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Meéreni viskozity roztoki metylcelulézy pouZivanych pri vyrobé

farmaceutickych produkti .......

Cilem uverejnené prdace bylo stanovit a dolozit prutokové a viskozitni kiivky pro
metylcelulozu pri riiznych koncentracich a smykovych rychlostech pomoci
moduldarniho kompaktniho reometru (MCR) Anton Paar, pri splnéni podminek
vyzadovanych americkym lékopisem — monografii M52230.

Stanoveni obsahu trimethoprimu a sulfamethoxazolu v pozZivatelnych
tkanich kura domaciho v ramci deple¢ni studie .................. 12
GINTEROVA P., ZOUZELKOVA P., PETREN M., VISKOVA M., NEDBALCOVA K.

Cilem prezentované prdce je seznameni s validaci metody zamérené na stanoveni
sulfamethoxazolu a trimethoprimu metodou LC-MS/MS a s naslednym stanovenim
obsahu SMX a TMP ve tkanich pokusnych zvirat v deplecni studii po peroralni
aplikaci pripravku s obsahem téchto ucinnych latek.

Dekontaminace pri krizovych udalostech ....................... 16

KUZMA M.

V ¢lanku jsou diskutovany metody pro biologickou dekontaminaci pri krizovych

uddalostech.

Biologicka dekontaminace velkych prostor ...................... 18

KUZMA M.

V élanku jsou diskutovany metody a praktické zkuSenosti pri sterilizaci budov

pomoct fumigacnich technik.

PriibéZné monitorovani mikrobidlniho znecisténi ve vzduchu podle

navrhu EU GMP Annex 1, rev. 12
PANOFEN F.

Text shrnuje a komentuje zmény v nové verzi EU GMP Annex 1 se specidlnim
zretelem na monitoring mikrobidalniho znecisténi v pribéhu farmaceutické vyroby.

Orbitalni pasti ve vyvoji biofarmak

PLACEK L.

Podpora a implementace modernich chromatografickych a hmotnostné
spektrometrickych postupii se stava klicem k uspéesnému analytickému zvldadnuti
problematiky charakterizace a kvantifikace biofarmak a pribuznych necistot.

Ultrazvukova extrakce z rostlin ...

DALECKY J.

Wsoce vykonny ultrazvuk se etabloval pro extrakci jak v laboratori, tak i primyslu
Jjako efektivni metoda extrakce bioaktivnich latek.

Moznosti automatické Ramanovy mikroskopie — Novy vyvoj

v optimalizaci a v§estranném pouZiti

STROM D., DIEING T., BOHMLER M., KALLIS E.

V ¢lanku jsou popsany a na prikladech aplikaci z kosmetiky a farmacie
demonstrovany analytické schopnosti pokrocilych automatizovanych Ramanovych

zobrazovacich systémii.
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EDITORSKY SLOUPEK

VEDA A VYZKUM V DOBE KORONAVIROVE

Pandemie koronaviru bohuzel ,,uspésné" po-
kracuje a dotyka se vsech, tedy i oblasti védy
a vyzkumu vcetné vetsiny vysokych Skol, které
prechazeji, stejné jako na jare, na distancni
vyuku. Distancni vyuka je nyni na konci zari
povinnd pro prazské vysoké Skoly. Z rozhodnuti
krajského krizového Stabu bude v Fijnu ucit
distanc¢né i Univerzita Pardubice, naopak
plzenskym vysokym Skolam toto opatreni kraj-
ska hygienicka stanice zatim pouze navrhla.
Od stredy 30. zart prejde z narizeni tamni
hygieny na distancni vyuku i zlinska Univerzita
Tomase Bati. Alejiz v pondeli 21. zari podobné
rozhodnuti ucinila dobrovolné brnénska Masa-
ryvkova univerzita. Na zacatek semestru, ktery
podle typu skoly nékde zacal minuly tyden
nebo zacne pristi tyden, je to pekné nadéleni.
Z akademické sféry se ozyvaji kritické hlasy,
a to jak nékterych rektori, tak i studentii, ze-
jména téch, kteri nastupuji do prvnich rocnikui.
Verim ale, ze technologicka resent, kterd jsou
Jiz vyzkouSena z jarni vyuky, mohou pripadny
docasny prechod od kontaktni k distancni vy-
uce usnadnit. Vedle toho Ize tyto okolnosti brat
jako prostor k novym prilezitostem, inovacim
a Sirstmu vyuziti online prostredi. Vzdalené
moznosti uceni mohou otevrit radu moznosti,
které se daji pozdéji vyuzivat i s navratem
prezencni vyuky.

V patek 4. zari probéhlo ve Strakové aka-
demii pravidelné zasedani Rady viady pro
vyzkum, vyvoj a inovace. Hlavnimi tématy jed-
nani byly Inovacni strategie CR 2019-2030),
Podpora vyzkumu, vyvoje a inovaci v ramci
hospodarskeé strategie (Narodni plan obnovy)
a Navrh rozpoctu na VaVal na roky 2021-2023.
O navrzenych financnich objemech na VVI
v pristich trech letech jsem informoval cte-
nare v minulém vydani Chemagazinu, po
mezirezortnim pripominkovani doslo k uprave
rocnich objemii financi.

Clenové Rady prijali v vvodu informaci
z jedndni gestorii Inovacni strategie Ceské
republiky 2019-2030, které opét bezprostiedné
zaseddani Rady predchdzelo. Jednotlivé pro-
jekty a iniciativy z akéniho planu Inovacni
strategie 2030 se navzdory covidové krizi dari
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DIONEX EASION IC

v oy w

— VYNIKAJICi ROZSIRENI
RADY IONTOVYCH
CHROMATOGRAFU
THERMO DIONEX

Predevsim malé environmentalni a akademické
vyukové laboratofe, specializujici se na analyzu
pitnych vod, mohou téZit z jednoduchého nastave-
ni, snadného provozu a velmi kvalitnich vysledkii
nového pfirlstku do rodiny iontovych chromato-
grafi Thermo Dionex — modelu Easion.

priubeézné napliiovat. Nekteré aktivity pande-
micka situace dokonce akcelerovala. Tyka se
to mimo jiné podpory inovaci a zacinajicich
podnikit smérujicich k rozvoji odolnosti ¢i
digitalizacnich projektii. Uspésnou realizaci
Inovacni strategie dokldda také cerstvy posun
Ceské republiky mezi 25 inovacnich lidri
sveta v Globalnim inovacnim indexu (Global
Innovation Index). Ceskd republika se umistila
na 24. misté ze 131 zemi sveta.

Navazné Rada projednala také prvni teze
pripravovaného Narodniho planu obnovy
v oblasti vyzkumu, vyvoje a inovaci. V této
souvislosti Rada ziidi dvé pracovni skupiny,
jez budou pracovat na navrzich intervenci
v oblasti prumyslového aplikovaného vyzkumu
a vyzkumu v oblasti zdravi, zahrnujiciho oblas-
ti zdravotnictvi, biomediciny a verejného zdra-
vi v¢. dopadii pandemie na spolecnost. Tento
bod jednani byl prerusen do nasledujiciho
zaseddani. Po jednani s ministerstvem financi
a vicepremiérem Havlickem, a po meziresort-
nim pripominkovém rizeni, schvalila Rada
v dalsim bodé pro jednani viady Navrh vydajii
na vyzkum, vyvoj a inovace s vyhledy do roku
2023 v celkovych objemech takto: pro rok 2021
celkem 37,5 mld. K¢, pro rok 2022 celkem 38
mld. K¢ a pro rok 2023 celkem 38,6 mld. K¢.

Premiér Andrej Babis, ktery Radeé predseda,
stvrdil na zasedani zdajem viady zachovat pla-
novanou financni podporu védy a vyzkumu
i vsituaci deficitu statniho rozpoctu v diisledku
pandemie Covid-19. Clenové Rady v ndvrhu
rozpoctu zarovern prihlizeli k financim, které
by mély do rozpoctu dale vstoupit z Narodniho
fondu obnovy. Jedna se o prostiedky z evrop-
skych fondii az do vyse 5 miliard, jez by mély
mit vyrazny transformacni charakter.

Rada dale projednala novelu zdakona
130/2002 Sb., o podpore vyzkumu, experimen-
talniho vyvoje a inovaci z verejnych zdrojii.
Po narocnych jednanich doslo ke konsensu,
material byl schvalen a bude postoupen vilade
a nasledné do legislativniho procesu.

V pravidelném bode k Implementaci Meto-
diky 2017+ radni mj. zohlednili mozné dopady

Obr.: lontovy chromatograf Thermo Dionex
- model Easion

vyjimecné situace spjaté s Covid-19 na priibéh
hodnoceni vyzkumnych organizaci v segmentu
vysokych skol. Tzv. on-site visits, navstévy na
misté, které mély probihat béhem podzimu,
mohou byt realizovany videokonferencné, coz
bude znamenat v mnoha pripadech diikladnéjsi
a narocnéjsi diskuze. Dale probéhla narocna
diskuze o moznosti zverejnéni prikladi dobré
praxe v hodnoceni Modulu 1, tj. v hodnoceni
vybranych vysledkii vyzkumu odborniky. Bylo
ziejmé, Ze chapani pojmu spolecenské relevan-
ce se lisi nejenom mezi odbornymi hodnotiteli
ale také mezi cleny Rady.

Ministerstvo Skolstvi, mladeze a télovychovy
poradalo ve spoluprdci s Radou pro vyzkum,
vWwoj a inovace, Akademii véd CR a Ceskou
konferenci rektorit 15. cervence 2020 v pro-
stordch Ustavu molekuldrni genetiky AV CR
konferenci Véda a vyzkum v boji s pandemii
SARS-CoV-2/Covid 19 s podtitulem ,, Vy-
zkumnd infrastruktura jako soucdast kritické
infrastruktury statu". Ucelem konferencniho
setkani bylo za pritomnosti vrcholnych pred-
stavitelit vlady prezentovat vyznam vyzkumné
infrastruktury a sektori védy a vyzkumu
obecné v boji se zdravotnimi a socioekono-
mickymi dopady pandemie nového druhu
koronaviru SARS-CoV-2 a jim zpiisobovaného
onemocnéni Covid-19. V prvé casti konference
byla predstavena role vyzkumné infrastruk-
tury, jez zapojenim své znalostni expertizy
a technologickych kapacit do vyvoje nastrojii
diagnostiky, vakcin a léciv, jakoz i do dalsich
oblasti krizového managementu pandemie
potvrdila, Ze je jednou z klicovych slozek kri-
tické infrastruktury statu. V odpoledni cdsti
byly prezentovany vybrané aplikace vyvinuté
Ceskymi vyzkumnymi institucemi za ucelem
zmirnéni dopadii pandemie na kazdodenni
Zivot. Konference probihala v ceském jazyce.
Kompletni videozdaznam konference je k dispo-
zici v Ceské a anglické verzi. Blizsi informace
na strankdach Rady viady pro vyzkum, vyvoj
a inovace.

Petr ANTOS,
Séfredaktor,
petr.antos@chemagazin.cz

Novy systém iontové chromatografie Thermo
Scientific Dionex Easion je uZivatelsky pfivétivy
pfistroj, navrzeny tak, aby poskytoval konzistentni
vysledky a vynikajici rozliSeni rutinni aniontové
a kationtové analyzy pitné vody pfi sou¢asném
omezeni provoznich nakladd. Nabizi pfedkon-
figurované soupravy pro analyzu aniontdl nebo
kationtd, je zapotfebi pouze jednoduché fedéni
koncentrat(l eluentu a Cinidla pro supresor, coZ
zrychluje a zjednodusSuje nastaveni a provoz sys-
tému. Souprava k IC Dionex Easion je vybavena
kolonou, supresorem a pfisluSnym spotfebnim
materialem, tedy v§im, co je pro analyzy potfebné.
Jednoduchy design systému nevyZaduje zadné
dal§i vybaveni - umoZriuje uzivatelim vsSech
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Urovni a dovednosti provozovat rutinni metody
jontové chromatografie. Systém je navrZzen tak,
aby zefektivnil v§echny postupy a minimalizoval
provozni Udrzbu a umoznil i mensim laboratofim
velmi snadno provadét analyzy, jako je napfiklad
stanoveni béznych aniontl v pitné vodé podle US
EPA 300 a dal$ich podobnych metod.

Systém Dionex Easion IC je jednokanélovy pfi-
stroj, s jednoduchym provozem i udrzbou, coz
pracovnikim laboratofe umozriuje misto nasta-
vovani a optimalizace systému soustfedit se na
analyzu vzorkd. Novy systém je navrZzen bez pe-
ristaltickych a pomocnych &erpadel, coz pfispiva
ke sniZzeni nakladl na analyzu a sniZeni servis-
nich odstavek systému.

Systém Dionex Easion IC déle rozSifuje moz-
nosti analyz iontovych chromatografd Thermo
Dionex - a je jen na vas, zda tyto mozZnosti vy-
uzijete. Vice informaci poskytne jejich distributor
spole¢nost PRAGOLAB.

» www.pragolab.cz

NOVE RESENi PRO
KONTROLU KVALITY
POTLACENI TVORBY PENY

Firma Kriss predstavila novy néastroj Foam
Tester pro méreni pénivosti a stability pény u ka-
palin s nizkou pénivosti.

Ackoliv je péna u fady vyrobk( vitanym jevem,
u jinych vyrobkl muze byt komplikaci, které je
lepSi predchéazet. Nevitand je napfiklad u na-
térovych hmot, pfi tisku, u maziv nebo pfi Cer-
pani kapalin pfi cyklickych procesech. Pro Fizeni
téchto procest je potfeba podrobné charakte-
rizovat pénotvorné chovani kapalin a pouzitych
odpériovacu. S dirazem na jednoduchost pouZiti
je pristroj Foam Tester schopen splnit tuto Ulohu
presné opakovatelnym zpusobem. Vysledky po-
skytnou vyznamné informace o pénotvorné ka-
pacité kapalin.

Obr.: Foam Tester

Foam Tester poskytuje pro objektivni vysledky
standardizovanou tvorbu pény elektronicky fize-
nym proudem plynu a pfesnou elektronickou de-
tekci vysky pény. Méfeni se provadi automaticky
nezavisle na uZivateli s pouzitim snadno upravi-
telnych automatizac¢nich program.

Zaznamenanim celkové vysky pény v méfi-
cim valci a kapaliny pod pénou se data vztahuji
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k absolutnimu mnoZstvi vytvofené pény a posky-
tuji priikazné vysledky obsahu kapaliny v péné
a rychlosti jejiho vysychani.

U mnoha vyrobk( a procest, jako napfiklad
u chladicich lubrikantl nebo aerosolového nana-
Seni natérovych hmot, mizZe tvorba pény pfimo
ovlivnit kvalitu. Dokonce i nestabilni pény mohou
byt problém, pokud je kapalina v neustélém po-
hybu a péna se rychleji vytvafi, nez se rozpada.
Kontrola kvality takovychto kapalin a pouzitych
odpériovact vyzaduje zachyceni vytvareni a sta-
bility pény, pfestoZze péna rychle mizi. Pro tento
Ucel zaznamenava Foam Tester kfivku rozpadu
pény mimoradné vysokou rychlosti. Navic auto-
matické cykly mohou odhalit, zda se péna roz-
pada dostatecné rychle nebo zda za méfeni na-
rlsta. Aby se podminky méfeni pfiblizily realnym
procesiim, mohou byt méfeni provadéna pfi fize-
né teploté az 90 °C a péna mdZe byt generovana
externé pripojenym plynem, napf. CO,,.

Foam Tester umozriuje pfipravit méfeni v néko-
lika jednoduchych krocich. Méfici valec je umis-
tén do pfistroje jednim pohybem s pomoci za-
souvaci jednotky. VSestranny systém, pouZiva-
jici filtracni papiry poskytujici péry pro pénéni,
usnadfiuje c&isténi vSech soucasti. Diky nému
také Ize pfipravovat dalsi vzorek v dobé&, kdy je
vzorek méren, a tak usSetfit ¢as. Prehledna spra-
va dat za pomoci programu ADVANCE zaji$tuje
plné dokumentovani zékladnich dat i kone¢nych
vysledkd.

» www.kruss-scientific.com/products/
foam-analysis/foam-tester-ft/

REBEL™ — NOVA
REVOLUCNiIi TECHNOLOGIE
PRO ANALYZU
BUNECNYCH MEDIi

Analyza bunéénych médii v bio-farmaceutic-
kém pramyslu a ve vyzkumu doposud vyznamné
zatéZuje standardni laboratofe a komplikuje cely
proces. Je potfeba odebrat vzorek, transportovat
jej do laboratofe a ¢ekat dlouhou dobu na HPLC,
pfipadné LC-MS analyzy. Dalsi komplikace nasta-
véa v pfipadé pouziti paralelnich reaktor(l ve vy-
zkumu a vyvoji, kdy zkoumané procesy probihaji
paralelné v sadé malych bioreaktord (maji maly
objem, typicky jen 250 ml). Je tedy zna¢né limi-
tovan i objem vzorku, ktery je mozné odebirat a
soucasné se nasobi pocet analyz, které je potre-
ba v urcitém Case udélat.

VSechny tyto problémy fesi nova technologie
Rebel™ od firmy 908Devices, ktera je zaloZzena
na spojeni mikrofluidni technologie s miniaturizo-
vanym hmotnostnim spektrometrem. Umozfiuje
plné automatizovanou a rychlou At-line analyzu
aZz 32 parametrl pfi sou¢asném sniZzeni provoz-
nich nakladd. Je tak mozné Fidit bioprocesy na
zékladé analyzy média prakticky v realném case.
Rebel mlze byt umistén pfimo vedle bioreakto-
ru, obsluha pouze provede nésledujici operace:
odbér vzorku, odstfedéni, nadavkovani 10 pl,
naredéni médiem, vliozeni do pfistroje Rebel a
odstartovani analyzy. Za 7 minut od startu pfi-
stroj automaticky vygeneruje protokol s pfesnou
kvantitativni analyzou az 32 parametrd (vSechny
klicové aminokyseliny, biogenni aminy, ve vodé
rozpustné vitaminy a dipeptidy).

Je mozné analyzovat jeden individualni vzorek
nebo automatizované vice vzorkd umisténych ve
standardnich vialkach se septem nebo v mikro-
destickach s 96 pozicemi. Vysledky v mM mo-
hou byt automaticky odesilany ve formatu CSV

TECHNICKE NOVINKY

a PDF na sitové disky, software splfiuje poza-
davky cGLP/cGMP a 21 CFR part 11. Pfesnost
analyzy je pIné srovnatelna s HPLC nebo LC-MS
analyzou. PFistroj provadi automatickou kalibraci
a méfeni QC po kazdych péti vzorcich. VSe je
plné automatizovano a ,odladéno”, obsluha ne-
musi nastavovat zadné parametry analyzy. Ves-
kery material potfebny na analyzu 200 vzork( je
v jednom bali¢ku (elektrolyt, fedidlo, standardy,
desti¢ky na vzorky, ¢ip), obsluha pouze vyméni
média a Cip po analyze 200 vzorkdl, vSe ostatni
je plné automatizovano. Je mozné analyzovat jak
Cerstva, tak i vyCerpana bunéénd média (savci,
mikrobialni a z fermentace).

Obr.: Rebel™ - spojeni mikrofluidni techno-
logie s miniaturizovanym hmotnostnim spek-
trometrem

Rebel pfinasi skute¢nou revoluci do oblas-
ti analyzy bunéénych medii. Ziskejte odpoveédi
v redlném cCase, sniZujte naklady a spotifebova-
né chemikalie. Eliminujte slozité HPLC a LC-MS
analyzy, s analyzatorem Rebel bude pouze otaz-
ka, kde (pfistroj je pfenosny) a kdy ziskate vase
vysledky analyz.

Pro vice informaci kontaktujte firmu RMI, s.r.o.

» WWW.Irmi.cz

RYCHLEJSIi VYPOCTY FEP
UMOZNUJi EFEKTIVNEJSI
VYZKUM LEKU

Cresset, poskytovatel softwaru pro tvorbu a
navrhovani molekul, vydava ¢tvrtou verzi progra-
mu Flare, ktera predstavuje chytfejsi a rychlejsi
zplsob provadéni vypodtl Free Energy Perturba-
tion (FEP).

LVédci a vyzkumnici ve farmaceutickém pra-
myslu pri tvorbé novych léciv pouZivaji FEP
k presné predpovédi aktivity sloucenin,” uvedla
Giovanna Tedesco, vedouci produktd spole¢nos-
ti Cresset. ,Pri pouziti Flare V4 muze kazda faze
vypoCtu FEP béZet na samostatnych GPU, takze
jedind transformace jedné slouceniny na jinou
na stfedné velkém proteinu muze byt dokon-
&ena za méné neZ dvé hodiny na malém klastru
10 GPU. To nejen Setfi Cas, ale také snizuje na-
klady a zdroje potfebné pro syntézu sloucenin
tim, Ze upfednostriuje nejlepsi molekuly a po-
maha tymu rychleji spinit termin projektu.”

,Neddvno publikovany &lanek, Assessment of
Binding Affinity via Alchemical Free Energy Cal-
culation v J. Chem. Inf. Model. 2020 uspésné
demonstruje, Ze implementace FEP ve Flare ma
velmi dobrou prediktivni schopnost u standarad-
nich datovych souboru, a tato verze se zamé-
fuje na zlepseni vykonu vypoctu,” uved! Dr. Mark
Mackey, hlavni védecky pracovnik spole¢nosti
Cresset.

» Www.cresset-group.com



MERENI VISKOZITY ROZTOKU METYLCELULOZY
POUZIVANYCH PRI VYROBE FARMACEUTICKYCH

PRODUKTU

Anton Paar Czech Republic s.r.o., info.cz@anton-paar.com, www.anton-paar.cz

Reologicka mérent jsou ve farmaceutickém priimyslu zavedena jen castecné. Pro ucely stanoveni viskozity se casto provadi pouze jednobodové
meérent, zatimco reologické chovani v urcitém rozmezi smykové rychlosti se nebere v uvahu. Cilem této prace bylo stanovit a dolozit priitokové
a viskozitni krivky pro metylcelulozu pri riznych koncentracich a smykovych rychlostech pomoct modularniho kompakitniho reometru (MCR)
Anton Paar, pri splnéni podminek vyzadovanych americkym lékopisem — monografii M52230. Ddle je diskutovana duilezitost chovani lécivého
pripravku pri riznych smykovych rychlostech v prislusnych oblastech aplikace.

1 Uvod

Metylceluldza je bézné pouzivanou latkou ve farmaceutickém pramy-
slu. Pouziva se jako:

—gelovaci ¢inidlo,

—zahustovadlo,

—stabilizator suspenzi,

—plnidlo do tobolek,

—pojivo v tabletach,

—dezintegra¢ni ¢inidlo.

Metylceluléza je bily, netoxicky hydrofilni prasek bez zapachu,
s dobrou rozpustnosti ve studené¢ vod€. Pomalu bobtna za vzniku
koloidni disperze. Rozpustnost ve vodé klesa se zvysujici se teplotou
ptiblizné od 50 °C. Tvoii viskézni gelovity roztok (termalni gelacni
chovani). Rozpustnost metylceluldzy je tedy do zna¢né miry zavisla
na teploté vody (rozpustna pfi teplotach pod 40 °C).

Pro metylcelulozu existuje cela fada uplatnéni, od roztokt s velmi
nizkou viskozitou az po vysoce viskozni latky. Jen nékolik praktickych
aplikaci zahrnuje 1¢éky, jako jsou o¢ni kapky, infuzni roztoky a zelatinové
krémy, a dale pevny préasek v tabletach.

U ocnich kapek se ocekava, ze metylceluloza bude pfispivat ke
schopnosti kapaliny zvlh¢ovat celé oko. V infuznich roztocich by vsak
méla mit viskozitu odpovidajici viskozité krve, aby zlstal zachovan
laminarni tok v krevnich cévach.

Vzhledem k dynamickeé povaze fyzikalnich vlastnosti methylcelulozy
a k potencidlné zivot ovliviiujicim Gc¢inkim kone¢nych produktt, do
kterych se metylceluldza pridava, je schopnost spolehlivé analyzovat
a presné kvantifikovat hodnoty viskozity za riznych podminek mi-
motadné dulezita.
1.1 Viskozita

Viskozita vyjadiuje vnitini tfeni latek. Kapaliny jako voda a oleje
maji idealni viskozitu a jsou oznacovany jako newtonské kapaliny.
To znamend, Ze u nich nedochazi ke zméné viskozity pti riznych
smykovych rychlostech. U vétsiny tekutin a viskoelastickych latek
vsak ve skutecnosti dochazi ke zménam viskozity pii riiznych smy-
kovych rychlostech, coz ukazuje na pseudoplastické nebo dilatantni
chovani. Pseudoplasticita popisuje stav klesajici viskozity pii vyssich
smykovych rychlostech. Naproti tomu materidly vykazujici dilatantni
chovani jsou charakterizovany rostouci viskozitou pfi vyssich smyko-
vych rychlostech [1].

Pozndamka: Pseudoplastické nebo dilatantni vlastnosti vzorku nelze
urcit, pokud se provadi méreni pouze pri jedné smykové rychlosti nebo
prFi jedné rotacni rychlosti.

U newtonovskych kapalin by posta¢ovalo jednobodové méieni
viskozity, protoze viskozita se v Sirokém rozmezi smykovych rych-
losti neméni. U tekutin, které nevykazuji newtonské chovani, je viak
situace odlisna. Pokud je stanovena viskozita pouze pfi urcité smykové
rychlosti, nelze ¢init zddné zavery o viskozitnich vlastnostech (pseudo-
plastické nebo dilatantni chovani) dané latky. Ucelené informace

o viskozité poskytuje pouze analyza v Sirokém rozmezi smykovych
rychlosti, tj. vicebodové stanoveni viskozity.

Dale je tieba poznamenat, Ze u reometrti se pouzivaji absolutni méfici
systémy, zatimco viskozimetry pracuji vice s relativnimi meticimi
systémy. Vyhodou absolutnich méficich systémi je, ze stanovuji
absolutni hodnoty (zde viskozitu). Absolutni métici systémy na roz-
dil od relativnich méficich systému spliuji jednozna¢né definované
smykové podminky, které jsou dané normami specifickymi pro métici
systémy, jako jsou ISO 3219 a DIN 53019. (1).

2 Experimentalni nastaveni a priprava vzorku

2.1 Zarizeni

Meéteni byla provadéna na viskozimetru ViscoQC (obr. 1) a na mo-
dularnim kompaktnim reometru (MCR) od firmy Anton Paar (obr. 2).
U viskozimetru ViscoQC byla méfeni provadéna pomoci vietenového
meéficiho systému a u MCR byla méfeni provadéna pomoci méficiho
systému typu kuzel-deska (CP).

Pro potvrzeni namétenych dat bylo méteni ve vSech ptipadech pro-
vedeno dvakrat.

2.2 Priprava vzorku
Roztoky metylcelulozy 1,2, 3 a 5 %m/m byly ptipraveny podle popisu
v monografii M52230 [2].

Pro méteni pomoci viskozimetru ViscoQC se doporucuje vzorek
o hmotnosti 500 g.

Prasek metylcelulozy byl podle koncentrace vlozen do uzaviratelné
Sirokohrdl¢ 1ahve, ktera byla poté doplnéna do 500 g horkou destilo-
vanou vodou (asi 90 °C). Suspenze byla michana po dobu 15 minut
pfi rychlosti 450 ot/min. Nasledné byl vzorek vlozen do ledové 1azné
udrzované pii teploté niz§i nez 5 °C a michan pfi stejnych otackach
dalsich 45 minut.

2.3 Nastaveni viskozimetru ViscoQC

Rotacni rychlost (pocet otacek) byla zavisla na priblizné viskozite
metylcelulozy. Typ vietena (kazdé oznaceno ¢islem rotoru) a nastaveni
rotacni rychlosti pro méfeni (pocet otacek za minutu) byly pouzity tak,
jak je popsano v I¢kopisné monografii M52230 a jsou uvedeny v tab. 1.

Tab. 1: Vieteno (éislo rotoru) a rotaéni rychlost (pocet otacek) pro
méreni hodnoty viskozity

Viskozita dle specifikace Cislo Pocet otaéek
[mPa.s] rotoru [ot/m]
600-1400 3 60
1400-3500 3 12
3500-9500 4 60
9500-99500 4
> 99500 4

Podle monografie M52230 maji byt méfeni provadéna pii teploté
20 °C=0,1 °C. Protoze u daného mnozstvi vzorku (500 g) nelze upravit
teplotu méfeni pomoci viskozimetru ViscoQC, bylo nutné tempero-
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vat roztoky metylcelulozy v klimatické komoie pti 19 °C pies noc,
a samotnd méfeni tak mohla byt provadéna pii 20 °C, protoze doslo
k ohtati vzorku v prostedi pokojové teploty. Teplota byla monitorovana
pomoci Peltierova teploméru PT100.

Obr. 1: Viskozimetr ViscoQC

2.4 Nastaveni pristroje MCR

Pouzité métici systémy jsou uvedeny v tab. 2. Pro temperaci vzorkli na
20,0 °C byl pouzit systém P-PTD (Plate-Peltier Temperature Device).
Toto zafizeni umoziuje rychlou regulaci teploty (béhem nékolika mi-
nut) a vyzaduje pouze malé mnozstvi vzorku (pfiblizné 1 ml)
Poznamka: Zkratka CP oznacuje mérici systém typu kuzel-deska (Cone-
-Plate) o priuméru 50 mm resp. 25 mm.

Tab. 2: MéFici systém pouzity u MCR

Metylcelul6za [%m/m]

Pouzity mérici systém

1 CP50
2 CP50
3 CP25
5 CP25

Obr. 2: Modularni kompaktni reometr (MCR)

3 Vysledky a diskuse

3.1 Méfeni pomoci viskozimetru ViscoQC

Jednobodové méfeni viskozity bylo provedeno v konfiguraci relativniho
méfeni a s nastavenim, jak je popsano v 1ékopisné monografii M52230
a v oddile 2.3. Méfeni byla provadéna pii teploté¢ 20 °C. Vysledky
jsou uvedeny v tab. 3. Dle ofekavani lze pozorovat rostouci hodnoty
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viskozity se zvysujici se koncentraci. Mezi zvolenymi koncentracemi
metylcelulozy byl pozorovan narust viskozity zhruba o jeden fad.

Tab. 3: Hodnoty viskozity u roztoku s riznymi koncentracemi metyl-
celulézy mérené viskozimetrem (ViscoQC)

Metylceluléza [%m/m] Vysledky viskozity ViscoQC [mPa.s]

1 268
2 3729
3 21300
5 296400

3.2 Reologicka méieni

Byla provedena vicebodova méteni viskozity s absolutni méfici geo-
metrii v Sirokém rozmezi smykové rychlosti. Byly zkoumany hodnoty
viskozity roztokti metylceluldozy v zavislosti na smykové rychlosti
pii pouziti riiznych koncentraci. Vysledky jsou zndzornény na obr. 3.
Pouzité méfici systémy zavisely na dané viskozité a byly vybrany na
zéaklad¢ vizualni kontroly vzorku, bez ohledu na to, zda se jednalo
o vodny nebo gelovy roztok (viz tab. 2).

Vsechny roztoky metylcelulézy vykazovaly stejné obecné chovani.
Viskozita byla konstantni pfi nizkych smykovych rychlostech a poté
kontinualné klesala se zvysujici se smykovou rychlosti. Jedna se
o pseudoplastické chovani. V rozmezi nizkych smykovych rychlosti
byla pozorovana oblast, kde viskozita zlstala konstantni. Tato oblast
(plato) se nazyva rozmezi ,,nulové smykové viskozity* (viz obr. 3).

Obr. 3: Viskozitni kFivky roztoki metylcelulézy p¥i riznych kon-
centracich. Tmavé cervena 1 %m/m; ¢erna 2 %m/m; Seda 3 %m/m
a svétle ¢ervena 5 %m/m.

Toto chovani lze vysvétlit skutecnosti, ze dlouhé nezesiténé polymerni
molekuly vytvaieji energeticky vyhodné shluky, které pusobi proti
smykovému rozruseni polymernich fetézcu, kdyz je dana latka v klidu,
nebo kdyZ se smykova rychlost blizi nule.

Pokud se smykova rychlost zvysi, molekuly se uvolni ze shluki
a vyrovnaji, a nasledné dojde ke snizeni odporu toku (a tim i visko-
zity) [1]. Tento rozvoliovaci G¢inek nastava pii vyssich koncentracich
dokonce i pii nizkych smykovych rychlostech. S rostouci koncentraci
se tedy toto pseudoplastické chovani projevi jiz pfi niz§ich smykovych
rychlostech (viz obr. 3).

3.3 Souvislosti mezi jednobodovym a smykové zavislym
méienim
Obr. 3 ukazuje, jak je dulezité stanovit hodnoty viskozity v Sirokém
rozmezi smykovych rychlosti. Prutokové kiivky métené pomoci reo-
metru MCR znazornuji jednoznacné pseudoplastické chovani u roztokt
metylcelulozy, které nelze detekovat jednobodovym métenim.
Hodnoty viskozity ziskané pomoci méficiho syst¢ému MCR (CP) byly
odecteny z bodli namétenych v rozmezi nulové smykové viskozity
(rozmezi, kde je viskozita konstantni, jak je patrné na obr. 3 a 4) a jsou
uvedeny v tab. 4. Viskozity naméfené pomoci viskozimetru (s piedem
nastavenou konstantni rotacni rychlosti a s definovanym vietenem)
jsou na obr. 4 znazornény jako plné cary.

Hodnoty viskozity ziskané pomoci viskozimetru ViscoQC a reometru
MCR jsou uvedeny v tab. 4. Nepatrna odchylka hodnot viskozity mezi
riznymi meficimi systémy muiize byt vysvétlena skutecnosti, ze systém

Dokonceni na dalsi str.
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CP (kuzel-deska) je absolutni méfici systém, zatimco vietenovy systém
jerelativni méfici systém. Vypocet smykové rychlosti z rota¢ni rychlosti
je mozny pouze u absolutnich méficich systému.

Tab. 4: Porovnani hodnot viskozity roztokii metylcelulézy o riznych
koncentracich, méfené pomoci viskozimetru (ViscoQC) a reometru
MCR s méficim systémem CP (kuzel-deska)

Metylceluléza Hodnoty viskozity Hodnoty viskozity
[%m/m] ViscoQC [mPa.s] MCR (CP) [mPa.s
1 268 289
2 3729 3960
3 21300 21680
5 296400 289890

Obr. 4: Viskozitni kfivky roztoki metylcelulézy naméfené pomoci
reometru (teckované ¢ary) a viskozimetru (pIné ¢ary). Tmavé cerve-
na 1 %m/m; éerna 2 %m/m.; Seda 3 %m/m a svétle ¢ervena 5 %m/m

Vzhledem k pomérné velké $térbiné (§térbina neni jednoznaéné de-
finovana) mezi vietenem a sténou kadinky ve viskozimetru, neexistuji
jednoznaéné definované smykové podminky pii pouziti relativnich
méficich systémi. Proto neni mozné vypocitat smykovou rychlost
pfimo z rota¢ni rychlosti, coz znesnadnuje pfimé porovnani vysledku.

