoho heterocyklu. Konkrétné je mozno zminit jako

ptiklady slouceniny, které maji nasledujici vzorce (X,) az (X39):

[¢]
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Y
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0
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Kde R’ je vodik nebo s pfimym fetézcem nebo vétvenym fetézcem,
popiipad¢ substituovany, alkylovy, arylovy nebo aralkylovy radikal

majici do 30 atomu uhliku.

V souladu s pfedloZenym vynélezem muZe byt sitovani podie (iii)
dosazeno naptiklad tim, Ze dva nebo vice fetézcu derivatizovaného
nebo nederivatizovaného polymeru reaguji pfimo navzajem. Toho
lze dosdhnout naptiklad tim, Ze skupiny zavadéné derivatizaci jsou
uspofddany tak, Zze mezi témito vazbami Ize navdzat kovalentni
a/nebo nekovalentni vazby. Velice obecné, je mozné, Ze se tyto
kovalentni a/nebo nekovalentni Vazby vytvofi mezi skupinami,
které jsou navazany na jeden polymerni fetézec, a/nebo se vytvofi
mezi skupinami, které jsou navazany na dva nebo vice polymernich
fetézch, tak, Ze dva nebo vice polymernich fetézci mohou byt

spojeny jeden ke druhému ptes jedno nebo vice mist zesiténim.

Obvykle dochédzi k navazani alespon jednoho polymeru na nosicovy
material prostfednictvim funk&nich skupin, které jsou ptitomny
v polymeru samém nebo byly zavedeny do polymeru vhodnou

derivatizaci, jak je popsana vySe.

Obdobné je také mozné pouzit pro zesiténi jednoho nebo vice
vhodnych sitovacich ¢inidel, s nimiZ, jak bylo popsiano vy3e, mohou
byt skupiny s polymernim fetézcem a/nebo skupiny, které jsou
navazany na fadu fetézcu, popiipadé¢ rdznych, popripade
derivatizovanych polymerd, zesitény kovalentn& a/nebo

nekovalentné.

Inter alia, je zde mozné v ptipadé vybéru alespoit jednoho
polymeru oznacit jeho sloZeni pro pozdé&j§i zesiténi. Dale je
zejména vyhodné, v kontextu ptedlozeného vynilezu, oznalit
derivatizujici ¢inidlo s ohiedem na jeho chemické sloZeni, inter

alia, co se tykd pozde&jsi akce sitovani v prib&hu derivatizace.
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Konkrétné muze derivatizujici ¢inidlo obsahovat skupiny, které jsou

selektivni pro kovalentni a/nebo nekovalentni sitovani.

Moznymi sitovacimi ¢inidly v principu jsou vSechny vhodné
slou¢eniny zndmé ze stavu techniky. Proto se miize sitovani
provadé&t, napifiklad, kovalentn& vratnym zpisobem, kovalentng
nevratnym zplisobem nebo nekovalentng, kde v pfipadé sitovani
nekovalentnim zplsobem je moZno zminit napifiklad sifovadla pro
iontovou interakci nebo interakci pfenosem naboje. Postupy
sifovani nebo &inidla tohoto typu jsou popsana, inter alia, v Han,
K.K., a kol., Int.J.Biochem., 16, 129 (1984), Ji, T.H., a kol., Meth.
Enzymol., 91, 580 (1983) a Means, G., a Feeney, R.E.Bioconj. Chem.,
1,2 (1990).

Co se tyka sifovani nckovalentng, jako ptiklad, ktery je mozno
zminit, je napfikiad sitovani posunutim pH, kde alespofi jedna
bézickd a alespoii jedna kyseld skupina jsou zesitény navzijem.
Obdobné& naptiklad mize dojit k nekovalentnimu zesiténi tehdy,
kdyz se v pfipadé€, kde jsou dv& bazické skupiny, naptikiad
polyallylaminu, zesitény navzdjem, piid4d dvojsytna kyselina, jako je
kyselina glutarova, nebo v pfipadé, kde maji byt zesitény dvé
kyselinové skupiny, napfiklad kyseliny polyakrylové, navzajem, piida
se dvojfunk¢ni sloucenina, jako je ethylendiamin. Obdobné miize
vzniknout nekovalentni zesiténi napfikiad cestou vytvofeni
komplexnich kovovych iontd nebo kovovych komplexti s volnymi
koordina¢nimi misty. Nekovalentni zesiténi je pfednostné vratné a
miZe byt tudiZz pouZito ve vyhodném pouZiti polymernich siti
pfipravenych podle vyndlezu pro studie rychlych systémovych
interakci. Velice obecné, co se tyka nekovalentniho sitovani, je
mozno odkézat na viechny moZné interakce, které jiz byly popsany

vy3e s ohledem na interakce mezi matrici a polymerni strukturou.
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Co se tyka kovalentné vratného spojeni, inter alia, je mozno
zminit jako pfiklad vazbu ptes disuifidové mistky nebo pies labilni

estery nebo iminy, jako jsou Schifferovy bdze nebo enaminy.

Délka fetézce sitovadel je obecné libovolna a mizZe byt upravena
podle poZzadavki konkrétnich postupi. Pfednostné je délka fetézce
v pfipad¢ sitovacich <¢inidel, které maji uhlikovy fetézec,

v rozmezi od 2 do 24 atomu uhliku, pfednostné v rozmezi od 2 do 12

atomt uhliku a zejména vyhodné v rozmezi od 2 do 8 atomi uhliku.

Sitovadla, kterd je moZno uvést, ié vedou ke kovalentné
nevratnému sitovani, jsou, inter alia, bi- nebo polyfunkéni
slou¢eniny jako jsou dioly, diaminy nebo dikarboxylové kyseliny.
Zde napfiklad dvojfunkéni sitovadla reaguji s aktivovanym derivatem
polymeru nebo alespoit dvojfunkéni aktivované sitovadlo reaguje
s neaktivovanym derivatem polymeru. Kovalentné vratné zesiténi lze
realizovat napfiklad navadzdnim vazby sira-sira na disulfidovy
miistek mezi dvéma skupinami navazanymi na jeden nebo dva
polymerni fetézce nebo vytvofenim Schiffovy baze. Sitovani pies
iontovou interakci miize probéhnout napfiklad pies dva radikaly,

z nichZ jeden jako strukturni jednotku ma kvarterni amoniovy ion a

druhy m4, jako strukturni jednotku, napfiklad
-COO™ nebo - SOj5°

Sitovani pfes vodikové mistky se mlize vytvotit napitikiad mezi

dvéma komplementarnimi pary bazi, naptiklad pfes nasledujici

strukturu: H\
N—H-------Q
\ .
G N
N—H-------0
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Velice obecné, polymery, které maji byt podrobeny sitovéani
nekovalentn&, mohou byt syntetizovany komplementarnim zplisobem
s ohiedem na mista sitovani, strukturaini jednotky komplementarni
k dal3im jsou napfiklad kyselina/triamin nebo uracil/melamin.
Obdobné v ptipadé nekovalentniho zesitovani mize byt sitovaci
¢inidlo komplementarni k mistim sitovani na polymernim fetézci.
Piikladem, ktery by mohl byt uveden, je napfiklad aminoskupina na

polymernim fetézci a dikarboxylova kyselina jako sitovaci cinidlo.

V kontextu s postupem podle pfedlozeného vynalezu, s ohledem
na krok sitovani, je nezbytné aktivovat alespoifi jednu z funkénich
skupin, které jsou ucastny sitovani, a to je v podstaté mozné ve
viech postupech znamych ze stavu techniky. Konkrétné se aktivace
funk¢éni skupiny maze provadét postupem, jak je popsdn podrobné

vy3e u aktivace a derivatizace polymeru.

Jestlize v postupu podle vyndlezu dochédzi k zesiténi
prostfednictvim pouZziti alespofi jednoho sitovaciho &inidla, mize

2

byt toto sitovadlo zejména kondenzaéni slou€eninou, ktera je
pfipravena reakci alespon jedné funkéni skupiny prvni slouéeniny
s nizkou molekulovou hmotnosti, majici alespofi dvé funkéni
skupiny s alesponn jednou funkéni skupinou alespoi jedné dalsi
sloudeniny s druhou nizkou molekulovou hmotnosti majici
alespofi dvé funkéni skupiny, které mohou byt stejné jako prvni
nebo se mohou li§it od prvni slouc¢eniny s nizkou molekulovou
hmotnosti, za ziskani kondenzaé&ni slouteniny, pfi¢emz postup je
charakterizovan tim, ze alespofi jedna z funkénich skupin
zahrnutych do této reakce je aktivovana pfed reakci, a to reakci se

slou¢eninou vzorce (X)

(o]
e
N_OJJ\/WO-*N
Xn)
5 o . 3
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jak definovdna vyse.

(Aktivovana) sitovaci ¢&inidla, ktera je zde moZno pfikladné
zminit, jsou slouceniny ndsledujicich struktur (XI;) az (XI;7)

zminéné dale;

0 o Q
O—N
N_O)K/\/Y iID Oql)
o]
o o]
0 o Q
N_O/UVYO—N%:D D)
(e}
o 0]
O
o Q 0—N
ED:EN-—O 4 XB)
o - .
o) o A Q
(XL)
5 0 o .
0]
0O O O—N
N—-O o) g
8]

(Xe)
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Piikladem sifovaciho &inidla, které lze pouzit podle vynalezu,
které je ddle moZno zminit, je dimérové sitovadio, které je

piipraveno z fenylalaninu a feucinu postupem popsanym vyS$e:

NH, O “
NH; O
\ _{__(
P H OH — H ‘o
< N\ N\
p——g )
fenylalanin leucin
\ .
_ HO___O Oy _OH
) NH
O © P TrAaY
Y — W H

. / '-'—"NYN'——-

! \
H NYN H ONB-C
o

— H oH =
\
dimer
HO_ O O. _OH o) N\ }\J i
H H o) H o
ey IKH(

Phe-Leu-sitovadlo
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Ptiklady syntézy kondenzaé&ni slouceniny pro pouziti jako
sitovaci &inidlo postupem podle vynalezu, ktery je mozno zminit,
jsou nasledujici reakéni cesty (A) a (B), v nichZ radikal BNO

reprezentuje nasledujici strukturni jednotku (XII):

(XI)

Reak¢&ni postup (A):

- BNO

Atd.
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Reakéni cesta (B):

o H
(o] >_l
N
2 OH
N/O
1
o)
o H o]
o) N :
>N A
—_— g N
N"
/
o)
OH
+1 H 0
AN o>_' )‘\ H
N N
BNO 0 \’\’\_\
o\<°
H
N/
OH
Atd

Prostiednictvim tohoto postupu, v némz mohou byt pfipravena
aktivovana nebo neaktivovana sifovaci ¢inidla, je samoziejme
rovnéz moiné specificky pfipravit polymery, které mohou byt
pouZity v postupu podle vynalezu, a jejichz konformace mohou byt

adaptovany na alespon jednu matricovou slouceninu. Je zde



mozné, aby prostfednictvim tohoto postupu, v némzZ je
syntetizovana kondenza&ni sloudenina, byl pfipraven polymer,
ktery je derivatizovan postupem jiZ dfive popsanym. Obdobn¢ je

také mozné pfipravit jiz derivatizovany polymer.

Velice obecnég, v pfipadé kovalentniho sifovéani mohou byt
vytvofeny, inter alia, esterové, amidové, karbonatové, hydrazidove,
urethanové nebo modovinové slouceniny nebo thio-analogy nebo s

dusikem-homologové vazby.

Ve vyhodném provedeni postupu podle vynalezu je konformace
alespon jednoho z polymerid adaptovana za pfitomnosti alespon

jedné matricové slouc¢eniny podle (i1).