Pro zajisténi srovnatelnosti vysledktl je mozné pouzit vietena rela-
tivniho méficiho systému na reometru MCR. Pro pfipojeni vietena
k MCR lze pouzit vhodny adaptér.

4 Zavér

Z provedenych méfeni vyplyva, ze jednobodové meteni muze poskyt-
nout rychlé vysledky, ale nemusi nutné ukazovat celou skutecnost.
Zejména nenewtonské kapaliny, jako jsou polymerni roztoky, vykazuji
chovani zavislé na smykové rychlosti. Reologické testy v Sirokém roz-
mezi smykovych rychlosti mohou proto poskytnout dilezité doplnujici
informace a pfidanou hodnotu.

TECHNICKE NOVINKY

NIR SPEKTROMETRY
APO-IDENT JSOU
USPESNE PRI KONTROLE
SHODY VSTUPNICH
SUROVIN V LEKARENSKE
VYROBE, FARMACEUTIC-
KEM A KOSMETICKEM
PRUMYSLU

Spektrometry Apo-ldent kompletné zménily
pristup ke kontrole shody vstupnich surovin v Ié-
karenské a malé farmaceutické vyrobé v Némec-
ku a dalsich zemich.

NIR spektrometrie je zavedenou technikou pro
kontrolu shody vstupnich surovin ve farmaceutic-
kém pramyslu, technika ale nebyla dostupna pro
malé vyrobce nebo lékarenskou farmaceutickou
vyrobu. Pfistroje byly drahé a zejména zprovozné-
ni a Udrzba systému vyZadovala odbornou obslu-
hu se znalostmi z oblasti chemometrie. Revoluci
pfinesly spektrometry Apo-ldent, které pouZivaji
MEMS technologii a on-Line feSeni. V soucasné
dobé je jiz vice jak 3500 uZivatelt téchto spekt-
rometrli (zejména v Némecku), které nabizeji ce-
nové dostupné komplexni feSeni.

Unikatni ,Plug and play“ technologie pro mensi
laboratore, systém je okamzité pfipraveny k praci
v cGMP rezimu dle Evropského lékopisu. Obsluha
nemusi mit Zadné znalosti z oblasti spektromet-
rie, zaskoleni trva cca 2 hodiny a uZivatel mlze
zadit pracovat s validovanym systémem. Data-
baze vice jak 1000 vstupnich surovin je pravidel-
né on-Line v&etn& pIné validace, kterou zajistuje
vyrobce (aktualné vice jak 5000 stran validaéni
dokumentace). Snadna obsluha, kompletni ma-
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Pokud je pozadovano presné stanoveni viskozitnich ktivek, dopo-

rucuje se:

—pouzit absolutni méfici systém (nikoli vietenové systémy),

—zajistit méfeni v Sirokém rozmezi smykovych rychlosti,

—zajistit pfesnou regulaci teploty,

—zajistit moznost méteni pouze malého mnozstvi vzorku.

5 Reference

[1]T. G. Mezger, Applied Rheology
[2]Pharmacopeia USP, Monograph M52230

nagement vysledk( v software pfistroje véetné
tisku protokold a stitkd na jednotliva baleni.

Obr.: Spektrometr Apo-ldent hiperscan

Vyhradnim dodavatelem spektrometrll Apo-
-ldent pro CR a SR je firma RMI s.r.o.

» WWW.rmi.cz

MERCK ZDOKONALUJE
MOZNOSTI BIOLOGICKEHO
ZPRACOVANI

Merck, pfedni védecka a technologicka spo-
le€¢nost, rozsifila své portfolio v oblasti analytic-
kého monitorovani bioprocest akvizici spolec-
nosti Resolution Spectra Systems z francouz-
ského Meylanu. Spole¢nost nabizi Ramanovu
spektroskopickou analyzu prostfednictvim svého
pfistrojového vybaveni a softwaru pfipraveného
na GMP.

Spole¢nost Resolution Spectra Systems se
specializuje na senzory monitorujici bioprocesy
pomoci Ramanovské spektroskopie, ktera umoz-
fiuje monitorovani a fizeni proces v realném

véetné obsahu glukdzy, laktatu, hustoty Zivota-

schopnych bunék a dalSich nedistot souviseji-
cich s procesem a monitoruje vSechny parametry
soucasné jedinou sondou.

Obr.: PROCELLICS™ Ramaniiv analyzator
pro in-Line a real-time monitoring bioproce-
sl s sw ProCellics™

Tato akvizice podporuje nedavno spustény
software Bio4C™ Software Suite, prvni svého
druhu, ktery kombinuje Fizeni procesu, analyti-
ku a automatizaci na urovni zavodu. Softwarova
sada Bio4C™ je nejnovéjsi soucasti rozsifujici
se platformy BioContinuum™ spolec¢nosti Merck,
ktera umoznuje sblizovani procesl a digitalnich
technologii pro zvyseni rychlosti, kvality a flexibili-
ty procesu pfi sou¢asném snizeni nakladd.

Senzory pro monitorovani bioprocesu zaloZzené
na Ramanovské spektroskopii doplfiuji software
Bio4C ™, protoZe poskytuji in-line analyzu proce-
st v ramci nékolika kritickych parametr(i procesu
prostfednictvim in-line méreni. Kombinaci téchto
senzorll se softwarem pro spravu dat, ktera po-
skytuji, miZe spole¢nost Merck nabidnout jedi-
nec¢né a integrované moznosti bioprocesu.

» Www.merckgroup.com
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NanoDrop One
o krok bliz

NanoDrop™ je jen jeden - origindl
od Thermo Scientific'™, ostatni jsou pouze kopie.
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LC-MS/MS ANALYZA

STANOVENI OBSAHU TRIMETHOPRIMU
A SULFAMETHOXAZOLU V POZIVATELNYCH
TKANICH KURA DOMACIHO V RAMCI

DEPLECNI STUDIE

GINTEROVA P.!, ZOUZELKOVA P.!, PETREN M.!, VISKOVA M.!, NEDBALCOVA K.

1 Tekro spol. s r.0., Praha, e-mail: p.ginterova@tekro.cz

2 Vyzkumny uUstav veterinarniho 1ékatstvi, Oddéleni imunologie, Brno

Uvod

Sulfonamidy, jedna z nejstarSich skupin antimikrobnich latek, jsou ve
veterinarni mediciné pouzivany jiz ptes 50 let a jsou Siroce vyuzivany
u potravinovych zvitat pro jejich dobrou uéinnost, snadné pouziti
a nizkou cenu. Jejich kombinace s trimethoprimem piedstavuje vy-
znamny pokrok ve vyvoji klinicky u¢innych antimikrobialnich latek.
K 1é¢be bakterialnich onemocnéni driibeze jsou pouzivany rizné kom-
binace sulfonamidu s trimethoprimem. Vétsina komer¢nich preparati
obsahuje tyto u€inné latky v poméru 5:1, ktery vychazi z extrapolace
pouziti v humanni medicing. Objevuji se ale i jiné poméry v zavislosti na
vysledcich klinického zkouseni a na optimalizaci s ohledem na znacné
odlisnosti v distribuéni a eliminaéni kinetice obou latek u brojlerti [1].

V souladu se zakonem ¢. 378/2007 Sb. o 1é¢ivech v platném znéni
a jeho provadéci vyhlaskou ¢. 228/2008 Sb., kterou se stanovi po-
drobnosti o registraci 1é¢ivych piipravki v platném znéni (v ramci
pusobnosti v EU se jedna o Natizeni Evropského Parlamentu a Rady
(EU) 2019/6 o veterinarnich 1é¢ivych ptipravcich), je nutné k registraci
ptipravku s ohledem na zabezpeceni ochrany zdravi konzumenta dolozit
deple¢ni rezidualni studie, které slouzi k potvrzeni navrzené ochranné
lhuty ptipravku [2,3].

Pro farmakologicky G¢inné latky urcené k osetieni potravinovych
zvifat jsou stanoveny maximalni limity rezidui (MRL), které uvadéji
maximalni ptipustnou hladinu této latky v tkanich téla potravinovych
zvitat nebo v jejich produktech (napt. mléko, vejce) uréenych k lidské
spotiebé. Tyto limity jsou zvefejiiovany v piiloze Natizeni Evropské
komise (EU) ¢. 37/2010 o farmakologicky ucinnych latkach a jejich
klasifikaci podle maximalnich limit rezidui v potravinach zivocis-
ného ptivodu a jsou povazovany za hranici, ktera je bezpecna pro poziti
takovéto potraviny konzumentem. Nedochazi tak ke kumulaci rezidui
veterinarnich 1é¢iv a tim k negativnimu ovlivnéni konzumenta, spoje-
ného zejména s potencialnim rizikem vzniku antimikrobialni rezistence
u patogentt v humanni medicing [4].

Ugelem depleénich studii, kterymi se m&ii rychlost snizovéani obsahu
rezidui v cilovych tkanich zvifete po poslednim podani 1é¢ivého pfi-
pravku, je stanoveni ochrannych lhit. Ochranna lhita je doba, kterou
je nutné dodrzet po podani posledni davky lé¢ivého ptipravku pred
ziskanim zivoc€isnych produktd z takto oSetfeného zvifete, aby tyto
byly bezpec¢né pro konzumenty [5].

Stanoveni ochrannych lhut béhem biologického pokusu musi pro-
béhnout ptesné a spravné a pokus musi byt reprodukovatelny. Proto
stanovuje Evropska 1ékova agentura ve svych pokynech vztahujicich
se k farmakokinetickym studiim a studiim prokazujicim obsah rezidui
v pozivatelnych tkanich pozadavky na provedeni téchto studii v rezimu
Spravné laboratorni praxe (SLP). V piipadé SLP se jedna o soubor
zésad, ktery je urcen pro neklinické zkouseni bezpecnosti 1é¢iv. Tyto
zésady jsou v Ceské republice definovany vyhlaskou ¢. 86/2008 Sb.
o stanoveni zasad Spravné laboratorni praxe a vychazeji z mezinarod-
nich OECD Principles for Good Laboratory Practice [6,7].

Jelikoz alternativni metody podle seznamu EURL ECVAM neuméji
napodobit procesy odehravajici se pfi depleci rezidui 1é¢iv v organismu
zvifete, musi byt tyto studie provedeny na zivych zvifatech formou
biologického pokusu [8].

Jednou ze selektivnich a citlivych analytickych metod, kterou je
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mozno pouzit pro stanoveni rezidui 1é¢iv v pozivatelnych tkéanich,
je kapalinova chromatografie ve spojeni s tandemovou hmotnostni
spektrometrii (LC-MS/MS) [9,10].

Cilem prezentované prace je sezndmeni s validaci metody zaméiené
na stanoveni sulfamethoxazolu (SMX) a trimethoprimu (TMP) metodou
LC-MS/MS a s naslednym stanovenim obsahu SMX a TMP ve tkanich
pokusnych zvifat v depleéni studii po peroralni aplikaci pfipravku
s obsahem téchto ucinnych latek.

Validace LC-MS/MS metody pro stanoveni SMX
a TMP

LC-MS/MS analyza byla provadéna pomoci kapalinového chromato-
grafu Agilent 1290 Infinity ve spojeni s hmotnostnim spektrometrem
Agilent 6460 Triple Quadrupole LC/MS v laboratofi spolecnosti Tekro,
provozu Nova Dédina. Detekce probihala v pozitivnim ESI modu, a to
s vyuzitim metody sledovani vybranych ptechodi (MRM). Pro kazdy
analyt byl sledovan jeden ptechod kvantifika¢ni a jeden piechod kon-
firmacni, pficemz musela byt splnéna podminka, ze relativni odezva
téchto prechodu je v rozmezi + 20 %.

V prvni fadé byla provedena optimalizace LC-MS/MS metody, ktera
zahrnovala pfedevsim volbu vhodnych chromatografickych a detek-
¢nich podminek. V piipadé chromatografickych podminek se jednalo
o volbu typu kolony, sloZeni mobilni faze a optimalizaci gradientové
eluce. Volba detekénich podminek zahrnovala vybér vhodnych MRM
pfechodt a optimalizaci podminek intového zdroje.

Extrakce analytti ze vzorkl jednotlivych tkani byla provadéna me-
todou QUEChERS za pouziti kombinace vody a acetonitrilu s ptidav-
kem chloridu sodného a bezvodého siranu hotec¢natého s naslednym
odstranénim balastnich latek pomoci disperzni extrakce na pevné fazi.
Vzhledem k rozdilnosti analyzovanych matric byly v ramci vyvoje
metody studovany piidavky roztokt a soli, které byly ve vysledku
odlisné pro jednotlivé matrice.

LC-MS/MS metoda byla pted zahajenim deplecni studie zvalidovana
podle evropské smérnice VICH GL49 [11]. Validovanymi parametry
byly linearita, spravnost, opakovatelnost, mezilehla piesnost, limit
kvantifikace (LOQ), selektivita a stabilita (stabilita standardd, stabilita
v matrici, stabilita transportu, stabilita ve zpracovaném vzorku).

Hodnota MRL (cilovy druh — kur domaci) pro farmakologicky uéin-
nou latku SMX v soucasné dobé odpovida podle Natizeni Evropské
Komise (EU) ¢. 37/2010 hodnoté 100 pg/kg, v ptipadé TMP se jedna
o hodnotu 50 pg/kg. Hodnoty jsou pro jednotliva Ié¢iva totozné pro
vSechny cilové tkané (svalovina, tuk, jatra a ledviny) [4].

Rozsah analytické metody byl tedy zvolen podle uvedenych hodnot
MRL. Dolni hranice kalibra¢ni kiivky byla vymezena na % hodnoty
MRL. Horni hranice odpovidala desetinasobku hodnoty MRL. Vysledky
validace LC-MS/MS metody jsou uvedeny v tab. 1.

Deplecni studie

Cilem uvadéné deplecni rezidualni studie bylo ovéfeni ochranné lhity
registrovaného veterinarniho 1é¢ivého piipravku s obsahem sulfame-
thoxazolu a trimethoprimu v poméru 5:1 ur¢eného pro peroralni podani
cilovému druhu v medikovaném krmivu. V ptipadé cilového druhu se
jednalo o kura doméciho.

CHEMAGAZIN + 5 / XXX (2020)



Tab. 1 - Vysledky validace LC-MS/MS metody

LC-MS/MS ANALYZA

Parametr Analyt
Svalovina Jatra Ledviny Tuk

SMX 25,0-1000 25,0-1000 25,0-1000 25,0-1000

Kalibraéni rozsah [ug/kg]
TMP 12,5-500 12,5-500 12,5-500 12,5-500
SMX 0,9991 0,9987 0,9996 0,9990

Koeficient determinace

TMP 0,9993 0,9995 0,9995 0,9988
SMX 25,0 25,0 25,0 25,0

Limit kvantifikace [ug/kg]
TMP 12,5 12,5 12,5 12,5
SMX odezva interferent(i < 20 % odezvy LOQ

Selektivita
TMP odezva interferent < 20 % odezvy LOQ
SMX 98,5 % 98,4 % 99,9 % 98,6 %
Spravnost [%]
TMP 99,0 % 99,1 % 99,0 % 97,9 %
SMX max. 3,6 % max. 2,2 % max. 3,0 % max. 2,5 %
Opakovatelnost (RSD)

TMP max. 1,2 % max. 3,1 % max. 3,3 % max. 2,4 %
SMX max. 4,0 % max. 4,5 % max. 4,9 % max. 10,4 %

Mezilehla ptesnost (RSD)
TMP max. 5,3 % max. 3,3 % max. 3,2 % max. 3,1 %
SMX minimalné 7 dna

Stabilita v matrici (20 °C)
TMP minimalné 7 dna
SMX minimalné 16 hodin

Stabilita transportu (2-8 °C)
TMP minimalné 16 hodin
SMX minimalné 24 hodin
Stabilita extraktu (autosampler 4 °C)

TMP minimalné 24 hodin

Pripravek obsahujici 1é¢ivé latky SMX a TMP byl pokusné skupiné
podavan peroralné po dobu sedmi po sob¢ nasledujicich dnti.

Obr. 1 - Pokusné skupiny cilového druhu

Po podani kone¢né davky veterinarniho 1é¢ivého ptipravku byli
brojlefi usmrceni, a to ve ¢tyfech ¢asovych bodech. Bezprosttedné po
jate¢ném opracovani byly odebrany potiebné tkané (svalovina z prsou,
jatra, ledviny a kize s tukem v pfirozeném poméru) a skladovany za
podminek, pro které byla v rdmci validace analytické metody stanovena
stabilita SMX a TMP v jednotlivych tkanich. Nasledné byly vzorky
tkani vySetfeny na obsah SMX a TMP a ze ziskanych vysledkt byla
vypocitana ochranna lhuta.

Stanoveni SMX a TMP v realnych vzorcich

Realné vzorky (tkané: svalovina, tuk, jatra, ledviny) byly do laboratote
doruceny neprodlen¢ po porazce, pficemz byly dodrzeny podminky
tykajici se stability studovanych analyti, které byly definovany a
ovéteny v ramci validace metody. Studie byla zaslepena pomoci za-
slepovaciho kli¢e, aby nemohlo dojit v laboratofi k ovlivnéni vysledkt
analyz. VSechny vzorky byly oznaceny jedinecnym koédem, ktery byl
vzorku pfifazen dle zaslepovaciho klice. Pti pevzeti vzorki v laboratoii
nebylo tedy ziejmé, z kterého pokusného zvifete a v kterém casovém
bodé¢ je vzorek odebran.
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Nejprve probihala ptedptiprava realnych vzorkd tkani, ktera zahr-
novala homogenizaci jednotlivych vzorkt, a to pomoci sekacku nebo
treci misky. Nasledné byla provedena extrakce analyti ze vzorku.
Po celou dobu byly vzorky fadné oznacovany kodem, aby nedoslo
k jejich zaméné.

Stanoveni obsahu (mnozstvi rezidui) TMP a SMX v pozivatelnych
tkanich kurat (svalovina, tuk, jatra, ledviny) bylo provadéno validova-
nou LC-MS/MS metodou.

Analyty byly kvantifikovany pomoci matri¢nich kalibra¢nich ktivek
s vyuzitim internich standardd. Jako vnitini standardy byly pouzity
analyty (sulfisoxazol — interni standard pro SMX, diaveridin — interni
standard pro TMP), u nichz byl splnén ptedpoklad, ze se nebudou
vyskytovat v realnych vzorcich tkani.

Zavér

Byla provedena optimalizace LC-MS/MS metody pro stanoveni SMX
a TMP v pozivatelnych tkanich kura domaciho, ktera byla zameéfena
predevsim na volbu extrakénich, chromatografickych a detekénich pod-
minek. Metoda byla nasledné zvalidovana a vyuzita v ramci deplecni
studie. Ziskané vysledky byly pouzity pro vypocet ochranné lhity
veterinarniho lé¢ivého pripravku. Navrzena ochranna lhita testovaného
pripravku byla ovérena.

Diky pfesnému stanoveni ochranné lhlity bude zajis$téno, aby se obsah
rezidui v pozivatelnych tkanich 1é¢eného zvitete bezpeéné dostal pod
hladiny stanovenych hodnot MRL a produkty z takto oSetfenych zvitat
nepiedstavovaly riziko pro konzumenta.

Podékovani: Prezentované vysledky byly podporeny projektem Minis-
terstva zemédélstvi CR (¢islo grantu QK1910057).
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Abstract
DETERMINATION OF TRIMETHOPRIM AND SULFAMETHOXAZOL
IN CHICKEN EDIBLE TISSUES WITHIN THE DEPLETION STUDY
Summary: The LC-MS/MS method for the determination of veterinary drugs
sulfamethoxazole and trimethoprim in animal tissues (muscle, liver, kidney, fat)
of food-producing animals (chicken) was optimized and validated. The following
validation parameters were tested: linearity, accuracy, precision (repeatability,
between-run precision), limit of quantitation, selectivity, stability (standard
stability, stability in matrix, transport stability, processed sample stability).

The residues of sulfamethoxazole and trimethoprim were determined in the
chicken edible tissues (muscle, liver, kidney, fat) obtained from the depletion
study. The proposed withdrawal period of the tested veterinary medicinal
product was verified.

Key words: depletion study, trimethoprim, sulfamethoxazole, chicken, wi-
thdrawal period

ELLUTIA PREDSTAVILA
STANOVENI CELKOVEHO
OBSAHU NITROSAMINU

Spole¢nost Ellutia Chromatography Soluti-
ons Ltd. uvedla na trh screeningovou metodu
stanoveni nitrosamin(i ve farmaceutickych pro-
duktech. Jednoduchy a spolehlivy test od Ellutie
umozriuje stanovit celkovy obsah nitrosamin(
(ATNC) béhem neékolika minut, coZ urychluje
tfidéni vzorkl na vyhovujici a na vzorky nutné
dale testovat. Od dubna 2020 musi vSichni
drzitelé rozhodnuti o registraci lécCivych pfiprav-
ki obsahujicich chemicky syntetizované ucinné
farmaceutické latky (API) provést posouzeni
rizik, aby vyhodnotili moZnost pfitomnosti nitro-
samind. Jakykoli vzorek vykazujici ATNC pod
stanovenym docasnym limitem Svétové zdra-
votnické organizace (WHO) nemUze obsahovat
zadny nitrosamin nad poZadovany limit, a Ize jej
tedy povazovat za bezpecny. Test Ellutia ATNC
je zalozen na analyzatoru tepelné energie fady
800 (TEA) propojeném s jedine¢nym systémem
stripovani. UmoZzriuje vyrobctim farmaceutickych
ptipravk( spinit pozadavky hodnoceni rizik EMA,
aniz by bylo nutné provadét testovani surovin
nebo produktu v riznych fazich vyroby.

Obr.: Analyzator tepelné energie Ellutia
fady 800
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Méfeni celkového obsahu nitrosamin(i posky-
tuje méfitko objemu nitrosaminl ve vyrobku.
Metoda ATNC provéfuje pouze celkovy obsah
nitrosamind, tékavych i netékavych, a poskytuje
analyzu s jedinym jasnym maximem. Pokud toto
maximum je nizsi nez prozatimni povoleny dennf
limit stanoveny Svétovou zdravotnickou organi-
zaci (WHO) pro konkrétni druhy nitrosamin(, je
celkovy obsah nitrosamin( v limitu a produkt je
bezpecny.

Naproti tomu jakykoli vzorek, u kterého bylo
zjisténo, Ze obsahuje ATNC mimo bezpecny ob-
sah, musi byt odeslan k dalsi analyze pomoci
TEA propojeného s GC nebo HPLC, aby byly
identifikovany jednotlivé druhy nitrosamind a
kvantifikovan obsah nitrosamind, jako je NDMA.
Pozadavek Evropské agentury pro léCivé pfiprav-
ky na posouzeni rizik znamend, Ze vyrobci far-
maceutickych pfipravkl musi u svych produktd
pedlivé zvazit potencialni kontaminaci nitrosami-
nem. Také v Americe americky Urad pro kontrolu
potravin a léCiv (FDA) jiZ jednal, aby testovani na
ATNC bylo provadéno u lékd znamych jako ARB.

» www.ellutia.com

ROZSIRENA NABIDKA
PRISLUSENSTVi PRO
MONITORING CISTYCH
PROSTOR

Spole¢nost Cherwell Laboratories, speciali-
zovany dodavatel zafizeni pro monitorovani Zivot-
niho prostfedi a validaci procesut ve farmaceu-
tickém prdmyslu, rozsifila v reakci na poptavku
zékaznikl svoji nabidku pfislugenstvi z nerezové
oceli pro pouziti v programech monitorovani
prostredi v Cistych prostorach (EM). Je to zpQ-
sobeno rostoucim vyznamem a potfebou nepre-
trzittho mikrobialniho monitorovani v souladu
s aktualizovanymi pfedpisy GMP pro vyrobu ste-
rilnich 1éCivych pfipravk.

Rostouci nabidka pfislusenstvi z nerezové oceli
spolec¢nosti Cherwell zahrnuje stojany Settle Plate,
které nabizeji definované misto vzorkovani a sni-
Zuji riziko znehodnoceni vzorku. Diky usporadani

jedné nebo dvou desek poskytuje konfigurace
se dvéma policemi ve stojanu z nerezové oceli
misto pro odkrytou desku i jeji viko, které bra-
ni jejimu oddéleni nebo nahodnému poskozeni.
Dvojity stojanek nabizi praktické feseni, kdy se
pouzivaji dva druhy agaru (obvykle TSA a SDA
pro bakterie a houby zvlast).

Nedavno byla predstavena vysoka verze pro
umisténi v blizkosti kritickych bodd. Tento pod-
lahovy model stojanu Ize umistit do optimalni
polohy pro monitorovani prostfedi, pficemz je
umistén tak, aby nenaruSoval pracovni postup.
Na zakladé stavajici konstrukce je stojan na usa-
zovaci desku namontovan na jedné tyci s robust-
ni kruhovou zakladnou zajistujici stabilitu, vse
z nerezové oceli. Cherwell nyni nabizi stojan ve
vyskach 800 a 1000 mm, ale je také schopen
vyrobit stojan do vySky urCené zakaznikem, stej-
né jako provedeni se dvéma policemi.

Obr.: Stojany Cherwell Settle Plate z nere-
zové oceli

Cherwell rovnéz zajistuje zasadni ochranu aga-
rovych destiCek a doplriuje stojany na desti¢ky.
Cherwell vyrabi kontaktni desky z nerezové oceli
a nosice Petriho misek, které zajistuji bezpecnou
manipulaci a prepravu a efektivné vyuzivaji pro-
stor inkubatoru. Kazdy nosi¢ pojme az 20 desek
a je vyroben ze 100% nerezové oceli bez obtizné
Gistitelnych rohd, coZ zaruCuje povrch kompati-
bilni s Cistym prostorem, ktery Ize snadno vycistit
a nebo autoklavovat. Pro vétsi prakti¢nost jsou
jednotky vybaveny rukojeti pro prepravu, kterd je
pohyblivd a umoZznuje nerusené nakladani nosi-
ce.

» www.cherwell-labs.co.uk
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DEZINFEKCE PROSTOR

DEKONTAMINACE PRI KRIZOVYCH UDALOSTECH
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Biologicka dekontaminace neslouzi jen ve farmaceutickych vyrobach a zdravotnickych zarizenich, ma téz neoddiskutovatelnou vilohu pri krizovych
udalostech, jako jsou epidemie (COVID-19), katastrofy, nebo utok biologickymi zbranémi. Vyznam biologické dekontaminace nabyva na vaznosti
s ohledem na potencialni zasazeni velkeho mnozstvi obyvatelstva. V tomto ¢lanku jsou diskutovany metody pro biologickou dekontaminaci pri
krizovych udalostech. I kdyz pri krizovych udalostech vzdy zalezi volba dekontaminacnich postupii predevsim na dostupnosti, a tim rychlosti
nasazeni dekontaminacnich technik, jevi se jako optimalni technika fumigace, a to predevsim pri pouZziti par peroxidu vodiku.

1 Uvod

Dekontaminaci 1ze definovat jako odstranéni nezadoucich materialti
z prostiedi, kde nejsou zadany [1]. Jednou z nejdiskutovangjsich
oblasti dekontaminace je jeji vyuziti pti vyjimecnych situacich, jako
jsou epidemie, katastrofy, nebo Gtok biologickymi ¢i chemickymi zbra-
némi. Vyznam biologické dekontaminace nabyva na vaznosti s ohledem
na vznik novych patogent (COVID-19) a sifeni jiz zndmych pGvodct
nemoci do novych geografickych oblasti. Vyznamnym nebezpe¢im
je rovnéz vyvoj na antibiotika rezistentnich kmenti bakterii, které tak
maji potencial zasahnout vétsi mnozstvi obyvatelstva [2]. Nutnost sniZzit
riziko Sifeni patogend na minimum je tedy vice nez zfejma. Pikladem
nedostate¢né pripravenosti dekontaminacénich technik a postupii byla
znac¢na umrtnost zdravotniho personalu pfi epidemii ebola v Africe
[3]. A v souvislosti s probihajici epidemii koronaviru SARS-CoV-2
(COVID-19), vyznam piipravenosti na podobné udalosti nardsta. Tento
¢lanek mapuje a hodnoti v soucasné dob¢ dostupné postupy biologické
dekontaminace, které je mozné vyuzit pti krizovych udalostech.

2 Volba dekontamina¢niho postupu

Dekontaminace pfi krizovych udalostech je siln€ ovlivnéna prioritami,
které vychazeji ze specifik jednotlivych pfipadii a na né vazanych roz-
hodnuti odpovédnych autorit. Mezi dulezité faktory ovliviiujici volbu
dekontaminaéniho postupu patii napiiklad velikost dekontaminovaného
prostiedi, jeho Clenitost a samoziejme i materialové moznosti [4].

Soucasti dekontaminace pti krizovych udalostech je i dekontaminace
personalu a pacientii [4]. Ta je dilezitym faktorem snizujicim riziko
ohrozeni zdravi jedincl ze zachrannych slozek, nicméné obvykle
nesmi dale ohrozit pacientovo zdravi, naptiklad zdrzenim dalsi 1écby
k jeho zachran¢ [4,5]. Limitujicim faktorem dekontaminace pacientti
muze byt naptiklad jejich vysoky pocet. Hodnoceni TRIAGE, kter¢ je
pti podobnych incidentech nepostradatelné, pomaha kvalifikovanému
persondlu o dekontaminaci a umisténi pacienti rozhodnout i v zavis-
losti na dal$ich faktorech (kapacita nemocnic, akutnost ptipadu) [4].
Ptipravenost a spravné vyhodnoceni situace, stejné tak i rozdéleni na
tzv. cold, warm a hot zony, pak mtize zabranit sekundarni kontaminaci
dalsich osob a zafizeni, napiiklad nemocnic, jejichz dekontaminace by
byla finan¢né velmi nakladna [6].

2.1 Dekontaminace osob

Dekontaminace osob se tyka jak postizenych jedinct, tak personalu
zachrannych slozek. U pacientl je prvnim krokem jeho pfemisténi do
oblasti mimo nebezpeci dalsi kontaminace (warm zéna), odebrani odé-
vu, ¢imz dojde obvykle k odstranéni 70-85 % kontaminantt [6]. Dalsim
krokem je peclivé myti vodou, nebo 0,5% roztokem chlornanu sodného.
Dalsi postupy dekontaminace probihaji zpravidla jiz v cold zénach
a v nemocnicich, kde jsou pacienti udrzovani v mistnostech s regulo-
vanym tlakem (tlakova kaskéda). Dekontaminace je pak provadéna
obvykle ve dvou stupnich, sekundarnim a definitivnim, zahrnujici
opakované intenzivni myti vodou a piislusnymi dekontamina¢nimi
prostiedky [5]. Pii dal$im kontaktu s pacientem je nutné dodrzovat
veskeré doporuc¢ené bezpecnostni postupy (noseni a vymeéna rukavic
v predepsanych intervalech, ochranny odév, ochrana dychaciho stroji
atd.) [1].
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Dekontaminace personalu v ochrannych odévech je obvykle slozena
z deviti krokd, které vyvinuli Noll and Hildebrand [7]. V prvni fazi
je mysleno na izolaci pouzitych nastroji a materialu. V dalsi fazi
nasleduje primarni ostfik ochranného odévu vodou a zvolenym de-
kontamina¢nim ¢inidlem (pro biologickou dekontaminaci je vyuzivan
10% roztok chlornanu sodného). Poté je svrchni vrstva ochranného
odévu odebrana a je pokracovano v intenzivnim ostfiku pomoci vody
a dekontaminacniho ¢inidla. V zavéru druhé faze je poté odstranéna
obliejova Cast ochranného odévu, rukavice a boty. V posledni fazi,
ktera probiha mimo prostor prvni a druhé faze, dochazi ke sprchovani
a prevleceni jedince [5,7].

2.2 Dekontaminace materiali a prostor.

Pro dekontaminaci pouzitych materiall a prostor je mozné pouzit né-
kolik technologickych feseni. Ta lze rozdélit do nasledujicich skupin:

1) fyzikalni metody (UV zafeni, plasma),

2) kapalné prostiedky (tekutiny, pény, gely),

3) plynné prostiedky (plyny a pary) — fumigace.
2.2.1 Fyzikalni metody

Mezi pouzitelné fyzikalni metody pro biologickou dekontaminaci patii
predevsim pouziti ultrafialového (UV) a gamma zafeni, a také sterilizace
teplem a tlakem (mokrym ¢i suchym teplem) [8,9,10]. Z principu téchto
metod je zfejmé, Ze neni mozné je vyuzit pro dekontaminaci personalu
apacient, ale pouze pro dekontaminaci pouZivanych nastrojt, vzorku,
materialtl a prostor.

Nejstarsim dekontamina¢nim postupem je sterilizace teplem [10].
U procesu tzv. suchého tepla je vyuzivana teplota od 160 °C do
170 °C po dobu maximalné 2 hodiny. Nevyhodou tohoto postupu je
dlouha doba procesu sterilizace a nutnost dosdhnout pomérné vysokych
teplot v celém sterilizovaném objemu [11]. Pfi vyuziti sterilizace tzv.
mokrym teplem zavisi délka procesu na tlaku sterilizace, pficemz doba
procesu a minimalni efektivni teplota je zpravidla vyrazné niz$i nez
u sterilizace suchym teplem [11,12]. I pfes to, Ze je z principu vyzado-
vano provedeni sterilizace ve specialnim tlakovém zatizeni — autoklavu,
jedna se o levnou a netoxickou metodu [12]. Spole¢nou nevyhodou
obou zminénych typt dekontaminace je, ze ne vSechny materialy vydrzi
minimalni pozadované teploty, aniz by doslo k jejich poskozeni [13].

Dekontaminace pomoci UV zafeni vynika predevsim nizkymi naklady
na pozadované vybaveni a faktem, Ze pii dekontaminaci nedochézi ke
vzniku toxickych rezidui [14]. Pomérné velkou nevyhodou nicméné
byva mala propustnost UV zafeni pies nejruznéj$i druhy obalovych
materialti ¢i vrstvy kapalin ¢i dokonce vrstvou vzduchu s vyssi relativni
vlhkosti, pficemz nedochézi k efektivni expozici dekontaminovanych
mikroorganismu [8,15].

Gama zafeni na rozdil od UV zéfeni vynika vysokou penetrabilitou
materialt a proces dekontaminace je také pomérné finan¢né nenarocny
avysoce efektivni. Vysledkem dekontamina¢niho procesu nejsou zadna
toxickd rezidua. Mezi nevyhody vsak patii degradace pouzivanych
materiald véetné elektroniky a obtizné nastaveni procesu tak, aby byl
spolehlivé ucinny [9].

2.2.2 Dekontaminace povrchii kapalnymi prostredky

Tradi¢ni metodou je dekontaminace pomoci kapalnych prostiedki. Ke
sterilizaci je vSak Casto nutné manualni ocisténi povrcht pied aplikaci
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¢inidel a nasledné je tieba je velmi dobie odstranit, aby nemohlo
dochazet ke korozi dekontaminovanych materiali. Pii pouziti tohoto
typu dekontaminace navic obvykle vznika velké mnozstvi kontami-
novaného ¢i toxického odpadu. Dalsi nevyhodou je i obtizné dosazeni
rovnomeérného pokryti vétsich ploch a nemoznost pouziti pro elektricka
a elektronicka zafizent, proto je tento dekontaminacni postup pouzivan
pfii dekontaminaci vétsich prostor a budov jen jako doplitkova metoda.
Vyhodou téchto postupt je vsak velmi nizka cena jak dekontaminacnich
¢inidel, tak materialového vybaveni.

Mezi nejpouzivangjsi ¢inidla patii napiiklad roztoky chlornanu sod-
ného, peroxidu vodiku, kyseliny peroxooctové nebo glutaraldehydu
[16,17].

2.2.3 Dekontaminace povrchii plynnymi prostredky

Dekontaminaéni techniky pomoci distribuce plyni ¢i par, které se
oznacuji jako fumigacni, jsou v posledni dobé velmi oblibené.

Mezi nejpouzivanéjsi plynna dekontaminacni ¢inidla patii etylenoxid,
oxidu chlori¢ity, formaldehyd, metylbromid ¢i plynny peroxid vodi-
ku. Nejbéznéjsim plynnym dekontaminacnim médiem je etylenoxid,
vyuzivany k dekontaminaci mnoha typi plasti. V posledni dob¢ jsou
velmi oblibenym dekontamina¢nim ¢inidlem pary peroxidu vodiku, jez
maji baktericidni, virocidni, fungicidni a sporicidni G¢inky. Potvrzena
je téz ucinnost proti proteinovym toxintim a priontim [18]. Uplatnéni
nachazi naptiklad v dekontaminaci laboratorniho vybaveni (glove
boxy, izolatory a Cisté prostory) a laboratofi. Dekontaminace pomoci
par peroxidu vodiku ma v porovnani s jinymi technikami fadu vyhod
[19]. Materialova kompatibilita je velkou vyhodou pii dekontaminaci
nejriznéjsich druhti vybaveni, a to véetn¢ elektroniky [20]. Dale pak
hovoti pro vyuziti této technologie nizké finan¢ni naro¢nost procesu
a netoxické produkty dekontaminace [16,19]. Diky své univerzalnosti
se pouziti par peroxidu vodiku stava standardni metodou sterilizace
v fad¢é farmaceutickych a zdravotnickych procesii [19]. Je tedy ziejmé,
ze jeho vyuziti pti krizovych udélostech s potiebou biologické dekon-
taminace je vice nez vyhodné.

Vyhodou plynnych ¢inidel je také odstranéni lidského faktoru z de-
kontaminace, a tim niz$i riziko kontaminace personalu.

3 Zavér

V tomto ¢lanku byly diskutovany metody pro biologickou dekontami-
naci pti krizovych udélostech. Techniky lze rozdélit v zavislosti na cili
dekontaminace, a to na dekontaminaci jedincti a dekontaminaci materi-
ala a prostor. Zatimco dekontaminace jedincti probiha vyhradné pomoci
kapalnych prostiedki pomoci dekontaminacnich sprch, u materialt
a prostor mizeme vyuzit dekontaminaéni techniky fyzikalni, dale pak
metody vyuzivajici kapalnych prostiedkl a fumigaéni techniky. Pti kri-
zovychudalostech bude vzdy zalezet volba dekontamina¢nich postupti
predevsim na dostupnosti, a tim rychlosti nasazeni dekontaminacnich
technik. Mezi nejvhodnéjsi techniky patii fumigace, a to predevsim pii
pouziti par peroxidu vodiku. Tento proces je kompatibilni se Sirokym
spektrem materiala (véetné elektrickych a elektronickych pfistroji), je
rychly a G¢inny vudi Sirokému spektru organismd.

Podekovani: Autori by radi podékovali za podporu Narodnimu pro-
gramu udrzitelnosti (NPU I Lo1509).
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Abstract
DECONTAMINATION DURING CRISIS EVENTS

Summary: Biological decontamination not only serves in pharmaceutical and
healthcare facilities, it also has an indisputable role in crisis, such as epidemics
(COVID-19), disasters, or biological weapons attacks. The importance of bio-
logical decontamination is becoming more serious with regard to the potential
impact on a large number of the population. This article discusses methods for

biological decontamination during crisis. Although in crisis the choice of de-
contamination procedures always depends primarily on the availability and thus
the speed of deployment of decontamination techniques, the optimal technique
is fumigation, especially when using vapor hydrogen peroxide.

Key words: Biological decontamination, mass casualty incident, fumigation,
vapor hydrogen peroxide.
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1 pres to, Ze existuji kvalitni a overené dekontaminacni technologie, je i dnes biologicka dekontaminace velkych prostor, napriklad celych budov
a vyrobnich hal, pomérné komplikovanym vikolem. Limitujicimi faktory jsou predevsim komplikovana distribuce par do velkych objemii, slozita
konfigurace vnitinich prostor dekontaminovanych budov a pouzité stavebni materialy. Jako nejvhodnéjsi se i diky neblahym zkusenostem z roku
2001 (dekontaminace nékolika budov po utoku pomoci Bacillus anthracis) jevi techniky fumigacni, a to predevsim pary peroxidu vodiku, které

Jjsou nekorozivni a jsou ucinné vuci Sirokému spektru organismai.

1 Uvod

Biologicka dekontaminace velkych prostor, napiiklad celych budov
a vyrobnich hal, zistava i v dnesni dob¢é pomérné komplikovanym
ukolem. A to i pfes to, ze existuji kvalitni a ovéfené technologie
dekontaminace prostor s mensi vymeérou, které se bézné vyuzivaji
k dosazeni sterilniho prostiedi napfiklad ve farmaceutickém pramyslu ¢i
nemocnicich [1]. Kritickym parametrem je zde jiz samotné uspotfadani
prostor, jelikoz u budov a hal (s ohledem na jejich funkci) obvykle
neni pfedpokladana celkova dekontaminace, ale spiSe dekontaminace
jednotlivych funkénich celkt uvnit. Hlavnim problémem ale nutné
nemusi byt objem prostor, ktery s sebou samoziejmé Casto piinasi
problémy tykajici se slozitého ¢lenéni, ale i pouzité stavebni materialy,
které jsou béhem dekontaminace vystaveny reaktivnim agens [2,3].

Stejné jako u dekontaminaci mensich prostor (napf. mistnosti ¢i
rizného laboratorniho vybaveni) se nabizi nékolik technologickych
feSeni, ktera I1ze rozdélit do nasledujicich skupin:

1) Dekontaminace povrchi kapalnymi prostfedky (tekutiny, pény, gely).
2) Fyzikalni metody (UV zéfeni, plasma).
3) Fumigace (plyny a pary).

Kazda z téchto technologii ma i v rdmci dekontaminace budov své
vyhody a nevyhody a Zzadna z nich neni vyuzitelna ve vSech pfipa-
dech. Vybér vhodné metody ¢i kombinace metod jsou vzdy vazany
ke konkrétnimu pfipadu. Napiiklad u mensich prostor a pfedméti
bude jednodussi variantou aplikace kapalnych prostiedkl a na druhé
strané u vétsich ¢lenitéjsich staveb budou pievazovat pozitiva aplikace
fumigacnich technik. Nevyhodou aplikace kapalnych dekontami-
nacnich ¢inidel vSak mtze byt koroze pfitomnych materiald a volba
finalniho dekontaminaéniho postupu se tomu musi piizpasobit [1].

2 Dekontaminacni techniky
1.1 Fyzikalni metody

Mezi pouzitelné fyzikalni metody pro biologickou dekontaminaci patii
predevsim pouziti ultrafialového a gamma zafeni a také sterilizace
mokrym a suchym teplem [4,5,6]. Jejich mozné vyuziti k dekontaminaci
budov, a¢ technicky proveditelné, je vSak znaéné neefektivni a piisobeni
zateni ¢i tepla mtize u fady materialti zpsobit nezadouci zmény. Lze
je vSak pfipadné vyuzit jako doplitkové metody [1].

1.2 Dekontaminace povrchi kapalnymi prostiredky

Jedna se o tradi¢ni typ dekontaminace. Ke sterilizaci prostor je vSak
nutné manudlni ¢isténi, zahrnujici pfedmyti sterilizovanych povrchi,
naslednou aplikaci dekontaminacnich prostfedkd a nakonec jejich
odstranéni (velkym problémem miize byt koroze materialti pfi nedo-
state¢ném omyti dekontaminaéniho ¢inidla) [3].

Vyhodou vyuziti této metody jsou bezesporu velmi nizké néklady.
Na druhou stranu negativnich aspektt, které hovoti v neprospéch apli-
kace kapalnych prostfedki k dekontaminaci prostor, je pomérné velké
mnozstvi. Ta se navic v métitku velkych prostor o to vice projevuji.
Jedna se piedevsim o problematické nanaSeni rovnomérné vrstvy na
vSechny typy mist (rohy, ventila¢ni miizky a vnittky ventilaci, praskliny
ve zdech atd.) a udrZeni co nejdelsiho styku dekontamina¢niho ¢inidla
s povrchem tak, aby doslo ke sterilizaci [3]. Pfikladem bé&zné
pouzivanych kapalnych ¢inidel jsou napiiklad chlornany, roztok oxidu
chloricitého, kapalny peroxid vodiku a dale rtizné druhy nanoemulzi [1].
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1.3 Fumigace

Fumigacni techniky funguji na principu distribuce plynti ¢i par
s dekontamina¢nimi schopnostmi. Uplatnéni nachdazeji napiiklad ve
sterilizaci laboratorniho nac¢ini a vybaveni (safe boxy, glove boxy),
laboratofi a nemocniénich prostor [7,8]. Velkou vyhodou téchto po-
stuptl je odstranéni lidského faktoru ze steriliza¢niho procesu. Je vSak
ziejmé, ze pii dekontaminaci prostor s komplikovanym pidorysem ¢i
vétsim vnitfnim ¢lenénim je potieba pouzit dalsich prvkd, které zaruci
spravnou distribuci dekontaminacénich ¢inidel ve formé par a plynt
v celém objemu sterilizovanych prostor [3].

Z hlediska dekontaminace velkych prostor se tak jedna o nejlepsi volbu
i pies neéktera technologicka uskali, jako je napiiklad obtizné dosazeni
efektivni koncentrace a zatésnéni dekontaminovanych prostor [1,3].
V nasledujici kapitolach jsou kratce shrnuty zakladni fumiga¢ni techniky.
1.3.1 Paraformaldehyd
Nejdéle pouzivanym fumigacnim ¢inidlem je formaldehyd, ktery se pou-
ziva jiz pies 30 let a vznika pouhym ohfevem paraformaldehydu. Bézné
se pouziva k dekontaminaci mistnosti, pfistrojti a vybaveni [1]. Jeho steri-
liza¢ni schopnosti jsou totiz velmi dobie popsané a zdokumentované [9].

Nejvétsi nevyhodou tohoto postupu je karcinogenita formaldehydu
[1,3]. Je tedy nutné jej po fumigaci slozité odstrafiovat, coz s sebou
nese problémy s likvidaci vzniklych odpadt a rezidui. Dal§im problé-
mem je nutnost pouZziti pomérné vysokych koncentraci a dlouha doba
dekontaminace (12 hodin pii 8 000—-10000 ppm) [3].

1.3.2 Oxid chloricity

K pouziti plynné formy oxidu chlori¢itého jako steriliza¢niho ¢inidla
doslo jiz v 80. letech. Vyuziva se ke sterilizacim predevsim vyrobniho
a laboratorniho vybaveni, pfistroji a Cistych prostor, ale nachazi také
aplikace pti dekontaminaci v Zivotnim prostiedi [1]. A¢ jde o metodu
velmi tc¢innou a nenechavajici zadna nebezpecna rezidua, trpi nékolika
vaznymi nedostatky [3]. Prvni nevyhodou je nemoznost transportovat
plynny oxid chloricity v tlakovych lahvich diky jeho nestabilni povaze, je
tedy nutné ho vyrabét pfimo v misté aplikace [7,10]. Oxid chlori€ity tvoii
se vzduchem vybusnou smés, je tudiz nutno dbat zvysené bezpecnosti
pii manipulaci s dekontamina¢nim zafizenim a peclivé sledovat koncen-
trace plynu v misté pouziti. Dal$im nedostatkem je pak nutnost udrzovat
béhem fumigace pomémé vysokou relativni vlhkost, a to minimalné
65 % [1,10]. Velkym problémem je také koroze elektronickych zafizeni
zpusobena oxidem chlori¢itym [2]. V porovnani s formaldehydem je
v§ak pro dekontaminaci potieba mnohem mensich koncentraci a kratsich
Casovych intervalt (az 2 hodiny pii 360—1800 ppm) [1,3].

1.3.1 Etylenoxid

Etylenoxid je Siroce vyuzivanym a oblibenym fumiga¢nim ¢inidlem,
a to pfedevsim v nemocnicich a pro biomedicinalni aplikace. Je kom-
patibilni s velkym mnoZzstvim materialt, a to i pii opakovaném pouziti
[7]. Nicméné velka reaktivita etylenoxidu, vybusnost a také fakt, ze se
jedna o karcinogen, vSak ve zna¢né mife limituje jeho pouziti pouze
v kontrolovanych fumiga¢nich komorach. Jeho vyuziti pti dekonta-
minaci budov tak neni uvazovano. Mize vsak slouzit jako podpturna
technika pro sterilizaci zafizeni z dekontaminovanych budov [1].

1.3.2 Metylbromid

Methlbromid byl dlouho pouzivanym pesticidem s $irokym spektrem
vyuziti, jeho pouziti v§ak bylo postupné omezovano, vzhledem k tomu,
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ze se jedna o latku poSkozujici ozoénovou vrstvu (Montrealsky protokol)

[11]. Navic se jedna o latku, ktera je pro ¢lovéka velmi toxicka akutné

(plicni edémy) i chronicky (poskozeni ledvin a nervového systému) [1].
V posledni dobé se nicméné ukazalo, ze je mozné ho vyuzit i pro

sterilizaci bakterialnich kontaminaci, dokonce i spor Bacillus anthracis

[12]. A proto je i pfes své nevyhody dale testovan [1].

1.3.3 Peroxid vodiku

Metody vyuzivajici pary peroxidu vodiku (VPHP — Vapor Hydrogen
Peroxide) jsou v posledni dob¢ velmi oblibenou alternativou vyse zmi-
nénych metod, pfedevsim ve farmaceutickém primyslu, kde se pouzi-
vaji pfedevsim pro sterilizace laboratofi, laboratornich boxti, izolatorti
a Cistych prostor [13]. Tyto technologie jsou efektivni vici fade¢ virt,
bakterii (v€etné spor), plisnim a dokonce i proti nékterym bakterialnim
toxintim [1,8,14]. Nezanechavaji toxicka rezidua a pary lze generovat
pfimo na misté z roztoku peroxidu, ktery je pomérné levny [1].

Velkou vyhodou oproti ostatnim metodam je znacna materialova
kompatibilita s bézné¢ pouzivanymi materialy, coz u fumigaci budov
predstavuje velmi zasadni rozdil v ¢asové naro¢nosti celého procesu
a také finan¢ni usporu oproti ostatnim technologiim [2].

3 Praktické zkuSenosti pri sterilizaci budov pomoci
fumigacénich technik

Pouziti kapalnych prostredku pti dekontaminaci budov je zna¢né ome-
zené, nicméné lze je vyuzit jako podpurné techniky, a to pfedevs$im na
pevnych nepordznich povrsich. Po utocich na postovni sluzbu v roce
2001 v USA (tzv. antraxové dopisy) byly dale testovany a vyuzity
k dekontaminaci na mistech a materialech, kter¢ pfisly do pfimého kon-
taktu s kontaminovanymi pfedméty. Byly vyuzity pfedevsim roztoky
peroxidu vodiku, chlornant a oxidu chlori¢itého [1,15].

Vyuziti plynnych dekontaminac¢nich ¢inidel pro dekontaminaci
velkych prostor je efektivngjsi, a proto v mistech, kde doslo napf.
k nékaze snéti slezinnou, byla vétsina dostupnych technologii testovana
a pouzita jako primarni dekontaminacni technika [1,15].

Formaldehyd byl vyuzit k dekontaminaci dvou pfistroju pii fumigaci
budovy Department of Justice mail facility ve mésté Landover [16].
Byl pouzit i diive k dekontaminaci jedné budovy pfi niceni viru ebola
v Hazelton Research Center v Restonu (USA) a pti dekontaminaci
budov, které diive slouzily USA pro vyvoj biologickych zbrani [1,15].

Dekontaminace budov oxidem chlori¢itym byla demonstrovana na
budovach Hart Senate Office, Brentwood Mail P&DC a Trenton P&DC
[1]. Celkem byl fumigovan prostor o objemu téméi 600 tisic metri
krychlovych. Pfedtim nebyl pro fumigaci budov vyuzit [15].

VPHP metoda byla pouzita pii dekontaminaci budov General Servi-
ces Administration’s Building 410 ve Washingtonu, D.C. a U.S. State
Department Mail Facility ve mésté Sterling. Jedinou nevyhodou oproti
fumigaci oxidem chlori¢itym byla nutnost rozdé¢lit vnitfek budovy na
mensi celky (pfiblizné do velikosti 5500 m?), které pak byly zvlast
dekontaminovany [1]. Fumigovan byl prostor o objemu pfiblizné
80000 m®. Stejné jako oxid chlori¢ity, ani plynny peroxid vodiku nebyl
pted udalostmi v roce 2001 pouzit pro fumigaci budov [15].

Etylenoxid byl vyuzit pfi antraxovych ttocich jako dopliikova metoda
pro sterilizaci dilezitych predmeétt, urenych k dalsimu pouziti. Steriliza-
ce probihala mimo dekontaminované budovy ve specialnich boxech [1].

4 Zavér

V ¢lanku byly diskutovany metody pro dekontaminaci velkych prostor.
Techniky Ize rozdé€lit na fyzikalni, metody vyuzivajici kapalnych pro-
stfedktl a fumigaéni techniky. Jako nejvhodnéjsi k dekontaminaci budov
se z principu jevi techniky fumigacni, a to ptfedevsim VPHP proces,
jez je nekorozivni, rychly a G¢inny vuci Sirokému spektru organismu.
Nicméneé praktické zkuSenosti po utocich antraxem v roce 2001 ukazuji,
jak nezbytné je pouziti i dalSich dekontaminacnich technik. Vzdy je
tedy nutné zvolit optimalni feseni pro konkrétni ptipad dekontaminace.

Podekovani: Autori by radi podékovali za podporu Narodnimu pro-
gramu udrzitelnosti (NPU I Lo1509).
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Abstract
BIOLOGICAL DECONTAMINATION IN LARGE SPACES

Summary: Although there are high-quality and proven decontamination tech-
nologies, biological decontamination of large areas, such as entire buildings
and production halls, is still a relatively complicated task. The limiting factors
are mainly the complicated distribution of vapors in large areas, the complex
configuration of interiors of decontaminated buildings, and the building mate-
rials used. Thanks to the unfortunate experience in 2001 (decontamination of
several buildings after the attack with Bacillus anthracis), fumigation techniques
seem to be the most suitable, especially vapor hydrogen peroxide, which is non-
-corrosive and effective against a wide range of organisms.

Key words: Biological decontamination, fumigation, building decontamination,
vapor hydrogen peroxide.
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DEKONTAMINACE/DEZINFEKCE

CLEAMIX —- DEKONTAMINACE A DEZINFEKCE
RESENI PRO COVID-19 A FARMACEUTICKY PRUMYSL

Cleamix je kompaktni mobilni systém pro
vysoce ucinnou dezinfekci/biologickou dekon-
taminaci (vyuzitelny i pro chemickou dekonta-
minaci). Velmi aktudlni je vyuziti v soucasné
situaci pandemie COVID-19. Pro dezinfekci
a dekontaminaci se vyuziva koncentrovanych
suchych par peroxidu vodiku, chovaji se jako
plyn a snadno se Siri dekontaminovanym
prostorem a pronikaji do materidlii a zarizent.
Je mozné bezpecné dekontaminovat i citliva
zarizeni a vypocetni techniku. Technologie
Jje tak vhodna i pro rychlou dekontaminaci
kritickych infrastruktur, operacnich salii
nebo letecké techniky. Soucasné se dosahuje
i velmi vysoké ucinnosti na Siroké spektrum
viril, resistentnich bakterii, spor i plisni (ucin-
nost 99,9999%, tedy 6 Log). Technologie se
suchymi parami peroxidu vodiku je jiz delst
dobu vyuzivana, problém ale spocival v nizke
efektivite bezné pouzivanych generdtorii par
peroxidu vodiku (zarizeni byla velkd, tézka
a méla velkou spotiebu energie i viastniho
peroxidu vodiku).

Cleamix pfiSel s revolu¢ni technologii,
ktera umoznuje 20x G¢inngj§i vaporizaci
a o 80% nizsi spotfebu peroxidu vodiku.
Diky tomu bylo mozné zkonstruovat velice
ucinné kompaktni a snadno prenosné zafizeni,
které umoznuje také kompletni automatizaci
celého procesu. Hlavni inovace nespociva
jen ve vysoké ucinnosti vaporizace, ale také
v plné kontrole celého procesu. Zatizeni po-
uziva specialni senzor, ktery v realném case
méti koncentraci peroxidu vodiku, teplotu a
vlhkost. Diky tomu je mozné velmi piesné
fidit proces vaporizace a dosdhnout maxi-
malni relativni saturace par peroxidu vodiku
a soucasn¢ vyloucit mikrokondenzaci nebo
kondenzaci par. Uzivatel ale mize v soft-
ware zvolit i variantu pro mikrokondenzaéni
technologii nebo pracovat i v kondenza¢nim
rezimu s pfidavkem dal$ich latek (naptiklad
amoniaku pro dekontaminaci nervové para-
lytickych latek, véetné VX).

Kompaktni dekontaminaéni systém Cleamix
nabizi:

* velmi jednoduché ovladani,

* ni¢i s vysokou ucinnosti v§echny biologické
kontaminanty (testovano na §iroké spektrum
bakterii, virt, atd.) a fadu chemickych latek
(nervové paralytické latky, ....),

* pracuje za nizkych teplot (za béznych poko-
jovych teplot),

* cely proces je mozné validovat,

* je kompatibilni s Sirokou $kalou materiald,

* proces je Setrny k zivotnimu prostiedi,

* nezanechava zadna rezidua na materialech
(pouze vodni paru a kyslik).

Cleamix je kompaktni systém (pienosny
v kuftu, dle typu je vaha mezi 8 a 11 kg), ktery
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Obr. 1: Kompaktni dekontaminacni systém Cleamix

je schopen ve velmi kratkém case vyvinout
vysokou koncentraci suchych par peroxidu
vodiku. Je tak mozné v dezinfikovaném pro-
storu rychle vytvofit a také stabilné udrzet
vysokou koncentraci par, napfiklad pro niceni
virt typu SARS nebo Covid-19 je potieba
koncentrace alespon 200, 1épe pak prevysujici
250 ppm.

Jednotlivé jednotky zatizeni Cleamix jsou
Skélovatelné. Je mozné mit zakladni Master
jednotku a ta muze fidit az dalSich 50 jed-
notek, je tak mozné ve velmi kratkém case
dekontaminovat i rozlehlé prostory. Jedna
jednotka Cleamix miize uc¢inné desinfikovat
prostor od 200 do 500 m® (v zavislosti na
podminkach). Master jednotka muze dale
fidit externi ventilatorovou jednotku s HEPA
filtrem a katalyticky konverzni modul (umoz-
nuje odvétrani dekontaminovaného prostoru
do vnittku budovy — likviduje zbytkové kon-
centrace peroxidu vodiku). Komunikace je
mozna pomoci WiFi nebo kabelem Ethernet.
Stejné tak vzdalené fizeni z PC je mozné po
siti nebo pomoci WiFi (Ize i z tabletu nebo
telefonu).

V souvislosti s pandemii Covid-19 se obje-
vila zcela nova aplikace pro dekontaminaéni
techniku pouZzivajici technologii suchych par
peroxidu vodiku — dekontaminace respiratorti
tiidy FFP2 (N95), FFP3 a dalSich osobnich
ochrannych pomucek (PPE) pro jejich opa-
kované pouziti. Védci z Duke Univerzity
v USA publikovali praci ,,Decontamination
and Reuse of N95 Respirators with Hydrogen
Peroxide Vapor to Address Worldwide Perso-
nal Protective Equipment Shortages During
the SARS-CoV-2 (CO-VID-19) Pandemic*.
Popisuji zde, ze v ptipad¢ respiratort tiidy
NO95 je mozné minimalné 30x opakované po-
uziti (a pravdépodobné i vicekrat) bez snizeni
filtra¢ni schopnosti. CDC (Centers for Disease
Control and Prevention) jiz na svych strankach
publikoval tdaje k mozné dekontaminaci
respiratort tfidy N95 pro opakované pouziti.
Technologie pouzivajici pary peroxidu vodiku

(VHP) vykazovala zdaleka nejvyssi uc¢innost
dekontaminace bez poskozeni respiratoru. Je
to jedina technologie, ktera ma 6 Log G¢innost
(99,9999%) ovétenou na bioindikatorech.

Zatizeni Cleamix umoziuje velmi flexibilni
nastaveni. Protoze master jednotky mohou
fidit ventilator s HEPA filtrem i katalyticky
konvertor pro odstranéni zbytkd peroxidu,
je mozné jednoduse ziidit dekontaminacni
mistnost rovnéz v béznych nemocniénich
objektech. V pfipadé potieby je ale mozné
Cleamix okamzité vyuzit také pro dekon-
taminaci kritickych infrastruktur (operacéni
saly, JIP, atd.) nebo pro dekontaminaci inte-
riérl sanitnich vozu. Zafizeni Cleamix nabizi
v soucasné dob¢ nejvyssi G¢innost vzhledem
roxidu (1 1 na vice jak 3 hodiny provozu)
a elektrické energie (ptikon 800 W).

Obr. 2: Sofistikovany Fidici software Cleamix
umoziuje udrzet hladinu peroxidu vodiku
a vodni pary pod bodem nasyceni v riznych
situacich biodekontaminace

RMI, s.r.o., kterd zastupuje na ¢eském
a slovenském trhu firmu CLEAMIX Oy Ltd.,
vam na vyzadani mize poskytnout kompletni
podrobnou prezentaci a dal$i materialy (studie
ucinnosti na rizné bio agens a dalsi reporty).

WWW.rmi.cz
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Mobilni Ramanovy spektrometry TruScan RM
a TruTools

Vyuziti: farmaceuticky, kosmeticky a chemicky primysil.

Sveétove nejrozsifengjsi systém pro kontrolu shody vstupnich surovin
ve farmaceutickém pruamyslu a pro detekci padélku I&Giv.

Novinka: MezioperaCni a vystupni kontrola. Nové unikatni algoritmy
pro kontrolu shody a plnohodnotnou kvantitativni analyzu.
Novinka: Cloudova feSeni pro validaci

metod (VTR App) a monitorovani

a spravu audit log soubort (TruAudit).

Unikatni procesni ON-Line Ramanovy
spektrometry

Patentovana technologie umoZzhujici mnohonasobné zvyseni
energetické propustnosti Ramanovych spektrometra pfi
zachovani vysokého spektrainiho rozligeni (4 cm™).
Sledovani rychlych dé&ja, nizké DL, ATEX certifikace.

Mobilni spektrometr lonicX

Pfresna identifikace iontovych soli (kontrola shody vstupnich surovin) ve
farmaceutickém a biofarmaceutickém prdmyslu.

Velmi rychlé a snadno pouzitelné kdekoliv ve farmaceutické vyrobé
Doba analyzy 2 minuty, zanedbatelné naklady na jednu analyzu
Nahrazuje tradi¢ni laboratorni metody, Setfi chemikalie

Okamzité vysledky ihned v misté analyzy

Minimalni naroky na zaskoleni obsluhy

Pouziva XRF technologii v kombinaci s unikatnimi algoritmy
Algoritmy pro NaCl, KCI, MgCl,, CaCl, a NaOH

Shoda s EP 2.2.37 a 21 CFR Part 11

MicroNIR spektrometry pro védu/vyzkum a
farmaceuticky, chemicky a potravinarsky
pramysl

Stolni, mobilni a procesni NIR spektrometry zalozené na unikatni
mikro-technologii firmy VIAVI Solutions. Velmi Siroké aplikacni
moznosti, komplexni software pro vyvoj vlastnich metod v&etné

On-Line monitorovani procesl ve farmaceutickém pramysilu,
rychla kontrola plastovych oballi a dalsi aplikace.



MONITORING PROSTREDI

PRUBEZNE MONITOROVANI MIKROBIALNIHO
ZNECISTENI VE VZDUCHU PODLE NAVRHU

EU GMP ANNEX 1, REV. 12

PANOFEN F.

Particle Measuring Systems

Nasledujici text shrnuje a komentuje zmény v nové verzi EU GMP Annex 1 se specialnim zietelem na monitoring mikrobialniho znecistént
v pribéhu farmaceutické vyroby. Nové pridana sekce 9 popisuje sledovani prostiedi a procesii z hlediska zjistovani pritomnosti a mnozstvi
kultivovatelnych a prachovych castic. Sekce 9 se nové zaméruje na rutinni monitoring a popisuje navrh monitorovacich systémii, nastaveni
akct dle urovné alarmit a sledovani trendii. Ve starsich verzich GMP Annex 1 resila pouze kvalifikaci cistych prostor a jejich klasifikaci. Nyni
Jje také zduraznéna nutnost priibézného monitoringu cistych prostor. Zmény s komentarem jsou shrnuty nize.

Prehled zmén

Cést 2.2 stanovuje, Ze fizeni rizik kvality (Quality Risk Management
—QRM) zalozené na védeckém poznani je zdkladem pro zajisténi kva-
lity finalniho produktu. Procesy, zafizeni, prostory a vyrobni aktivity
musi byt fizeny v souladu se zasadami QRM tak, aby poskytovaly pro-
stiedky k identifikaci, védeckému vyhodnoceni a fizeni potencidlnich
rizik pro kvalitu. Pokud jsou pouzity alternativni pfistupy, tyto by mély
byt podporovany prostfednictvim vhodnych pohnutek a rizikového
hodnoceni a mély by spliiovat zdmér této ptilohy.

Ohledné sledovani prostiedi z obecné perspektivy dokument uvadi:

Rutinni monitoring Cistych prostor, vybaveni pro zajisténi cistého
vzduchu a personalu by mél byt provadeén béhem vsech kritickych fazi
vyroby véetné nastaveni zarizeni provozu‘ (¢ast 9).

,»-..Monitoring by mél byt provadeén na mistech, kterd predstavuji
nejvyssi nebezpeci kontaminace pro sterilni povrchy, obaly, uzavery
a vyrobky. Vyber monitorovacich mist a orientace a umisténi vzorko-
vacich zarizeni by mélo byt odiivodnitelné a odpovidajici pro ziskavani
spolehlivych dat z kritickych zon* (¢ast 9.6).

»Vzorkovaci metody nesméji predstavovat riziko kontaminace pro
vyrobu® (¢ast 9.7)

Diisledky uvedenych zmén

1) Uplné monitorovani procesu — je dilezité sledovat cely proces ve
vSech kritickych fazich pocinaje u nastaveni vybaveni. To mtze
zahrnovat polozky, na které diive nebyl bran zietel.

2) Umisténi a orientace piistrojii na zdkladé hodnoceni rizik — spravné
zhodnoceni rizik musi byt provedeno pro uréeni umisténi ¢itact ¢as-
tic (kultivovatelnych i prachovych) i pro jejich spravnou orientaci.

3) Ziskavejte pouzitelna data — Gcelem prubézného monitoringu je
ziskavani dat, ktera povedou k zajisténi vysoké kvality finalniho
vyrobku.

4) Monitoring nesmi nikdy ptekazet vyrobé — ptes dilezitost konti-
nualniho monitoringu ho musi vyrobei farmak provadét tak, aby
nepiekazel samotnému vyrobnimu procesu. Pro splnéni tohoto
pozadavku by mélo byt zvazeno pouziti modernich monitorovacich
prostiedku.

V GMP Annex rev. 1 je také mozné sledovat posun ke kontinualnimu
monitoringu i v pfipadé mikrobialniho znecisténi. Dliraz je kladen na
to, Ze pouze ob¢asny monitoring nebude vice piipustny. Ve strategii
kontroly znecisténi (Contamination Control Strategy — CCS) by m¢l
byt uvazovan Casty nebo trvaly monitoring. Také neni uvadéna jedna
standardni metoda kontroly, ale je uvedeno vice metod. Tyto by mély
byt zohlednény ve vasem CCS na zaklad¢ analyzy rizik a s ohledem na
védecké poznatky. Klicovym parametrem pro vybér monitorovaciho
zatizeni je smér proudéni vzduchu.

Cést 9 uruje, Ze monitoring mikrobidlniho zne&isténi musi probihat
nejen v prubéhu vyroby, ale také v klidu. Tento monitoring musi pro-
bihat nejen v Cistych prostorach, ale také v jejich okoli a pfidruzenych
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oblastech. Diivodem k tomu je proaktivni fizeni rizik naruseni ¢istoty.
A nakonec v piipad¢ zjisténi problému musi byt uvazovano o dal$im
odbéru vzorku tak, aby byla potvrzena G¢innost napravné akce.

Kontinualni monitorovani vzduchu z hlediska
mikrobialniho znecisténi

Cast 9.27 zdaraziuje nepietrzité monitorovani mikrobialniho zne-

Cisténi. Pribézny monitoring vyskytu kultivovatelnych castic v zéné

tiidy A (napf. pomoci aktivniho vzorkovani nebo kultivaci spadu)

by mél byt provadén po celou dobu trvani kritického procesu véetné
pripravy sterilnich zatizeni a plnicich operaci. Podobny pfistup by mél
byt uplatnén i v ¢istych prostorach téidy B k predejiti vzniku rizika
ovlivnéni aseptickych procesti. Monitoring by mél byt provadén tak,
aby byly zaznamenany vSechny intervence, prechodné udalosti a jaké-
koliv poruchy systému. Zaroveii musi byt zamezeno vlivu samotného
monitorovaciho systému na kvalitu procesu.

Tento pfistup umoziuje pouziti Petriho misek pro zachyceni spadu,
ale proti tomuto feseni hovoii nasledujici argumenty.

1) Kultivace spadu je méfitkem rychlosti kontaminace povrchu a ne
Cistoty vzduchu. Je mnoho riznych faktort ovliviujicich vzorkovani
povrchu proti vzorkovani kontaminace vzduchu, jako je rychlost
vzduchu, smér proudéni vzduchu, velikost ¢astic apod.

2) Kultivace spadu neposkytuje spolehlivy dukaz pouzitelny pro
efektivni vylepSeni vaseho monitoringu ¢istych prostor a nedemon-
struje efektivni CCS. Je to z diivodu slozité ovéfitelnosti vysledkt.
Napravna a preventivni opatieni zalozena pouze na sledovani spadu
mohou byt nedostatecna.