Dale se ptedlozeny vynalez tyka postupu jak je popsan vy3e,
ktery je charakterizovany tim, Ze se adaptace podle (ii) provadi za

piitomnosti alespofi jedné z matricovych slouéenin.

Inter alia je moZné rozpustit nebo suspendovat alespofi jeden
polymer v jednom nebo vice vhodnych rozpoustédlech a smisit je

dohromady s alespofi jednou matricovou slouceninou.

Inter alia soucasné je mozné ptidat alespon jeden polymer do
roztoku, v némzZ alespofi jedna matricova sloucenina je pfitomna
rozpudténa v alespoi jednom rozpoustédle, pficemz matricova
slou¢enina mize byt také pritomna v suspendované formé.
Mikrocastice, napfiklad, mohou byt zminény jako matricova

sloucenina, kterd midze byt pfitomna v suspendované formé.

Inter alia, déile je také mozné piidat alespof jednu matricovou
slou¢eninu do roztoku, v némz je ptitomen alespoti jeden polymer

v rozpusténé nebo suspendované formeé v alespof jednom

rozpousltedle.
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Obvykle mohou byt dva nebo vice roztokl smiseny dohromady,
pfi¢emz v alespoit jednom roztoku je alesponl jeden polymer
pfitomen v rozpu$téné nebo suspendované formé a v alespoin
jednom dal3im roztoku je pfitomna alespon jedna matricova

slou¢enina v rozpu§téné nebo suspendované formée.

Jestlize se pouziji dva nebo vice polymerd, které jsou navzajem
ruzné a/nebo dvé nebo vice rozdilnych matricovych sloudenin,
kazdy polymer a/nebo matricovd slouCenina miaZe byt rozpustén
nebo suspendovidn samostatné v jednom nebo vice vhodnych
rozpousStédiech a jednotlivé roztoky a/nebo suspense mohou byt

smiseny dohromady.

V této souvislosti jsou také vhodna provedeni, v nichz je
pouzit roztok, ktery obsahuje dvé nebo vice rozpoustédel, v nichz
alespofi jeden polymer a/nebo alespof jedna matricova sloudenina

jsou oba pfitomny v rozpusténé nebo suspendované formé.

Obvykle je také mozné vychazet z matricové sloueniny, ktera je
Jiz vézand na alespofi jeden polymer, napiiklad ve formé komplexu
nebo kovalentné, pfednostné je vdzana vratné kovalentné.
Soufasné polymerem, na né&jZ je matricova sloucenina vazdéna,
muze byt polymer, jehoZz konformace je adaptovdna na tuto nebo
jinou matricovou sloudeninu v dal§im postupu. Obdobné je mozné
zavést matricovou slouceninu do postupu pfes tento polymer, ale
konformace polymeru neni adaptovana v daliim postupu na tuto
nebo jinou matricovou slouéeninu, polymer zbyvajici v polymerni

siti nebo ktery je odstranény z polymerni sité vhodnym postupem.

V jednom provedeni postupu podle vynéalezu je alespofi jedna
konformace alespoit jednoho polymeru, kiery je vytvofen v roztoku
nebo v suspenzi nebo v roztoku a suspenzi za ptitomnosti alespon

jedné matricové slouleniny fixovédna sifovanim.



V jednom postupu podle vynédlezu je jedno nebo vice sitovacich

¢inidel ptidano do roztoku nebo suspenze nebo roztoku a suspenze.

V dal§im provedeni postupu podle vyndlezu se sitovani provadi
tak, ze se vytvofi jedna nebo vice kovalentnich nebo
nekovalentnich nebo kovalentnich a nekovalentnich vazeb mezi
alespoft jednou funk&ni skupinou alespofi jednoho polymeru a
jednou nebo vice funkénimi skupinami alespofi jednoho dalSiho
polymeru. V tomto pfipade¢ jsou reak¢ni podminky pfednostné
vybrany tak, Ze je nejprve konformace alespofi jednoho z polymert
adaptovéana na alespofi jednu z matricovych sloucenin a ziskana
preferovand konformace je fixovan zesiténim specifickym vybérem

reak¢énich podminek.

Funkéni skupiny konkrétnich polymert, mezi nimiz jsou tvofeny
vazby, mohou byt v tomto pfipadé samy o sobé pfitomny v
konkrétnim polymernim fetézci. Obdobné je také mozné, ze je
alespofi jedna ze zahrnutych funkénich skupin slozkou jednoho
nebo vice vedlejSich fetézct konkrétniho polymeru. Obdobnée
alespon jeden boc¢ni fetézec alespoin jednoho ze zahrnutych
polymert miize také mit dvé nebo vice funkénich skupin, které

Jsou schopné vytvofit kovalentni nebo nekovalentni vazby.

Ztejme¢ jsou také vhodna takova uskuteénéni postupu, v nichz
polymery zahrnuji dvé nebo vice funkénich skupin, které mohou
byt identické nebo odli$né navzajem, a reaguji pfimo navzajem
intra- nebo intermolekularné za vzniku alespoi jedné kovalentni
nebo nekovalentni vazby, a dvé nebo vice funkénich skupin
zahrnutych polymeri, které mohou byt obdobné identické nebo
navzajem odli§né, jsou intra- nebo intermolekuldarné zesitény

pomoci alespoft jednoho sitovaciho ¢inidla.
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Samoziejmé také zahrnuje predlozeny vynédlez provedeni, v
nichz napfikiad alespoft dv¢ podobna nebo odlisna sitovaci
¢inidla reaguji nejprve navzajem za tvorby alespon jedné
kovalentni a/nebo nekovalentni vazby a za ziskani nového
sitovaciho ¢inidia. Nové vytvofené sitovaci ¢inidlo maze potom
bud reagovat nejprve s alespon jednou funkéni skupinou alespon
jednoho polymeru a potom s alespofi jednou dal§i funkéni
skupinou alespofi jednoho dal$iho polymeru. Obdobné tyto reakce
nového sitovaciho ¢inidla také mohou probihat soucasné.
Samoztejmée pifedlozeny vynalez také zahrnuje provedeni, v nichz
dochazi k adaptaci podie (ii) pfes fixaci podle (iii), takZe v tomto

piipadé (i1) a (iii) se zdaji byt jako alespon jeden spojovaci krok.

K sitovédni prostfednictvim reakci mezi dvéma nebo vice
funk¢nimi skupinami s nebo bez sitovaciho &inidla mize obvykle
dojit intra- a intermolekularné. Proto pfedloZeny vynalez rovnéz
zahrnuje provedeni, v nichz dochdzi vylu¢né k intramolekuldrnimu
nebo vyluéné intermolekularnimu sifovani. Piedlozeny vynalez
také dale zahrnuje postupy, v nich? se sitovani provadi jak intra-
tak intermolekuldrn¢, kde v pfipadé, v némz jsou pouzity dva nebo
vice odliSnych polymerd, nastavaji intermolekuldrni sitovani
vylu¢n€ mezi podobnymi polymery nebo vyluéné mezi riznymi

polymery nebo mezi ob&ma, stejnymi a odlidnymi polymery.

V podobné vyhodném provedeni postupu podle pfedlozeného
vynalezu dochazi soudasn& k adaptaci konformace alespoi
jednoho polymeru a pfipojeni alespofi jedné ziskané vyhodné

konformace.

To je realizovatelné naptiklad tim, Ze alespofi jedno sitovaci
¢inidlo je uvedeno do kontaktu s alespofi jednim polymerem

spole¢né s alespoifi jednou matricovou sloudeninou.
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Jestlize se sitovani provddi bez sitovacich ¢&inidel, je napiiklad
mozné¢ zvolit takové rcakeni podminky, Ze sou&asné dojde k

adaptaci konformace alespofi jednoho z polymeri a sitovéni.

Velice obecné, je mozné mit u alespof jednoho z pouzitych
sitovacich €inidel alespofl jednu funkéni skupinu, kterd nenf
pouzita pro tvorbu kovalentnich nebo neckovalentnich vazeb, které
vedou k sifovani polymerd. 8 ohledem na alespofi jednu funké&ni
skupinu je dédle mozné uvést ji do kontaktu s alespon jednou z
matricovych slouéenin. Proto postup podle piedlozeného vynalezu
také dale zahrnuje provedeni, v nichZ je spolu s alespofi jednim
polymerem alespoil jedno sitovaci ¢inidlo v interakci s alespon
jednou matricovou slouleninou. Proto je také mozné v souladu s
pifedloZenym vynédlezem adaptovat konformaci alespofi jednoho z
polymerl na alespoil jednu matricovou siouteninu vzajemnou
interakci jak polymeru tak sifovaciho ¢&inidla, pfi¢emZ polymer
situje intermolekuldrng, s dal§im polymerem, nebo kdy polymer

situje intramolekularné s alespoit jednou matricovou slouéeninou.

Vyhodna konformace ziskana podie (ii) a fixovana podle (iii)
miZe byt také oviivn&na sifovacim &inidlem, kde, inter alia, jsou
také mozna provedeni, v nichz je vyhodna konformace
syntetizovana tak, Ze sitovaci ¢&inidlo, polymer a matricova

slouCenina vzajemné reaguji pted ptipojenim.

Ve vyhodném provedeni postupu podle vynalezu je zde pouzit
postup, v némz jsou sitovaci ¢&inidlo, polymer a matricova
sloutenina nejprve smiseny dohromady pfi nizké teploté,
pfednostné v rozmezi od 0 do -70 C, takZe se interakce rozvinula,
ale pfipojeni sitovaciho &inidla zesiténim bylo podstatné
potlateno. V dal3im kroku je potom teplota zvy$ena takovym

zpisobem, Ze dochdazi k ptipojeni.
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V souvislosti s postupem podie vyndlezu je také dale mozné, ze
vyhodna konformace podle (ii) je pouze disledkem interakce
alespofl jednoho ze sitovacich ¢inidel s alespofi jednou matricovou
slou¢eninou. Proto je mozné, inter alia, Ze alespon jedno sitovaci
¢inidlo nejprve reaguje s alespon jednim polymerem se vznikem
alespofi jedné kovalentni nebo nekovalentni vazby a soucasné nebo
potom je v interakci s alespoit jednou z matricovych sloulenin,
¢imZ se vytvofi vyhodna konformace reakéniho produktu sitovaciho
¢inidla a polymeru, a tato vyhodnad konformace je pfipojena
reakci reakéniho produktu sitovaciho. ¢inidla a polymeru s dalSim

polymerem nebo intramolekuldrnim sitovanim.

Piedlozeny vynalez tedy také popisuje postup, jak je popsan
vy$e, ktery je charakterizovan tim, Ze vyhodnd konformace podle
(ii) je ovlivné&na interakci alespon jednoho sifovaciho ¢inidla s

alespofi jednou matricovou slouceninou.

Samoziejme je také mozné u vyhodné konformace, ze je
dlisledkem skutednosti, Ze prostfednictvim reakce dvou nebo vice
funk¢nich skupin, které mohou byt slozkami jedné nebo vice
vedlejich skupin jednoho nebo vice polymerii, je vysledkem
struktura, ktera je v interakci s alespofi jednou matricovou
slou¢eninou takovym zpisobem, ze vznikne vyhodnd konformace,
kterad je navéazéana zesiténim s alespofi jednim polymerem, ktery

obsahuje vyhodnou konformaci.

V dal3im vyhodném provedeni v kontextu postupu podle vynéalezu
dochazi k adaptaci konformace podle (ii) ve dvou nebo vice

krocich.

Proto se ptedloZzeny vynalez také tyka postupu, jak je popsany
vyse, ktery je charakterizovany tim, Ze k adaptaci konformace

alespon jednoho polymeru dochéazi alespon ve dvou krocich.