Zde je misto pro zavére¢nou poznamku. Je vhodné povazovat prostory
tiidy A a B z hlediska monitoringu za téméf identické. K prostoram
tiidy B by tedy mélo byt z hlediska CCS piistupovano jako k téide A.

BioCapt® Impactor — ieSeni pro splnéni poZadavka
GMP Annex 1, rev 12

BioCapt Single Use od Particle Measuring System umoziuje az dvé
hodiny aktivniho odbéru vzorkd mikrobialniho znecisténi pii pritoku
25 1/min. To ptinds$i mnohem piesnéjsi data nez kratkodoby odbér Castic
pfi pritoku 100 I/min.

Diky BioCapt Single Use muzete pokryt monitoring celé vyroby
od jeji ptipravy az po finalni ¢isténi vyrobni linky. V pfipadé odbéru
rychlosti 100 I/min neziskate v§echny informace o kvalit¢ vasi vyroby a
mize vam uniknout mnoho kritickych udalosti. Ani pokud z&tyinasobite
pouziti ¢itace o pratoku 100 I/min, nebo pokud méfite pii 50 I/min, tak
nepokryjete cely proces trvajici nékolik hodin. Ucelenou predstavu
o celém procesu ziskate pouze pokud vzorkuje, s pritokem 25 1/min
a na vice mistech. Diky tomu muzete v€as nalézt mozné problémy
a odstranit diivod jejich vzniku pfed tim, nez ohrozi cely proces vyroby.

Finanéni vyhoda pouziti aktivniho vzorkovani s pouzitim jednorazo-
vého feseni pomoci BioCapt Single Use oproti monitoringu zalozeném
na sledovani spadu na Petriho miskach je zalozena na minimalizaci
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Obr. 1 - Pokryti farmaceutické vyroby monitoringem pfi pouziti aero-
skopt o rizném vykonu

falesné pozitivnich vysledkd spojenych s druhym feSenim. BioCapt
Single Use je mozné pouzit také v kombinaci s mobilnim aeroskopem
Minicapt Mobile.

Obr. 2 - Jednorazovy impaktor BioCapt Single Use je dodavan
v kombinaci s riznymi typy kultivaénich pad

Obr. 3 - Pouziti BioCapt Single Use v kombinaci s mobilnim aerosko-
pem Minicapt Mobile

Prelozil Mgr. Jan SVOBODA, ANAMET, s.r.0., svoboda@anamet.cz
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MONITORING PROSTREDI

@

Validation & Monitoring
Solutions

Vyrobky firmy Ellab pokryvaji cely
proces validace nejenom
sterilizaCnich pristroju ve farmacii,
biotechnologii a zdravotnictvi.

Software ValSuite® poskytuje
jedinecné reseni obsluhy
bezdratovych datalogert
TrackSense® Pro, kabelového
feseni E-Val™ Pro, kalibraénich
sond ETS a kalibracnich lazni a
picek LiquiCal™.

ValSuite®

automatizuje sbér dat,

jejich vyhodnoceni

a tvorbu validacnich

reportl. Odpovida

pozadavkim na integritu dat
podle CFR21 cast 11, standardim
GAMP a pokynim FDA.

www.anamet.cz sales@anamet.cz
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ANALYTICKA INSTRUMENTACE

PREPARATIVNI A PURIFIKACNI KAPALINOVY
CHROMATOGRAF — NEXERA PREP: IDEALNI RESENI
PRO MEDICINALNI CHEMII

Shimadzu, jeden ze svétovych lidrii v analytic-
ké instrumentaci, pred rokem uved| na trh novy
preparativni a purifikacni kapalinovy chroma-
tograf rady Nexera Prep Series. Novd rada
HPLC umoziiuje lepsi preparativni proces pro
extrakci funkcnich latek a necistot a také pro
precisteni cilovych sloucenin ve farmaceutic-
kém, chemickém a potravinarském priimyslu.
Tento pristroj vyrazné zvysuje produktivitu
diky flexibilni Skdlovatelnosti a ucinnému,
uzivatelsky privetivému pripravnému pracov-
nimu postupu.

Novymi stézejnimi moduly jsou LH-40
Liqud Handler a FRC-40 Fraction Collec-
tor. LH-40 i FRC-40 jsou navrzeny tak, aby
usetfily prostor v laboratofi a tak vyzaduji
zhruba polovinu mista oproti konkurenénim
pfistrojim. Lze pfipojit az Sest jednotek, coz
umoziuje umisténi az 3240 zkumavek pro sbér
frakci a zaroven kombinovat frakcionaci od
malych objemtl az po velké objemy v fadu sto-
vek mililitrt. Dale je mozné umistit az Ctyfi au-
tomatické prepinaci ventily a Sest kolon, ¢imz
je zarucena komplexni konfigurace slozena
z riznych systémi (napf. 2v1 — preparativni
a analyticky systém v jedné konfiguraci).
LH-40 Liquid Handler lze pouzit jako sbé-
ra¢ frakei i jako autosampler pro davkovani
objemt vzorku az 20 ml. To uzivateli umoziu-
je provést ne¢kolikanasobnou separaci vzorku
a nebo provadét kontrolu Cistoty latky po
purifikaci pomoci opakovani nastiiku frakce
a nasledné analytické analyzy.

Slozity preparativni a purifika¢ni proces,
jakym je naptiklad vybér vhodné kolony,
objemu nastiiku, konfigurace pfistroje, pruto-
ku, velikosti a poctu nadob pro odbér frakci
nebo optimalizace separace, je diky novym
hardwarovym a softwarovym funkcim mozné
provést daleko snadnéji nez u piedchozich
modeld. Funkce frakcionacni simulace
v softwaru LabSolutions snizuje ¢as potiebny
pro optimalizaci podminek zhruba na ¢tvrtinu.
LabSolutions automaticky urcuje parametry

Obr. 1: Preparativni LCMS systém Shimadzu Nexera Prep

potiebné pro frakcionaci vybérem oblasti
piku cilové latky na chromatogramu. Systém
je vybaven multi-kanalovou funkci umoziu-
jici preparativni Cisténi cilové slouceniny ve
vysoké Cistoté pomoci detekénich signald az
ze Ctyf kanalu. Je tak dosazeno rozliSeni Sumu
a pikd a 1ze selektivné detekovat a frakcionovat
cilové piky.

Uzivatel muze vybirat mezi UV detekei (UV/
Vis, DAD) a non-UV detekei (ELSD, RID,
MS). O nejvétsi zajem koncovych uzivateli se
v posledni dobé& postaral preparativni LCMS
systém slozeny z pump dosahujicich prito-
kovou rychlost mobilni faze az 150 ml/min
zapojenych do vysokotlakého binarniho gra-
dientu, autosampleru, kolonového termostatu,
PDA detektoru, frak¢niho kolektoru a MS
detektoru. Hlavni vyhodou takového systému
je jeho komplexnost, kdy jsou tézko deteko-
vatelné latky v oblasti UV/Vis méfeny pomoci
MS detektoru typu jednoduchy kvadrupdl. To
vSe za pomoci specialniho aktivniho ptepi-
nace, ktery v rychlosti pfepina mezi prepara-
tivni pratokovou linii s pritokem az 150 ml/
min do prutokové linie analytické s priatokem
kolem 0,4 ml/min. Diky vysoce citlivostni

Obr. 2: Shimadzu LH-40 Liquid Handler kom-
binujici nastfik vzorku a zaroven sbér frakci

detekci na hmotnostnim spektrometru analytik
ziskava daleko pfesngjsi informace o prepara-
tivni analyze.

Pro vice informaci nevahejte kontaktovat
jednoho z obchodnich zastupci Shimadzu:
ondrej.hillmich@shimadzu.eu.com, david.
lang@shimadzu.eu.com.

OD DIAGNOSTIKY
A VYZKUMU AZ PO
VYROBU VAKCIN LZE
POUZIT MIKROCERPADLA

Automatizovana analyticka zafizeni jsou zakla-
dem rozsahlych testovacich kapacit na korono-
vy virus. Diky paralelnim a rychlej$im procestim
automatizace se vyznamné zvySuje podcet testd,
Setfi se pracovni sila a zajistuje se spolehlivost
procesu. Pro pfipravu vzorku pro analyzu SARS-
-CoV-2 se davkuje nékolik mikrolitrt roztoku che-
mikalii a enzym(. Mikrookruhova zubovéa Cerpa-
dla nizkotlaké fady mzr od HNP Mikrosysteme
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plni tento naroény ukol s nejvySsi pfesnosti a
spolehlivosti procesu.

Obr.: Mikrookruhové zubové ¢erpadlo mazr-
2961

Cerpadla fady mzr umoziuji minimalni davko-
vané mnoZstvi 0,25 pl, maji velmi malou stopu
a lze je snadno integrovat do fidicich systému.
PIné automatizovana analyticka zafizeni mohou

obsahovat az Sestnact davkovacich cCerpadel
a zvladnou az 4000 vzorkd za 24 hodin.

Mikrodavkovaci pumpy se také pouZivaji pfi
vyzkumu vakcin a terapii proti Covid-19. Kazdy
vyvojovy krok ve vyzkumnych uUstavech, na uni-
verzitach, v mezinarodnich farmaceutickych spo-
le¢nostech nebo v startupech po celém svété je
doprovazen fadou laboratornich testd. Od dia-
gnostiky a vyzkumu aZ po budouci vyrobu vak-
cin Ize v boji proti Covid-19 pouzit mikropumpy.
V aplikacich vyzadujicich malé a velmi malé
mnozstvi kapalin davkovanych s vysokou pfenos-
ti poskytuji Cerpadla mzr od HNP Mikrosysteme
pfesny servis a zajistuji spolehlivost procesu.

» www.hnp-mikrosysteme.de
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Svycarsky n(z

analytiky

Inspirovany vérnosti a spolehlivosti — to je nova éra SFC

Superkriticky fluidni chromatograficky systém Nexera UC
je dostupny v rlznych konfiguracich tak, aby poskytoval
aplikacné specifické fesSeni zakaznikim ve farmaceutickém,
chemickém a potravinafském prumyslu. Unikatni hardwa-
rové inovace zarucCuji spolehlivou a stabilni analyzu, kterou
Ize ziskat idedlni nastroj pro naro¢né separace vzorkl. Diky
spojeni specificity MS detekce a vSestrannosti SFC dosah-
ne tento systém nejvyssi mozné citlivosti.

Bezprecedentni stabilita tlaku zajisti presna
a reprodukovatelna data

pomoci unikatniho nizko-objemového reguléatoru
zpétného tlaku

Rychlejsi pratoky, vyssi vykon a nizsi naklady

na analyzu

diky nizko-viskdzni mobilni fazi, ktera je nejvice pratelska
k Zivotnimu prostredi

www.shimadzu.eu/next-era-SFC

Automatizovany proces vytvareni metod
pro LC nebo SFC testovani

Kombinace se superkritickou fluidni extrakci
spojuje rychlou a jednoduchou pfipravu vzorku

s nejmodernéjsi chromatografickou analyzou a vysoko-
citlivostni detekci




HMOTNOSTNI SPEKTROMETRIE

ORBITALNI PASTI VE VYVOJI BIOFARMAK

PLACEK L.
Pragolab s.r.0., placek@pragolab.cz

Biofarmaka zaujimaji vedle kompletné synteticky pripravenych latek vyznamnou a stale expandujict oblast na poli léciv. Miize se jednat o krev
a krevni komponenty, buiiky, tkanée, vakciny ci celé zivé organismy, ale hlavné monoklonalni protilatky (mAb, struktura proteinu) a fuizni proteiny,
které na trhu podle serveru Pharmacompass.com dominuji. Diky nim se posledni léta biofarmaka umistuji v Zebriccich nejprodavanéjsich (dle
objemu penéz) léciv na prednich prickach a v loniském roce se jich v prvnich deseti umistilo uictyhodnych Sest (viz obr. 1). Biologickd lécbha (tedy
takova, kde jsou pouzita biofarmaka) nasla nezastupitelnou roli ve zvysovani kvality Zivota pri onkologické a imunologické terapii nejen diky

sve efektivite, ale hlavné diky minimalizaci vedlejsich ucinkii.

Obr. 1: Nejprodavanéjsi Iéciva/uéinné latky roku 2019 dle serveru
pharmacompass.com

Vakciny nikdy nepatfily k hlavnim tahountim farmaceutického
prumyslu, coz se v§ak mize brzy zménit diky sou¢asnému koronavi-
rovému rozsiteni (milovnici konspiraénich teorii zvedaji obo¢i). Nelze
opomenout fakt, ze vyznamni potencialni producenti ockovacich agens
proti SARS-CoV-2 viru nekonstruuji vakcinu na bazi oslabenych ¢i
mrtvych virg, jak je bézné zvykem, ale na zédkladé produkce (in vitro
v bioreaktorech nebo in vivo v téle po vakcinaci) tzv. spike proteint
(,,satelitni struktury* na povrchu viru, viz obr. 2), které maji pfitomnost
koronaviru navodit a nastartovat kyzenou imunitni reakci.

Obr. 2: Skladba SARS-CoV-2 viru spolu s proteinovymi strukturami
(N Engl J Med 2020, 382:2261-2264)

V kontextu s vySe uvedenymi skute¢nostmi stoji analyticti chemici
pred tkolem, jak zvladnout charakterizaci a naslednou kvantifikaci
uc¢innych latek a potencialnich necistot. Specialisté pfichazejici
z prostiedi ortodoxnich molekularné biologickych technik nastavili
a formaln¢ v direktivach ukotvili prakticka a v jistych mezich i do-
statecna kritéria s pomoci technik, jako je ELISA a SDS-PAGE. Jini
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specialisté (1éta bicovani regulemi jakosti syntetickych molekul), kteti
vyuzivaji moderni chromatografické postupy s vysoko rozlisujici hmot-
nostni spektrometrii (HRMS), byvaji ¢asto zaskoceni, udiveni a navr-
huji nekompromisni zésahy zalozené na masivnim vyuziti platformy
HRMS. Vzdyt i k biologickym lé¢iviim lze ptistupovat v komplexnim
analytickém pojeti (i nejprodavanéjsi ucinnou bio-latku adalimumab
1ze popsat suméarnim vzorcem C ,, H,) N, O .S .

Prvni logicky krok s HRMS piistupem se nabizi provést chromatogra-
fickou separaci na reverzni fazi s naslednou hmotnostné spektrometric-
kou analyzou. Zde plati pravidlo o nastaveni co nejvétsiho rozliseni na
hmotnostnim spektrometru (b&zné 150000, nejlépe >200000 FWHM),
¢emuz vyhovuji spektrometry s iontovou cyklotronovou rezonanci
nebo orbitalni pasti. Diky cenové dostupnosti, bench-top uspoiadani
a nizkym provoznim nakladim se orbitrapy (viz obr. 3) stavaji prvni
volbou. Krasn¢ vykreslena obalka riznych nabojovych stavit monoklo-
nalni protilatky ve stavu denaturovaném a nativnim je znazornéna na
obr. 4. Zajimavé zjisténi pfinese zoom jednoho nabojového klastru,
resp. spektrum po dekonvoluci, kde 1ze elegantné pozorovat glyko-
sylaéni adukty (liSici se poctem navazanych galaktézovych jednotek,
tj. s hmotnostnim rozdilem 162), produkty posttranslaéni modifikace
pii bioprodukei. Detailni studium glykosylace mize byt provedeno
iontové chromatografickou separaci po kyselé hydrolyze (analyza
monosacharidit)) nebo po glykosidazovém $tépeni (analyza glykant/
oligosacharidil) nebo proteomickym bottom-up piistupem.

Obr. 3: Hmotnostni spektrum adalimumabu, ESI+, rozliSeni 200000
FWHM, orbitalni past

Obr. 4: Princip detekce a zpracovani signalu na orbitalni iontové
pasti
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Obr. 5: Glykosylaéni adukty adalimumabu (liSici se poétem navaza-
nych galaktozovych jednotek, tj. s hmotnostnim rozdilem 162), pro-
dukty posttranslaéni modifikace pfi bioprodukci

Dalsi krok pfi charakterizaci biofarmak by mél smétovat k ortogonalni
separaci (proti reverzni fazi) na iontoménici. Protoze monoklonalni pro-
tilatky a fuzni proteiny maji diky pfitomnosti amino- a karboxylovych
skupin dostate¢ny naboj v Sirokém rozmezi pH, o¢ekava se zajimavy
profil, nebot’ na zakladé¢ poznatkd z glykosylac¢nich studii podléhaji
biofarmaka rozsahlym posttranslaénim modifikacim. Vysledek je bez
zardéni piekvapujici. Diky vazbé az dvou molekul lysinu na C-konce
protilatky a procesu vicenasobné deamidace aminokyselin asparaginu
a glutaminu v fetézci proteinu dochézi k tvorb¢ (a nikoliv na trovni
stopovych mnozstvi) k fadé rizné nabitych variant oddélitelnych jak
chromatograficky tak i hmotnostné spektrometricky, viz obr. 6, 7 a 8.

Obr. 6: Chromatograficka separace finalni monoklonalni protilatky
na iontoménici odhalujici pfitomnost nabojovych variant

HMOTNOSTNi SPEKTROMETRIE

Obr. 7: Chromatograficka separace adalimumabu na iontoménici
odhalujici pfitomnost nabojovych variant (deamidace + lysinové mo-
difikanty); HRMS spektrum dokladuje charakterizaci trojnasobného
deamidaéniho produktu, navic glykosylovaného, na nizké koncent-
racni arovni

Obr. 8: Profily jednotlivych finalnich forem komeréné dostupnych
biofarmak z pohledu pfitomnosti nabojovych variant z procesu post-
translaéni modifikace

Studium dal$ich a dalsich modifikaci biofarmak se zda byt bezbiehé.
S orbitalnimi pastmi Ize odhalovat oxidace na metioninu a tryptofanu,
tvorbu pyroglutamatti nebo napt. rozpad disulfidické vazby; vyznamna
kapitola odhalovani necistot pii bioprocesu je také detekce a nasledna
eliminace proteint z hostitelské buiiky (host cell proteins). Podpora
a implementace modernich chromatografickych a hmotnostné spek-
trometrickych postupti se stava klicem k uspésnému analytickému
zvladnuti problematiky charakterizace a kvantifikace biofarmak
a piibuznych necistot.

MIKROBIOLOGICKY
MONITORING PROSTREDI

ImpactAir® - technology

Vysoce vykonné vzorkovace vzduchu pro nepretrZité monitorovani
v prostorach vysoké tfidy Cistoty (izolatory, RABS apod.)

Jediné pfistroje na trhu spliujici poZzadavky GMP Annex | pro
mikrobiologicky monitoring prosttedi.

Dopadani ¢astic vzdy na ¢erstvou plochu agaru. Zachovani
konzistentni hodnoty D50 diky automatickému nastaveni
vzdalenosti mezi naséavaci stérbinou a povrchem agaru na misce.
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VYROBA BIOAKTIVNICH LATEK

ULTRAZVUKOVA EXTRAKCE Z ROSTLIN

DALECKY J.
Pragolab s.r.0., dalecky@pragolab.cz

Rostliny jsou bohaté na bioaktivni latky, které Ize z rostlinnych casti (napr. listu, kvetii, korenii, stonkii, kiiry) extrahovat riiznymi zpiisoby. Bézné
metody zahrnuji extrakci rozpoustédlem, superkritickou extrakci CO, a ultrazvukovou extrakci. Ultrazvuk je jiz dlouho osvédcenou metodou pro
uvolniovani bioaktivnich latek z rostlinného materialu. Vzhledem k tomu, Ze ultrazvukova extrakce je proces, ktery miize probihat za laboratorni
teploty, je velice Setrny k termolabilnim latkam. Vysoce vykonny ultrazvuk se tak etabloval pro extrakci jak v laboratori, tak i prumyslu jako
efektivni metoda extrakce bioaktivnich latek. Mezi bezné latky, které se extrahuji sonikaci, patii kanabidiol, dalsi kanabinoidy a terpeny z konopi,
kapsaicin z feferonek, kofein z kavovych zrn, glukany z medicinalnich hub ( Hericium, ......) a Cetné bylinné fytochemické latky.

Co je to ultrazvuk?

Ultrazvuk je definovan jako zvukové vibrace s vice nez 20 kHz, ;.
vice nez 20 000 kmitl za sekundu. To je oblast, ktera je nad spektrem
lidského sluchu. Ultrazvuk tak pokryva velmi Siroky rozsah akustic-
kych vibraci, coz znamend, Ze do oblasti ultrazvuku spadaji rizné
aplikace. Mezi nejznamé;jsi priklady pouziti patii zobrazovaci postupy
v medicing, nedestruktivni testovani materialtl, ale také asistence pii
parkovani. Pro uvedené priklady se pouziva vysokofrekvencni nede-
struktivni ultrazvuk.

Vysokovykonny ultrazvuk je definovan jako intenzivni, nizkofrek-
vencni zvukové viny s frekvenci cca 20-60 kHz. Tyto energeticky
husté zvukové viny generuji stiidani vysokotlakych cyklt (komprese)
a nizkotlakych cykla (zfedéni) v kapalinach. Béhem nizkotlakého
cyklu vysoce energetické ultrazvukové viny vytvareji mikrobubliny
v kapaliné. Kdyz tyto bubliny dosahnou objemu, kde nemohou absor-
bovat dalsi energii, prasknou béhem vysokotlakého cyklu. Tento jev
bublinové imploze je znamy jako kavitace.

Kavitace vytvaii lokalni horka mista v kapaliné nebo kalu, ktera
muze dosahnout teploty az 5000 K a tlakti az 2000 atm. Implo-
ze kavitacnich bublin navic vytvaii proudy kapaliny rychlosti az
280 m/s. Tyto lokalné se vyskytujici extrémni podminky zptsobuji de-
strukei rostlinnych bungk, takze se uvoliiuji bioaktivni latky, které jsou
v téchto bunikach obsazeny.

Rostlinné vytazky vyrobené pisobenim ultrazvuku

Extrémni podminky prosttedi v zoné ,,hot spot ultrazvukové kavitace
maji rizné ucinky na rostlinny material a jeho extrahovatelnost. To za-
hrnuje ptekonani selektivni propustnosti bunééné membrany, zvySenou
vymeénu latek mezi bunéénym obsahem a rozpoustédlem, mechanické
naruseni bunék a uvoliiovani intracelularnich latek (napft. fytolatky).
Tyto ucinky vedou k vysokému vytézku kvalitnich extraktd ve velmi
kratké dob¢ plsobeni ultrazvuku.

Obr. 1: Ultrazvukovy sonikator Hielscher Ultrasonic UP 400St (© 2020
www.hielscher.com)
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400W ultrazvukovy procesor, jako je ptistroj firmy Hielscher UP400St
(viz obr. 1, https://www.hielscher.com/up400st-powerful-ultrasonicator.
htm), mize zpracovat 10litrovou davku bylinné kase béhem 58 minut.

Primyslové ultrasonikatory zpracovavaji kasi sestavajici z rostlinného
materialu a rozpoustédla v nepietrzitém procesu (24h/7d). Médium
je Cerpano a sonikovano v ultrazvukovém rektoru s prato¢nou celou,
kterou je také mozné temperovat. V prumyslovém méftitku maze
UIP4000hdT (viz obr. 2, https://www.hielscher.com/i4000 p.htm)
dosahnout cca 3 I/min.

Obr. 2: Ultrazvukovy reaktor Hielscher Ultrasonics UIP4000hdT
(© 2020 www.hielscher.com)

Vzhledem k vysokému vytézku extraktu a rychlosti procesu je extrakce
ultrazvukem oblibenou metodou pro extrakci bylin. Ultrazvukova
extrakce uvoliiuje kanabinoidy, jako je kanabidiol (CBD), kanabinol
(CBN), tetrahydrokanabinol (THC) a mnoho dalSich cennych latek
z konopi a marihuany. Ultrazvukové extrakce umoziuje dosahnout
vytézku 95-99 % kanabinoidii obsazenych v rostliné konopi. Ultra-
zvukovy proces lze optimalné ptizptsobit suroviné a pozadované
kvalité extraktu Gpravou parametrd procesu (ultrazvukova amplituda,
teplota, tlak, viskozita).

Diky ultrazvukové extrakci 1ze kanabinoidy extrahovat nejen z kvétu,
ale lze zpracovat take listy, stonky a kofenovy material.
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Vyhody ultrazvukovych extrak¢nich systémi

Jak jiz bylo uvedeno, mezi vyhody ultrazvukové extrakce patii vyso-
ky vytézek extrakce, téméf libovolna volba rozpoustédla (napt.voda,
etanol, smés voda-etanol, glycerin, MCT olej, olivovy olej, butan
atd.), jakoz i jednoducha a bezpecna obsluha s moznosti nepfetrzitého
procesu (24h/7d). Vzhledem k intenzivnim mechanickym silam, které
vznikaji ptisobenim ultrazvuku, jsou k dosazeni mimotadné rychlosti
a vytézku extrakce obvykle dostacujici ekologicka rozpoustédla, jako
je voda, etanol atd. Vysledkem je, ze ultrazvukova extrakce zkracuje
dobu extrakce a umoziuje omezené pouziti rozpoustédel nebo pouziti
rozpoustédel Setrnéjsich. Protoze procesni teplota mize byt piesné
regulovana béhem pouziti ultrazvuku, je zabranéno tepelnému rozkladu
extrakttl v disledku nadmérné vysokych teplot a také odpatovani la-
tek. Ultrazvuk také neutralizuje bakterie, plisné a houby z rostlinného
materialu.

Ve srovnani se superkritickym extraktorem CO, jsou pofizovaci
naklady ultrazvukového extraktoru nizké. Ultrazvukové procesory mo-
hou také ziskat ,,body,, z hlediska provoznich nakladt, jednoduchého,
uzivatelsky pfivétivého provozu a bezpecnosti prace.

Ultrazvuk — z laboratore aZ do priamyslové vyroby

Zvlastnosti ultrazvukového procesu, tedy i extrakce, je moznost
linearniho rozsiteni vykonu zafizeni na zéklad¢ laboratornich testll
(specificka energie = J/ml). Studie proveditelnosti a vyrobu mensich
Sarzi 1ze snadno provadét pomoci praktického ultrazvukového zatizeni
v oteviené nadobé. Diky tomu je snadné otestovat ucinnost a kvalitu
procesu ultrazvukové extrakce. Jakékoli vysledky ziskané v malém
mefitku lze plné reprodukovat a zvétsit. Digitalni ovladani ultra-
zvukového extraktoru a automatické protokolovani ultrazvukovych
parametrd na interni SD kart€¢ umoziuji pfesné sledovani procesu a
reprodukovatelnost standardti konstantni kvality napt. UP 200 Ht/St
(viz obr. 3, https://www.hielscher.com/up200st-powerful-ultrasonic-
-lab-homogenizer.htm).

praqolab

* Centrifugy Sigma rady ,,3“ s g-lock rotorem

VYROBA BIOAKTIVNICH LATEK

Obr. 3: Ultrazvukovy sonikator Hielscher UP 200St (© 2020 www.
hielscher.com)

Produktové portfolio spolecnosti Hielscher Ultrasonics nabizi ultra-
zvukové extraktory pro kazdé métitko — od ruénich zafizeni s vykonem
50 Watt az po 16 kW primyslovy sonikator pro in-line vyrobu. Diky
desetiletym zkuSenostem spolecnosti Hielscher Ultrasonics v oblasti
ultrazvukové extrakce a instalaci nékolika stovek systému ultrazvu-
kové extrakce po celém svété je zarueno kompetentni a komplexni
poradenstvi.

Lyofilizatory Martin Christ

a centrifugy Sigma Laborzentrifungen

* Sigma 3-30KS, rotor 36 x 2 ml, RCF =70 121 x g
* Lyfilizatory: laboratorni, poloprovozni a produkéni

* Made in Germany

www.pragolab.cz
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NOVE TECHNOLOGIE

BIOLOGICKY 3D TISK

ELEDER P.
CHROMSPEC spol. s r.o0., eleder@chromspec.cz

Jak znamo, technologie 3D tisku se prosazuje v mnoha riiznych odvétvich, biologii nevyjimaje. Obecné vzato, jeji hlavni vwhoda spociva
v moznosti vytvorit prresny fyzicky 3D model podle digitalni predlohy. Diky tomu je mozné pripravit implantat na miru danému pacientovi podle
jeho CT skenu. V dnesni dobé se takto vyuziva 3D tisk napr. pro tvorbu nahrad kolena nebo kycle.

Mluvime-li vSak o biologickém tisku, nebo zkracené biotisku, jsou
kromé specifického materialu tisknuty také zivé bunky. Material
v takovém pripadé slouzi buiikam jako opora (tzv. ,,scaffold), vyziva
a v neposledni fad¢ i jako jeden ze stimulil pro rizné procesy, jako je
adheze, rist, diferenciace nebo proliferace. V idealnim ptipadé buiky
prorustaji podptirnym materidlem, rozkladaji ho a soucasné si vytvareji
vlastni mezibunéénou hmotu. Cilem je, aby doslo k pfeméné vytis-
téné struktury v zivou tkan pti zachovani pozadovaného tvaru. Velkou
vyhodou je také moznost tisknout vlastni buiiky pacienta, kterému ma
byt vysledna tkan implantovana, a vyhnout se tim nezadouci imunitni
reakci, ktera hrozi pfi transplantaci od darce.

Diky vyse zminénym vyhodam je 3D biotisk povazovén za perspek-
tivni techniku, ktera za¢ind byt stale vice pouzivana v oblasti bunécného
amaterialového vyzkumu, farmakologii a tkdfiovém inzenyrstvi. I tato
technologie ma vsak své vyzvy, se kterymi se musi védci i vyrobei 3D
biotiskaren potykat.

Obr. 1: Tisk chrupavky

Material

Prvni vyzvou je volba podpurného materialu, tzv. ,,bioinkoustu®.
Bioinkoust musi co nejlépe simulovat mezibunéénou hmotu daného
typu bun¢k. Musi byt rozlozitelny, bunky na ném musi dobte rist
a proliferovat. Takeé je tieba, aby mél material takové chemické slozeni
a fyzikalni vlastnosti, ze bude schopen projit tenkou tryskou a zaroven
vytvorit pevnou 3D strukturu po vytisténi. Prichodnost tryskou obvykle
zajist'uje davkovac s vyhfivanim. Pro ztuhnuti inkoustu po vytisténi se
pouziva zesitovani (tzv. ,,crosslinking*) svétlem nebo aplikaci ionto-
vého roztoku v kombinaci s nizsi teplotou tiskové podlozky. Z tohoto
divodu se jako bioinkousty nejcastéji pouzivaji hydrogely, které se
vyznacuji nizkou viskozitou a u nichz Ize snadno vyvolat sitovani.
Mnoho z nich je zaroven biokompatibilnich, jako napt. kolagen, fibrin,
laminin, alginat nebo agardza.

Podminky tisku

Nejcastéji se bunky tisknou ve smési s bioinkoustem. Proto si mizeme
dovolit nastavit pouze takové parametry tisku, pfi kterych zlstanou
bunky zivotaschopné. Jde napt. o teplotu, vinovou délku svétla a dobu
ozafeni. Pfi pneumatické extruzi miize bunkam Skodit také vysoky tlak.
Pokud parametry tisku nejsou vhodné pro buiiky, je mozné vytisknout
samostatné vrstvu podpirného materidlu. Na ni se potom pomoci
ink-jetového davkovace aplikuji miniaturni kapky bunécné suspense
anané potom znovu vrstva podptirného materialu, atd. Jinou moznosti
je na misto pneumatického extrudéru pouzit jako davkovac pistovou
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stiikacku (,,syringe*). Samoziejmosti je naprosto sterilni prostredi. Jak
je vidét, zdanlivé jednoduchy proces zahrnuje celou fadu vzajemné
provazanych parametri, které je tfeba optimalizovat, aby bylo dosazeno
pozadovaného vysledku.

RozliSeni

Pravdépodobné tou nejveétsi vyzvou 3D biotisku zlstava rozliseni. Jde
predevsim o to, jak vytisknout ty nejjemnéjsi struktury v kazdé tkani
a to jsou cévy, zejména vlasecnice o priméru pouhych 5-20 um. Pres-
toze moderni biotiskarny dosahuji rozliseni mechanického posunu az
1 pm, realné rozliseni je dano primeérem trysky, které neni mensi nez
100 pm. V tomto ohledu se zdaji byt velmi perspektivni biotiskarny
pracujici na principu stereolitografie (SLA), kde dochazi k bodovému
vytvrzovani kapalného bioinkoustu svétlem, a je tak mozné dosdhnout
vyssiho rozliseni.

Obr. 2: Tisk oblouku aorty

Soucasny tisk vice materiala

S tiskem cév také souvisi otazka, jak tisknout duté nebo asymetrické
struktury, jejichz ¢asti by takzvané visely ve vzduchu a se po vytisténi
nezhroutily. Resenim je tisknout z vice materiali. V piipadé dutych
struktur tiskneme tak, aby jeden inkoust byl uvniti druhého. Vnitini
inkoust nasledn¢ vymyjeme. Podobné u asymetrickych struktur, jako
je napiiklad oblouk aorty, je mozné vytisknout podpéru, kterou po
vytisténi odstranime. Mtize byt také zadouci tisknout vice typt bunék
zaroven, protoze funkéni tkan zpravidla obsahuje nékolik bunéénych
typt. Moderni 3D biotiskarny disponuji vice davkovaci, které jsou na-
vzajem synchronizované a mohou tak tisknout jednu strukturu pomoci
nékolika riiznych davkovacu.

Aktualni vyuziti

V soucasné dobé¢ je 3D biotisk pouzivan pro studium chovani bunék
na riznych typech materiall a pro vyvoj vhodnych biokompatibilnich
materiali. Predevs§im vSak tato metoda slouzi k tvorbé 3D modeli
tkani pro dalsi vyzkum. Mize se jednat o testovani 1é¢iv nebo o stu-
dium mikroprosttedi nadort. Velka vyhoda téchto 3D modeld spoc¢iva
v tom, ze mnohem 1épe simuluji skutecné prostiedi v organismu, nez
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Obr. 3: Vice simultanné pracujicich davkovaé&u

je tomu u klasickych 2D kultur v Petriho miskach. Mohou tak do jisté
miry nahradit drahé a eticky kontroverzni pouziti zvifecich modela.
Tou asi nejatraktivnéjsi aplikaci budoucnosti ma byt tisk funkénich
organti k transplantacim. Zatim nejslibngji se vyviji tisk chrupavky
akize. Nékterym védeckym tymim se uz dokonce podatilo vytisknout
i zmensené a Castené funkéni srdce nebo ledvinu. I pies tyto diléi
uspéchy si vSak budeme muset na klinické vyuziti 3D biotisku jesté
né&jakou dobu pockat.
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NOVE TECHNOLOGIE

ELEKTROCHEMICKY PROCES NICi VODNiI
KONTAMINANTY - NAPR. PESTICIDY

Védci z Fakulty chemického a biomolekularniho inzenyrstvi Univer-
sity v Sydney vyvinuli elektrochemicky oxidacni proces s cilem vycistit
odpadni vodu, kterda obsahovala toxickou smés chemickych znedistujicich
latek. ,Nase studie publikovand v Algal Research zahrnovala primyslové
odpadni vody, které byly béhem procesu vyroby biopaliv silné kontami-
novany smesi organickych a anorganickych sloucenin,“ uvedla Julia Ciar-
lini Jungers Soares. Odpadni voda, kterd obsahovala uhlik, dusik a fosfor,
byla generovana v pilotnim zafizeni navrzeném tymem pro vyrobu biopaliv
s vyuZitim mikrofas. Proces zahrnoval ¢isténi odpadnich vod elektfinou po-
moci specializovanych elektrod. Vybijeli elektfinu, poté fidili oxidacni reakce
v blizkosti povrchi elektrod a premériovali organické kontaminanty na ne-
Skodné plyny, ionty nebo mineraly.

LPouzZili jsme neuvéfitelné silny proces, ktery eliminuje i ty nejodolnéj-
Si biologicky nerozloZitelné znedistujici latky, jako jsou IéCiva a pesticidy,
a také ruzné tridy organickych sloucenin, které Ize nalézt v. mnoha pramy-
slovych odpadnich vodach,” uvedla. ,Proces je relativné jednoduchy, nevy-
zaduje pridavani chemikalii ani naro¢né provozni podminky a neprodukuje
dal$i zdroje odpadu. Odpadni voda je vyznamnym problémem pro nase
Zivotni prostfedi i pro mnoho primyslovych odvétvi, ktera ve svych proce-
sech, jako jsou reakce, doprava, myti a chlazeni, pouZivaji znaéné objemy
vody. Hledani vhodnych feSeni pro opétovné pouZiti nebo likvidaci je ¢asto
velmi naro¢né a nakladné. Elektrochemickou metodu, kterou jsme pouZili,
Ize snadno aplikovat na primyslova odvétvi, ktera musi splfiovat pfisné
predpisy pro likvidaci odpadnich vod, jako je zpracovani buniciny a papi-
ru, vinarstvi a farmaceuticka vyrobni zafizeni. Celosvétové védci zkoumaji
metody pro vyvoj biopaliv z fas. Vyvoj alternativ pro zpracovani a opétovné
pouziti téchto primyslovych odpadnich vod je aktuélnim tématem vyzkumu
a mulze prinést prilezitosti k obnové energie a zdrojl v ramci cirkularni
bioekonomiky.*”

Tym jesté provede vyzkum konkrétni kontaminujici latky, aby l1épe porozu-
mél chemickym transformacim a zvysi Urovefi procesu.

» www.sydney.edu.au
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RAMANOVA MIKROSKOPIE

MOZNOSTI AUTOMATICKE RAMANOVY
MIKROSKOPIE — NOVY VYVOJ V OPTIMALIZACI

A VSESTRANNEM POUZITI

STROM D., DIEING T., BOHMLER M., KALLIS E.
WITec GmbH, info@witec.de, www.witec.de

Ramanova mikroskopie, dlouhodobé pouzivanda specialisty v ¢isté védeckém vyzkumu, se zacind vyuzivat jako ndstroj pro rutinni analyzy ve stdle
se rozSirujici radé oblasti. Automatizace je klicem k tomu, aby byla tato metoda snadnéji pouzitelna pri soucasném zachovani jeji analytickeé sily
a citlivosti. Vroce 2020 predstaveny novy vyvoj v oblasti automatického nastavovani, modularnich optickych komponentii a dalkového ovladani
méni pohled na to, co je ocekavano od plné automatického Ramanova zobrazovaciho systému. Nasledujici prehled popisuje tyto technologie

a predstavuje nekolik aplikaci.

Konfokalni Ramanova zobrazovaci mikroskopie

Ramanova mikroskopie je nedestruktivni a label-free metodika zalozena
na Ramanové jevu, ktery zptsobuje, Ze svétlo rozptylené molekulami
vykazuje urcity energeticky posun zptisobeny molekuldrnimi vibra-
cemi. Material je tak charakterizovan unikatnimi posuvy, viditelnymi
v Ramanovych spektrech.

Pfi Ramanové zobrazovani jsou nacitana kompletni Ramanova
spektra v kazdém pixelu, aby bylo mozné vizualizovat rozlozeni
slozek vzorku. Konfokalni Ramanovy mikroskopy pouzivaji tako-
vou geometrii cesty svazku, ktera siln¢ potlacuje svétlo prichazejici
z prostoru mimo ohniskovou rovinu, aby se zvysila citlivost a
umoznila 3D méfeni. Prostorové rozliseni metody je omezeno pouze
fyzikalnimi zdkony a mtze byt aplikovano na velmi malé objemy
vzorku a nizké koncentrace materiald.

Automatické serizovani a kalibrace

Pokrocilé Ramanovy mikroskopy ¢asto ve své optické draze obsahuji
mnoho optickych prvki. PIné automatizované pfistroje ovladaji vSechny
jednotlivé prvky jednim integrovanym programovym balikem a veskera
nastaveni zaznamenavaji spolecné s kazdym meéfenim.

Vyvoj v oblasti opto-mechanickych prvkli umoznil provadét auto-
matické nastaveni a kalibrace. Tim se zvySuje kapacita méfeni
a optimalizuje se vykon pii libovolném experimentalnim usporadani.
Programové fizené postupy zajistuji konzistenci a opakovatelnost
vysledkt pfi soucasném snizeni pracovniho zatizeni vyzkumnikt
niz§imi pozadavky na uzivatelské intervence a eliminovani poten-
cidlnich zdroju chyb.

Automaticky nastavovany a kalibrovany Ramantiv mikroskop by m¢l
byt vzdy schopen pii excitaci 532 nm dosahnout lateralniho rozliseni
pod 300 nm a hloubkového rozliseni pod 900 nm. Také by mélo byt pii
excitaci 633 nm dosazitelné spektralni rozliSeni az 0,1 cm™ relativniho
vlnového Cisla a ¢asy nacitani kratsi nez 1 ms na spektrum.

Modularni optické prvky

Automatizované Ramanovy mikroskopy postavené na standardizova-
nych optickych modulech s integrovanym programovym prostiedim
mohou byt vybaveny novymi moznostmi v okamziku, kdy jsou tyto
moznosti vyvinuty, mohou byt konfigurovany podle pozadavki expe-
rimentu nebo mohou byt béhem experimentu rekonfigurovany podle
zmeénénych pozadavka.

Moduly nezbytné pro automatickou optimalizaci popsanou vyse za-
hrnuji kalibracni zdroj, ktery umoziuje validovat a kalibrovat mfizky
spektrometru, vystupni vazebni modul, ktery maximalizuje pruchod-
nost signalu do spektrometru, a motorizovanou clonu, ktera nastavuje
cestu paprsku pro optimalni kontrast a homogenitu pro mikroskopické
zobrazovani v jasném poli.

Nejmodernéjsi technologie vazebnich modult pro vstup vice la-
serll umoziuji nastavit optické prvky pro kazdou vinovou délku. Je
také mozné konfigurovat cestu paprsku pro provadéni méfeni meto-
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dami komplementarnimi s Ramanovou mikroskopii pfi zachovani
stejné pozice vzorku. Vinové délky excitacnich laserd mohou byt
vybirany tak, aby bylo dosazeno maximalniho Ramanova efektu,
nebo aby byla generovana nebo naopak omezena fotoluminiscence
ze vzorku.

Ovladani na dalku

Ovladani na dalku, které je mozné diky pouziti automatickych kom-
ponent, umoziuje napiiklad provadét Ramanova méfeni v uzavienych
prostorech, jako jsou rukavicové boxy. To je velmi vitana schopnost,
kromé jiného, ve vyzkumu polovodicl nebo ptirodnich védach.
Ramanovy mikroskopy, které jsou schopny se samy nastavovat a kali-
brovat, mohou byt pIn¢ ovladany z jiného mista. Jedinou pozadovanou
fyzickou interakci pak ziistdva umisténi vzorku na stolek. Je tak mozné
vyuzivat plnou kapacitu laboratorniho pfistroje odkudkoli, napfiklad
z home office.

Priklady aplikaci
Charakterizace kosmetickych emulzi

Nasledujici méfeni emulzi bylo provedeno automatickym zobrazova-
cim Ramanovym mikroskopem WITec alpha300 apyron vybavenym
n¢kolika spektrometry s ultra vysokou propustnosti (UHTS), optima-
lizovanymi pro rtizné vinové délky. Poté, co je na stolek mikroskopu
umistén vzorek, byl kazdy krok provadén plné prostfednictvim inte-
grovaného programového baliku Suite FIVE a ru¢niho ovladaciho
modulu EasyLink.

Ramanova zobrazovaci mikroskopie miize byt pouzita pro vizualizaci
ruznych fazi v kapalnych vzorcich a rozhrani mezi nimi, coz je zdsadni
pri vyvoji emulzifikatori a surfaktantli v potravinarském, farmaceutic-
kém a kosmetickém pramyslu.

V prvnim piikladu byl zvysen obsah oleje v hydrata¢nim sprchovém
gelu pfidanim olivového oleje a bylo zaznamenano velkoplo$né Rama-
novo zobrazeni s vysokym rozlisenim (obr. 1). Byla nalezena rozhrani
fazi, ¢cimz byla identifikovana emulze olej ve vod¢ a vysokeé rozliseni
umoznilo prohlizeni malych detaildi pfi pfiblizeni (obr. 1).

Obr. 1: Velkoplo§né Ramanovo zobrazeni a pfiblizené pohledy na hyd-
rataéni sprchovy gel se zvy§enym obsahem oleje. Azurova a modra:
vodna faze; ¢ervena: olej; zluta: emulgator. 250 nm/pixel, integracni
¢as 10 ms/spektrum.
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Vlastnosti automatickych konfokalnich Ramanovych mikroskopt je
vyjimecné lateralni a hloubkové rozliSeni. Toto bude demonstrovano
na druhém ptikladu, 3D Ramanové méteni krému na ruce (obr. 2).
15 obrazl, kazdy o rozméru 200 x 200 pixeld, které byly nacteny
v rychlém sledu podél osy z, vytvotilo 3D sloupec obrazi. Diky vy-
sokému rozliSeni systému byl cely soubor 600000 spekter nacten za
méné nez 1,5 hod. 3D obraz ukazuje, ze krém na ruce je emulze olej ve
vodé se dvéma riznymi olejovymi fazemi, obsahujicimi rtizné slozky.
Obr. 2: 3D konfokalni Ramanuv obraz hydrataéniho krému na ruce.
Emulze se sklada z vodné faze (modra) a dvou olejovych fazi s riiz-

nymi slozkami, které jsou v nich rozpustény (Cervena a zelena).
200 x 200 x 15 pixeld; 40 x 40 x 15 um3; 5 ms/spektrum.

Topografické Ramanovo zobrazeni farmaceutickych tablet

Ramanovo zobrazovani je velmi vhodné pro zkoumani chemického
slozeni farmaceutickych tablet. Tablety ovSem casto mivaji drsny
a zakfiveny povrch. Proto je pfi zaznamenavani velkoplosnych Rama-
novych obrazl jejich povrchu potfeba brat v tivahu jejich topografii,
aby byly vSechny ¢asti obrazu zaostfeny. Kombinaci Ramanova mikro-

Obr. 3: Topografické Ramanovo zobrazeni povrchu tablety proti bo-
lesti

A: Zobrazeni topografie tablety (7 x 7 mm?2)

B: Topografické Ramanovo zobrazeni povrchu tablety (stejna oblast
jako A). Ruzné slozky jsou barevné kédovany na zakladé jejich Ra-
manovych spekter: acetaminofen (¢ervena), kyselina acetylsalicylo-
va (modra), kofein (oranzova) a excipienty (zelena a zluta).
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skopu s optickym profilometrem, je mozné zaznamenavat topograficka
i Ramanova data soucasné a povrch je béhem celého Ramanova méfeni
udrzovan v ohniskové vzdalenosti.

Toto je ilustrovano piikladem analyzy komercni tablety proti bolesti
s pomoci Ramanova mikroskopu WITec alpha300 Raman, vybavené-
ho profilometrem TrueSurface. Nebyla vyzadovana zadna ptedchozi
priprava vzorku. Tableta ma zakfiveny povrch s vice nez 800 pm
hlubokou drazkou uprostied (obr. 3A). Presto byl povrch béhem celé-
ho Ramanova méfeni udrzovan v ohniskové vzdalenosti. Na zakladé
analyz Ramanovych spekter bylo identifikovano 5 slozek, které byly
v Ramanové obrazu barevné kédovany (obr. 3B). Hlavni analgetickou
slozkou tablety byl acetaminofen (Cervend) a kyselina acetylsalicylova
(modra). Kofein (oranzova) se obcas piidava k témto analgetikiim
jako adjuvant pro zlepSeni potlaceni bolesti. Informace z profilometru
a Ramanova data byla zkombinovana do topografického Ramanova
zobrazeni, které vizualizuje povrchové struktury a chemické slozeni
ze stejné oblasti vzorku (obr. 3B).

Zavér

V ¢lanku byly popséany a na piikladech aplikaci z kosmetiky a farmacie
demonstrovany analytické schopnosti pokrocilych automatizovanych
Ramanovych zobrazovacich systémtl.

Automatizace Ramanovy mikroskopie stale zvysuje jeji pfitazlivost.
Vyhody, které od pocatku ptinasela, jako je uzivatelska privétivost
a rychlost s jakou mohou byt vzorky analyzovany, jsou dopliovany
dalsimi pokroky. Automatické nastavovani a kalibrace, modularni
optické komponenty a moznost ovladani na dalku zménily definici plné
automatizované Ramanovy mikroskopie.

Z podkladii firmy WiTec prelozil Ing. Marek CERNIK,
Uni-Export Instruments, s.r.0., WWW.uniexport.co.cz.

WiIiTec alpha300 apyron

- plné automatizovany Raman(v mikroskop
- §pickova rychlost a citlivost méreni
- vysoka flexibilita diky modularni konstrukci

- moznost vzdaleného ovladani

ITec

www.witec.de focus innovations
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VELKE PROCESY V MALEM MERITKU
— OPTIMALIZACE PARAMETRU EXTRUZE

Thermo Fisher Scientific

Proces vytlacovani taveniny (HME — hot melt extrusion) je rozsirenym zpiisobem zpracovani pri vyvoji novych lékovych forem a zvyseni biologické
dostupnosti Spatné rozpustnych aktivnich slozek. Dvousnekovy extruder se prosadil v plastikarském primyslu, nabyté znalosti lze vSak vyuZit
i ve farmaceutickém priumyslu pri HVE nebo granulaci (TSG — twin-screw granulation), kdy jsou produktem extruze granule — bez uziti vytlacné
trysky. Znalost kritickych parametrii procesu zpracovani a jejich zavislosti je nezbytna pro uspésné prevedeni podminek procesu vytlacovani
taveniny z laboratorniho méritka do pilotni nebo priimyslové vyroby. Tento clanek se zabyva prehledem parametrii a optimalizaci procesu
zpracovani, konfiguraci Snekii seskladanim jednotlivych elementii a ukazuje, jak Ize dosahnout prevedeni podminek z malych extruderi pro
vyzkum a vyvoj na pilotni a mensi vyrobni systémy, se zamérenim na farmaceutické aplikace.

Trocha historie

Jednosnekové extrudery byly a jsou pouzivany pro taveni polymert
a lisovani, jejich vykon je ale limitovany. Zcela naplnény $nek je pod
tlakem a neni mozné odplyiovani ani pfidavani dalSich soucasti smési.
Kvalita miseni je také omezena. Za ucelem zvyseni kvality miseni a pro
potieby kontinudlniho zpracovani byly vyvinuty dvousnekové extru-
dery, jejichz vyuziti pti vytlaovani taveniny pro farmaceutické aplikace
je stale cast€jsi. Své vyuziti nachazeji v mnoha oblastech a pomahaji
zlepSeni rozpustnosti, fizenému uvolinovani, maskovani sviravé chuti
a lze je vyuzit pti produkci riznych 1ékovych forem (tablety, tobolky,
pastilky, transdermalni naplasti, imlantaty apod.) [1]. Vyuzivani kon-
tinualniho zpracovani pti vyrobé 1é¢iv je podporovano Utadem pro
kontrolu potravin a 1é¢iv (FDA).

Extruze

Extruder musi zajistit spravné davkovani slozek, jejich taveni, trans-
port, michani, odplynovani a zavérecnou extruzi homogenizovaného
produktu. Pro zajisténi davkovani spravného mnozstvi suroviny musi
byt prvni zéna extruderu u¢inné chlazena, aby se zabranilo pfedcasné
degradaci. Davkovat je mozné pomoci gravimetrickych nebo volume-
trickych podavaci.. Vyhodné je pouzit v davkovaci zon¢ takové $neky,
které maji dostate¢ny objem pro bezproblémové zpracovani komercné
dostupnych granulatll i v laboratornim méfitku. Po nadavkovani je
vzduch vytla¢ovan ven a material je vtlacovan do extruderu, kudy je
dale transportovan. Smés polymeru s ti¢innou aktivni latkou se zacne
tavit vlivem zahfivani vnéjSiho plasté¢ extruderu a smykového tieni
vyvolaného pohybem $neki.

Obr. 1: Schematické znazornéni extruze

Obr. 2: Tryska pro vytlacovani horké taveniny, Thermo Fisher Scien-
tific fada Pharma 24
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Typicka pracovni délka $neku je 25-40 L/D. Variabilni nastaveni
délky Sneku je mozné. Extruder neni v transportnich zoénach zcela
naplnén a material neni stlacovan. V plastifikatni zoné extruderu jiz
dochazi ke stlacovani a plastifikaci. SméSovaci zéna je u vétsiny mo-
dularnich extrudert individualizovana, termolabilni latky tak nejsou
vystaveny nadmérmému pisobeni tepla nebo tlaku. Lze ptidat chladici
prvky. Tavenina mtze byt také odplynéna do atmosféry nebo do vakua
a vysledny produkt tak neobsahuje bubliny. V transportnich zénach
mohou byt pfidavany dalsi pevné nebo kapalné slozky. V zavislosti
na aplikaci Ize vyuzit rizné geometrie vytlacnych trysek. Tavenina
muze byt chlazena pomoci odtahovaciho pasu a dale sekana na granule
pozadovanych rozméra.

Pienositelnost procesu

Pro uspésné preneseni optimalizovanych podminek pomoci HME
do vyrobniho méfitka je nutno zaznamenat vSechny udaje tykajici
se procesu v malém méfitku pii kontinualni vyrobé (napt. 50 g/hod).
Extruder pouzity pfi vyvoji musi byt schopen transportovat material
avést teplo tak jako extruder, ktery odpovida technické realizaci. Musi
byt pouzita stejnd nebo podobna konfigurace $nekl. Doba zdrzeni
(residence time) a teplota tani musi byt podobné jako v laboratornim
mefitku (adiabatické podminky). ZvySovani méfitka (Skalovatelnost)
je limitovano diky dostupnym povrchovym upravam, rychlost ohfevu
i chlazeni klesé s rostoucim primérem $nekd.

Obr. 3: Doba zdrzeni na extruderu o priméru $nekd 11 a 16 mm,
vypocet vs. experimentalni data

HME - vytlacovani taveniny

Cilem HME je obvykle za¢lenéni aktivni Géinné latky (API) do
polymerni matrice takovym zpisobem, aby se v polymerni taveniné
vytvofila homogenni disperze na molekularni Grovni podobné jako
u lyofilizace ¢i rozpraSovani, viz obr. 4. Technologie HME je pro far-
maceuticky pramysl stale relativné malo uzivana, castéji se pouziva
pii vyvoji formulaci nez ve vyrobnim prostiedi. Pro ptevedeni podmi-
nek do vyrobniho prostredi je klicova volba laboratorniho extruderu
a jeho parametry. Ve farmaceutické extruzi je dilezita spravna tep-
lota, ktera se musi nalézat pod teplotou skelného ptechodu (Tg) API
a vyse, nez je plastifikaéni teplota polymerni matrice (cca 50 °C), aby
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se zabranilo tepelnému rozkladu API. Polymer musi byt netoxicky.
K solidifikaci smési dochazi zchlazenim. Pfevoditelnost parametri
HME optimalizovanych pfi laboratorni extruzi pomaha Setfit material
i Cas straveny pfi vyvoji.

Obr. 4: Vytlacovani horké taveniny

Laboratorni farmaceuticka extruze

Mezi nejvétsi vyhody farmaceutické extruze v laboratornim méfitku
patii zajisténi kontinualni ,,malé* produkce, nizka spotieba drahych ¢i
toxickych materialt, snadné ¢isténi, rychlé stanoveni/ovéfeni paramet-
rt, flexibilita pfi vyvoji novych produkti, opakovatelnost nastavenych
parametrd a presné stanovena data o procesu pro audit. Kontinualni
produkce v ustalenych podminkach umoziiuje minimalizovat netispésné
experimenty. Pomoci online senzoru je métena rychlost davkovani,
teplota v prub&hu extruze, vystupni tlak a nebo regulace vakua. Proto-
kolovani naméfenych dat poskytuje podptirnou dokumentaci k zajisténi
kvality produkénich davek a zjednodusuje kontrolu kvality. Soucasné
technologie umoziuji vyrobu novych lékovych forem, napf. mini-
implantatd. V soucasné dob¢ se dostava do popiedi ko-extruze, ktera
umoziuje kontinudlni produkci vicevrstvych materiald.

Obr. 5: Tryska pro ko-extruzi

HME navic umoziuje snizeni spotieby rozpoustédel v porovnani
s procesem mokré granulace a je Setrnéjsi k zivotnimu prostiedi.
Extruder zpracovavajici API musi byt mozné provozovat v rukavcovém
boxu, kli¢ové jsou rozméry a musi byt co nejkompaktnéjsi bez pridavné
elektroniky. Extrudery pro farmaceutickou extruzi musi byt vyrobeny

PROCESNI OPTIMALIZACE

Obr. 6: Extruder Pharma 11 (Thermo Fisher Scientific) pfed ¢isténim

ze specialni oceli (pharma grade), nesmi mit mrtvé objemy, musi byt
snadno rozebiratelné, Cistitelné a sterilizovatelné.

Experimentalni podminky, Skalovatelnost procest

Polymer Soluplus® byl vytlacovan na tfech raznych velikostech para-
lelnich soubézné se otacejicich $neki. Doba zdrzeni a distribuce byla
méfena pomoci traceru Fe,0,. Vypocitana byla specifickd spotieba
(mechanické) energie. Z obvyklych parametrii byla méfena teplota
a tlak taveniny na vytlacné trysce a kroutici moment. Z distribuce doby
zdrzeni byla vypoctena stiedni doba zdrzeni, ta byla ziskana métenim
koncentrace barevné¢ho pigmentu fotometrickou a kolorimetrickou
metodou. Pro simulaci skalovani HME byly pouzity tfi rizné velikosti
extrudert o celkové délce 40 L/D: laboratorni extruder Pharma 11, pro
stfedni metitko Pharma 16 a pro vyrobni méfitko Pharma 24 (Thermo
Fisher Scientific, Karlsruhe, Némecko), viz tab. 1. Nastavena byla mi-
nimalni (100 ot./min), stfedni (300 ot./min) a maximalni (500 ot./min)
rychlost otacek $neki a teplotni programy pii 130, 165 a 200 °C.
Rychlost extruze byla vypocitana v zavislosti na Schuleroveé rovnici [2].

Vysledky experimentu

Aby bylo mozné pouzit podminky laboratorni extruze ve vét§im
mefitku, je nutné pracovat se stejnou dobou zdrzeni materialu v extru-
deru. Ta umozni taveni a dostatecné promiseni, na druhé strané brani
degradaci. Pomoci Schulerovy rovnice je vypocitana rychlost/kapacita
linky pomoci doby zdrzeni. Distribuce doby zdrzeni je ale u pilotniho
méfitka Gzka a kratsi, zatimco u laboratorniho extruderu je distribuce
Siroka a primérna doba zdrzeni delsi. Z toho divodu je nutné zahrnout
korekce, jak je ukazano na obr. 3. Bylo zjisténo, ze dokonalého ptrekryvu
distribuci doby zdrZeni je dosazeno, kdyz se doba distribuce a specificka
spotieba mechanické energie (SMEC) [3], ktera je vypocitana z krou-
tictho momentu, rychlosti otaceni $neki a kapacity systému, shoduji.
V dal$im kroku je vyuzita znalost objemu pouzitych velikosti extrudert
avypocitana ANOVA. Tim je vymezeno ,,navrhové okno® experimentu,

Tab. 1: Pfehled parametri farmaceutickych extrudert Thermo Fisher Scientific

Typ extruderu Pharma mini HME Pharma 11

Ugel

Prvotni testovani Vyzkum a vyvoj

Pharma 16 Pharma 24 Pharma 24 TSG

Pilotni méritko Vyrobni méfritko Vyrobni méFritko

Typicka kapacita HME

0,1 (3 g davka) 0,02-2,5

n.a.

[kg/hod]
Typicka kapacita TSG*

[kg/hod] <3 <20 <80 <80
Rozméry (dx$xv) [cm] 58x37x34 83x48x41 210x76x176 210%x85x193 195%x32x42

Pasovy dopravnik,
kalibrace (laser),
granulator

Pasovy dopravnik,

Nasledné zpracovani . e
peletizér, navijeni folii

Integrace do
vyrobni linky
(granulator)

Pasovy dopravnik,
peletizér, Chill-Roll,
FaceCut

Pasovy dopravnik,
peletizér, Chill-Roll,
FaceCut

Koénicky,
stejnosmérné i proti-
smérné otaceni

Paralelni,

Design snekl stejnosmérné otaceni

Paralelni,
stejnosmérné otaceni

Paralelni,
stejnosmérné otaceni

Paralelni,
stejnosmérné otaceni

Max. kroutici moment

[Nm/hfidel] 5

18 52,5 18

* Skuteénd kapacita zavisi na formulaci.
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které pomoci vicenasobné regrese fika, jak prenést podminky extruze
do vétsiho métitka — viz obr. 7.

Obr. 7: Navrhovy prostor pro pfeneseni podminek z laboratorniho na
vyrobni méfitko

Pii pfeneseni podminek z ,,navrhového okna“ systému Pharma 11
na systém Pharma 16 je tieba pouze zvysit rychlost davkovani. Pii
ptechodu na systém Pharma 24 je kromé rychlosti ddvkovani nutno
zvysit také rychlost otacek $neki. Pokud zvétsime velikost systému, tak
se plocha vnitiniho povrchu zvétSuje s mocninou na druhou. Zatimco
pokud se zvysi rychlost davkovani, tak se objem extruderu zvétsuje se
tfeti mocninou. Se zvysSujici se velikosti extruderu se tedy pomér mezi
plochou povrchu vedouci teplo a objemem materialu uvnitt zmensuje.
Proto je tfeba dodat dal$i energii zvySenim rychlosti otacek $neku.
Plocha ,,navrhového okna® se pii zvétSovani systému rovnéz zvétsuje.
Pti optimalizaci je nutno brat v ivahu také nasledné zpracovani, kterym
muze byt peletizace (obr. 8), ale také produkce vicevrstvych materiald,
injektovatelnych implantatti (Minilmplant Line, SteriCut System) nebo
vloc¢ek (Chill-Roll/Flaker).

Zavér

Procesni parametry zoptimalizované na laboratornim extruderu lze
prenést na geometricky identicky extruder vhodny pro pilotni ¢i pro-
vozni méfitko. Je vSak tfeba upravit teoreticky stanovenou hodnotu
kapacity systému. Na praktickém pfikladu bylo ukazano vyuziti spe-
cifické spotfeby mechanické energie a vicenasobné regresni analyzy
pro nalezeni vhodného ,,navrhového okna“ pti pfenosu parametrd.
Dulezita je i vhodna metodika pro stanoveni primérné doby zdrzeni
pfilis neovliviujici jeji distribuci. Kontinualni monitorovani taveniny

Obr. 8: Kompletni sestava Thermo Fisher Scientific Pharma 16, mo-
dularita systému

pomoci kamery a automatizované vyhodnoceni umoziuji zazname-
nat dobu zdrzeni, dilezité je nalézt optimalni mnozstvi traceru. Pro
termolabilni latky, zejména API, je nutno stanovit také teplotu tani
a tlak a najit optimalni podminky extruze tak, aby nedochazelo k jejich
degradaci. Tyto podminky lze charakterizovat pomoci reologickych
testl a urychlit tak optimalizaci podminek extruze pro danou konkrétni
API a charakterizovat hotovy produkt.

Pomoci reologickych experimentl s vyuzitim kombinovanych reo-
logickych technik (RheoScope tj. reometr + mikroskopicky modul
s CCD kamerou, Rheonaut tj. reometr + FTIR) Ize popsat fadu klicovych
vlastnosti daného materialu, tj. teplotu skelného piechodu (DTMA),
tani, meknuti, tokové kiivky, stupenn krystalinity (RheoScope), distri-
buci molekulové hmotnosti polymeru (DTMA+MWD), tokové indexy
a mnoh¢ dalsi [4] a urychlit tak optimalizaci podminek HME.
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POCITADLO BUNEK
CELLDROP™

CellDrop FL

Automaticka pocitadla bunék CellDrop od spo-
le¢nosti DeNovix Inc. maji patentovanou tech-
nologii DirectPipette™, ktera eliminuje plasticka
sklicka a téZzkopadné hemocytometry z rutinniho
pocitani bunék.

Pocitadla bunék CellDrop jsou vybavena dudlni
fluorescenci a optikou jasného pole, vzorkovou
komorou s proménnou vyskou a vykonnym a
snadno pouzitelnym analytickym softwarem.
Pristroje  umoZziiuji nejrychlejsi poditani bunék,
hodnoceni zivotaschopnosti a méfeni Ucinnosti
nek, typu buriky a aplikace.

Pri pouziti konvenénich metod poditani vy-
Zaduji vzorky s vysokou nebo nizkou hustotou
bunék Casové naroc¢né kroky fedéni nebo za-
koncentrovani. Komora s proménnou vyskou au-
tomatickych pocitadel bunék CellDrop umozriuje

Vysku komory lze také upravit tak, aby pojala
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Obr.: Automatické pocitadlo bunék DeNovix

témeér jakoukoli buriku s rozsahem pramérd 4 az
400 pm.

Software CellDrop EasyApps® prekracduje
funkénost nakladnych podcitacd bunék a zarovern
poskytuje snadné pouZiti jednodussich systému.
EasyApps a 7" dotykové rozhrani s vysokym
rozliSenim poskytuje intuitivni po&itani bunék, od
naditani vzork( az po export dat, b&éhem néko-
lika sekund. Predinstalované aplikace zahrnuji
fadu béznych aplikaci pro analyzu testd jednim
dotykem, jako je Brightfield, Trypan blue, AO/PI,
GFP a Yeast, a schopnost vytvéaret vlastni me-
tody.

EasyApps Secure poskytuje volitelnou sadu
softwarovych ovladacich prvkd, které umoZzniuj
regulovanym zafizenim GxP snadno pridat Cell-
Drop do pracovniho postupu pocitani bunék.
Tento software je plné integrovan do opera¢niho
systému a obsahuje fadu funkci nezbytnych pro
zajisténi souladu.

Maly pudorys a integrované feseni CellDrop
Cell Counter umoznuji, aby se veSly do vétsiny
digestofi.

» www.denovix.com
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INZERCE

Nenechte si ujit specialni nabidku slev na spotiebni material!

AKCE B
PODZIM

O
oV

praqolab

Ib

-35 % HPLC kolony
© Hypersil GOLD — Accucore — Syncronis — Hypercarb

_~E o BioLC kolony
25 A’ MAbPac — ProPac — PepMap

IC kolony a spotfebni material
= )
25 /“ lonPac — CarboPac — EGC — supresory

o o GC kolony
25 % Trace GOLD — Trace GC

_=2Mo Vialky Pragolab
30 A’ vialky — vicka — septa — kity

thermo Akce je platnd na izemi CR v CZK od 1.10. do 30. 11. 2020.

SClentlflC Nezdvaznou cenovou nabidku Vam obratem vytvorime.

Authorized Distributor
_ chromatografie@pragolab.cz

Pragolab s.r.0., Nad Krocinkou 55/285, 190 00 Praha 9 - Prosek, Ceskd republika
www.pragolab.cz

Analyzator aminokyselin AAA500
HPLC LC5000

pristroje@ingos.cz
WWW.ingos.cz

Hydrolyzacni blok
HBO16

Analyzator dusiku AD001
Odparka RV0400

Chladi¢ COR400
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SPEKTROFOTOMETRIE

VYLEPSENI INTEGRITY DAT A ODSTRANENI
ANALYTICKYCH PROMENNYCH

PRI UV-VIS ANALYZACH

SOUCASNE MERENI KALIBRACNI KRIVKY A VZORKU POMOCI UV-VIS
SPEKTROFOTOMETRU AGILENT CARY 3500

HPST, s.r.o., info@hpst.cz

Vyroba terapeuticky aktivnich latek a pomocnych latek vyzaduje proces kontroly kvality (QC/QA) béhem i na konci vyroby. Jednou z osvéd-
Cenych a ustalenych metod je UV-Vis spektrofotometrie. Ackoli se jedna o velmi spolehlivou metodu, jsou zde nékteré promeénné, které mohou
byt rizikem pro vyslednou kvalitu dat. Tyto proménné mohou byt zpiisobeny pristrojem, okolnim prostiedim nebo praci operdtora. Kyselina
acetylsalicylova (ASA) je aktivni sloZkou v Aspirinu, coz je antirevmaticky a protizanétlivy lék proti bolesti. Na této ldtce si ukdzeme jedinecny
analyticky pristup, ktery umoznuje spektrofotometr Agilent Cary 3500. Jako mnoho lékii, tablety Aspirinu se skladaji z neaktivnich slozek, jako
Jjsou pojiva, barevna cinidla ¢i solubilizacni cinidla, a z aktivnich farmaceutickych slozek (API).

Uvod

Procentualni zastoupeni ASA muize byt uré¢eno pomoci hydrolyzy
ASA na jeji deacetylovanou formu kyseliny salicylové (SA). SA je
poté kvantifikovana méfenim UV-Vis absorbance a jejim porovnanim
s kalibra¢ni kiivkou.

Chyby pochazejici z okolniho prostiedi mohou mit mnoho zdroju.
Jednim zdrojem muize byt zména signalu absorbance na zakladé i malé
zmény teploty ¢i na zakladé kontaktu s vodou. ASA je pfi kontaktu
s vodou vysoce nestabilni, to znamena hydrolyzaci na SA i pfi labora-
torni teploté a vysledkem je velmi odlisny absorbanéni profil (obr. 1).