Inter alia, je vzhledem k tomu naptiklad mozné vnést alespoii
jeden polymer do kontaktu s alespoifi jednou matricovou
slou¢eninou v prvnim kroku podle postupu, jak je popsén
podrobnéji vyse, a tudiz deformovat konformaci alespofi jednoho
polymeru. Ve druhém kroku potom muze byt pfiddna napfiklad
alespoft jedna dal3i matricova slouenina, ktera se 1i3i napfiklad
od alespoifi jedné matricové slouleniny pfidané v prvnim kroku.
Tudiz je také mozné adaptovat konformaci alespon jednoho

polymeru na alespoii druhou matricovou slouceninu.

Obdobne je mozné, ze se pouziji alespoi dva polymery, které se
navzajem li§i, a pfidanim alespon jedné matricové slouceniny v
prvnim kroku je konformace polymeru adaptovana na alespofi jednu
prvni matricovou sloudeninu, a pfidanim alespon jedné dal3i
matricové slouceniny v druhém kroku je konfigurace dalsiho
polymeru adaptovdna na alespon jednu dal$i matricovou

slouéeninu.

Podobné je mozné pouzit vice nez dva polymery, které se lisi
navzajem, a, v jednom kroku v kazdém pripadé, aby se adaptovala
konformace polymeru na alespofi jednu matricovou slouceninu

ptidanou v jednom kroku v kazdém piipadé.

Inter alia, je mozné v této souvislosti pouzit fadu polymeri,
které jsou navzajem odli§né a specifickym vybérem reak¢nich
podminek adaptovat konformaci prvniho polymeru na matricovou
slouc¢eninu v jediném kroku a adaptovat konformaci polymeru,
ktery je odliSny od prvniho, na stejnou matricovou slouceninu v
dalSim kroku za modifikovanych reakénich podminek. Zde muze
byt matricovda sloudenina v kazdém ptipadé pfidana jak v prvnim
kroku tak i ve druhém kroku. Nicméné je rovnéz mozné piidat

vhodnou matricovou slouc¢eninu tak brzy v prvnim kroku, Ze



matricovd sloufenina nemize byt déale pfiddana v jednom z
nasledujicich krokd pro adaptaci polymerni konformace.
Pfedlozeny vyndlez tedy také zahrnuje uskuteénéni postupu, v
némZ v jednom kroku, prostiednictvim deformace, se reakéni
podminky méni samy o sobé& takovym zplusobem, Ze adaptace
konformace identického nebo dal$iho polymeru na matricovou
slouc¢eninu probiha bez vlivu na vné&jsi reakéni podminky. Inter
alia, co je tedy timto minéno, je naptikiad zména teploty a/nebo
zména viskozity systému. Obdobné je mozné, ze prostiednictvim
adaptace konformace se mé&ni stav agregace jednoho z reaktantd v
jednom kroku. Proto je moZné, Ze se prostfednictvim adice matrice
a zmény konformace polymer, ktery byl pfitomen v rozpudténé
formé, méni do suspendovaného stavu jako pevné latky. Obdobné

mize pfejit suspendovany polymer do roztoku.

Ve vyhodném provedeni postupu podle vynalezu je v alespon
jednom kroku konformace alespoii jednoho polymeru, ktera
rezultuje z adaptace, fixovana zesiténim. Pfedlozeny vynalez
tedy také popisuje postup, jak je popsany vys$e, charakterizovany
tim, Ze adaptace konformace podle (ii) probihd v alespon dvou

krocich a konformace je fixovdna alespof jednou zesiténim.

Inter alia, je zde mozné, ze konformace alespott jednoho
polymeru, jak byla popséan vy3e, je adaptovdna v jednom kroku a
tato alespoif jedna konformace je fixovdna zesiténim, jak bylo
popsano vySe. V dal3im kroku je adaptovéana alespof jedna
konformace stejného nebo jiného polymeru na alespof jednu
matricovou sloudeninu, pfi¢emz tato alespon jedna matricova
slouCenina miize byt stejna nebo odli§na od té pouzité v prvnim
kroku. Vyhodna konformace, ktera je ziskand v tomto dalsi
kroku, mize byt fixovdna bud zesiténim nebo také nemusi byt

fixovana.
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Ve vyhodném provedeni postupu podle vyndlezu alespon vyhodnd
konformace, ktera rezultuje z posledniho kroku adaptace, je
fixovana sitovanim. V dalfim vyhodném provedeni funk¢&ni
skupiny, které mohou byt pfitomny, které napfiklad lezi mimo
polymerni sit, reaguji s alespofi jednim &inidlem pro zakonleni
fetézce. Jako skupina koncici fetézec mize byt v podstaté vybrana
jakakoliv skupina, ktera ¢ini funk&ni skupinu inertni nebo nejvice
inertni vaé&i uréitym interakcim. Koncici skupina, ktera mize byt
pouzita, je jakdkoliv skupina vhodnd ze zndmého stavu techniky. V
zavislosti na substratu je napfiklad mozné, kdyz vybranou skupinou
kryjici konec je skupina, kterd neni H-donorem. Pfednostné€ se zde

pouziva

zejména vyhodné

—0
“CH,

Dale jsou preferovany stéricky naroéné zakondujici skupiny, jako
terc.butylradikdl nebo pfipadné vhodn¢ substituovany benzylovy
radikal.

Prostfednictvim postupu zakon¢ovani nebo prostfednictvim jiné
vhodné nasledné reakce je celkové mozné zavadét do polymerni

sité dal3i, zpravidla nespecifickad interaktivni mista.



Obdobné je preferovany postup, v némz v pfipadé¢, Ze se adaptace
provadi ve dvou nebo vice krocich, je po kazdém kroku vyhodna

konformace ziskana z tohoto kroku fixovana sitovanim.

PtedloZeny postup se tedy také tyka zpisobu, jak je popsan
vyge, ktery je charakterizovany tim, Ze po kazdém kroku je

vyhodna konformace ziskana z tohoto kroku fixovana sitovanim.

Vzhledem k postupu je mozno udinit odkaz na adaptaci a
sitovani, jak bylo popsano vy3e. Konkrétné je mozné provadet
adaptaci a sitovani postupné po sob& nebo soucasné v jednom

kroku, jak bylo podobn¢ popsano vySe.

Ziejmé je také mozné, v kontextu s postupem podle vynédlezu, Ze
alespoi jedna z matricovych slouenin neni pfitomna v jednom
nebo alternativné vice krocich, v nichz je konformace alespoifi
jednoho polymeru adaptovdna na alespofi jednu matricovou

sloufeninu.

Piedlozeny vynalez se dale také tyka postupu, jak je popsan
vyde, ktery je charakterizovany tim, Ze alespofi jeden krok se

provadi za neptitomnosti alespofi jedné matricové slouleniny.

Proto je také mozné, inter alia, Ze intramolekularnim sitovanim
polymeru nebo dvou nebo vice riznych polymert nebo
intermolekularnim sitovanim polymeru nebo dvou nebo vice
riiznych polymerd miZe byt konformace ovlivnéna takovym
zplsobem, ze preferovand konformace rezultujici ze zesiténi je
adaptovana na jednu nebo vice matricovych sloucenin. Konkrétne
je zde mozné, ze chemick4 struktura polymerd a/nebo specificka
povaha alespoi jednoho sifovaciho &inidla jsou zvoleny tak, Ze
alespon jedna vyhodna konformace, kterd rezultuje ze sitfovani, je

adaptovédna na alespofn jednu matricovou slouceninu.



e to také mo#né vzhledem k tomu, Ze konformace je adaptovéana
bez zesiténi v nepiitomnosti alespoil jedné matricové slouteniny v
jednom nebo vice krocich. Inter alia, je zde moZzné, Ze konformace
je ovlivnéna v prvnim kroku pfidanim alespon jedné sifovaci
slouteniny bez toho, ze by doslo k sifovani, pti¢emz jsou zahrnuty
dva pfipady, v nichZ napfiklad, atkoliv sitovaci ¢&inidlo reaguje s
jednim nebo vice polymery, vyhodna konformace je$té neni

fixovana.

Ve vyhodném provedeni se postup podle vynalezu provadi
takovym zplisobem, Ze alespofi jedna vyhodna konformace, ktera je
ziskana z kazdého kroku, je fixovana zesiténim bez ohledu na to,
zda dochazi k adaptaci v ptitomnosti nebo absenci alespoit jedné

matricové slouCeniny.

S ohledem na provedeni, v némzZ alespofi jedna matricova
sloutenina neni pfitomna v jednom nebo vice krocich, v nichz
dochazi k adaptaci, je mozné, inter alia, adaptovat alespoft jednu
konformaci alespoh jednoho polymeru po krocich na alespoii jednu
matricovou slouéeninu. V prvnim kroku miize byt napfiklad
fixovana konformace, ktera je pouze zhruba adaptovana na alespof
jednu matricovou sloudeninu. V dal$im kroku muzZe byt opéet
konformace, fixovana v prvnim kroku, ovlivnéna, a ziskana
konformace, ktera je nyni 1épe adaptovana na alespon jednu
matricovou slouleninu nez konformace fixovand v prvnim kroku,
mize byt fixovana. Tento postup miize pokratovat, az konformace

odpovida pozadované vyhodné konformaci.

Viechny vhodné postupy mohou byt pouzity pro tuto krokovou

(postupnou) adaptaci konformace.

Jako ptiklad krokové adaptace 1ze zminit moznost pouziti, inter

alia, v uréitém kroku jednoho nebo vice sitovadel, jejichz délka



fetézce je krat$i nez délka sitovadel z pfedchoziho kroku. Timto
zpuisobem je moZzné napiiklad, aby byla konformace rezultujici ze
sitovani, ve form¢ dvoj- nebo trojrozmérnych port, vyrobena v
omezenéjSich krocich. PfedloZzeny vynélez také zahrnuje provedeni
postupu, v némz ve dvou nebo vice krocich jsou pouzita stejna
sitovadla, tato sitovadla sit'uji naptiklad rizné polymery v kazdém
piipadé v riznych krocich, coz zpflisobuje odli§na intramolekularni
sitovani na rdznych mistech polymeru nebo zplisobuje
intramolekuldrni sitovdni v jednom kroku a intermolekulédrni

sitovani v kroku jiném.

Také je mozné zménit chemickou strukturu sitovadla namisto
délky tetézce nebo spolu s délkou fetézce, takze mohou byt v
riznych krocich rlizné polymery v kazdém pfipadé zesitény a/nebo
mohou byt polymery v kazdém ptipad¢ zesitény navzajem intra-

a/nebo intermolekularné na riznych mistech.

Ptedlozeny vynalez také dale zahrnuje provedeni, v nichz se
sitovani provadi v prvnim kroku a k zesitovani dochdazi v
nékterém dal§im kroku, které je realizovano reakci alespoi jednoho
sitovaciho c¢inidla, pfes néjz probiha zesitovani v dalfim kroku,

v sitovani naptiklad s alespon jednou funkéni skupinou, kterd
rezultuje diky zesiténi v prvnim kroku nebo je vnesena do
polymerni struktury, ktera byla ziskana z prvniho kroku sitovani
alespon jednim ze sitovacich ¢inidel, kterd jsou pouzita v prvnim
kroku.

Velice obecné, v krokové postupné adaptaci se miize povaha
alespofi jednoho sitovaciho ¢&inidla a koncentrace alespoini jednoho
ze sitovacich ¢inidel mé&nit v kazdém kroku. Obdobné je také
mozn€, namisto toho a/nebo spolu s tim, ménit reakéni podminky

jako je povaha rozpoustédla, tlak, teplota, pH roztoku a/nebo
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suspenze, v niz dochazi k sitovdni, nebo jeden nebo vice dalsich

vhodnych parametrd.