Obr. 1: Absorbanéni spektra (a) ASA, (b) SA, (c) ASA po étyfech ho-
dinach p¥i 25 °C, jako ukazka prabéhu hydrolyzaéni reakce

Tato nestabilita znamena, Ze je nutné, aby analyza pomoci konvenc-
nich UV-Vis spektrofotometrt byla velmi rychla, a musi byt provedena
za specifickych pH podminek pfi specifické teploté. Pro hydrolyzu je
vyraznym faktorem teplota, jak ukazuje obr. 2. Ukazuje se tedy, ze
teplota je vyznamnym prvkem ve smyslu minimalizace chyb pocha-
zejicich z okolniho prostiedi.

Obr. 2: Konverze ASA na SA pii 30, 37, 45 a 50 °C po ¢tyrech hodi-
nach, ukazuje vyrazny vliv teploty na pribéh reakce
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Pro minimalizaci chyb operatora se ¢asto analyza provadi v mnoha
opakovanich. Dalsi chyby mohou pramenit z procesu pfipravy vzorku
nebo nehod, které se mohou stat mezi jednotlivymi méfenimi a mohou
vyustit v chyby ve vysledcich. Spektrofotometr Cary 3500 pfinasi
moznost souc¢asného mefeni v osmi pozicich kyvet. Tedy celkové 1ze
méfit sedm standardil ¢i vzorkd (jedna pozice pro referenci) a to presné
v tu samou chvili a za zcela totoznych podminek. Cary 3500 pfinasi
novy zpusob, jak dosahnout integrity dat, a to diky simultannimu
méfeni vzorkl, standardl a kontrol. Tato metoda eliminuje analytické
proménné okolniho prostiedi a prace operatora, ktera jsou rizikem pro
spravnost vysledku.

Rovnéz ma piistroj Cary 3500 i nékteré klicové vlastnosti minimali-
zujici proménné pochdzeji od spektrofotometru. Piistroj nema zadné
pohyblivé &asti, které by potiebovaly urcité spravné nastaveni. A za-
mezuje tak napiiklad chybam z nespravné nastavenych drzaka vzorkda.
Moznost simultanniho méteni vzorkl a standardli zamezuje chybam
pochazejicim ze zmén vykonu a kalibrace v Case.

V této aplikaci bylo stanoveno procentualni zastoupeni kyseliny ace-
tylsalicylové v Aspirinu. Pro stanoveni byla pouzita metoda hydrolyzy
nasledovana méfenim absorbance pifi 296 nm. Métenim Sesti standardt
ajednoho vzorku soucasné byly minimalizovany chyby pochazejici od
okolniho prostiedi, prace operatora a pfistroje.

Experimentalni ¢ast

Priprava vzorku

Kalibraé¢ni kiivka SA byla ptfipravena rozpusténim 0,2 gramu ¢isté SA
ve fosfatovém pufru pfipraveném z filtrované Mili-Q vody s vyslednym
pH 7.,5. Kalibra¢ni kfivka byla pfipravena v koncentracich tak, aby
pokryla rozmezi absorbance od 0 do 2, jak uvadi tab. 1.

Tab. 1: Koncentrace pfipravenych standardu

Standard ID Koncentrace [mg/I]

Standard 1 0

Standard 2 14,97

Standard 3 29,94

Standard 4 44,91

Standard 5 59,88

Standard 6 74,85
Hydrolyza Aspirinu

Byly zakoupeny komeréné dostupné tablety Aspirinu. Vaha tablet byla
163,7 mg. Tablety byly rozpustény ve filtrované Mili-Q vodé o teploté
75 °C. pH bylo nastaveno na piiblizné¢ 12 diky 1 M hydroxidu sod-

CHEMAGAZIN + 5 / XXX (2020)



nému. Podminky byly udrzovany po dobu jedné hodiny, aby tak doslo
ke kompletni hydrolyze ASA na SA. Byl pfipraven jeden litr vzorku
a potom nafedén na kalibra¢ni fadu nastavenim pH na 7,5.

Instrumentace

Byl pouzit spektrofotometr Cary 3500 umoziujici simultanni méfeni
v osmi kyvetach, zajist'ujich méteni v osmi kyvetach ve stejny Cas za
stejnych podminek.

Méfeno bylo 2,5 ml ve 3,5 ml kiemennych kyvetach s pouzitim
Mili-Q vody jako reference. V softwaru Cary UV Workstation byla
pouzita aplikace koncentrace a zvoleno méteni vSech osm pozic zaro-
vein. Nastavené parametry jsou uvedeny v tab. 2.

Tab. 2: Parametry nastaveni spektrofotometru

Parametr Nastaveni

Vinova délka [nm] 400-250
Spektralni Sitka pasma [nm] 2
Primérovani ¢asu signalu [s] 0,4

Datovy interval [nm] 1
zajmova vinova délka [nm] 296
Zonova konfigurace 1 z6na

Byly zadany koncentrace pfipravenych standardt (obr. 3). Celkem
Sest standardd bylo vybrano pro vytvofeni kalibra¢ni kiivky.

Obr. 3: Nahled softwaru Cary UV Workstation s nastavenou sekvenci
méfeni, kde lIze vidét vybér baseline, poéet standardu a vzorki spolu
s nastavenim koncentraénich jednotek a koncentrace standardu

Byla zaznamenana baseline pro kazdou pozici kyvety. Poté byly
standardy a vzorek zméteny béhem jediného simultanniho méfeni.

Vysledky a diskuse

Byl proveden sken vinovych délek v rozmezi od 400 do 250 nm, aby
tak bylo mozné provést jak kvantitativni, tak kvalitativni analyzu SA.

SPEKTROFOTOMETRIE

Absorpéni maximum bylo urceno na 296 nm. Méfeni prob&hlo ve
stejny Cas a za stejnych podminek diky Cary 3500. Skeny vinovych
délek a hodnota absorbance pii 296 nm byly provedeny pro vsech
Sest kalibra¢nich vzorku a jeden vzorek. Ze ziskanych dat byla
vytvorena kalibra¢ni kiivka a byla stanovena koncentrace vzorku
z tablety. Stanovena koncentrace odpovidala 7,755 mg/1 (77,55 mg/1
se zohlednénim fedéni). Koncentrace odpovidala 101,15 mg/l ASA
v tableté (obr. 4).

Obr. 4: Nahled softwaru cary UV Workstation ukazujici kalibraéni
k¥ivku a pod ni pFisluéné skeny standarda a vzorku

Ze znamé hmotnosti tablety 1ze urcit procentualni zastoupeni ASA
v tableté. Hmotnost tablety byla 163,7 mg, hmotnost ASA v tableté
101,5 mg, coz tedy odpovida 61,7 % tablety.

Zavér
Byla zakoupena komeréné dostupna tableta Aspirinu, ktera byla
podrobena hydrolyze a naslednému spektrofotometrickému stanoveni
koncentrace SA, aby tak bylo stanoveno procentualni zastoupeni ASA
v tableté. Byla pfipravena kalibra¢ni kiivka a vSechny standardy a
vzorek byly zméfeny najednou v jednom Case za stejnych podminek.
Tento pfistup minimalizuje chyby, které mohou pramenit z okolniho
prostiedi, prace operatora ¢i pfistroje. Hmotnost ASA byla stanovena
na 101,15 mg, coz ¢inilo 61,7 % hmotnosti tablety.

Spektrofotometr Cary 3500 poskytuje nové moznosti, jak docilit inte-
grity dat diky simultannimu méfeni standardi a vzorkti a minimalizuje
tak riziko chyb, které by mohly ovlivnit spravnost dat.

AKTUALNE

PARTNERSTVi PRO
URYCHLENI VYVOJE LEKU

Spole¢nosti Malvern Panalytical a Concept
Life Sciences spolecné spustily novou fadu vy-
soce flexibilnich sluzeb nazvanych Amplify Ana-
lytics ur€enych k tomu, aby pomohly farmaceutic-
kym spole¢nostem rychle identifikovat kandidaty
na léky, které splfiuji poZadavky na biologickou
dostupnost a zpracovatelnost, rychly a bezriziko-
vy vyvoj 1ékd.

Pristupy zaloZené na datech, ktera snizuji tech-
nické nejistoty v rané fazi vyvoje, jsou zasadni pro
dlouhodoby uUspéch projektu. S rostoucimi ome-
zenimi na zdroje a odborné znalosti farmaceutic-
kych laboratofi se partnerstvi stéle ¢astéji vyuziva
k umoznéni rychlych rozhodnuti o nejlepsi formé
molekuly a zavedeni spravnych charakterizac-
nich strategii k dosazeni rychlého nasledného
vyvoje a zvétSeni. Flexibilita ve zplsobu, jakym
jsou poskytovany partnerské sluzby, je jednim
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z kli¢t k co nejlepSimu vyuZiti véech dostupnych
zdroju k poskytovani spravnych dat, snizeni rizik
pfi vyvoji produktl a zlepseni navratnosti investic
do projektu.

Amplify Analytics spojuje odborné znalosti Mal-
vern Panalytical v oblasti fyzikalné-chemickych
charakterizaci a chemické a analytické sluzby na
miru spole¢nosti Concept Life Sciences, pficemz
Cerpa z jejich spolec¢ného chapani poZadavku
pro hodnoceni vyvoje a rozsifovani Iékd. Vysled-
kem je fada jedine¢né Skalovatelnych sluzeb,
které zékaznikim dodavaji specialni kombinace
analytiky, know-how, pfistrojového vybaveni a od-
borné podpory. Rozsah sluZeb je od poskytovani
pfistupu ke konkrétnim analytickym metodam
nebo poskytovani Uplné spravy celého projek-
tu tfeti stranou az po nasazeni technik, skoleni
a podporu interpretace dat v misté zakaznika.
Kazdy prvek je navrzen ve spolupraci se zakaz-
nikem, aby umoznil rychlé a spolehlivé rozhodo-
vani o vhodnosti kandidatd na Iéky a dal$i vyvoj.

» www.malvernpanalytical.com/AmplifyAnalytics

OQEMA VSTUPUJE

DO PARTNERSTVI

SE SPOLECNOSTI SOLVAY
AROMA PERFORMANCE

Solvay, predni svétova chemicka spolecnost,
ktera vyviji technologie a produkty pro mnoho
aspektl spolecenskych potfeb, a OQEMA AG,
lidr na evropském trhu v oblasti prodeje, marke-
tingu a distribuce speciélnich chemikalii a potra-
vinarskych pfisad, uzavrely distribu¢ni partnerstvi
pro fenoly a fenolické derivaty podporujici trhy
monomer(, farmaceutik a agrochemikalii v Be-
neluxu, Velké Britanii, Irsku, Francii, Italii, Némec-
ku, Svycarsku, Polsku, Ceské republice, Sloven-
sku, Slovinsku a pobaltskych zemich. Sortiment
spolecnosti Solvay v ramci partnerstvi zahrnuje
hydrochinon, metylhydrochinon, TBC a PTZ pro
trh monomer( a daldi derivaty fenolu pro trhy
s agrochemikaliemi a farmaceutiky.

» www.ogema.com
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KONTROLA KVALITY

ZAJISTENI KVALITY LECIV POMOCI TERMICKE
ANALYZY — NETZSCH NABIZI SPECIALNE
KONFIGUROVANA ZARIZENI

Spolecnost NETZSCH-Gerdtebau GmbH
(NETZSCH Analyzing & Testing) nabizi siro-
kou Skalu analytickych pristrojii pro termickou
analyzu. Nedavno rozsirila své portfolio o Fadu
pristrojii Nevio podporujicich vyzkum, vyvoj
a kontrolu kvality farmaceutickych produktii.

Primarnim cilem procesu vyzkumu, vyvoje
a kontroly kvality ve farmaceutickém pru-
myslu je vyroba kone¢ného produktu, ktery
je ucinny, ale zaroven bezpecny pro pouziti.
Nepostradatelnou metodou k dosazeni a
udrzeni vysokého standardu produktu je ve
farmacii pravidelné vysledovatelné testovani.

V nasledujicich oblastech poskytuji cenné
poznatky metody termické analyzy, jako je
termogravimetrie (TGA) a diferencialni ske-
novaci kalorimetrie (DSC):

—charakterizace API (Active Pharmaceutical
Ingredients) a pomocnych latek,

—smési API a pomocnych latek,
—stanoveni/optimalizace parametrti procesu,
—testovani systémi baleni nebo dodavek 1é¢iv.
Rada pfistrojti Nevio od firmy NETZSCH je
specialné navrzena pro feseni kontroly kvality

Obr.: Smart Mode pro intuitivni pouziti méficiho softwaru

a vyzkumu a vyvoje ve farmaceutickém, kos-
metickém a potravinafském pramyslu tim, ze
nabizi dopliikové metody termické analyzy
DSC a TGA. Kombinace téchto dvou metod
spolu se schopnosti spojit systémy analyzatoru
plynt usnadiiuje interpretaci vysledkd stano-
veni detekovanych slozek. DSC a TGA jsou
nenahraditelné metody pro zkoumani eutek-

tické Cistoty a degradace
produktu. Jsou schopny
poskytnout pocatecni infor-
mace o kompatibilit¢ mezi
ruznymi slozkami ve smési.
Zejména termogravimetrii
TGA lze pouzit k ziskani
informaci o dob¢ trvanli-
vosti (na zaklad¢ dlouho-
dobé tepelné stability) pro-
duktu za danych podminek
skladovani.

Naro¢né ukoly, jako je
zajistovani kvality 1é¢iv,
vyzaduji sofistikované ana-
lytické vybaveni. Pokud jde
o kontrolu kvality, je zasad-
ni, aby laboratofe pouzivaly
zavedené a uznavané metody. NETZSCH
proto nabizi robustni a spolehlivé pfistrojové
vybaveni vhodné pro provoz v takovych regu-
lovanych oblastech.

Miroslav KULE,
NETZSCH Ceskd republika s.r.o.,
miroslav.kule@netzsch.com

Termicka analyza, ktere muzete verit

NETZSCH

Proven Excellence.
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Vyzkum ve farmacii, potravinarstvi
a kosmetice s novou fadou pfistrojd Nevio

= Polymorfie
Identifikace latek
Pracuje podle 21 CFR Part 11
Predikce trvanlivosti
Tepelna stabilita
Kompatibilita

= Cistota

NETZSCH Ceskd republika s.r.o.
www.netzsch.com/at
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€LGA () VEOULIA

PURELAB QUEST

» cenoveé dostupné feSeni na pripravu laboratorni
vody Typ 1, 2 a 3 v jednom kompaktnim systému*

» z vice nez 85 % vyroben z recyklovaného materialu

» spotfebni materidl s dlouhou zZivotnosti

Poptavky zasilejte na:
milan.janouch@memsep.cz, 725 783 945

Nabidka Vam bude zaslana obratem
Tym VWS MEMSEP

www.memsep.cz

MEMSEP

FTIR, NIR ARAMANOVY

SPEKTROMETRY PRO FARMACII

7 AVADECI
AKCE

na NOVY
PRISTROJ

61700 K¢

DLOUHA ZIVOTNOST | SPICKOVY VYKON | SIROKA NABIDKA PRISLUSENSTVi | JEDNODUCHE OVLADANI

Kontrola kvality (QC/QA) Vyzkum a vyvoj (R&D)

* Jednodus$e vyreSime validace * Reference z renomovanych laboratofi

* Nastavime pfistroje a software dle vasich potreb * Pristroje pIné prizplsobime vasemu vyuziti

* Zajistime jednoduchost méricich procedur * Nabizime Sirokou podporu, kurzy, webinare...
FTIR spektrometr ALPHA Ruéni Raman BRAVO FTIR mikroskop LUMOS I FTIR imaging tablety

DISTRIBUTOR

}BTIK

INSTRUMENTS

www.optikinstruments.cz




MONITORING PROCESU

UNIKATNI PROCESNI ON-LINE SPEKTROMETRY

On-Line Ramanovy spektrometry
Hyperflux P.R.O. Plus

Ramanova spektrometrie ma velky potencial
v piipad¢ online monitorovani vyrobnich
procest nebo reakénich kinetik. Pasy v Rama-
nové spektru odpovidaji pfimo vibracim jed-
notlivych vazeb v molekule, dosahuje se tak
vysoké specificnosti. Zaroven je mozné mo-
nitorovat reakce ve vodném prostiedi, protoze
Ramaniv pik vody ma velmi nizkou intenzitu.
To je zasadni rozdil oproti infracervené spek-
trometrii, kde méfeni ve vodném prostiedi
prakticky neni mozné. Dalsi vyhodou Rama-
novy spektrometrie je flexibilita z hlediska
vlastniho uspotddani — Ramanova sonda pii
meéfeni nemusi byt v kontaktu s méfenym
vzorkem. Jde tedy snadno méfit pies rtizné
materialy okének (sklo, kfemen, safir), sondy
je mozné vyrobit s riznou pracovni vzdale-
nosti a mohou byt se spektrometrem spojeny
optickym kabelem o délce az nékolika desitek
metri. Bézna je 1 bezkontaktni analyza, vcet-
né méfeni s vétsi vzdalenosti mezi vzorkem
a sondou, coz umoznuje naptiklad monito-
rovani procest u fluidnich reaktor. Vlastni
hardware modernich disperznich spektrometri
neobsahuje zadné pohyblivé dily a umoziuje
méfeni i v naroném prostiedi véetné vybus-
ného prostiedi (ATEX certifikace). K dispo-
zici jsou také multiplexorové jednotky, které
umoznuji méfeni na nékolika mistech pomoci
jednoho spektrometru.

Ramanova spektrometrie je tak idealni
technikou pro pfimé monitorovani reakcnich
procest, jak na trovni laboratorniho vyzkumu,
tak vlastni vyroby chemickych substanci. Lze
také monitorovat i krystalizacni procesy nebo
zmeény vnitiniho napéti v materialech.

Kanadsky vyrobce Ramanovych spektrome-
tri Tornado Spectral Systems vyvinul a opa-
tentoval technologii ,,High Throughput Virtual
Slit (HTVS)“, ktera umoziiuje mnohonasobné
zvysit optickou propustnost Ramanovych
spektrometrii bez ztraty spektralniho rozli-
Seni. Jeho Ramantv spektrometr Hyperflux
P.R.O. Plus tak poskytuje fadové vyssi citlivost
nez srovnatelné doposud pouzivané procesni
Ramanovy spektrometry — cca 15x vyssi citli-
vost v porovnani s dosavadnim leaderem v této
oblast a cca 100x vyssi citlivost v porovnani
s béznymi spektrometry. Extrémné vysoka
citlivost umoznuje vyznamné zkraceni doby
analyzy (monitorovani rychlych déja), zlep-
Seni detekénich limith nebo moznost méfeni
s nizkou energii excita¢niho laseru, coz je
dilezité pro méfeni ve vybusném prostiedi.

Pocatkem roku 2020 tak firma ziskala jako
prvni na svété ATEX certifikaci na kompletni
procesni Ramantiv spektrometr. P¥i méfeni
ve vybusném prostfedi musi byt vykon ex-
cita¢niho laseru omezen na pouhych 35 mW,
i s timto snizenym vykonem vSak dosahuje
spektrometr Hyperflux P.R.O. Plus lepsi nebo
srovnatelné citlivosti jako ostatni procesni
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Ramanovy spektrometry pii plném vykonu
excita¢niho laseru. V roce 2020 byla také
predstavena nova bezkontaktni meftici sonda
Hudson optimalizovana pro optické uspofa-
dani Ramanova spektrometru Hyperflux
P.R.O. Plus, ta dosahuje 4x vyssi citlivosti

nez bézné dostupné sondy ostatnich vyrobcti.

Obr.: Spektrometr Hyperflux P.R.O. Plus

Hlavni vyhody spektrometru HyperFlux

P.R.O. Plus:

* spektralni rozliSeni bez pouziti Stérbiny
4cem™,

« fadove vetsi citlivost v porovnani se stavaji-
cimi spektrometry (detekéni limit kvantita-
tivni analyzy obsahu acetonu v THF je 100
az 150 ppm dle zptsobu méieni),

* velmi kratké integracni Casy,

* ATEX certifikace pro kompletni pfistroj,

* moznost monitorovat az osm kanalti soucas-
né s vyuzitim multiplexoru,

« konfigurovatelné pro rtizné aplikace vcetné
bioaplikaci (napiiklad monitorovani zivin
a metabolitti v bioreaktorech),

« Siroka nabidka méficich sond jak pro bez-
kontaktni méfeni, tak méfeni v kapalinach,

* 7zadné pohyblivé ¢asti pro vysokou stabilitu,

« vysledky z méfeni lze vyuZit i pro fizeni vy-
robniho procesu pomoci protokolu ModBus.

ON-Line Micro NIR spektrometry
VIAVI

Spektrometry americké firmy VIAVI Solu-
tions Inc. jsou uréené pro méfeni v blizké
infracervené oblasti (908—1676 nm) a pracuji
na principu technologie , Linear Variable
Filter* (LVF), kdy LVF je umistén piimo nad
plosny InGaAs detektor. Diky této konstrukci
je mozné vyrabét velmi kompaktni a robustni
spektrometry, které neobsahuji zadné pohyb-
livé dily. Vyznacuji se vysokou stabilitou
a reprodukovatelnosti méteni, které je navic
velmi rychlé (integracni ¢as cca 10 ms) a jsou
tedy vhodné jak pro mobilni aplikace (ptesné
ruéni spektrometry), tak i pro on-line monito-
rovani procesu.

Pro on-line méfeni jsou k dispozici dva mo-
dely MicroNIR spektrometru VIAVI: PAT-U
a bezdratovy autonomni PAT-W. Novinkou
jsou verze pro nebezpecné prostredi (piitom-
nost hotlavych plynt, par, vlaken nebo prachu)
pro oba spektrometry (certifikace ATEX, NEC
a [ECEX).

Spektrometry nachazeji uplatnéni zejména
ve farmaceutickém primyslu, a to nejcastéji
pro monitorovani procest, jako je suSeni
a granulace, tabletovani a v ptipadé bezdratové
verze pak také michani. Vyuziti nachazeji ale
také v kosmetickém nebo potravinarském
priamyslu, pfipadné ve vyzkumu nebo na
vysokych skolach.

MicroNIR PAT-U

Kompaktni spektrometr MicroNIR PAT-U
je nejmensi procesni NIR spektrometr na
soucasném trhu (prumér 45 mm, délka 69
mm, hmotnost 311 g) vhodny pro stacionarni
feSeni. Vod¢ a prachu odolné (IP67) robustni
provedeni z nerez oceli, odolnost vii¢i raziim
a vibracim. Komunikace (externi PC) i na-
pajeni jsou feseny pomoci USB. U tohoto
spektrometru se nabizi také specidlni cenove
zvyhodnény akademicky balicek pro vyuziti
ve Skolstvi.

Obr. 2: Kompaktni procesni NIR spektrometr
MicroNIR PAT-U

MicroNIR PAT-W

Kompaktni autonomni procesni NIR spekt-
rometr MicroNIR PAT-W je vhodny jak pro
stacionarni feseni, tak i pro ,,pohyblivé apli-
kace, napt. pro monitorovani procesu michani.
Tento spektrometr ma vestavény pocitac a
zabudované senzory polohy (akcelerometr,
magnetometr, gyroskop), které umoznuji
definovat interval méfeni na zakladé urcit¢ho
zrychleni/pfetizeni apod. Je vybaven wi-fi
pro bezdratovou komunikaci (také je mozna
ethernetova komunikace), napajeni je pomoci
baterie (mozné je i pfes adaptér ze sité). Jedno
nabiti baterie umoznuje minimalné 8 hodin
nepretrzitého provozu. Dobijeci Li-ion bate-
rie je snadno vyjimatelna a muze byt rychle
vymeénéna.

Obr. 3: Kompaktni autonomni procesni NIR
spektrometr MicroNIR PAT-W

Vyhradnim zastoupenim Tornado Spectral
Systems a VIAVI pro CR a SR je firma RMI
S.7.0., WWW.rmi.cz
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INZERCE

Laboratorni technologie
a nabytek

Digestore & servisni moduly pro rozvody médii a elektriny.
Unikatni prvky modularniho laboratorniho nabytku Scala.

Produktovy specialista HPST, s.r.o.

JindFiSka Dolinova Na Jetelce 69/2

Tel.: +420 734 705 713 190 00 Praha 9 ,‘ H PST
E-mail: jindriska.dolinova@hpst.cz www.hpst.cz

l‘ I N T E RT E C Spolo¢nost Amar Equipment je lidrom v kategorii
vysokotlakovych reaktorov / Autoklavov

Reaktory su projektované na tlak az do 700 bar

a teploty do 600 °C.

Mo&Zu byt vyrobené v réznych materidloch ako SS-316 /
316L, Hastelloy B / C, Monel, Inconel, nikel, titan, tantal

VYSOKOTLAKOVE REAKTORY

Vysokotlakové reaktory / autoklavy

= Prevadzkové a poloprevadzkové
reaktorové systémy

= Sklenené reaktory

= Viacmiestne reaktorové systémy
= Trepaci hydrogenerator

= Tlakové reaktory bez mieSania

| — = Prietokové mikroreaktory

INTERTEC s.r.0., CSA 6, 974 01 Banska Bystrica, Tel.: 0905 441 876, e-mail: intertec@intertec.sk, www.laboratornepristroje.sk l‘ I N T E RT E C
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MIKROBIOLOGICKE ANALYZY

FILTRACNI SYSTEM MILLIFLEX OASIS®
PRO TESTOVANI BIOZATEZE A ANALYZY VODY
VE FARMACEUTICKEM PROSTREDI

Komplexni oblast monitorovani a testovani
mikrobiologickych parametru je ve farma-
ceutickém primyslu silné regulovand. V nasi
dlouhé historii, v niz se pohybujeme v tomto
prostiedi a poskytujeme farmaceutickému prii-
myslu celou fadu riiznych inovativnich resent,
Jjsme ziskali jak regulatorni, tak i technologické
a laboratorni zkuSenosti, které nam umoznuji
poskytovat Siroky rozsah sluzeb.

Klicovym ukolem laboratofi kontroly
kvality, které se soustfed’uji na poskytovani
presnych vysledkl v co mozna nejkratsim Case
a pti zachovani akceptovatelnych nakladu, je
produktivita. Novy systém Milliflex Oasis® je
navrzeny tak, aby co nejvice piispival efekti-
vité a produktivité mikrobiologickych labo-
ratofi kontroly kvality. V tésné spolupraci
s naSimi zakazniky a uzivateli pfedchozi verze
systému Milliflex jsme tento systém zdokona-
lili o celou fadu inovativnich prvku, jez vam
pomohou zvysit produktivitu vasi laboratofe.
Pokud mate vase kazdodenni ukoly pod
kontrolou, mate volné ruce pro dalsi aktivity
a ¢innosti. To byl divod, pro¢ jsme vénovali
Cas peclivému pozorovani vSech pracovnich
¢innosti a mohli tak identifikovat oblasti pro
jejich zlepseni a vyvinout spolu s uzivateli
systém, ktery zjednodusuje a zvySuje bez-
pecnost vaseho mikrobiologického testovani.
Produktivita, spolehlivost vysledkd a soulad
s regulatornimi pozadavky se tak posunul na
uroven nejvyssi kvality.

Systém Milliflex Oasis® (obr.1) se sklada
ze ti ¢asti — z filtraéniho zafizeni typu ,,vSe
v jednom®, filtra¢nich jednotek a pfedplnénych
misek s agarovymi médii. Pumpa Milliflex
Oasis®, vyuzivajici ergonomickych principu,
je velice intuitivni a uzivatelsky pfijemna jak
z pohledu samotného kazdodenniho pouzivani,
tak i z pohledu nendro¢né udrzby. Diky své
konstrukei, nizké vySce a malé plose je pumpa
uréena pro pouziti v biohazardech a laminar-
nich boxech. Obsahuje dva nezavislé regulova-
né zdroje vakua a dvé filtracni hlavy, pfi¢emz
spojenim 3 pump dohromady je mozné zvysit
vykon az na 6 filtraci najednou. Toto zvyseni
vykonu se provede jednoduchym propojenim
3 pump pomoci kabel a pfipojenim na jeden
sitovy zdroj. Ergonomické uspotadani pumpy
a jeji snadna dekontaminace vyrazné snizuje
riziko kfizovych kontaminaci, pofizeni fales-
nych vysledki a pracovnich nérokti na labora-
tof — to je mozné demonstrovat doporucenou
a validovanou frekvenci sanitace pfistroje,
ktera se provadi jedenkrat za mésic. Ke snizeni
ktizové kontaminace ptispiva i zpétny ventil,
ktery je umistény v odnimatelné filtracni
hlavé — tim je zcela vylouceno, aby v piipadé
zpétného toku vzorku doslo k potencialni
kontaminaci membrany.
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Obr. 1: Systém Milliflex Oasis®

Filtra¢ni jednotky Milliflex Oasis® zvySuji
efektivitu vaseho pracovniho postupu se stan-
dardnimi manipulacnimi kroky a zkracuji dobu
filtrace diky novému designu drazek, které
slouzi k odtoku filtrovaného vzorku. Filtra¢ni
jednotka je konstruovana tak, aby se zcela
zamezilo manipulaci s membranou béhem
jejiho ptenosu z filtra¢niho zatizeni na agarové
médium. Membrana je natavena na spodni
casti filtracni jednotky, ktera se po provedeni
filtrace vzorku pfenese na predplnénou misku
s agarovym médiem a jednoduchym zptisobem
(lehkou deformaci nalevky — obr. 2) se oddéli
od samotné nalevky s vickem. Z nalevky se
poté sejme vicko, kterym se uzavie miska
s membranou. Pfenos membrany tedy probiha
bezdotykove, bez pouziti sterilni pinzety. Diky
nataveni membrany ke spodni ¢asti filtracni
jednotky ma membrana konvexni tvar, coz
usnadiiuje jeji bezpeény pienos na povrch
agaru, optimalizuje kontakt membrany s aga-
rem a rovnéz zabraiiuje tvorbé vzduchovych
bublin. VSechny tyto aspekty zvySuji spoleh-
livost vysledkl z membranové filtrace.

Obr. 2: Oddéleni nalevky od membrany

Jedine¢né barevné kodovani predplnénych
agarovych misek se tfemi nejpouzivanéj$imi
agarovymi médii (TSA — zelené, SDA — Cer-
vené a R2A — modré) nabizi kontrolu kritic-
kych bodt béhem celého pracovniho postupu
a eliminuji moznou zaménu pouzitych misek.
Tyto misky zahrnuji rovnéz uzaméené vicko
pro bezpecény transport a inkubaci (obr. 3).

Obr. 3: Misky pro bezpecny transport a inku-
baci

Kritickym hlediskem kontroly kvality
kontrolnich laboratofi je integrita dat a dohle-
datelnost vSech potfebnych udaji. Vlastnost
Milliflex Trace® nabizi kompletni dohledatel-
nost diky samolepicim, snimatelnym Stitkiim
a 2D kodtim, z nichZ je mozné ziskat piistup
k dokumentaci a jedine¢né identifikaci kazdé
nalevky a kazdé agarové misky s médiem
—to vSe od primarniho obalu az po jednotlivy
produkt. VSechny tyto prvky dohledatelnosti
jsouv souladu s USP <1117> pro dokumentaci
a laboratorni zaznamy a zcela jist¢ napoma-
haji zkraceni piipravné doby pii inspekcich
iinternich Setfenich. Nedilnou soucasti celého
systému Milliflex Oasis® je zajisténi servisnich
¢innosti, v jejichz ramci jsou nabizené IQ/OQ
validace (vyrazné zkraceni doby pro uvedeni
nového pfistroje do rutinniho provozu), pra-
videlné preventivni udrzby a servisni plany
(zvyseni spolehlivosti pumpy a minimalizace
rizika poruchy) a ptipadné opravy.

Filtra¢ni systém Milliflex Oasis® je mozné
pouzivat bud’ samostatné, nebo v kombinaci
se systémem Milliflex Quantum®. Kombinace
téchto dvou systémt vam umozni zkratit dobu,
potiebnou pro pofizeni vysledk mikrobiolo-
gické analyzy az na jednu tfetinu ve srovnani
s tradiéni metodou, dovoli rychlejsi propusténi
produktti nebo rychleji fesit napravna opatieni.

Jiri DONAT, Merck spol. s r.o.,
Jjiri.donat@merckgroup.com
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MERICI PRISTROJE

NOVE PRISTROJE PRO MERENI KVALITY VODY

HORIBA uvadi na trh novou radu pristrojii
LAQUA série 300. Jedna se o prenosné uni-
verzalni az trikandlové pristroje s intuitivni
obsluhou a barevnym displejem.

HORIBA, divize Water Quality, znamy ja-
ponsky vyrobce kvalitnich pfistrojii a méficich
systému pro kontrolu kvality vody, uvadi na
trh univerzalni pfenosné piistroje LAQUA,
série 300. Tato série vyuziva nejnovéjsi tech-
nologie pro méfeni elektrochemickych para-
metrt vod a najde uplatnéni v nejriiznéjsich
oborech: potravinafstvi, primysl, voda a vodni
hospodaistvi, zeméd¢lstvi, zivotni prostredi.
Mezi métené parametry patii pH, vodivost,
rozpustény kyslik, ionty, oxida¢né-redukéni
potencial.

Pristroje LAQUA série 300 charakterizuje
slovo SMART.

Obr. 1: LAQUA série 300

SMART pristroj

1 az 3 kanalové méfici pfistroje — jakykoli
parametr lze méfit na jakémkoli méficim
kanalu.

* Barevny graficky digitalni displej s moznosti
podsviceni (70 x 52 mm), podle poctu pii-
pojenych elektrod se rozdé¢li na odpovidajici
pocet podobrazovek.

* Pfenos dat pfes USB nebo WiFi komunikaci.

* Vestavéna opérka, drzaky elektrod.

* Ochrana proti vod¢ a prachu IP67.

* Napajeni 4x AA bateriemi nebo pres USB.

* Ergonomicky design s protiskluzovym po-
vrchem.

* Vyrobeno z polykarbonatu a TPE, recyklo-
vatelnych materidlt s dlouhou Zivotnosti.

SMART elektrody

* Doslova ,,chytré* méfici elektrody: po pfi-
pojeni k pfistroji lze zobrazit informace
o méfici sondé, kalibraci a nastavenych
parametrech méfeni.

* LED na hlavici signalizuje stabilitu odectu.

* Dé¢lka kabelu 2 nebo 5 metra.

* Indikace stavu elektrody na displeji.
SMART pH elektroda sestava z méfici hla-

vice a vymeénitelného senzoru: bezudrzbovy,

s gelovym elektrolytem, se zabudovanym

teplotnim ¢idlem.

Obr. 2: SMART pH elektroda

SMART EC elektroda sestava z méfici hlavi-
ce a vyménitelného senzoru: 4elektrodova cela
se zabudovanym teplotnim ¢idlem.

Obr. 3: SMART EC elektroda

SMART DO elektroda méfici hlavice pevné
spojena s optickym méticim senzorem, vyme-
nitelné membranové vicko.

Obr. 4: SMART DO elektroda

SMART ION elektroda: sestava z méfici hla-
vice, ke které 1ze pomoci adaptéru piipojit ion-

tov¢ selektivni elektrodu s BNC konektorem.

Obr. 5: SMART ION elektroda

SMART ORP elektroda: sestava z méfici
hlavice, ke které 1ze pomoci adaptéru ptipojit
ORP elektrodu s BNC konektorem.

Obr. 6: SMART ORP elektroda

Jeden tfikanalovy pfistroj LAQUA série
300 a az 35 moznych kombinaci métenych
parametru.

Piistroje jsou dodavany v kompletnim baleni
v kuffiku s kalibra¢nimi roztoky a jejich cena
zacina jiz od 20.000 K¢.

Obr. 7: Kompletni baleni LAQUA série 300

Ing. Jana PELIKANOVA,
Biolng, s.r.o., info@bioing.cz

PRACE S BUNECNYMI
KULTURAMI

Spole¢nost SP Scienceware uvedla na trh
novou produktovou fadu ProCulture® zamérenou
na pracovni postupy s buné&nymi kulturami od
znacek Bel-Art a Wilmad-LabGlass, kterd po-
kryva nékolik krok( procesu s bunéénymi kultu-
rami od izolace az po zpracovani. Mezi produkty
patfi fada tfepacek, bariky Spinner s jedine¢nym
michadlem, které zvySuje provzdusriovani a eli-
minuje mrtva mista, a platforma Orbital Shaker
Platform, kterd pfemériuje stavajici magnetickou
michaci desku na orbitalni tfepacku za zlomek
ceny orbitalni trepacky.

CHEMAGAZIN -« 5/ XXX (2020)

Obr.: Nova produktova fada ProCulture®

K dispozici je komplexni katalog. Rada ProCul-
ture® zahrnuje produkty, které mohou vyzkumni-
kim usnadnit experimenty s bunéénymi kultura-
mi. Existuji vyzkousené polozky, jako jsou tfepaci
bariky a skladovaci regaly, stejné jako produkty,
které nikde jinde nenajdete.

» www.spindustries.com

Pripravujeme vydani 6/2020
— hlavni téma: Kontrola

a ochrana Zivotniho prostredi

Uzavérka: 20.11.2020
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BEZPECNOST PRACE

JAK SKLADOVAT HORLAVINY VE SKLADOVYCH
HALACH BEZPECNE A PODLE PREDPISU?

Spravné skladovani horlavin a jinych nebez-
pecnych latek dle platnych predpisii je velice
dulezity faktor, jehoz podcenéni by mohlo mit
nedozirné nasledky. Spolecnosti zabyvajici se
skladovanim a manipulaci s takovymi latkami
by rozhodné mély mit tuto problematiku v ma-
licku. Je treba si uvédomit, Ze vhodné sklado-
vani horlavin miize v budoucnu zachranit ne-
jenvasi provozovnu, pracovni stroje a zarizent,
ale i lidské zivoty. Spravny zpusob skladovani
prispiva také k minimalizaci nezadoucich
dopadii a Skod na Zivotni prostiedi.

V tomto ¢lanku si ptiblizime uskali plynouci
ze skladovani hoflavin ve skladovych halach
logistickych parkti. Mnoho najemcti ¢i uziva-
teltl jednotlivych primyslovych skladovych
hal manipuluje v rdmci své podnikatelské
¢innosti s hoflavinami. Problém pii skladovani
horlavin v téchto skladovych halach logistic-
kych parki byva uz v jejich stavebnim feSeni,
protoze tyto haly ¢asto nejsou zkolaudovany
pro skladovani vétstho mnozstvi hoflavin.
S timto problémem se piedev§im potykaji
logistické firmy, které provadéji distribuci
napiiklad drogistického zbozi pro jiné firmy.
Takovy sortiment v sob¢ totiz zahrnuje znacné
mnozstvi hoflavin v podobé parfému, spreju,
barev, rozpoustédel atd.

Kli¢ovym aspektem pro bezpecné skladovani
hotlavin je roz¢lenéni skladovacich prostor
do tzv. pozarnich usekl. Obecné plati, ze lze
kazdy stavebné a pozarn¢ oddéleny prostor
v objektu chapat jako jeden samostatny
pozarni usek. Za ucelem minimalizace roz-
sahu Skod pfi pfipadném pozaru je povoleno
v bézném pozarnim useku bez dalsich opatieni
umistit nanejvys 250 litrt hotlavych kapalin,
z toho maximalné 50 litrd hoflavin I. tfidy
nebezpecnosti. Uvédomme si tedy, ze bézna
skladovaci hala s regéaly tvoifi pouze jeden

samostatny pozarni tsek, a proto
je uskladnéni vétsiho mnozstvi
horlavin bez nutnosti stavebnich
uprav takové haly z hlediska
pfedpist a bezpecnosti zcela
nevhodné. Provadéni stavebnich
uprav v jiz zkolaudované sklado-
vé hale navic vétSinou nepfipada
v uvahu, protoZze mnoho firem je ve
skladovych halach pouze v najmu
a pronajimatel s takovymi iprava-
mi ¢asto neud¢€li souhlas, piipadné
na realizaci vhodnych stavebnich
fesSeni neni dostatek Casu.

Z vyse uvedeného by se tedy na
prvni pohled mohlo zdat, Ze se
mnoho spolecnosti, které nemaji
vlastni vhodné skladovaci pros-
tory, dostava v ramci své podnikatelské ¢in-
nosti do patové situace. [ zde vsak existuje jed-
noduché a velice praktické feseni! Spole¢nost
DENIOS, vyrobce skladovaci a manipula¢ni
techniky s dlouholetou praxi, pfinasi na trh
promyslené feSeni, které spociva v integraci
skladovacich kontejnert s certifikovanou po-
zarni odolnosti do stavajici infrastruktury skla-
dové haly. Jednotlivé skladovaci kontejnery
jsou koncipovany pro ulozeni vétstho mnozstvi
hoflavin a tvoii tak plnohodnotné samostatné
pozarni Gseky. Specidlni skladovaci kontejnery
tedy predstavuji skvélé feseni této situace,
a to bez nutnosti stavebnich Gprav ¢i stého-
vani se na jinou adresu. ,,Uskladnéni vétsiho
mnozstvi nebezpecnych latek ve skladovacich
kontejnerech s pozarni odolnosti predstavuje
casto nejrychlejsi a nejekonomictéjsi cestu,
jak tento problém vhodné vyresit,” dodava
obchodni feditel firmy DENIOS Radek Zajic.
Protipozarni kontejnery od DENIOSu zcela
vyhovuji zakonnym i bezpecnostnim poza-
davkiim, nebot’ jsou vybaveny integrovanou

Obr.: Protipozarni kontejnery DENIOS ve skladovaci hale

zachytnou vanou, odvétravanim dle CSN
65 0201 a disponuji certifikovanou pozarni
odolnosti. Jsou schvéleny pro skladovani
hoflavin a dal$ich nebezpe¢nych latek.

DENIOS protipozarni kontejnery jsou
k dispozici v riznych velikostech skladovaci
plochy, a to od malych protipozarnich sklada
se skladovaci plochou cca 2 m* az po rozmé-
rové veétsi pozarné odolné sklady o vyméie
az 22 m% V zavislosti na typu skladu nabizeji
DENIOS protipozarni sklady pozarni odolnost
REI az 120 minut zevnitf i zvenku dle EN
13501-2. Diky mobilnim skladim s pozarni
odolnosti od DENIOSu miizete ziskat v krat-
ké dobé¢ predpisim odpovidajici samostatné
pozarni Giseky bez nutnosti stavebnich uprav
stavajiciho objektu a jednotlivé kontejnery 1ze
navic umistit v rdmci jedné skladovaci haly
v neomezeném poctu.

Vice informaci ohledné skladovani ve skla-
dech s pozarni odolnosti naleznete na https://
www.denios.cz/.

Poradenstvi: 800 383 313 | www.denios.cz
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PODEPSANA LICENCE NA
VYUZITi TECHNOLOGIE
IBODIES® PRO MERENI
VOLNEHO TESTOSTERONU
V KRVI

Ustav organické chemie a biochemie AV
CR (UOCHB), Ustav makromolekularni che-
mie AV CR (UMCH) a Univerzita Karlova pode-
psaly s firmou Immunotech, souc¢asti koncernu
Beckman Coulter, licencni smlouvu na vyuziti
spolec¢né technologie iBodies® pro méreni vol-
ného testosteronu v krvi. Nové iBodies umozniuji
nahradit metodu vyuzivajici radioaktivni znaceni
a zjednodusit tak méreni volného testosteronu
v klinickych laboratofich.

MéFeni volného testosteronu je duleZité pro sta-
noveni spravné lécby v fadé zdravotnich potizi
a zavaznych chorob. U zen se zji$tuje napf. pfi
poruchach menstruaéniho cyklu a problémech
pfi otéhotnéni, u muzl pak napf. pfi zjistovani
pri¢in nadvahy, poruchy erekce, deprese, poruch
spanku &i osteopordzy. Samotné méfeni je vSak
komplikované: mnoZstvi volného testosteronu se
bud nepfesné odvozuje z celkového mnoZstvi
testosteronu v krvi, nebo se pro néj vyuziva radio-
aktivni znaceni, které poskytuje prfesné vysledky,
ale zato prinasi rizné komplikace spojené s vy-
uzivanim radioaktivniho materidlu, véetné jeho
relativné kratké stability.

iBodies jsou komplexni molekuly obvykle po-
uzivané jako syntetické nahrady protilatek, které
umoznujizobrazovatkonkrétnibilkovinynapovrchu
bunék. ,Molekuly iBodies predstavuji piné synte-
ticky systém, zaloZeny na vodorozpustném poly-
meru, ktery tvori zakladni kostru. K této polymer-
ni kostre jsou pripojeny dalsi komponenty jako
fluorescencni znacCka, afinitni tag a specificky
ligand odpovédny za detekci volného testostero-
nu. Vhodna volba jednotlivych komponent nam
umozriuje pfipravit iBodies s velikou variabilitou
pro celou radu biochemickych aplikaci,” fika Vla-
dimir Subr z UMCH AV CR.

V tomto piipadé se iBodies viibec poprvé vy-
uzivaji jako tzv. ,tracer”, tj. jako neradioaktivné
znacené molekuly, které je moZné detekovat
s vysokou prfesnosti a diky tomu odvodit mnoz-
stvi volného testosteronu. iBodies tak tvofi kli¢o-
vou komponentu, kterd umozniuje citlivou detekci
volného testosteronu.

Obr.: Schematicka struktura iBodies

.Licence je ukdzkou toho, jak Siroké uplatné-
ni naSe technologie iBodies nabizi, a to i v ob-
lastech, o kterych jsme puvodné nepremysleli
a kde nds aplikace nenapadla,“ komentuje nové
vyuziti iBodies Jan Konvalinka z UOCHB. ,Toto
je jenom zacatek — pracujeme na tom, aby se
na8e technologie uplatnila i v dalSich oblastech.”

Vysledky novych iBodies, jejich citlivost a
dlouhodoba stabilita zaujaly i koncern Beckman
Coulter, ktery je podle licence vyuzije jako dlle-
Zitou komponentu pro svoji novou neradioaktivni
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(ELISA) soupravu na stanoveni volného testoste-
ronu a zaradi je do standardnich souprav in vitro
diagnostiky v klinickych laboratofich.

iBodies® byly vyvinuty Pavlem Sachou, Toma-
Sem Knedlikem a dal$imi kolegy v laboratofi
Jana Konvalinky pfi UOCHB a Univerzité Karlo-
vé v t&sné spolupraci s tymem Vladimira Subra
z oddéleni Biolékarskych polymerl vedeného
Tomasem Etrychem pti UMCH. iBodies sestavaji
z polymerni kostry, kterd ma na sobé& navazanou
malou organickou molekulu, ktera se umi navazat
na cilovy receptor testovanych bunék. Soucasti
komplexu je i molekula, kterd slouZi jako kotva
pro vyuZiti v rdznych separacnich technikach,
a v nékterych pfipadech také fluorescencéni znac-
ka umozriujici snadné zobrazeni iBodies® pomoci
riiznych laboratornich technik. To v§e dohromady
poskytuje technologii Siroky potencial pro vyuziti
v klinickych laboratofich, at uz jako néhrazka za
jinak obtizné dostupné nesyntetické protilatky, ¢i
jako tracer pro méfeni.

Vyvoj soupravy pro stanoveni volného testoste-
ronu zacal v roce 2017 spolupraci firmy Immu-
notech a UMCH, Oddéleni pokrogilych materialti
a organické syntézy v ramci grantového projektu
Ministerstva primyslu a obchodu FV20061. Pro
zlepseni vlastnosti navrzené soupravy pak v roce
2018 zadal ve spolupraci s UMCH (Vladimir
Subr, Libor Kostka), UOCHB (Pavel Sacha, Na-
tan Sidej) a spole¢nostmi IOCB Tech a i&i Pra-
gue (Jifi Moos, Jan Plicka) vyvoj technologie mé-
feni volného testosteronu pomoci iBodies, ktery
byl dokoncen na zac&atku roku 2020. Korelaéni
studie a testy nékolika stovek vzorkl prokazaly
VetSi citlivost ELISA technologie vyuZzivajici iBo-
dies oproti komeréné dostupné sadé s radioak-
tivnim testosteronem. Nezanedbatelnou vyhodou
novych iBodies® je také jejich dlouhodoba funké-
ni stabilita ve srovnani s radioaktivnimi tracery &i
s tracery na bazi proteind.

» www.ibodies.eu

SPOLECNE TESTY NA
CHRIPKU A COVID-19
VYRABI CESKA FIRMA

Ceska biotechnologicka firma GeneProof do-
davéa unikatni feseni pro soucasnou diagnostiku
5 virll zpUsobujicich pfiznaky spolec¢né chfipce
i onemocnéni Covid-19 z jednoho vzorku. Testy
vyviji a vyrabi v Ceské republice a vyvazi do ce-
Iého svéta.

Soubéh respirac¢nich infekci a strategie pro tes-
tovani obyvatel v tomto obdobi je s pfichodem
podzimu diskutovanym tématem. Ceské biotech-
nologicka spolecnost GeneProof s mySlenkou
nutnosti spolec¢ného testovani virl s podobnymi
pfiznaky pocitala jiz pfi vyvoji svych PCR testu
na detekci SARS-CoV-2. Testy umoziujici detekci
5 virll zpUsobujicich pfiznaky spole¢né chfipce i
onemocnéni Covid-19 ma proto k dispozici cer-
tifikované jiz nékolik mésicl. Z jednoho vzorku
Ize vySetfit najednou SARS-CoV-2, chfipku A,
chfipku B a navic i RS viry typu A a B, jez maji
s chfipkou podobné pfiznaky. Diagnostické testy
detekujici vice virll najednou dodavaji renomo-
vani vyrobci z celého svéta a nyni je doporuduji
také Cesti védci z Univerzity Karlovy.

PCR testy spole¢nosti GeneProof dosahuji
standardné vysoké kvality, coZ dokazuji nejen
vysledky z nezavislych mezinarodnich studii,
ale také Uspéch téchto produktl v Evropé i po
celém svété. SpoleCnost dodava svoje produk-
ty do laboratofi ve vice neZz 50 zemich svéta

VEDA A VYZKUM

v objemu statisici reakci mési¢né. Nejvétsi za-
jem o produkty GeneProof je napfiklad v Né-
mecku, Polsku, Svédsku, Slovensku a Ceské
republice, ale také v Jizni Americe, jihovychodni
Asii a v Africe. Jeden z poslednich vyznamnych
uspéchl je naptiklad z Tuniska, kde pod zastitou
Svétové zdravotnické organizace (WHO) byl PCR
test spolec¢nosti GeneProof zafazen do seznamu
pouze péti takto povolenych PCR souprav urce-
nych pro testovani Covid-19. Stejny test je zde
schvalen také v programu mobilnich laboratofi,
kde bude vyuZita unikatni technologie pro pfimou
detekci viru ze vzorku, zkracujici dobu vySetfeni
na polovinu. Pro dodavky do AlZirska navic ak-
tualné proSel stejny PCR kit Uspésné testovanim
v Pasteurové institutu a v Indii uspél v procesu
ovérfujicim schopnost kitu detekovat specificky
pouze SARS-CoV-2.

Pravé moznost zamény SARS-CoV-2 za jiné
bézné koronaviry se ukazala v minulosti u fady
testovacich souprav jako rizikova. Kvalitu testd
na Covid-19 ovéfovala v kvétnu nezavisla mezi-
narodni studie s nazvem ,QCMD 2020 Corona-
virus Outbreak Preparedness EQA Pilot Study.”
V ramci studie byl napfiklad ¢asto detekovan jako
SARS-CoV-2 bézné rozsiteny koronavirus NL63
nebo dalsi bézny koronavirus OC43. A dokonce
témér u 3 % ze vSech posuzovanych vysledk(
byl uréen jako pozitivni vzorek, ktery 7zadné koro-
naviry neobsahoval - vysledek byl tedy fale$né
pozitivni zfejmé v dlsledku kontaminace testu
bud u vyrobce nebo v laboratofi. Nékteré labora-
tofe mohly tak diky dodavkam z nespolehlivych
zdroju ¢i od firem nemajicich zkusenosti s rutinni
vyrobou in vitro diagnostik vykazovat znacnou
miru nespravnych vysledkd. Na rozdil od vétSiny
velkych vyrobcl prosla spoleénost GeneProof
timto testovanim bez jediné chyby.

Pokud by se situace s nespolehlivymi dia-
gnostiky opakovala na podzim, mohlo by to pfi
planovaném vysokém podctu testd znamenat ka-
tastrofalné vysoka ¢isla chybné identifikovanych
pozitivnich pacient(. Tedy nejen zbyte¢nou izola-
ci a karanténu pro velké mnozZstvi osob a pfipad-
né restrikce na cestovani uvalené zcela zbytec-
né, ale také rozsahlé poskozeni ekonomiky. Také
v tomto pfipadé se ukazuje, jak je dalezité v dia-
gnostice vyuzivat kvalitni, ovéfena certifikovana
feSeni.

Laboratote v Ceské republice maji v této situaci
vyhodu tradi¢niho domdaciho vyrobce kvalitnich
PCR test(. Navic na fijen chysta spolec¢nost Ge-
neProof nasazeni zcela nového plné automatic-
kého pristroje myCROBE pro diagnostiku nejen
respiracnich infekci, ale také ostatnich patogent
z Sirokého portfolia testl spolecnosti. Pristroj byl
vyvinut a vyroben v Ceské republice ve spolupra-
ci s dlouholetymi ¢eskymi zéakazniky spole¢nosti,
ma pfipraveny vSechny potfebné certifikace a jiz
nyni je o néj mezi laboratofemi po celém svété
velky zajem.

GeneProof je ceska biotechnologicka spo-
le¢nost pusobici jiz 15 let v oblasti molekularni
diagnostiky. V sou¢asné dobé je nejvétsim vy-
robcem PCR testll v Ceské republice a zarovers
jednim z nejvétSich ve stfedni Evropé. Se svymi
vice nez 40 produkty na PCR diagnostiku se
pravidelné Ucastni externich paneld hodnoceni
kvality s vynikajicimi vysledky. Vysoka kvalita je-
jich produktl je déana nejen $pickovym odbornym
zazemim samotné firmy, ale vychazi také z inten-
zivni spoluprace na vyzkumu a vyvoji s ¢eskymi
zdravotnickymi a akademickymi institucemi.

» www.geneproof.com
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ING. J. HAJEK — UNICRE: CHCEME SE STAT SILNYM
HRACEM V OBLASTI CIRKULARNI EKONOMIKY

Historie UniCRE — Unipetrol vyzkumné vzdeé-
lavaci centrum, a.s., sahda az do roku 1952,
kdy byl v Usti nad Labem zalozen Vyzkumny
distav anorganické chemie (VUARCh). V ramci
privatizace se v roce 1995 stal soukromou
spolecnosti. Roku 2000 se stal centralnim
vyzkumnym pracovistem skupiny Unipetrol
a jeho vyzkumnda cinnost byla rozsirena i na
oblast rafinérskou a petrochemickou. V roce
2015 byla v litvinovském aredlu Unipetrolu
otevirena nova moderni budova vyzkumného
centra. UniCRE je tak v soucasnosti Spickovym
vyzkumnym centrem zamérenym na radu prii-
myslovych témat, jako jsou podpora rozvoje
a optimalizace petrochemickych provozi,
vyvoj motorovych paliv, vyvoj produkce po-
krocilych biopaliv, snizovani emisi ¢i vyvoj
technologii pro recyklaci a zpétné vyuziti
odpadnich plastii. O tom, ¢im se konkrétné
UniCRE zabyva a v ¢em je uspésné, jsme si
povidali s generalnim reditelem Ing. Jirim
Hdjkem.

Pane fediteli, UniCRE je nastupcem Vyz-
kumného tstavu anorganické chemie, ktery
jesté na konci devadesatych let zaméstnaval
na tfi stovky zaméstnanci. Jaka je soucas-
nost UniCRE a jeho vize do budoucna?

UniCRE ma ¢tyfi hlavni vyzkumné a vyvojové
zameéry: rozvoj rafinérskych technologii sku-
piny Unipetrol umoziiujici produkci obnovitel-
nych paliv, rozsitovani jejiho petrochemického
produktového portfolia, resp. jeji surovinové
zakladny, vyvoj technologii pro cirkularni
ekonomiku a implementace pokrocilych
technologii umoznujicich rozvoj vodikové
energetiky. S respektem k ostatnim nasim akti-
vitam si dovolim vyzdvihnout aktualni projekt
chemického zpracovani odpadnich plasti.

Pro¢ se Unipetrol zabyva pravé recyklaci
plasta?

Jako vyznamny producent plastd vnimame
potfebu myslet na budoucnost a udrzitelny
rozvoj. Dlouhodobé proto udrzujeme vysoky
objem investic, které smérujeme do moderni-
zace a ekologizace vyroby a predevsim do vy-
zkumu a vyvoje, zejména v oblasti cirkularni
ekonomiky, obnovitelnych zdroju a biopaliv.

Zminil jste oblast cirkulidrni ekonomiky.
V ¢em spatiujete prileZitost pro Unipetrol?
Do budoucna se chceme stat silnym hracem
i v oblasti cirkularni ekonomiky. V piechodu
od linearni ekonomiky spatiujeme obrovsky
potencial, ktery je slucitelny s ochranou naseho
zivotniho prostfedi. Proto nyni zkoumame
zpusoby, jak efektivné zpracovavat plastové
odpady, pokud mozno na stavajicich techno-
logiich, a vyrab¢t z nich produkty, které zatim
ziskavame pouze z ropy.

Mite na mysli néjaky konkrétni projekt?
V tuto chvili mame v Unipetrolu na vyzkum
v této oblasti rozpracovano nékolik vy-
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zkumnych projektt, z nichz nejvyznamnéjsi
je testovani vytézku pyrolyzni technologie
v zavislosti na typu zpracovavané odpadni
suroviny. Projekt se dale zamétuje na integraci
dehalogenacniho stupné do procesu pyrolyzy
odpadnich plasti. Déale budeme fesit otazku
logistiky, tj. navrh vhodné technologie na
skladovani a pfevoz nestabilnich materialt.
Finalni ¢asti je pak Gprava kvality kapalnych
a plynnych produkt pyrolyzy pied vstupem
do petrochemického a/nebo rafinérského
komplexu.

Cirkularni ekonomika se ale netyka pouze
plasti...

Pfesné tak. Zabyvame se ji i v oblasti pohon-
nych hmot. Jsme zapojeni do mezinarodniho
vyzkumného projektu COMSYN financova-
ného Evropskou unii. V ném se zamétujeme
na vyzkum efektivnosti vyuzivani pokro¢ilych
bioslozek, neboli zapojeni odpadnich mate-
riald rostlinného (dfevni §tépka, piliny, slama)
nebo syntetického (pneumatiky) ptivodu do
nasledné vyroby paliv. Vedle toho provadime
intenzivni vyzkum i v jinych oblastech. Jednou
znich je zkoumani efektivnosti vyuzivani dal-
Sich odpadnich materialt, jako je tfeba pouzity
kuchynsky ole;j.

K ¢emu muZe byt uzZiteény pouzity kuchyi-
sky olej?

Umime z né&j vyrobit palivo. Je pomérné
presné spocitano, kolik se tohoto odpadu
v Cesku vyprodukuje nejen v domécnostech,
ale ve vSech jidelnach, fastfoodovych fetézcich
nebo vyrobnach bramburki. Z tohoto diive
nevyuzivaného odpadu jiz zac¢ind byt cenna
komodita a cile se s ni obchoduje. My jsme
si napiiklad pro nase pokusy nechali pfivést

dvé desitky vagond az z daleké Ciny a Indo-
nésie. Cilem do budoucnosti ale samoziejmé
je, abychom u nas zpracovavali pouzité oleje
sebrané v nasem stiedoevropském regionu.
Brzy rozjedeme pilotni projekt sbéru tohoto
oleje na Cerpacich stanicich Benzina.
UniCRE je uspésné v ziskavani velkych
grantovych zdroji. MiZete nékteré z nich
jmenovat?

V této souvislosti mizeme zminit pravé
pyrolyzni jednotku. Naklady vyzkumného
projektu PYREKOL, do kterého se spolecné
s nami a Unipetrolem zapojila také Vysoka
Skola chemicko-technologicka v Praze, Cini
71,7 milionti korun. Technologicka agentura
Ceské republiky piispéla ¢astkou ve vysi
50,2 miliont korun v ramci dota¢niho progra-
mu TREND. Vlastni investice do pyrolyzni
technologie ve vysi 18 milionti korun je pak
nad ramec projektu PYREKOL fesena Uni-
petrolem s podporou s Ministerstva primyslu
a obchodu v ramci programu Podnikani a
inovace pro konkurenceschopnost.

Dafii se v tomto sméru spolupracovat s le-
gislativci na narodni i mezinarodni iirovni?

Spoluprace s legislativei a odborniky na
narodni i nadnarodni trovni je velmi dobra.
Nejlepsim piikladem je mezinarodni konfe-
rence Recplast, které se letos v nasem vy-
zkumné vzdélavacim centru zacastnilo vice
nez 70 védcl, manazert primyslovych firem,
zastupci statni spravy a dalSich odbornikt ze
Styi zemi sttedoevropského prostoru — Ceska,
Polska, Némecka a Slovenska. Vitanou pfilezi-
tosti k diskuzi byla rovnéz velka petrolejaiska
konference ADIPEC v Abu Zabi na konci
minulého roku.

Obr. 1: Uzavirani izolace reaktoru na nové pokusné jednotce (Foto: UniCRE)
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Jaky je podil vyuky a zapojeni studenti
v UniCRE a jak se dafi vasi spolupraci
s vysokymi $kolami?

UniCRE v poslednich letech vyznamné po-
sililo podporu vzdélavani nejen v Usteckém
kraji. Jsem velmi hrdy na skutecnost, ze
rocné projde nasi infrastrukturou témeét 600
studentll a minimalné 25 vysokoskolskych
studentti Vysoké Skoly chemicko-techno-
logické v Praze, Univerzity J.E.Purkyné
v Usti nad Labem, Ceského vysokého uceni
technického v Praze a Univerzity Pardubice,
které ptimo zapojujeme do realizace vyzkum-
nych projekti. Studenti jsou za svoji ¢innost
honorovani ve srovnani s mimooborovymi
brigadami Iépe, pfedevsim ale mohou vysled-
ky svych aktivit vyuzit pfi psani zadvére¢nych
bakalaiskych a magisterskych praci. UniCRE
zaroven poskytuje zazemi pro odborny vycvik
v laboratofich, zkuseni kolegové pak v ramci
vyuky zajistuji odborny vyklad vztahujici se
k rafinérsko-petrochemickym technologiim.
Vétsina studentt také absolvuje exkurze do
vyzkumnych laboratofi a exkurze napfic¢
chemickymi technologiemi pod vedenim
odbornikt se zkusenostmi z praxe.

Jaké jsou plany rozvoje Vaseho centra do
budoucnosti?

Z pohledu UniCRE je soucasné tranzitni
obdobi ideélni piilezitosti byt u zrodu novych
smeért vyuzivajicich odpadni a/nebo obnovitel-
né energetické suroviny a zdroje. Nasim cilem
je v pocatcich integra¢niho procesu nabidnout
zkuSenosti a znalosti s procesy, jejichz vyvoj
nadale probiha pouze v pilotnim métitku.
Zaroven chceme timto zptisobem pfipravit
pro budoucnost i odborniky, jejichz znalost a
zkusenost budou zakladem pro formovani tymt
provozujicich budouci moderni technologie
produkujici paliva a plasty Setrnéjsi k zivotni-
mu prostiedi dnesnich a budoucich generaci.

Obr. 2: Ing. Jifi Hajek, MBA, generalni fedi-
tel UniCRE (Foto: UniCRE)

Rozhovor pripravili: Tomas ROTREKL,
CHEMAGAZIN, tom@chemagazin.cz

a Pavel KAIDL, UNIPETROL RPA, s.r.o.,
Pavel Kaidl@unipetrol.cz
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UNIPETROL PREVZAL
I DRUHOU CAST NOVE
POLYETYLENOVE
JEDNOTKY

Unipetrol dokoncil nejvétsi investici v déjinach
Geského chemického primyslu, kdyZz po absol-
vovani testll prevzal od dodavatele i druhou ¢éast
nové polyetylenové jednotky (PE3). Jiz na jafe
uvedl do provozu prvni ¢ast jednotky, zafizeni
vyrabejici pfirodni polyetylen (tzv. Natural Line).
Nyni spustil i druhou vyrobni ¢ast, kde vznika
¢erny polyetylen (tzv. Black Line). Jedno z nej-
modernéjsich vyrobnich zafizeni svého druhu
v Evropé vyrabéjici pokrodilé produkty s vysoky-
mi marzemi bude mit pozitivni dopad na rozvoj
Unipetrolu i celé skupiny PKN ORLEN, jejiZ je
Unipetrol soucasti.

+Nova polyetylenova jednotka bude dosahovat
rocni produkce 270 tisic tun nejmodernéjsiho
vysoko hustotniho polyetylenového granulétu,
¢&imz vyznamné vzroste produkce naseho litvi-
novského zavodu. Moderni vyrobni technologie
bude mit vzhledem k niZsi energetické naroc-
nosti a vyssi stabilité vyroby rovnéZz mensi viiv
na Zivotni prostredi. S vyznamnymi investicemi
do nasich vyrobnich technologii po&itame i pfes
nepfiznivou makroekonomickou situaci také
do budoucna,” fika Tomasz Wiatrak, prfedseda
pfedstavenstva skupiny Unipetrol.

Obr.: Nova polyetylenova jednotka v litvinov-
ském zavodu UNIPETROLu

Nova polyetylenova jednotka PE3 nahradi
dosavadni jednotku PE1. Zaroveri bude po-
kraCovat provoz polyetylenové jednotky PE2
s ro¢nim vykonem na urovni 200 tisic tun. Celko-
va vyrobni kapacita litvinovského petrochemic-
kého zavodu tak stoupne z 320 na 470 tisic tun
polyetylenu ro¢né. Celkové investi¢ni naklady
jsou planovany ve vysi cca 9,6 mid. K&.

» ww.unipetrol.cz

SYNTHESIA SLAVi
A VYDAVA PUBLIKACI
»STOLETI V CHEMII*

V letoSnim roce slavi spole¢nost Synthesia
vyznamné kulatiny. Jeji historie se zacala psat
23. brezna 1920, kdy byla zalozena Ceskoslo-
venska akciova tovarna na latky vybusné. Osla-
vy jiz byly zahdjeny pfipravou specialniho kalen-
dare. Vyrodi je pfipominano béhem celého letos-
niho roku pfi rznych pfilezitostech.

Na pocest 100letého vyroc¢i spole¢nosti Synthe-
sia vy$la historicka publikace ,STOLET( V CHE-
MII* s podtitulem Synthesia 1920-2020. Kniha
vznikla ve spolupraci s Univerzitou Pardubice,
autory jsou historikové doc. PhDr. Tomas$ Jiranek,
Ph.D. a Mgr. Hana Stoklasova, Ph.D.

AKTUALNE

S Uctou k minulym generacim i sou¢asnym za-
méstnancim a jejich praci vydala Synthesia tuto
publikaci, kterd na sto padesati stranach textu
obohaceného dobovymi fotografiemi nechava na-
hlédnout do zajimavé a mnohdy dramatické mi-
nulosti jejiho zavodu. A to od samotného zaloZeni
plvodni tovarny na vyrobu vybusin pres dobu
nejvétsiho rozkvétu az po soucasnou tvar firmy.

Obr.: Titulni strana knihy Stoleti v chemii

Zde je ukazka, ze které se dozvite, pro¢ Syn-
thesia sidli zrovna u Pardubic:

(...) Uvodem je treba fici, Ze tvahy se na zadét-
ku tocily jesté kolem dalSich mist. UvaZovalo se
o0 Krivoklatsku, okoli Staré Boleslavi, Kolinsku,
okoli Kojic ve strfednim Polabi ¢i Prerovsku na
Moravé.

Proc¢ tedy byly vybrany Pardubice?

Hralo tu ulohu nékolik okolnosti, které bychom
mohli rozdélit na objektivni a subjektivni. Na
misto, kde méla byt vystavéna nova tovarna, byly
kladeny urcité ndroky, plynouci z povahy plano-
vané vyroby, ale u vsech vyse uvedenych mist se
vyskytl néjaky nedostatek. Nakonec pomohla do
jisté miry ndhoda, ktera prisla v kvétnu 1919 do
cesty ¢lenum komise hledajici vhodnou lokalitu.

Zrejmé lidova slovesnost posunula objev po-
nékud jinam — mezi starsimi zaméstnanci pod-
niku se tradovalo, Ze jeden z vysokych armad-
nich ddstojnikd, ktery pusobil ve skupiné, jez
o umisténi tovdrny rozhodovala, prijel navstivit
svoji manZelku, ktera pobyvala v Laznich Bohda-
nec. V Pardubicich vystoupil z vlaku, nasedl do
kocaru a vyrazil. Pardubice, tehdy jesté pomérné
malé mésto, se po prvni svétové valce rozklada-
ly jen na levém brehu Labe. Kocar tedy prekonal
most pfes feku, o kus dale Zeleznicni trat vedouci
smérem na sever, za niz vedla silnice smérujici
k Bohdanci dosti rozsahlymi lesy.

A to vSechno vyhovovalo. Misto ve vnitrozemi
daleko od hranic statu, blizkost Zeleznice, na niz
se dala napojit tovarni vleCka, blizkost feky jako
zdroje vody, bez néjz se tovarna nemohla obe-
jit, a ddle volny prostor chranény okolnimi lesy.
K tomu, jak se pozdéji ukdzalo, pfistupovala ta
velice pfizniva okolnost, Ze pozemky naleZely
k ponékud zanedbanému semtinskému velko-
statku barona Drasche, jejZ bylo moZno koupit
jako celek. Odpadlo tedy sloZité vyjednavani
s vice majiteli pudy. (...)