Jestlize dochazi k adaptaci a/nebo pfipojeni ve vice krocich,
stupefi zesiténi, ke kterému dojde, na sitovaci krok je v podstaté
libovolny. Ve vyhodném provedeni je stupef zesiténi na krok v
rozmezi od 2 do 5 %, a dosazeno byva vyhodné celkového stupné
sitovani 8 az 30 %. Procenticka vyjadieni vzhledem k jednomu
kroku jsou v kazdém pfipadé& vztazena na pocet monomernich
jednotek polymerniho fetézce, ktery je pouze zesitovan jednim
dal$im polymernim fetézcem. Procento s ohledem na celkovy
stupenn zesitovani je vztazeno na celkové vSechny monomerni
jednotky v polymerni siti. Pro stupeft sitovani polymerniho
fetézce, ktery je zesitén dvéma dal$imi polymernimi fetézci, jsou
vysiedkem hodnoty stupné sitovani na krok v rozmezi od 4 do 10

%.

Vzhledem k zesitovani, v kontextu s postupem podle vynalezu,
je vytvofena polymerni sit, kterd ma dvoj- nebo trojrozmérné
bufiky, pfes néz je polymerni struktura v interakci s alespon jednou
matricovou siou¢eninou. Zejména vyhodné je stupef zesiténi
a/nebo sitovaci Cinidlo zvoleno tak, Ze nejsou vytvofeny zddné
vicevrstvé solvatové slupky v téchto vzajemné na sebe plisobicich
bufikach polymerni struktury. Pfednostné miZe byt tato vlastnost
interagujicich bunék ovlivnéna chemickou povahou polymeri
a/nebo pouzitych sitovacich ¢&inidel, naptiklad takovym zpiisobem,
ze hydrofilni skupiny €ini pfistup rozpoudtédla k interagujicim

buiikdm obtiZnym, pokud se pouziji poldrni rozpoustédia.

Pokud jde o specificky vybér alespoii jednoho pouzitého
polymeru, povahu alespofi jednoho sitovaciho &inidla, zmé&nu
délky fetézce a/nebo chemické struktury sitovacich ¢inidel,

dosazeny stupef sitovani a viechny dal$i reak&ni parametry, jak
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byly popsdny vySe jako pfiklady, mohou byt stanoveny pfedpovédi
nebo odhadem postupu podie vynalezu naptiklad postupy

pocitaCové modelace.

Také je mozné, ze reakdni podminky, které jsou nezbytné pro
jeden krok, nemusi byt vneseny z vnéjiiho systému, ale jsou
stanoveny v ptedchozim kroku samy o sob&. Piikladné lze naptiklad
zminit zmény teploty diky exo- nebo endotermnim reakcim, zmény
pH diky reakénim produktim ze sitfovacich reakci nebo piechodu z
homogenni do heterogenni reakce, ktera miize nastat napiiklad,
jestlize se polymer nebo néktera polymerni struktura dale
nerozpousti diky sitovéni, ale je pfitomna suspendovana jako pevna

latka.

Jestlize se krokova uprava a p¥ipojeni provadi za piitomnosti
matricové siouéeniny, je zejména vhodné, kdyz je po kazdém kroku
matricovéd slou¢enina odstranéna ze ziskané polymerni struktury a v
dal3im kroku je stejna nebo jina matricova sloudenina opdt
pfidina. Z tohoto hlediska miZe byt matricovéa slou¢enina odebrana
napfiklad jako roztok pomoci filtrace, osmosy nebo dialyzy, nebo

odstranéna z pevného nosice.

V3echna provedeni, ktera jsou popsiana vyse pro kroky, které
probihaji za nepfitomnosti alespofi jedné matricové slouéeniny,
mohou byt obvykle také pouzity v krocich, v nichz alespoii jedna
matricova slou&enina je pfitomna, jestlize ptitomnost alespoi

jedné matricové slouSeniny umoziiuje specifické provedeni.

Ve vyhodném provedeni polymerni struktura, ktera je
adaptovatelnd na vice matricovych sloudenin, které se 1i%i
navzajem, je vytvofena zesiténim polymerni struktury v jednom
nebo vice krocich za nepfitomnosti alespofi jedné matricové

slou€eniny. Naptiklad to miize byt uskuteén&no produkci zesiténim



polymerni struktury, kterd ma dvoj- a/nebo trojrozmérné péry,
které jsou dostupné na t&chto matricovych sloudeninach a kde
chemicka struktura t&chto porli je vytvofena tak, Zze matricové
slouCeniny mohou byt v interakci s p6ry. Inter alia, je mozné, ze
viechny péry jsou podobné, dostupné viem rliznym matricovym
slou€enindm a jsou vytvofeny tak, Ze matricové slouéeniny mohou
interagovat s témito pory. Také je mozné, ze se vytvoii dva nebo
vice péra, které se 1i§i navzajem, kde kazdy typ poéru mize byt
dosazitelny alespon pro jednu z pozadovanych matricovych
slou¢enin. Obdobn& je mozné, ze n&které z pdri nejsou dostupné
pro pozadované matricové sloueniny, ale jsou udinény
dostupnymi po dal3i adaptaci, napfiklad zesiténim, jak je popsano

vys$e, na alespofi jednu z pozadovanych matricovych sloudenin.

V daiSim vyhodném provedeni postupu podle vynalezu je pii
pfipravé polymerni sité pouzZit alespon jeden vhodny nosiovy

material.

Termin ,,vhodny nosiovy material“ zahrnuje viechny nosi¢ové
materidly, které mohou interagovat kovalentné nebo nekovalentné
s alespof jednim z pouZitych polymerl a/nebo s alespofi jednou
strukturou, kterd rezultuje z alespon jednoho kroku, v ném#
probihd adaptace podle (ii) a/nebo piipojeni podle (iii). Obdobng
tento termin zahrnuje vSechny nosi¢ové materialy, které mohou
byt zesitény kovalentné nebo nekovalentné s alespofi jednim
z pouzitych polymerd a/nebo s alespoil jednou strukturou, ktera
resultuje z alespofi jednoho kroku, v némz dochazi k adaptaci podle
(ii) a/nebo pfipojeni podle (iii), pouzitim alespoil jednoho

sitovaciho ¢&inidla.

Proto jsou vhodné, inter alia, nosi¢ové materialy, které jsou
rozpustné v alespoft jednom rozpouitédle, v némz je polymerni sit

pfipravena, nebo jsou pritomny jako pevnd litka. Obdobné je
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mozné, ze v pfipadé, kde dochazi k vyméné rozpoustédla, nebo je
rozpoustédlo ptidavano b&hem ptipravy polymerni sité, pfechazi
alespofi jeden nosi¢ovy material, ktery je nejprve pfitomen
suspendovany jako pevna latka, do roztoku, nebo je nejprve
ptitomen rozpustény a potom je ptitomen suspendovany jako pevna
latka. Jestlize jsou pouzity dva nebo vice odlisnych nosiCovych
materidald, mohou byt tyto pritomny obvykle vzdjemné oddélené

v roztoku nebo byt suspendovany jako pevna latka.

V ptipadé, kde alespoit jeden nosidovy material je pevny, mize
byt jeho povrch v podstaté jakéhokoliv poZzadovaného tvaru. Inter
alia jsou mozné napiiklad rovné povrchy, jako jsou v pfipadé skla
nebo kovovych desek, nebo zakfivené povrchy nebo zalévané
povrchy na péreznich materidlech, jako jsou tubuldrni nebo
pénové povrchy, jako jsou naptiklad v zeolitech, silikagelu nebo

celulosovych perli¢kach.

Konkrétn€ zahrnuje ptedlozeny vynalez provedeni postupu podie
vynalezu, v nichZ je polymerni sit pfipravena na alespofi jednom

z téchto vhodnych nosi¢ovych materiali.

PiedloZzeny vyndlez se také tyka postupu, jak je popsan vySe,
ktery je charakterizovany tim, Ze polymerni sit je pfipravena na

alespon jednom nosi¢ovém materialu.

Inter alia, je mozné, ze polymerni sit je pfipravena prvni a
potom je aplikovana na alespoii jeden nosi¢ovy material. Obdobné
je mozné, ze je polymerni sit pfipravena za pfitomnosti alespon
jednoho nosi¢ového materialu a potom je aplikovana polymerni
sit napfiklad sitovanim na tento nebo jiny nosiCovy material.
Pokud se pfiprava polymerni sité, jak je popsana vy3e, provadi ve
dvou nebo vice krocich, je moZné vnést polymerni strukturu, ktera

rezultuje z kroku kontaktu s alespoi jednim nosiovym materidlem



a, napfikiad, aplikovat ji sem sitovanim. Jestlize Jjsou pouzity dva
nebo vice nosiGovych materiald, je mozné pouzit tyto spoleéné
nebo alternativné vzajemné oddé&leng. V pfipadé ptipravy polymerni
sité po krocich je napfiklad mozné pridat po kazdém kroku
nosi¢ovy material, kde, pokud Je to potiebné, miZe byt pouzit

v kazdém pfipadé odli§ny nosi¢ovy material.

Dale také postup podle vynalezu otevira moZnost ovliviiovani
konformace alespon jednoho polymeru, ktery je adaptovén na
alespofi jednu matricovou sloudeninu v alespoit jednom kroku,
pomoci alespofi jednoho nosi¢ového materialu. Konkrétné, alespon
jednim nosi¢ovym materidlem mize byt polymer nebo polymerni
sit, pfi¢emZ polymerni sit pfipravena podie vynalezu mizZe byt
rovnéz pouzita jako nosidovy material. Zde je, inter alia, obecné
pfijatelny kopirovaci postup, ktery umoziiuje napiiklad produkovat

vEt3i polet po sobé& jdoucich positivnich a negativnich otiski.

Ve vyhodném provedeni je polymerni sit pifipravena postupem,
v némz je alespoi jeden polymer aplikovan ve vrstvach na alespon

jeden nosi¢ovy material.

Termin ,vrstva“, jak se pouZiva v kontextu pfedlozené
ptihlasky, zahrnuje ob& vrstvy, v nichz je alespoii jeden polymer
aplikovén ve volnych spleteninach a vrstvach, v nichz alesporn

jeden polymer je pouzit v rozsahleji nesmotané formé.

V prvnim provedeni je pouZit alespofi jeden polymer takovym
zpisobem, Ze je ve vét§i mife v nesmotané forme, ale je uveden
do kontaktu s nosi€ovym materialem a/nebo polymerni vrstvou jiz
aplikovanou tak t&snég, jak je mozné nad theta bodem. V tomto
provedeni je pro roztok, v ném? je tento alesponi jeden polymer
rozpustén a uveden do kontaktu s nosi¢ovym materidlem a/nebo

polymerni vrstvou, rozpou$t&dlo nebo smés rozpoustédel vybrdno
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tak, Ze polymer je pfitomen v rozsahleji nesmotané formé, pficemz
obvykle nesmotana forma polymeru mize byt podpotena
specifickym vybérem dalSich reakénich podminek, jako je teplota,
tlak nebo pH. Zde dochdzi ptednostné k optimalizaci mezi
skladanim polymeru a rozdé&lovacimi koeficienty polymeru, ktery je
tak velky, jak je mozné. U tohoto vyhodného provedeni jsou velice
zv1as3t vyhodné pouzity polymery, které maji molekulovou
hmotnost men§i neZ ptiblizné 30 000 g/mol. V tomto provedeni je
davéna ptednost pouziti Siroce monomolekularnich polymernich

vrstev.

V druhém provedeni je rozpoustédlo nebo smés rozpoustédel
nebo daldi reakéni podminky vybrany tak, Ze alespon jeden
polymer v roztoku je stanoven v tésném okoli nad theta bodem.

V tomto konkrétnim provedeni, kterym jsou velice zviait vyhodné
upfednostiioviany polymery majici molekulovou hmotnost v rozmezi
nad pfiblizn€ 30 000 g/mol, je mozné dat piednost pouziti

polymeru ve volnych polymernich smotcich.

Ve tfetim provedeni jsou rozpoustédlo a smés rozpoustédel nebo
dal3i reakéni podminky zvoleny tak, ze je alespofi jeden polymer
nalezen v roztoku v t&sné blizkosti pod theta bodem. Zde je
mozno, inter alia, aplikovat nanodastice vytvoiené z alespon

Jednoho polymeru.

Aplikace vrstev je mozna, inter alia, uvedenim do kontaktu
alespofi jednoho vhodného nosi¢ového materialu s vhodnym
polymerem a polymer je samovolné uspofadan na alespon jeden
nosi¢ovy material ve vrstvach za zvolenych reakénich podminek,
kde alespofi jedna konformace polymeru muaZe byt upravena a
fixovana za pfitomnosti nebo absenci alespofi jedné matricové
slou€eniny, jak je popsano vyie. Obdobné je mozné pouzit dva

nebo vice rznych polymerd soucasné, které jsou uspofddiny na
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nosi¢ovém materidlu samovolné ve vrstvach za zvolenych
reakénich podminek. Zde miize byt také alespont jedna konformace
alespofi jednoho z polymer® upravena a fixovana za prfitomnosti
nebo absence alesponi jedné matricové slouc¢eniny, jak je popsdno

vySe.

Na aplikaci Ize pouzit v podstaté viechny polymery, které jiz
byly popsané vy3e. Molekulovd hmotnost pouzitych polymera je
prednostné v rozmezi od 2000 do 100 000 g/mol, jesté vyhodnéji
v rozmezi od 5000 do 30 000 g/mol.

Pfednostné€ se provadi aplikace jednoho nebo vice polymeri ve

vrstvach v jednotlivych krocich.

Proto se také pfedlozeny vynilez tyka zpisobu, jak je popsany
vySe, ktery je charakterizovéan tim, Ze alespofi jeden polymer je
aplikovén na alespon jeden nosiGovy material ve vrstvach v alespon

dvou po sobe jdoucich krocich.

Jak jiz bylo popséno vyse, je zde mozné, inter alia, nejprve
ptipravit polymerni strukturu, ktera sestava ze dvou nebo vice
vrstev, coz se mize provadét v jednom nebo alternativné ve vice
krocich. V jednom nebo vice dal3ich krocich mize potom byt tato
polymerni struktura aplikovana na alespoi jeden nosicovy
materidl, pficemz, pokud je to vhodné, alespoi jedna dal$i vrstva
mize byt aplikovana na polymerni strukturu v jednom nebo vice
dalSich krocich. Adaptace alespofi jedné konformace alespon
Jednoho z obsaZenych polymerd se miize provadét podle jednoho
nebo vice provedeni jiz popsanych vyge. JelikoZ je mozné
v postupu podle vynélezu pfipravit nanoéastice, je mozné zejména
aplikovat nano&astice na nosidovy material, ktery je ptitomen

v rozpusténé, koloidné rozpuiténé nebo suspendované formé.



59 .

Ve vyhodném provedeni jsou v prvnim kroku jedna nebo vice
vrstev alespofi jednoho polymeru aplikovany na alespoit jeden
nosi¢ovy material. V alespofi jednom dal3im kroku je potom
alespofi jedna dal$i vrstva aplikovana na ziskanou strukturu.
KaZda vrstva zde potom miZe obsahovat stejné polymery nebo
alternativn& dva nebo vice polymer@, které se navzajem ligi.
Adaptace alespoit jedné konformace alespoit jednoho z obsazenych
polymerd se miZe provadét podle jednoho nebo vice provedeni jiZ

popsanych vySe.

V zejména vyhodném provedeni je pouZiti alespof jednoho
polymeru ve vrstvach na alespoi jednom nosi¢ovém materidlu
provadéno postupem, v némZ je vrstva polymeru nejprve
aplikovédna kovalentn&, vyhodn& nekovalentné, na alespoii jeden
nosi¢ovy material. V dal$im kroku je ptidano alespon jedno
sitovaci ¢inidlo za pfitomnosti nebo absenci alespofi jedné
matricové slou€eniny takovym zplsobem, Ze sitovadla reaguji pies
alespofl jednu funk&ni skupinu s polymerem aplikovanym na
nosi¢ovy material tak, e pfednostn& pfevazna &ast sifovacich
¢inidel je schopnd, v kazdém piipadé pies alespoi jednu dalsi
funk&ni skupinu, reagovat s alespoi jednim dal3im polymerem,
ktery je aplikovan v dal§i vrstvé. V dal§im kroku je potom dalsi
vistva alespoit jednoho dal3iho polymeru aplikovana a zesiténa
s prvni polymerni vrstvou reakci se zminénymi funkénimi
skupinami. Potom miZe nasledovat jeden nebo vice daldich kroka,
v nichz sifovaci ¢inidlo v kazdém ptipadé reaguje s polymerni
vrstvou, je pfidan alespof jeden daldi polymer a je vytvotena nova
polymerni vrstva zesiténim s polymerni vrstvou nanesenou dfive.
Kazdy krok se zde miize provadét za pritomnosti nebo absence

alespofi jedné matricové sloudeniny.

V ptipadé& pfipravy polymerni sité ve vrstvach za ptitomnosti

nebo nepfitomnosti alespoii jedné maticové sloudeniny je za
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uréitych okolnosti nezbytné v pfipadé tvorby nové vrstvy zabranit
zesiténi s alespofi jednou z vrstev jiz aplikovanych na nosi¢ovy
materidl a/nebo mezi polymery, které se uvaZuji pro tvorbu nové
vrstvy. V této souvislost je tfeba zminit t¥i zejména vyhodna
provedeni (a) az (c), podle nichz mize dojit k této aplikaci na
vrstvach, pfiemz s ohledem na (a) a (b) miZe byt dale zejména
vyhodné& pouZito nespecifickych nebo neselektivnich sifovacich
¢inidel:

(a) V prvni varianté postupu dochézi k reakci jiz aplikované
polymerni vrstvy s alespoft jednim sifovacim ¢inidlem pti
nizké teploté, sitovaci &¢inidlo pfevaZné reaguje na
jednom konci. Potom je ptidén alespof jeden, ptednostné
rozpustény, polymer pro dal3i krok, reakéni podminky se
meéni vhodnym zplisobem tak, 7e reakce probihd zejména
s polymerem potom ptidanym.

(b) V druhé varianté postupu je polymerni struktura, které
obsahuje jednu nebo vice polymernich vrstev
aplikovanych na alespofi jeden nosi¢ovy material,
smisena dohromady s polymernim roztokem, z né¢hoZ ma
byt vytvofena druhd polymerni vrstva, a alespon jednim
sitovacim ¢inidlem. Prostfednictvim vhodné modifikace
reakénich podminek, kterd miize probihat pomalu nebo
rychleji, jsou ustanoveny podminky, v nichz alespoi
Jedno sitovaci ¢inidlo reaguje souéasné s polymerni
vrstvou jiz pfitomnou a polymery, které jsou uvazovany
pro tvorbu dal$i vrstvy, za vytvoteni této vrstvy, a vyse
popsané sitovani, kterému ma byt zabranéno, je
pfekroceno z divodi entropie upfednostiiovaného
sitovani, které vede k vytvofeni nové vrstvy.

(¢) Ve tfeti varianté postupu probihéa reakce za dvou riiznych
teplot nebo pH nebo rozpoustédel nebo smési
rozpoustédel nebo dalSich rozdild reak&nich podminek

pouzitim specifického nebo selektivniho sitovadla.
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Ve velice vyhodném provedeni se metoda (a) provadi tak, ze se
sitovaci ¢inidlo uvede do kontaktu s polymerni vrstvou
aplikovanou posledni pti teplotach, pfi nichZ je sitovaci &inidlo
statisticky jednotné distribuovano v Jiz ptitomné polymerni vrstve
a pfinichZ je jiz reakce sitovaciho ¢&inidla s polymerni vrstvou
rozsahlej3i. Teploty, pfi nichZ reakce probihd z tohoto hlediska,

jsou zpravidla v rozmezi od 0 do —70 °C .

Pfi volb¢ dalsich reaké&nich podminek Jako je napiikiad pH,
povaha rozpou3t&dla, koncentrace sitovaciho &inidla v rozpousdtédie
Je v tomto vyhodném provedeni bezpeénosti postupu tieba zminit,
Ze k reakci sitovaciho ¢inidla s polymerni vrstvou rozsahleji
pfitomnou nedojde, pokud neni sitovaci ¢&inidlo statisticky

jednotné distribuovano v jiz pfitomné polymerni vrstvé.

Prostfednictvim vhodné Gpravy reakénich podminek reaguje
v dal$im kroku statisticky jednotné distribuované sifovaci &inidlo
s polymerni vrstvou jiZ ptitomnou takovym zplsobem, ze sitovaci
¢inidlo zejména reaguje pres jednu nebo vice funkénich skupin, a
alespot jedna funké&ni skupina sitovaciho ¢inidla, pies niz dochazi
k zesiténi na dal3i polymerni vrstvu, nereaguje s jiz pfitomnou
polymernf vrstvou. Zpravidla k tomu opét dochazi pfi nizkych
teplotach, které jsou zpravidla od 0 do —10 °C. To je dale
zvyhodnéno pouzitim sitfovacich &inidel s kratkymi Fetézci
a/nebo imobilizaci polymerni vistvy. Moznosti, jak je moZno toto
sitovani indukovat, jsou naptiklad také pouzitim ultrazvuku nebo

fotochemického sitovani.

Obvykle je také mozné v ptipads vhodnych sitovacich ¢inidel
a/nebo v piipadé jiz pfitomné prislu$né polymerni vrstvy regulovat
vySe popsany reak&ni postup zménou pH a/nebo zme&nou
rozpoustédel a/nebo pridanim modifikatord, obvykle je také moZna

kombinace jedné nebo viech metod.
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V této souvislosti je mozno ulinit odkaz na konkrétni metody,
které mohou byt pouzity, jak je popsano vy3e, k pavodnimu

potlageni vazby polymeru a k jeji stimulaci v dal§im kroku.

Podle postupu (a) v dal3im kroku je roztok, ktery obsahuje
alespofi jeden polymer, ktery mé byt aplikovan jako dalgi
polymerni vrstva, uveden do kontaktu s reakénim produktem
sitovaciho ¢inidla a jiz pfitomné polymerni vrstvy. Reaké&ni
podminky jsou potom modifikovany tak, ¢ zejména prednostné
dochazi k reakci mezi nezreagovanymi funk&énimi skupinami
sitovaciho ¢€inidla vazaného na ji? ptitomnou polymerni vrstvu a
polymery, které maji byt aplikovany jako dal3i polymerni vrstva.
Inter alia je také mozné, Ze reakéni podminky jsou ovlivndny
pfiddnim roztoku, ktery obsahuje alespofi jeden polymer, ktery méa
byt aplikovan jako dal3i polymerni vrstva takovym zpisobem, Ze

nedochézi k daldi modifikaci reakénich podminek.

S ohledem na tento dal3i krok aplikace dal$i polymerni vistvy je
rovnéz mozno ucinit odkaz, inter alia, na konkrétni metody, které
mohou byt pouzity jak bylo popsano vy3e, aby se nejprve

potiagila vazba polymeru a aby se pak stimulovala v daldim kroku.

V podobné€ zvia3té¢ vyhodném provedeni se postup podle (b)
provadi takovym zplGsobem, Ze roztok, obsahujici alespoil jedno
sitovaci ¢inidlo, a alespof jeden polymer, je uveden do kontaktu
s naposledy aplikovanou vrstvou alespoit jednoho polymeru za
reakCnich podminek, za nichZ nejprve nedochazi k ¥adné reakeci,
ale oba, sitovaci ¢inidlo a polymer, ktery ma byt aplikovédn, jsou
statisticky jednotn& distribuovany p¥es jiZ pfitomnou polymerni

vrstvu.
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Jak jiz bylo popsdno v souvislosti s metodou (a), ve vyhodném
provedeni toto uvedeni do kontaktu nastava pti nizkych teplotach,

zpravidla v rozmezi od 0 do -70 °C .

Pri vybéru dalich reakénich podminek, jako je napfiklad pH,
povaha rozpoustédla, koncentrace sitovaciho ¢inidla
v rozpoudté&die nebo koncentrace polymeru, ktery ma byt
aplikovan, v rozpoustédie, je v tomto vyhodném provedeni postupu
treba také uvést, ze reakce sitovaciho ¢inidla s pritomnou
polymerni vrstvou a reakce polymeru, ktery ma byt aplikovan, se
sitovacim ¢inidlem se nevyskytuje rozsahle, a sitovaci ¢&inidlo a
polymer, ktery ma byt aplikovén, jsou statisticky jednotné

distribuovany pfes jiz pfitomnou polymerni vrstvu.

V dal3im kroku jsou potom reakéni podminky modifikovany
takovym zpisobem, Ze sitovaci <&inidio reaguje s jiz pfitomnou
polymerni vrstvou a s polymerem, ktery je aplikovan jako dalsi
vrstva. Zde je mozné, inter alia, ze sitovaci ¢&inidlo reaguje
nejprve s jiz pfitomnou polymerni vrstvou a potom s polymerem,
ktery ma byt aplikovan, za vytvofeni nové polymerni vrstvy.
Obdobné je mozné, ze sitovaci ¢inidlo reaguje soudasné s jiz
pfitomnou polymerni vrstvou a polymerem, ktery ma byt
aplikovan, za vytvofeni nové polymerni vrstvy. Déale je mozné, Ze
statisticky jednotné distribuované sitovaci ¢inidlo reaguje nejprve
se statisticky jednotné distribuovanym polymerem a reakéni
produkt potom reaguje s jiz pfitomnou polymerni vrstvou za
vytvoieni nové polymerni vrstvy. Jestlize nedochazi k reakcim
sitovaciho ¢inidla s jiz pfitomnou polymerni vrstvou na jedné
strané a polymerem, ktery ma byt aplikovan, na strané druhé,
souCasné, je mozné zménami reak¢nich podminek nejprve provést
jednu z reakci, a po dal3i zmé&n¢é reakenich podminek uskute&nit

dal$i reakci.
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Co se tykéd modifikaci reak¢énich podminek, je moZno uvést
odkaz na v3echny jiz vy3e popsané moznosti a kombinace. Zejména
s ohledem na tento krok aplikace dal8i polymerni vrstvy je moZno
uCinit odkaz, inter alia, na konkrétni metody, které mohou byt
pouZity jak bylo popsano vy3e, aby se nejprve potlagilo navazani
polymeru a potom se v dal$im kroku stimulovalo. MoZnosti, jak
miiZe byt toto sitovani indukovano, inter alia, jsou také,

naptiklad, pouziti ultrazvuku nebo fotochemického sitovani.

Pouziti ultrazvuku nebo fotochemického sitfovani jsou obvyklé
metody, které mohou byt v podstaté pouzity velice obecné
v jakémkoliv kroku sitovédni, jako se uskuteénuji v kontextu

pfedlozeného vynalezu.

Termin ,,selektivni/specifické sitovaci &inidio* je tfeba chéapat
v souladu s pfedlozenym vynalezem jako oznadeni sifovaciho
¢inidla, které méd dvé& nebo vice odlidnych funké&nich skupin,
z nichZ alespofi jedna skupina, ve srovnani s alespofi jednou
skupinou, kterd se od ni 1i3i, reaguje pfednostné s funk&ni
skupinou dal$iho polymeru nebo nosi¢ového materidlu za danych
reakénich podminek. Termin dale zahrnuje ta sitovaci ¢&inidla,
kterd maji dvé nebo vice stejnych funkénich skupin, ale jejichz
chemické okoli se 1i§i a/nebo které jsou stericky odliiné
uspofadany a z nichz tudiz alespoh jedno ptednostné reaguje
s funkéni skupinou dal§iho polymeru nebo nosi¢ovym materidlem
za danych reakénich podminek. Obdobné tento termin zahrnuje ta
sitovaci ¢inidla, kterd maji funkéni skupiny, které jsou identické
nebo se navzajem lisi, ktera se tudiz lisi v selektivitd/
specifiénosti, protoze nékteré z funké&nich skupin jsou aktivovany
aktivaénim &inidlem postupem, jak je popsan vy§e. Obvykle ve
slouCenindch, které maji dvé nebo vice riiznych funkénich skupin,
miZe byt jedna nebo alternativné vice funkénich skupin

aktivovdno reaktivnimi skupinami, které jsou voliteln& odligné
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tak, Ze reaktivita jedné CAasti pripadné aktivovanych skupin se li§i
od reaktivity jiné ¢asti poptipadé& aktivovanych skupin. Kombinace
dvou nebo vice popsanych vlivd, které ovliviuji specifiénost/

selektivitu, jsou obvykie mozné.

Ve zvl4sté vyhodném provedeni se aplikace na vrstvach
provadi za pfitomnosti nebo, pfednostné, za nepfitomnosti
matrice, takové, Ze mezi vrstvami je stupef sifovani, coz vede
k nerozpustné ale botnateIné polymerni siti, kterda ma vyhodné
interak¢ni (vzajemné plsobici) bunky, které jsou schopné
interakce s alespofi jednou matricovou slouleninou. V téchto
vzajemné plsobicich buikdch, obecné, jsou funkéni skupiny
botnatelné polymerni sité v priméru ve sterickém uspofadani,
které je zvyhodnéno vzhiedem ke vzdalenosti a uhlu s ohledem na

interakci s alespof jednou matricovou sloudeninou.

V dal$im vyhodném provedeni je konformace této botnatelné
polymerni struktury adaptovéna za pfitomnosti alespoit jedné
matricové slouceniny na alespofi jednu matricovou sloudeninu

v alespofi jedné vrstvé a fixovana zesiténim.

Piedlozeny vynédlez se tedy také tykd postupu, jak je popsan
vy3e, ktery je charakterizovany tim, Ze aplikace na vrstvy vede
k botnatelné polymerni siti, ktera ma konformaci adaptovanou na
alespofi jednu matricovou slou¢eninu v alespon jednom daliim
kroku za pfitomnosti alespofi jedné matricové sloudeniny a je

fixovana zesiténim.

S ohledem na pouZiti ve vrstvach na alespof jeden nosi¢ovy
material mohou byt pouZita viechna vhodna sitovaci &inidla, ktera

byla popsana vy3e.
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Jako pifiklady je moZno zminit dvojvazné epoxidy, 1sokyanéty,
amidiny, chlorotriaziny nebo aldehydy. Vyhodné jsou naptiklad
derivaty sukcinimidu, zviagtg vyhodn& ONB- a N-hydroxyftalimid-
aktivovana ¢inidla. V dal3im vyhodném provedeni jsou pouzita
dvojvazna, symetricka nebo nesymetricka sitovaci ¢inidla.
Naptiklad je moZno zminit aktivované dikarboxylové kyseliny. V
dalSim provedeni jsou pouzita specifickd nebo selektivnij sitovadla,
TEémi mohou byt naptikiad polybazické karboxylové kyseliny,
diaminy, dioly nebo dal$i vhodné slouteniny, které jsou
aktivovany rliznymi reaktivnimi skupinami. Obdobné& to mohou
byt slouceniny, které maji alespon dvé funk&ni skupiny, které se
navzajem lisi, které maji u aktivace Jednou slougeninou nebo
dvéma nebo vice sloueninami, navzajem se lidicimi na
aktivovanych skupinach, které Jjsou vzdjemné& odli§né, majici
riznou reaktivitu.

Délka fetézce sitovacich ¢&inidel Je v podstaté volitelnd a mize
byt adaptovana na konkrétni pozadavky postupu reakce a/nebo na
pouZzité polymery a/nebo na alespofi jednu matricovou sloudeninu.
Délka fetézce mize dosdhnou 2, Jako je oxalat, az do délky fetézce
oligomeril nebo polymert. Retézec sifovadla samotného mize byt
alifaticky a/nebo aralifaticky a/nebo aromaticky a jeho ¢&ast mize
neést funk&ni skupiny, které mohou byt naptiklad zavedeny
specificky do fetézce, napfikiad postupem ptipravy
polykondenza&niho produktu, Jak byl popsan vyse, a které jsou
vhodné pro interakci s alespos jednou matricovou sloudeninou
a/nebo pro dalsi zesiténi, Jako je to v ptipadé&, naptiklad s, inter

alia, oligoethylenoxidem.

V obzvld$té vyhodném provedeni se posledni krok zesiténi, ktery
probiha v adaptaci konformace polymerni sité a fixovani vyhodné
konformace polymerni sitg, provadi pevnym sitovacim &inidiem,

Jako je napfiklad kyselina tereftalovi nebo bifenylkarboxylovi
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kyselina. Obvykle se toto sitovani pevnym sitovadlem provadi

bud s polymerni siti pfipravenou v roztoku nebo na nosidi.

Pro pripravu botnatelné polymerni sité, inter alia, se
pfednostné pouzivaji sitovaci <Cinidia s flexibilnim fetézcem
majicim délku fetézce v rozmezi od 2 do 24 atomi, zejména

vyhodné od 8 do 12 atomd.

Pt1 aplikaci vrstvy alespof jednoho polymeru na alespon jeden
nosi¢ovy material je velice vyhodné piednostné pouZit
rozpoultédlo nebo smés rozpoustédel, v nichz alespoifi jeden
polymer je pfevdzné¢ piitomen v denaturované formé, napiikiad nad
theta bodem. Timto velice vyhodnym provedenim je upfednostnéno
ukldaddni monomolekuldrni vrstvy alespofi jednoho polymeru na
alespoi jeden nosi¢ovy material. V podobné& obzviaité vyhodném
provedeni je toto ukladani monomolekularnich vrstev dale
promotovano specifickym pouzitim polymerd majicich molekulové

hmotnosti men§i nez 30 000 g/mol.

Kromé toho je rovnéz mozné pracovat v tésné blizkosti theta
bodu, kdy miZe byt dosazeno naptiklad ukladani volnych
polymernich smotkl na alespofi jeden nosidovy material. S ohledem
na toto provedeni jsou preferovany polymery, jejichz molekulova

hmotnost je v rozmezi od pfiblizné 30 000 do ptiblizné 100 000
g/mol.

Z tohoto hlediska muze byt také ukladani promotovano
piidavanim alespofnl jednoho ¢&istého rozpoustédla a/nebo
modifikaci pH a/nebo ptidavanim pufr a/nebo soli a/nebo
vhodnych organickych pomocnych litek. Obdobné je mozné
koncentrovat roztok, v n&mz je pfitomen alespoii jeden polymer
v rozpu$téné nebo suspendované formé, pfi¢emz v zejména

vyhodném provedeni je koncentrace alespoi jednoho polymeru
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v kapalné fazi udrzovana pfiblizné konstantni. Na ucet toho je
mozné aplikovat alespoii jeden polymer pfiblizné kvantitativné€ jako

vrstvu na alespon jednom nosi¢ovém materidiu.

Vzhledem k ptetvofeni konformace alespofi jednoho polymeru na
vyhodnou konformaci a naslednému zesiténi, provadi se pfednostné
ve zpusobu podle vynalezu ve v3ech postupech uvedenych vySse
v roztoku nebo na nosiéi, obzviasté vyhodn¢ tak, Ze, aby se dosdhlo
ustaveni preferované konformace polymeru za pfitomnosti
matricové sloudeniny, provadi se reakce pii vysokych teplotach,
pfednostné v rozmezi od vice nez 50 °C , zejména vyhodné
v rozmezi od 60 do 105 °C a zvlasté vyhodné v rozmezi od 70 do 80
°C . Obvykle se toto teplotni rozmezi ptizplsobuje pouzitému
rozpou$tédlu nebo smési rozpoudtédel. V dal§im kroku je sifovaci
¢inidlo ptidano pti nizkych teplotach, pfednostné v rozmezi od 0
do -70 °C, pfi¢emZ je pfednostné dosazeno statisticky jednotné
distribuce sitovaciho ¢inidla v polymeru. Vhodnou zménou
reakénich podminek, jak jiz bylo popsano vy3e, je indukovana

reakce polymeru se sitovacim Cinidlem.

V podobné vyhodném provedeni se provadi zpusob s ohledem na
viechny postupy takovym zpisobem, ze pfi aplikaci polymeru je
pouzito rozpoustédio nebo smé&s rozpoustédia, v niz je polymer
t€sné na rozmezi nerozpustnosti, pfiCemz koeficient distribuce pro
aplikaci polymerd predkldda priznivou hodnotu. Zejména vyhodné
se postup provadi tak, Zze polymer je v blizkosti theta bodu.

V tomto vyhodném provedeni reakce je zabranéno, inter alia, aby

se polymer vysrazel.

Alespon jedno rozpou$tédlo je dale pfednostn€ zvoleno tak, ze
interakce vzajemné reagujicich bunék, jak jsou popsany

v souvislosti s pfedlozenym vynéalezem, s rozpoustédlem jsou
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z velké ¢&asti zanedbatelné v porovndni s interakcemi vzajemné

reagujicich buné¢k s matricovou slouceninou.

Pietvofeni za pfitomnosti matricové slouceniny je ddle
ptednostné provadéno ve smésich rozpousdtédel o definované
polarité v zavislosti na funk&nich skupinach, které na sitfovadle
a/nebo v polymernim fetézci a/nebo vedlejdich fetézcich polymeru,
naptiklad tvofi vy3e zminéné vzajemné reagujici buiiky. Konkrétné
jsou vhodnd organicka a/nebo vodnd rozpousdtédla, ddle pH
roztokt je pfednostné v rozmezi od 4 do 9 a zejména vyhodné
v rozmezi od 6 do 8. Jako rozpou$tédla, kterym se davéa prednost,
inter alia, je moZno uvést napfikiad chlorované uhlovodiky majici
do 3 atoma uhliku, jako je chloroform, nebo nitrily, jako je
acetonitril, nebo estery, jako je ethylacetdt, nebo ketony, jako je
methylethylketon nebo aceton, nebo ethery s otevienym fetézcem
nebo cyklické ethery, jako je methyl terc.butylether nebo
tertahydrofuran nebo dioxan, nebo volitein¢ vyhodnég
substituované aromatické latky, jako je toluen nebo xylen, nebo

smési dvou nebo vice z nich.

V zejména vyhodném provedeni se provadi adaptace konformace
polymeru na matricovou slou¢eninu v souladu se zptsobem podle
vynalezu ve smési rozpoustédla a za reakénich podminek, pfi

nichz je polymer z velké ¢&asti nerozpustny, ale matricova

slou¢enina je rozpustna.

V provedeni, kterému se dava ptednost, inter alia, vSechny
zplisobové kroky, jednotlivé nebo ve vhodnych kombinacich, mohou

byt provadény jako kombinatorické testovaci metody.

Zde je naptiklad moZné adaptovat konformaci polymeru nebo
polymerni struktury, ktera je napfikiad ptednostné aplikovina na

nosi¢, kombinatorickou testovaci metodou na fadu riznych
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matricovych sloudenin a sifovat ziskané vyhodné konformace,
identické polymery nebo polymerni struktury jsou v kazdém

pfipad€ uvedeny do kontaktu s riznymi matricovymi sloueninami.

Obdobn¢ je naptikiad mozn¢, aby reagovaly stejné matricové
slouCeniny s fadou riznych polymert nebo polymernich siti
v kazdém pripads, a, naptiklad, aby sifovaly ziskané vyhodné

konformace.

Tak¢ je mozné provadat zpracovatelsk¢ kroky pfipravy
polymerni sitg kombinatorickymi testovacimi metodami, kdy je
mozZné, inter alia, ménit nosi¢, polymer, naptiklad s ohledem na
stupen derivatizace a/nebo na pocet a povahu receptorovych
skupin, sitovaci ¢inidlo, naptiklad s ohledem na délku fetézce,
pocet a/nebo povahu funkenich skupin, stupefi zesiténi v polymerni

siti nebo alternativné pocet vrstev aplikovanych na nosié.

Dale mohou byt tyto kombinatorické testovaci metod spojeny se
statistickym experimentalnim planovanim, tyto kombinatorické
a/nebo statisticko/kombinatorické metody mohou byt také pouzity
pro pfipravu polymernich derivatd, jak jsou popsany vyse, sitovaci
¢inidla, pro pfipravu polymerni sité na nosi&i nebo v roztoku nebo
alternativné pro testovani polymerni sit& v aplikaénich oblastech,

Jako jsou naptikiad popsany dale.

Zejména vyhodné jsou pro tyto kombinatorické nebo
statisticko/kombinatorické testovaci metody, inter alia, pritokové
postupy, u nichZ jsou mozné automatické obmény prostiednictvim
okruhovych ventild, recyklace reak¢nich slozek nebo metody
zastavenc¢ho toku. Tyto pritokové postupy mohou byt pozity za
vhodnych vazebnych podminek rovnomérnych pro produkci

relativné velkych mnozstvi derivaty polymeri jak jsou popsany
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vy$e, sitovacich &inidel a polymernich siti na nosi¢i nebo

v roztoku.

Spolu s postupem ptipravy polymerni sité se pfedlozeny vynalez
rovn€z tyka polymerni sité samotné, ktera je ptipravitelna podle

postupu popsaného vyse.

V podobné vyhodném provedeni jsou podlie postupd podie
vynalezu ziskdny polymerni sité ve formée shluki, mikromfizek
a/nebo nanoé¢astic. Tyto mohou byt dale zpracovany jako pravé
roztoky, nebo jako koloidni roztoky nebo suspenze. Zejména
mohou byt tyto shluky, mikromfiZzky a/nebo nanoédstice zesitovany
kovalentné a/nebo nekovalentng do vrstev, napfiklad membran nebo
pevnych latek, které mohou byt napfiklad porezni. Toto zesiténi
miize také probihat postupem podie pfedlozeného vynalezu a
ziskana struktura mize byt adaptovana na jednu nebo vice
matricovych sloudenin a fixovana prostfednictvim tohoto zesiténi.
Konkrétnim vyb&rem ptipravy a postupu, napiiklad adici vhodné
latky pro tvorbu pora, stabilizatord, detergentfi, ochrannych
koloidid, vhodnych rozpoustédlovych smési, zpisobu michéni,
ultrazvukového zpracovani nebo vytvafeni Castic rozpradovanim, je
napfiklad mozné pfipravit ptednostn& kruhové ¢&istice majici

specifikou porozitu.

Inter alia, jsou v kontextu postupu podle vynalezu zejména

vhodné¢ dvé metody ptipravy shluki, mikrom#izek a/nebo

nanoc¢astic.

V jednom postupu je polymer o vhodné molekulové hmotnosti,
pfednostné majici molekulovou hmotnost v rozmezi od 30 000 do
100 000 g/mol, zanesen v tak velkém ziedéni a/nebo za takovych
dalSich reaké&nich podminek, e je polymer ptitomen ve velké mite

v zamotan¢ forme&. Konkrétné je dalezity vybér rozpoustédla, které



napomahd této smotané formé. S pfidanim sitfovadla jsou tyto
polymerni zamotky, za pfitomnosti vhodné matricové slougeniny,
intramolekularné zesitény bez toho, %e dochazi k
intermolekuldrnimu sitovani. Funkéni skupiny lezici mimo
polymerni smotek reaguji se sitovacim &inidlem také. Pomoci
téchto vnéjdich aktivovanych takovymto zpfisobem je potom mozné
sitovat nanod&astice v dai3im kroku intermolekularné, kde zalezi
na délce fetézce sitovacich &inidel, pomoci nichz dochazi

k sitovdni a/nebo zdlezi na alespon jedné matricové sloucening,
kterd je voliteln& pfitomna v intermolekularnim zesiténi, a mesh
Sifka ziskané struktury, jako porézni membrany, mize byt

regulovana.

V druhé metodé se postup provadi tak, ze funkéni skupiny na
vn&j3i strané intramolekuldrné zesiténého polymerniho smotku
nereaguji se sitovadlem. V dal%im kroku je roztok, ktery obsahuje
polymerni smotky, koncentrovan, priemz za postadujici
koncentrace polymerni smotky aglomeruji za ziskani

trojrozmérnych struktur reakci funk&nich skupin leZzicich vné.

Oproti imprintovanym fazim pfipravenym podle znamého stavu
techniky maji polymerni sit& pfipravené postupem podle vynalezu
napfiklad vyhodu vyrazng vy3si schopnosti pohlcovani. Schopnost
pohicovéani (naloze) zde indikuje, jak mnoho gramil substratu je
obsaZeno na gram potazeného nosi¢ového materialu. Typické jsou
hodnoty mezi 4 a 7 %. S ohledem na hmotnost skutedné aktivni
polymerni vrstvy je tato schopnost nanadeni (naloZeni) fadové o
velikosti pfednostné 30 az 50 % pro 3 vrstvy. Aplikaci dalsich
polymernich vrstev je tedy mozné ope€t vyrazné zvysit

procentickou schopnost nalozeni potazeného nosi¢ového materidlu.

Aclkoliv maji imprintované fize schopnost naloZeni, ktera je

bézné v rozpé&ti na tisice (tisicin), je mozné bez problém piipravit
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postupem podle vyndlezu polymerni sité, které maji schopnost
nalozeni v rozmezi procent. V priimyslovém vyuziti polymeri
pfipravenych podle vynalezu je takto dosaZeno vyrazné vy§$i

hospodarnosti.

V podstaté mohou byt polymerni sité pfipravené postupem podle
vynalezu pouzity ve viech vhodnych postupech. Zejména vyhodné
Jsou postupy, v nichZ je pouZita alespof jedna vyhodna
konformace, ktera je fixovana zesiténim a adaptovina na alespon
jednu matricovou slouéeninu. Proto jsou oblasti pouziti, které je
mozno zminit pfikladné zplsoby separace latek, jako jsou postupy
kapalinové chromatografie a plynové chromatografie, membranové
separacni postupy, postupy dialyzy nebo postupy konverze latek

jako jsou homogenni nebo heterogenni katalyzy.

Polymery pfipravené podie vyndlezu mohou byt dile pouZity
jako analyzy nebo v (rychlém) testu v kombinaci s analytickymi
nebo diagnostickymi metodami, postupy a/nebo detekénimi
¢inidly,
jako nosi¢ pro litky, které maji byt uvoliiovany, napiikiad
regulovanym postupem, inter alia, za definovanych podminek, kde
»uvolfiovdni 1é¢iva“ je zde miné&no jako klicové,

Jako senzor, indikator nebo detektor na povrchu nebo v dutinach,
nebo

Jako Ié¢ivo nebo vakcina naptiklad pro kompetitivni inhibici nebo
blokovani antigennich skupin, naptiklad receptor nebo epitopd na
bufikédch, slozkdch bunék, mikroorganismech, alergenech, pti¢emz

mize byt napfiklad dosaZeno pasivni imunizace.

V podobné& vyhodném pouziti je polymerni sit pfipravena podle
vynalezu pouzita v postupech separace latek. Piiklady, které Ize
uveést, inter alia, formou ptikladu jsou reprodukéni postupy. Zde,

pouZzitim polymerd pfipravenych podle vyndlezu, mohou byt
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ptfipraveny kopie 3iroce voliteing (makro)molekularnich vzord a ty
mohou byt naopak kopirovany za ziskani duplikatu originainiho
vzoru, ktery je isostericky, naptikiad ptednostné s ohiedem na
nanoprostfedi. V souvislosti s postupem podle vynalezu, zajimavé
receptory vzoru mohou byt skenovany a tento negativ konvertovan
na isostericky positiv k receptoru. Pfedlozeny vynalez tedy také
popisuje pouZziti postupu podle vynalezu v separaénich postupech
latek. V ptipadg, kde je toto provedeni pouZito pfi designu 1é&iyv,
nova farmaceuticky u¢innd latka miaze byt vdzina na isostericky
positiv, napfiklad bez vedlejiich ucinki, testovany nebo
katalyticky syntetizovany. PfedloZeny vynalez také zahrnuje
supralitografické reprodukéni techniky v nano oblasti, pticem
produkty mohou potom byt naopak pouzity naptikiad pro aktivni

imunizace.

Proto se ptedloZeny vynilez také tyka pouziti polymerni sitg
pfipravitelné postupem, jak je'popsén vySe, v separaénich
postupech latek, v postupech konverze latek, v postupech ptipravy
latek, postupech rozli3ovani latek nebo pro detekci signali. Co se
tyka signali, které mohou byt detekovany, 1ze zminit optické,

elektrické nebo mechanické signaly.

Ptedlozeny vynilez bude dale ilustrovin podrobngji za pomoci

nasledujicich ptiklada.

Ptiklady provedeni

Piiklad 1:
Potazeni silikagelu SP 300-15/30 poly(benzyl N-allylkarbamatem)
stupné¢ derivatizace 14% a nasledné zesiténi polymeru bis(N-

hydroxy-S-norbornen-2,3-dikarboximid)esterem dodekandiové

kyseliny



Poly(benzyl-N-allylkarbamdat) majici stupef derivatizace 14 %
(1,60 g) byl rozpustén ve vrouci ledové kyselin& octové (100 mi,
asi 117 °C), zfedéné dichlormethanem (100 ml, 1,18 mol) po
ochlazeni a zpracovéan pyridinem, (112 ml, 1,42 mol) aby se snizila
rozpustnost polymeru. Nasliedné byla vznikla turbulence potlalena
pouzitim né€kolika kapek ledové kyseliny octové. Po pfidani
silikagelu 300 Angstromi, 20 ?m (Daisogel SP 300-15/30)(10,02 g)
byla smé&s michidna v tfepa&ce po 30 minut a, po odfiltrovani
s odsdvdnim pfes sklenénou fritu, promyta dichrommethanem (4 x
50 ml).

Pro zesiténi byl potazeny silikagel viozen do roztoku bis(N-
hydroxy-5-norbornen-2,3-dikarboximid)esteru dodekandiové
kyseliny (46 mg, 83 ?mol) a triethylaminu (35 mg, 0,35 mmol)

v dichlormethanu (60 ml) a suspenze byla koncentrovana do sucha
ve vakuu (85 mbar, vodni 1azefi 0 °C). PotaZeny silikagel byl omyt
tetrahydrofuranem ( 60 °C, 4 x 25 ml), odfiltrovdn s odsavanim a

nasledn¢ promyt dichlormethanem (50 ml).

Pro druhy povlak byl poly(benzyl-N-allylkarbamat) majici
stupefi derivatizace 14 % (1,60 g) rozpuitény ve vrouci ledové
kyselin€ octové (100 ml, asi 117 °C), zfedén dichlormethanem (100
ml, 1,18 mol) po ochlazeni a zpracovan se 100 ml pyridinu (100
ml, 1,26 mol), aby se snizila rozpustnost polymeru. Potom byly
pfidiny dimethylaminopyridin (DMAP, 80 mg, 0,65 mmol) a dalsi
pyridin (12 ml, 0,15 mol). Nasledné& byla vznikla turbulence
eliminovana pouZitim n&kolika kapek ledové kyseliny octové. Po
pfidani silikagelu, ktery reagoval a byl potazen sitovadiem, jak
bylo popsdno vy3e, byla smé&s michina v ttepaéce po 30 minut a, po
odfiltrovdni s odsadvanim pfes sklen&nou fritu, promyta

dichlormethanem (4 x 50 ml).
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Potazeny silikagel byl opét zesitén, jak bylo popsdno vyse, a

potom potazen tfeti polymerni vrstvou, podle druhé metody.

Smés byla zvlh¢ena dimethylformamidem ve frité (30 min).
Pomalym pruachodem ptes roztok diethylaminu (2 ml, 1,42 g, 19,41
mmol) v DMF (40 ml) byly zbytkové skupiny aktivovaného
sitovadla deaktivovany. Pro ukondeni deaktivace byla smés dale
promyta <&tyfndsobné roztokem filtratu. Potom byla smés promyta
tetrahydrofuranem (60 °C, HPLC, 4 x 50 ml) a dichlormethanem (4

x 50 ml) a odsata do sucha.

Potazeny silikagel byl zpracovan s ledovou kyselinou octovou
(100 ml), suspenze byla zahtata k varu a pevna latka byla
odfiltrovdna s odsdvadnim, promyta dichlormethanem (5 x 50 ml),

suSena (110 °C, 16 h) a prosita pfes 45 7m sito.
Vyslednd hmotnost byla 9,4 g.

Priklad 2:

Deformace polymeru a ndsledné zesiténi

Vysvétieni sloucenin:

- Silikagel 300 A, 20 ?m (Daisogel SP 300-15/30) potaZeny 3 vrstvami

poly(benzyl N-allylkarbamdtu) majici stupen derivatizace 7 %,
které jsou zesitény na 2 % bis(N-hydroxy-5-norbornen-2,3-

dikarboximid)esterem dodekandiové kyseliny = 1

bis(N-hydroxy-5-norbornen-2,3-dikarboximid)ester kyseliny

Jjantarové = 2

Kolona naplnéné (1) byla kondiciovdna 0,2% silnym (10,5 mmol/l)

roztokem 5-methyl-5-fenylhydantoinu (substrat) v CHCl; a pritokem
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0,6 mi/min asi 40 mg substrdtu je adsorbovadno na koloné. Potom bylo

vstiiknuto 80 ?1 ledové kyseliny octové a vytok byl spojen ve dvou

frakcich:

Prvni frakce:

Drubd frakce:

Ze vstiiknuti az k opétovnému dosazent

zékladni linie po piku substrdatu (6,1 min)

18,2 mg substratu bylo obsaZeno v této

frakci. Z ni bylo mnozstvi 7,32 mg substratu
oplachnutého soudasnd eluens subtrahovano tak,
Ze z mnozstvi promytého ledovou kyselinou

octovou rezultovala hodnota 10,9 mg.

Od opétovného dosazeni zdkiadni linie po piku
substratu az po nové ustaveni rovnovahy

pfitomné pied vstiiknutim (6,1 az 80 min).

72,2 mg substratu bylo nalezeno v této frakeci.
88,7 mg bylo soufasné vymyto pomoci eluens
(73,9 min), mnoZstvi substratu odebraného ze

stacionarni faze bylo 16,5 mg.

Po ukondéeni vstfikovani byla kolona zbavena plasté a ochlazena

na 0 °C (asi 30 min).

Pro ptipravu roztoku sitovadla, (2), (186,2 mg, 0,423 mmol) bylo
rozpulténo v 19,24 mi roztoku 0,2% sily (10,5 mmoli/l) 5-methyl-5-
fenylhydantorinu a byl p¥idan triethylamin (0,76 ml). Tento roztok

byl vymyt do systému (bez kolony) ze skladovaci nadoby ochiazené na

6 °C.

Kdyz byla zékladni linie konstantni, byla kolona opé&t zasunuta do

systému tak, aby dale zlistalo chlazeni na 0 °C. Roztok sitovadia byl



78 .

promyvén v kolon& pfi 5 mi/min. Po prudkém vzestupu ¢ela sitovadla

(UV 265 nm) byl priitok zastaven.

Kolona byla opét uvoinéna z plasté, ddle chlazena na 0 °C po 30

minut a potom lezela v kolonovém termostaty (120 min, 25 °C).

Systém (bez kolony) byl promyt tetrahydrofuranem a kolona byla

op¢t zabudovana do systému po reakéni dobz 120 min a promyta 30

ml tetrahydrofuranu (1 mi/min).

Pro deaktivaci je3t& zbyvajicich volnych N-oxy-5-norbornen-2,3-
dikarboximidovych skupin sitovadla byl diethylamin (40,2 mg, 0,55
mmol) (5 ekvivalentl vztazeno na maximum vzniklého N-hydroxy-5-
norbnornen-Z,3-dikarboximidu) rozpudtén (zchlazeny roztok)

v tetrahydrofuranu (20 ml), vymyt do kolony (1 mi/min), roztok

z vytoku kolony byl vymyt do kolony opét po 5 h a potom pfepnut na
tetrahydrufuran. Kdyz zGstala zakiadni linie konstatntni, bylo
Cerpadlo zastaveno, termostat kolony byl nastaven na 50 °C a tato
teplota byla udrzovana po 30 minut. Potom byl &erpan dalsi

tetrahydrofuran pfi 1 mi/min, a7 byl vymyvan Cisty tetrahydrofuran.
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PATENTOVE NAROKY

1. Zplsob ptipravy polymerni sité vyznacujici se tim, ze

(1) Jsou dostupné jeden nebo vice polymeri, které mohou
byt zesitovany s jednim dal&im intramolekularné nebo
intermolekularng nebo intra- a intermolekularné
kovalentni nebo nekovalentni vazbou,

(ii) konformace alespon Jednoho z polymeri je adaptovdna
na alespoil jednu matricovou sloueninu se ziskanim
alespoii jedné vyhodné konformace alespofi jednoho
polymeru,

(iii) alespoil jedna z vyhodnych konformaci ziskanych podie

(i1) je fixovana zesitéEnim.

2. Zptsob podle naroku 1 vyznacujici se tim, Ze se adaptace podle
(11) provadi za pfitomnosti alespofi jedné z matricovych

slouc¢enin.

3. Zplsob podie naroku 1 nebo 2 vyznacujici se tim, Ze adaptace
konformace alespon jednoho polymeru probiha v alespoidi dvou

krocich.

4. Zpisob podle naroku 3 vyznacujici se tim, e po kazdém kroku
Je vyhodna konformace ziskana z tohoto kroku fixovana

zesiténim.

5. Zpilsob podle narokd 3 nebo 4 vyznacujici se tim, Ze alespon
Jeden krok se provadi za absence alespofi jedné matricové

slou¢eniny.

6. Zplisob podle n&kterého z narokd 1 az 5 vyznalujici se tim, %e se

polymerni sit pfipravi na alespofi jednom nosiGovém materialu.
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. Zpiusob podle naroku 6 vyznacujici se tim, ze se alespoi jeden
polymer aplikuje na alespoti jeden nosi¢ovy material ve vrstvach

v alespoft dvou po sobé Jjdoucich krocich.

. Zplsob podle naroku 7 vyznacujici se tim, e aplikace ve
vrstvach vede k primdrné zesiténé polymerni siti, kterd ma
konformaci, ktera je adaptovina na alespofi jednu matricovou
slou€eninu v alespon Jednom dalsim kroku za pfitomnosti

alespofi jedné matricové sloudeniny a je fixovana zesiténim.
. Polymerni sit ptipraviteln4 podie jednoho =z narokid 1 az 8.

10. Pouziti polymerni sitg pfipravitelné podle jednoho z narokd 1
az 8 v separaénich postupech latek, v postupech konverze latek,

v postupech pfipravy latek, postupech rozlifovani latek nebo pro
detekci sign4ld.
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