» www.synthesia.eu
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STRATEGIE PRO
UDRZITELNY
CHLOR-ALKALICKY
PRUMYSL DO R. 2050

Sdruzeni Euro Chlor v srpnu vydalo svou
»Strategii pro udrzitelny chlor-alkalicky primysl
(MCS) v poloving stoleti, ktera definuje jak ma
toto odvétvi vypadat do roku 2050 a také plano-
vany smér k zajisténi toho, aby byl tento chlor-
alkalicky pramysl bezpecény, konkurenceschopny
a zeleny a prospival Evropé i v roce 2050.

Prace na této publikaci byly zahajeny pred tre-
tim desetiletym programem udrzitelnosti sdruzeni
Euro Chlor (2021-2030) a vychazeji z vize Cefic
Mid-Century Vision (MCV) a fesi nékteré budouci
potfeby evropské spole¢nosti v kontextu zelené
dohody EU. Konzultant Roland Berger provedl
podrobnou analyzu primyslovych trend(, vyvoj
moznych budoucich scénafd a vedl rozhovory
s pfislusnymi zicastnénymi stranami. Vysledkem
byla inspirativni nova vize sdruzeni Euro Chlor a
mise ,byt bezpednym a konkurenceschopnym
dodavatelem produktt chlor-alkalii a nedilnou
soucasti pfechodu na evropskou neutraini a cir-
kula¢ni ekonomiku.“

Kromé nové vize a poslani definuje MCS kli¢o-
vé prioritni prvky, na kterych budou ¢lenové Euro
Chlor pracovat v pfistich desetiletich. Sdruzeni si
klade za cil udrzet bezpec&nost jako svou hlavni
prioritu, pokracovat v méfeni incidentt Lost Time
Injury (LTI) a procesnich poruch s cilem jejich sni-
Zeni na nulu, stejné jako zvysit pozornost na bez-
pecnou prepravu produktd. Euro Chlor zarover
planuje dal§im zaméfenim na snahu o energe-
tickou Ucinnost a dikladnéjsi snizovani uhlikové
stopy pfispét k evropskym klimaticky neutralnim
ambicim. To zahrnuje nastaveni prlmyslu chlor-
-alkalii na elektrifikovanéjsi a ekologictéjsi systém
vyroby a snahu o 100% vyuziti vodiku. Tyto aktivi-
ty zaroven pomohou evropskému primyslu chlor-
-alkalii udrzet jeho konkurenceschopnost. Kromé
toho ma sdruzeni v Umyslu lépe uzaviit smycku
ve svych vlastnich vyrobnich procesech a spo-
lupracovat s naslednymi uzivateli na zvyseni cir-
kulace v hodnotovém Fetézci nasledného chloru.

Plvodné planované predstaveni MCS na letosni
technologické konferenci Euro Chlor chystané
na kvéten, bylo kvili COVID-19 preloZeno na
vyroéni valnou hromadu asociace dne 11. zafi
2020. Dalsi technologicka konference www.
eurochlor2021.org se bude konat ve dnech
4.-6. kvétna 2021 a poskytne aktualni informace
o pokroku MCS.

» www.eurochlor.org/mcs

THYSSENKRUPP ZVYSUJE
VYROBNi KAPACITU
ELEKTROLYZY

Zeleny vodik celosvétové ziskava na duleZitosti
jako nosi¢ energie i jako surovina bez CO, pro
chemicky primysl. V disledku toho roste poptav-
ka po primyslovych elektrolyznich zafizenich,
ktera mohou nakladové efektivné vyrabét zeleny
vodik. Thyssenkrupp vyznamné rozsifil své vy-
robni kapacity v oblasti elektrolyzy a nyni mlze
spole¢né se svym strategickym dodavatelem a
partnerem ve spole€ném podniku De Nora vy-
rabét elektrolytické ¢lanky s celkovou spotfebou
energie az jeden gigawatt. Tyto vyrobni kapacity
budou v budoucnu pribézné rozsitovany.
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Do vodikové ekonomiky planuje vstoupit
v soucasné dobé mnoho zemi po celém svété.
Elektrolyza vody se stdle vice stava kli¢ovou
technologii pro budovani udrzitelného, flexibil-
niho energetického systému a bezuhlikového
primyslu. Pro zjednoduSeni vystavby novych
vodikovych elektraren a udrZeni nizkych nakladd
nabizi spole¢nost Thyssenkrupp své elektrolyzé-
ry v prefabrikovanych smontovanych modulech.
Jeden modul produkuje 4000 m® vodiku za ho-
dinu. Jednotky se snadno pfepravuji a instaluji
a lze je kombinovat pro realizaci projektl o vy-
konu nékolika stovek megawatt(i nebo gigawattd.
Pro vyrobu zeleného vodiku pro primyslové apli-
kace, jakoz i pro stabilizaci sité, Ize zafizeni fle-
xibilné provozovat diky vysoké reakéni rychlosti.
Patentovany design elektrolyznich ¢lankd, ktery
je vybaven patentovanymi anodickymi a katodic-
kymi povlaky vyvinutymi spole¢nosti De Nora,
umoznuje vysokou uc¢innost systému - az 80 %.
Je zaloZen na prednich technologiich elektrolyzy
od spole¢nosti Thyssenkrupp. Spole¢nost dosud
realizovala vice nez 600 projektt elektrochemic-
kych elektraren po celém svété s celkovym vyko-
nem pres 10 gigawattd.

» www.thyssenkrupp.com

BASF A EXXON MOBIL
PREDSTAVILY
TECHNOLOGII SNIZOVANI
EMISi SiRY A CO,

BASF a Exxon Mobil nedavno uvedly novou
vysoce energeticky Uc¢innou technologii zpraco-
vani rafinérskych plynt s ndzvem Oase sulfexx.
Tato technologie je zaloZzena na novém rozpous-
tédle na bazi aminu, které selektivné odstrafiuje
sirovodik (H,S), pficemZ minimalizuje absorpci
oxidu uhli¢iteho (CO,) z proudi plynu.

Spolecnosti spole¢né vyvinuly rozpoustédlo na
bazi aminu, aby pomohly rafinériim ropy a zpra-
covatellim plynu splnit budouci poZadavky a za-
roven zvySily kapacitu a sniZily provozni naklady
na stavajici zafizeni. U novych zafizeni pouZiti této
technologie snizi velikost zafizeni a pocatec¢ni in-
vestici ve srovnani s konvenénimi jednotkami na
Upravu plynu.

~Jsme radi, Ze jsme ve spolupraci se spolec-
nosti BASF vyvinuli Oase sulfexx, presvédcivé
fesSeni zamérené na pomoc provozovatelum
pii snizovani emisi a nakladu,“ fekl Dan Moore,
prezident spole¢nosti Exxon Mobil Catalysts and
Licensing. ,Oase sulfexx pomuze nasim zakazni-
kim dosahnout cild udrzitelnosti snizenim spo-
tfeby energie a snizenim emisi siry,” fekl Andreas
Northemann, viceprezident spoleénosti BASF
Gas Treatment. ,Selektivita H,S Oase sulfexx je
vynikajici — je téZké najit na trhu produkt s tako-
vou ucinnosti.”

Nékolik pilotnich testd v zavodech Exxon Mobil
a BASF prokéazalo vynikajici selektivni vlastnosti
tohoto rozpoustédla ve srovnani s formulacemi
na bazi metyldietanolaminu (MDEA) a rozpousté-
del Flexsorb a SE Plus. Vysledky dale potvrzuje
komeréni demonstrace v jednotce pro Upravu
koncového plynu v Severni Americe.

Qase sulfexx pomuiZe zbavit se problémd se
stavajicimi Upravami plynu z Clausova cyklu
obohacovanim kyselym plynem a vysokotlaky-
mi jednotkami pro odstrafiovani kyselého plynu.
V Clausovych jednotkach na upravu koncového
plynu mize technologie dosahnout obsahu H,S
meéné nez 10 ppm a nedochazi k sorbci CO.,,.

» Www.energy-resources.basf.com

GLOBALNi MEGATRENDY
CHEMICKEHO PRUMYSLU
V PRISTICH 20 LETECH

V pristich 20 letech bude chemicky a materi-
alovy primysl Celit zasadnim zménam, které je
pfinuti pfijimat nové dovednosti a rozvijet nové
cile. Tyto zmény budou mit zasadni dopad na tok
materiald i informaci. V nové zpravé ,The Che-
micals and Materials Company of 2040“ uvadi
spole¢nost Lux Research faktory ovliviujici tato
odvétvi a zplsob, jakym zpUsobi rozsahlé zmény.
V soucasné dobé formuji chemicky a materialovy
pramysl Ctyfi megatrendy: transformace surovin
a zdrojl, udrZitelnost, zména spotfebitelské po-
ptavky a digitalni transformace. Prvni dva ovliv-
ni tok materiall, zatimco druhé dva ovlivni tok
informaci.

,Budouci spole¢nosti chemického primysiu
budou vypadat drasticky odlisné od dnesniho
dne,” fika analytik spolec¢nosti Lux Research a
hlavni autor zpravy Anthony Schiavo. ,Spolec-
nosti, které se nevyvijeji a neinvestuji do inicia-
tiv udrzitelnosti a digitaini transformace, zménu
nepreziji.*

Tlak na udrZitelnost se projevi v nékolika for-
mach. Zména poptavky po energiich zplsobena
rlstem elektrifikované mobility zméni ekonomiku
plynarenskych a ropnych surovin, zatimco nut-
nost vytvaret udrzitelné plasty a chemikalie po-
vede k vyuZivani biologickych a recyklovanych
zdrojl. Soucasné zména klimatu poskodi eko-
nomiku velkych centralizovanych rafinerii a tra-
di¢nich vyrobnich procesu. Tyto faktory posunou
chemicky primysl do vyrobniho paradigmatu,
které je mensiho rozsahu, distribuovanéjsi, lokal-
néjsi a flexibilngjsi. Techniky, jako je chemicka
recyklace a fermentace, budou hlavnimi pfijemci
tohoto posunu, stejné jako obchodni modely,
které umozniuji vétsi flexibilitu. Tyto technologie
jsou v souladu s rostouci poptavkou spotiebitell
po udrzitelngjSich a personalizovanéjsich mate-
ridlech a produktech.

Rozvoj digitalnich technologii umoznil shromaz-
dit vice Udaju o fyzikalnich operacich chemic-
kého primyslu nez kdykoli pfedtim. Zaroven digi-
talni prodejni platformy umoZfiuji mnohem vétsi
transparentnost tokl zboZi a penéz i nakupniho
chovani zadkaznikl v tomto odvétvi. Nejvyznam-
néjsi dopady digitalni transformace budou mit
obchodni modely. Nové nastroje a data budou
zésadni pro umoznéni obchodnich modell za-
loZzenych na sluzbach a vysledcich. To pomuze
chemickému primyslu udrZet rdst tvari v tvar sni-
zené spotiebé a dodavat prizpisobené produkty
do mensich a mensich trznich mezer. Digitalni
prodejni platformy smazou rozdily mezi komo-
ditnimi a specializovanymi chemickymi podniky
tim, Ze usnadni zavedeni urcitého stupné prizpl-
sobeni i komoditnim materialdm pfi sou¢asném
snizeni nékladd.

To zpUsobi nové rozdéleni primyslu mezi pré-
miovymi chemickymi spole¢nostmi a rozpocto-
vymi chemickymi spole¢nostmi. Prémiové che-
mické spole¢nosti zacleni nové digitalni nastro-
je do tradi¢nich specidlnich chemickych sluzeb
- jako je vyvoj receptur a pomoc s vyrobou -
a také se do hloubky zapoji do vyvoje produktt
se svymi zakazniky. Rozpodtové chemické spo-
le¢nosti budou prodavat vysoce kvalitni special-

online a automatizovanou podporu.
» www.luxresearchinc.com
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ANALYTICA 2020: PREDNI
SVETOVY VELETRH
LABORATORNI
ANALYTICKE TECHNIKY
SE USKUTECNI POUZE
VIRTUALNE

Messe Miinchen letos uspordada veletrh laboratornich technologir,
analyz a biotechnologii analytica pouze jako virtualni akci. Novy format
umozni vystavovateliim rezervovat stanky digitdlniho veletrhu na 19. az
23. Fijna. Kromé toho nabizi vSem zakaznikiim dalsi moznosti vymeny
a navazovani kontaktii. Velka cast prednasek a doprovodného védeckého
programu bude k dispozici rovnéz i v digitdalni podobé.

V koordinaci s veletrznim poradnim sborem bylo v bfeznu 2020
rozhodnuto odlozit veletrh z dubna 2020 na fijen 2020. Ptestoze se
nepodatilo dosahnout o¢ekavaného uvolnéni cestovnich omezeni
z mimoevropskych zemi, byl jesté v Cervenci velmi vysoky zajem
vystavovatell o ucast na veletrhu. Propagace navstévniki byla navic
zaméfena piedevSim na evropsky trh. ,,Bohuzel se zejména v Evropé
v srpnovych tydnech zmeénil vyvoj epidemie tak, zZe negativne ovlivil
kondani veletrznich akci,” tika Dr. Reinhard Pfeiffer, mistoptedseda
spravni rady Messe Miinchen. ,,Z dilezitych evropskych trhu prisla
zprava, Ze navitévy veletrhii se nebudou moci konat. Rijnovy veletrh
s prezentaci by tak zdaleka nesplnil pozadavky vystavovatelii a oce-
kavani navstévnikii. Digitalni platforma je nyni alternativou, kterou
prosazovala i Fada vystavovatelu.

Zejména b&hem zati obdrzeli potadatelé veletrhu od evropskych vy-
stavovatelll mimofadné velké mnozstvi pfipominek o neproveditelnosti
jejich udasti. Mnozi vystavovatelé pochopitelné vyjadfili své obavy, ze
na analyticu pfijde jen mala ¢ast ocekavanych navstévniki.

Puvodni rozhodnuti odlozit konani na podzim bylo spravné. Avsak
vzhledem k tomu, Ze se podminky pro uskutecneni veletrhu v posled-
ni dobé prudce zhorsily, bylo prehodnoceni situace nevyhnutelné.
Mnoho ucastnikit by kvili nové zavedenym cestovnim omezenim
nemohlo do Mnichova prijet. Jsme radi, ze Messe Miinchen rea-
goval pruzné a rychle a ve formé virtualni akce nabizi vhodnou
koncepci pro rok 2020,* zduraziuje Siegbert Holtermiiller, pfedseda
rady vystavovateli a vedouci obchodniho oddéleni Life Sciences
spole¢nosti Olympus.

Online veletrh s virtualnimi stinky a doprovodnym
programem

Organiza¢ni tym nyni pracuje na rozsifeni virtualniho formatu analytica
virtual, ktery byl zahdjen v srpnu, na celosvétove pfistupny digitalni
veletrh pro laboratorni primysl. Realizace probiha v tizké spolupraci
s firmou Lumitos AG.

Analytica virtual bude k dispozici 24 hodin denné. Na virtual-
nich vystavnich stancich budou vystavovatelé prezentovat nové
produkty a své produktové inovace ze vSech oblasti laboratornich
a analytickych technologii pro cilova odvétvi chemie, biotechnologie,
farmacie a potravinaistvi. Navstévnici si mohou vyzkouset prezentace
produktii, stahnout letdky a kontaktovat pfislusného vystavovatele
ptimo prostfednictvim funkce textového, audio a video chatu. Kromé
toho budou prostiednictvim platformy k dispozici webové seminafe,
odborné piednasky a velka ¢ast podpurného programu. Dilezité casti
programu se budou opakovat v rtiznou denni dobu.

Analytica conference bude rovnéz probihat Cisté virtudlné a mize si
tak udrzet svou vysokou profesionalni trovent mezinarodnich $picko-
vych piednasejicich.

www.analytica.de
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VELETRHY A KONFERENCE

cleanzone

Mezinarodni veletrh hygieny
a cistych prostor

18.+19.11. 2020

Frankfurt nad Mohanem

Diky koronaviru ukazuje
svou nepostradatelnost:

Cleanzone 2020 je zpét s inovativnimi feSenimi
pro technologii Cistych prostor.

www.cleanzone.messefrankfurt.com

info@messefrankfurt.cz
Tel. +420 233 355 246
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VELETRHY A KONFERENCE

VALVE WORLD

Disseld

iy

o
DUSSELDORF
1.-3.

2020

prosince

orf, Germany

><1 HLEDATE V TECHTO
NAROCNYCH CASECH
UDALOST, NA KTERE SE VSE
TOCi OKOLO PRUMYSLOVYCH
ARMATUR A VENTILU?

Takovou

veletrh v
strukturo

udalosti je veletrh VALVE WORLD

daném oboru a ve tfech
vanych halach ziskejte prehled

o nejnoveéjsich produktech, procesech a
technologiich prfimo od prednich svétovych
vystavovatel(. Diskutujte s ostatnimi
odborniky na doprovodné akci VALVE WORLD
EXPO FORUM. Uzijte si setkani s odborniky
tohoto priimyslového odvétvi v bezpeéném
prostredi veletrznich hal.

Vice informaci na:
valveworldexpo.com

valv

CONFERENCE

Sponsored by: EMERSON

prodej vstupenek, komplexni cestovni sluzby:

Veletrhy Brno, a. s.—Miroslav Kozna
Tel. +420 541159

www.bvv.cz/veletrhy-v-zahr.
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Moznost zakoupeni online
vstupenky od léta t.r. na

eworldexpo.com/2130

KITZ MRcciobal MV NEWAY vELAN

1L

Messe
Diisseldorf

Informace pro navstévniky,

r—Vystavisté 1603 00 Brno
190-GSM +420 602 594 810
mkoznar@bvv.cz

anici/cestovni-sluzby

CELY SVET VYROBCU
PRUMYSLOVYCH
ARMATUR A VENTILU

NA VELETRHU VALVE
WORLD EXPO V PROSINCI
2020 V DUSSELDORFU

Prumyslové armatury a ventily jsou pro vSechny primyslové obory
neopomenutelné. Spojuji primyslové procesy, reguluji priitoky nebo
od sebe oddeéluji rizna média, jako napr. vodu, plyn nebo olej.

Od nejmensiho mikroventilu az po nékolik tun vazici prumyslové
armatury — to vSe uvidite na nejvétsim veletrhu na svété a nejdulezi-
t&j$im odborném veletrhu primyslovych armatur, veletrhu VALVE
WORLD EXPO Diisseldorf, ktery se uskutec¢ni od 1. do 3. prosince
2020 a ptedstavi kompletni $kalu produktd a vyuziti ve vystavnich
halach 1, 3 a 4 veletrzniho arealu v Diisseldorfu.

Soucasné probéhne VALVE WORLD Conference v nové hale 1, jejiz
organizace se ujala spolecnost KCI.

Obr.: Foto z veletrhu VALVE WORLD EXPO

VALVE WORLD-férum se uskutecni prvni den veletrhu v hale 3
s volnym programem piednasek. Nakladatelstvi Vulkan zde usporada
jednodenni program v némeckém jazyce. Druhy a ¢ast tfetiho dne
veletrhu doplni program spole¢nost KCI s mezinarodnimi pfispévky
v anglickém jazyce. Program nabidne at’ jiz formou kratkych ukazek
nejriznéjsich pracovnich procest nebo praktickych vysvétleni rozlic-
nych aplikaci a zptisobtl pouziti kompaktni piehled informaci.

Zivotni prostfedi zavazuje — to je mySlenkou kampan& ecoMetals,
ktera se poprvé kona v ramci veletrhu VALVE WORLD EXPO. Béhem
veletrhu se uskuteéni kazdy den komentovana prohlidka (ecoMetals-
-trail) po stancich vystavovateld, ktefi vyrabéji ekologicky, tisporné
a snizuji emise. Prohlidky zac¢inaji kazdy den u nového vstupu jih.

Pfihlésit se mohou vSichni vystavovatelé, ktefi maji zajem se do
tohoto projektu zapojit a piedstavit osobné a podrobné¢ inovace své
firmy névstévniktim ptimo na svém stanku. Pro registraci kontaktujte:
pani C. Schmidt, SchmidtCa@messe-duesseldorf.de.

Dalsi informace k veletrhu VALVE WORLD EXPO a doprovodnym
konferencim naleznete na internetovém portalu www.valveworldexpo.de.

CHEMAGAZIN < 5/ XXX (2020)



5.-6.10.2020, On-line
CPhlI - Festival of Pharma

On-line veletrh surovin, meziproduktt a zafi-
zeni pro farmaceutickou vyrobu.

I: www.cphi.com

19.-22.10.2020, On-line

ANALYTICA 2020

Novy termin konani pfedniho svétového
veletrhu laboratornich technologii, analyz
a biotechnologii, ktery se uskute¢ni pouze
virtudlné.

I: www.analytica.de

2.-3.11.2020, hotel JEZERKA, Se¢

XIII. konference pigmenty a pojiva
Konference zaméfend na oblast pigmentd,
pojiv, specialit a legislativy pro vyrobu naté-
rovych hmot, povrchové upravy a predipravy
povrchi a jejich dalsich aplikaci.
Upozornujeme, ze konani konference zlistava
v ptivodnim terminu v pondéli a utery!
Témata konference:

1. Pigmenty, pojiva a jejich aplikace v oboru
natérovych hmot.

1I. Natérové hmoty pro povrchovou ochranu
a Upravu materiall.

II1. Technologie pro vyrobu natérovych hmot,
zafizeni pro povrchové Upravy a predipravy
povrchi.

IV. Legislativa a problematika vlivu pigmentt,
nanomateriald a povrchovych uprav na zivotni
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prostiedi.

V. Instrumentalni a analytické techniky pro
natérové hmoty a jejich slozky.

Uvodni piednaska: Stanoveni Zivotnosti
a degrada¢nich mechanismil organickych
povlakd na zakladé urychlenych koroznich
zkousek, Ing. Tomas Prosek, Ph.D., VSCHT
Praha, Technopark Kralupy, Skupina Kovové
konstrukéni materialy.

Organizatorem konference je redakce ¢aso-
pisu CHEMAGAZIN ve spolupraci Ustavem
chemie a technologie makromolekularnich
latek, Fakulty chemicko-technologické,
Univerzity Pardubice. Hlavnim sponzorem
je spole¢nost RADKA spol. s r.0. Pardubice.

CHEMAGAZIN je sponzorem &lenstvi
Ceské republiky v organizaci FATIPEC
— Federation of Associations of Technicians
for Industry of Paints in European Countries.

I www.pigmentyapojiva.cz

8.-11.11.2020, Praha
MELPRO - International conference fo-
cused on membrane and electromembrane
processes — Novy termin konani!
Mezinarodni konference zamétend na mem-
branové a elektromembranové procesy, na
které prumyslovi lidii a védci svétové urovné
identifikuji a fesi aktualni problémy.
Klicové prednasky:
» New membrane materials — plenary speaker:
Young Moo Lee.

VELETRHY A KONFERENCE

* Gas, liquid and vapor separation — plenary
speaker: Ingo Pinnau.

* Pressure driven membrane processes.

* Electrochemical membrane processes — key-
note speaker:— Bart Van der Bruggen.

* Membrane systems in water treatment,
biotechnology and biomedical applications.

* Membrane operations in process engineering.

* Modelling and simulation in membrane
systems — keynote speaker: Satyajit Mayor,
Antony Szymczyk.

* Membrane systems in the mining industry.

* Membrane systems in space.

* New trends in membrane applications.

* Membrane systems for new agriculture.
Védecky program konference MELPRO

2020 bude zahrnovat dvé panelové diskuse:
Separace plynu a Uprava vody.

[: www.melpro.cz

11.-13.11.2020, Hustopece u Brna
Tyden vyzkumu a inovaci pro praxi a Zivotni
prostiedi — TVIP

Novy termin konani 15. ro¢niku symposia,
které pokracuje ve svém rozsiteném zabéru
na celou oblast primyslové a komunalni eko-
logie. Vedle ptispévkl z oblasti odpadového
hospodafstvi a sanaci ekologickych zatézi zde
maji prostor i témata souvisejici s vodnim
hospodaistvim a emisemi Skodlivych latek.

V roce 2019 navic v souvislosti s pfipravami
na piechod k obéhovému hospodafstvi piibyla
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oblast Véda a vyzkum pro ob&éhové hospodar-
stvi, pod kterou jsou zahrnuta témata piivodni
oblasti Nové materialy a inovacni technologie
pro zivotni prostiedi.

Letosni TVIP opét zastieSuje dvé tematicky
specializovana odborna setkani: konferenci
APROCHEM a symposium ODPADOVE
FORUM.

I: www.tretiruka.cz/konference/

18.-19.11.2020, On-line
Cleanzone

Mezinarodni veletrh pro kontrolu kontaminace
atechnologie Cistych prostor se letos uskuteni
digitalné.

Messe Frankfurt o tom rozhodl v uzké spo-
lupraci se zastupci prumyslu a vystavovateld.
Rostouci pocet ptipadli pandemie COVID-19
a prisné€jsi cestovni omezeni ztézuji nebo
znemoznuji zejména vystavovatelim a na-
vstévnikiim ze zemi mimo Némecko osobni
ucast na veletrhu. Tyto podminky znemoziuji,
aby se Cleanzone konal letos v listopadu ve
Frankfurtu zpisobem, ktery by odpovidal jeho
povaze mezinarodniho prumyslového setkani.

Virtualni Cleanzone nabidne vystavovatelim
spoustu atraktivnich novych obchodnich funk-
ci a také moznost multimedialnich prezentaci
svych produktti a aktivni kontakt se zakazniky
pomoci matchmakingu podporovaného umé-
lou inteligenci. Navstévnici budou moci nejen
hovotit s vystavovateli, ale také zhlédnout
ukazky produkti, interaktivné se ucastnit
vysoce relevantnich odbornych prezentaci,
hlasovat pro letosniho drzitele ceny Cleanzo-
ne Award a zhlédnout slavnostni pfedani cen
v pfimém pienosu.

V neposledni fadé to ukazuje soucasny vy-
voj: kontrola a fizeni rizik kontaminace je dnes
dilezitéjsi nez kdy jindy. Je to otazka, kterd jiz
dlouho hraje vyznamnou roli v primyslové
high-tech vyrobé. Technologie Cistych prostor
a hygieny byly vyuzity k vyvoji technickych
feSeni a norem, které mohou hrat svou roli
pii feSeni kazdodennich problémi v dobé
Covid-19.

I: https://cleanzone.messefrankfurt.com/

29.11-2.12.2020, Praha
INDC 2020 — 20™ International Nutrition
& Diagnostics Conference

Cilem konference, pielozené na listopad, je
pochopeni vztahu mezi vyzivou a klinickou
diagnostikou. INDC je jiz tradicnim mistem
pro setkani lidi, ktefi se zajimaji o to, jak
strava ovliviiuje nase zdravi, pocity, pracovni
vykonnost a starnuti. Ro¢nik 2020 pfivita od-
borniky z oblasti vyzivy, klinické biochemie,
potravinaiské technologie, analytické chemie
a mediciny.

Konference se bude skladat z bloku pred-
nasek a posterovych sekei s vyhodnocenim
nejlepsiho posteru. Po loiiském tspéchu
bude i v leto$nim roce zafazena piednaskova
sekce pro mladé védce s ocenénim nejlepsi
prednasky. Cela konference bude probihat
v anglickém jazyce.
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Témata: Probiotika, prebiotika, slozky po-
travy a ptirodni latky s blahodarnymi G¢inky
pro lidské zdravi, analytické metody uzivané
v nutrici a diagnostice.

I: www.indc.cz

1.-8.12.2020, Dusseldorf (D)
Valve World Expo 2020

Veletrh prumyslovych armatur a ventilt.

I www.valveworldexpo.de

23.-25.3.2021, Norimberk
European Coatings Show 2021

Mezinarodni veletrh surovin (ECS) pro
natérové hmoty, zastava viadei pozici mezi
veletrhy zaméfenymi na suroviny pro natérové
materialy a stavebni chemii.

Na ECS 2019 predstavilo své novinky
rekordnich 1156 vystavovatell ze 46 zemi
svéta. Zahrani¢ni podil tvofil témer dvé tretiny
z celkového poctu vystavovatelt. Nejpocetnéji
zde byly po Némecku zastoupeny zemé: Cina,
Nizozemi, Italie, Velka Britanie, Belgie. B¢-
hem tii veletrznich dnti se o novinkach branze
pftijelo informovat ptes 30 500 navstévniku ze
124 zemi svéta.

Na veletrhu se i v roce 2021 planuje, stejné
jako na minulém ro¢niku, spole¢ny stanek ces-
kych firem pod zastitou CzechTrade. Ohledné
spoleéné expozice ¢eskych firem vas budeme
radi informovat.

Mate-li zajem o vice informaci, kontaktujete
oficialni zastoupeni norimberské veletrzni
spoleénosti v CR, PROveletrhy s.r.o., info@
proveletrhy.cz.

I www.european-coatingsshow.com

4.-6.5.2021, Warsaw (PL)
11" Euro Chlor International Chlorine
Technology Conference and Exhibition

Tématem této akce, odlozené z letosniho roku
narok 2021, je ,,Chlor-Alkali: contributing to
a clean planet for all“. Stejné jako v piedcho-
zich letech bude klicovym tématem zdravi,
bezpecnost a ochrana Zivotniho prostfedi, ale
navic tentokrat se zaméfenim i na energetic-
kou ucinnost, jak se stat uhlikoveé neutralnimi
a jak pfispét k obéhové ekonomice.

Soucasné s konferenci bude probihat oborova
vystava, na které se predstavi strojirenské spo-
le¢nosti, vyrobci zafizeni a dodavatelé sluzeb.
I: www.eurochlor2020.org

19.-20.5.2021, Kolin nad Rynem (D)
CHEMSPEC EUROPE - Evropsky veletrh
Cistych a specialnich chemikalii
Novy termin konani mezinarodniho veletrhu
za ucasti vyrobced, dodavatell a distributorti
Cistych a specidlnich chemikalii, ktefi na ném
predstavi své nejnovejsi produkty, sluzby a vy-
sledky vyzkumu odbornikiim a obchodnikiim
z chemického a farmaceutického primyslu.
Soucasti Chemspec Europe bude fada ruz-
nych konferenci s celou fadou témat:
» Konference o agrochemickém vyhledu

Chemspec, sponzorovana spole¢nosti
AGROW

» Panel Pharma Outsourcing Best Practices
Panel, kterému predseda Dr. Susan Billings

» Konference regulac¢nich sluzeb pofadana
organizaci REACHReady

* RSC symposium potadané Kralovskou che-
mickou spole¢nosti

* Chemspec Careers Clinic, pofadané spolec-
nosti Chemical Search International

* Inovativni startupy pofadané Evropskym
partnerem pro chemii

I: www.chemspeceurope.com

14.-18.6.2021, Messe Frankfurt (D)
ACHEMA 2021

Pfisti rok v Cervnu otevie své brany predni
svétovy veletrh pro zpracovatelsky pramysl
— ACHEMA. S propracovanym konceptem
hygieny a dal$imi digitalnimi a hybridnimi
prvky nabizi ACHEMA pfilezitost zjistit
aktualni trendy a technologické inovace pro
hospodaisky vzestup globalniho chemického,
farmaceutického a potravinaiského primyslu.

Celé mésice bylo mozné se kontaktovat pou-
ze prostiednictvim digitalnich médii. Soucasné
zkuSenost s koronou zrychlila transformacni
procesy v mnoha spole¢nostech — ¢astecné
kvili pravidlim vzdalenosti a praci zdomova,
ktera dala novou naléhavost digitalizaénim
projektim, ¢astecné vyvolanym otiesy v do-
davatelskych fetézcich, které odhalily slabosti
procest. Spole¢né tyto dvé zmény znamenaji,
ze hledani novych feseni a potieba informaci
o $pickovych technologiich jsou pro mnoho
zastupcl prumyslu na prvnim miste.

Mnoho oborti také predvadi fadu inovaci.
Tti hlavni témata ,,Digitalni laboratoi*, ,,Za-
bezpeceni produkti a procesu a ,,Modularni
a propojena vyroba“ jsou silné propojeny
s digitalizaci, ale kazdé z nich zdaraziuje
konkrétni aspekty. ACHEMA navic nabizi celé
spektrum zafizeni, procest a integrovanych fe-
Seni od vyzkumnych laboratofi, komponentti a
zavodii az po balici linky —jinymi slovy vse, co
ocekavaji inzenyfi, procesni technici, chemici a
konstruktéti zavodd, ktefi touzi po inovacich.

I: www.achema.de

3.-5.9.2021, Krakow (PL)

European Technical Coatings Congress
—ETCC 2020

Evropsky kongres pro oblast vyzkumu, vyroby
a aplikaci barev a lakd, lepidel, stavebnich
materiald, tiskafskych barev a souvisejicich
produktt byl pfelozen na rok 2021.

I: www.etcc2020.org

6.-7.10.2021, Kongresové centrum Praha
LABOREXPO 2021 - X. ro¢nik veletrhu
analytické, mérici a laboratorni techniky
Jubilejni ro¢nik nejvétsi domaci veletrzni uda-
lost pro oblasti analytické, méfici a laboratorni
techniky, na které predstavi své produkty pred-
ni vyrobci a dodavatelé laboratorniho vybaveni
pro védecké, kontrolni, komeréni, primyslové
a zdravotnické laboratofe. Organizatorem
veletrhu je Gasopis CHEMAGAZIN.

I: www.laborexpo.cz
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Bioreaktor Minifors 2

Jiz v zakladu plné vybaveny fermentor pro kultivace bakterii
nebo tkafovych kultur s moznosti jednoduché vymeény
kultivacni nadoby za mensi nebo vétsi objem.

Autoklavovatelny stolni bioreaktor v zakladu obsahuje:

kultiva¢ni nadobu 1,5 L nebo 3 Lnebo 6 L
digitalni pH a optickou pO, sondu

4 peristalticka ¢erpadla

michadla Rushton s vykonem az 1600 RPM
dotykovou fidici jednotku v ¢estiné

zaznam i export dat do formatu .csv

2x MassFlow ventil pro vzduch a O, nebo N,
nerezovy kondenzor odchozich plyn(

inokulac¢ni a vzorkovaci systém

pfipravu pro analyzator CO, & O, na vystupu plynd

Ak¢ni ceny do konce 2020:
429 900 Ké za 1,5 L verzi

479 900 K¢ za 3,0 L verzi
499 900 K¢ za 6, 0 L verzi

INFORS HT

Lyofilizator AdVantage 2.0

Stolni komorovy lyofilizator Vam nabidne:

Stolni lyofilizator nabizejici provozni podminky véetné
produktové police s regulaci teploty, moznosti fizeného
zamrazeni vzorkUd a sestaveni vlastnich receptd suseni.

Jednu produktovou polici 27 x 35 cm (az 3 police u AdVantage Pro)
kondenzor s kapacitou ledu 3,5 kg

minimalni teplotu kondenzoru -67°C nebo -82°C

susici vykon 2 L/ 24 hod. (dvojnasobna u AdVantage Pro)

Ctvefici QuickSeal portd pro pfipojeni banék

prehledny displej se synoptickou obrazovkou

moznost manualniho nebo automatického rezimu

software pro vzdalenou spravu a zaznam dat

stoppering (zatkovani) vialek

moznost validaci IQ/OQ pro zapojeni do vyroby

5 5
vyvévou, dopravou v ramci CR a instalaci

690 900 K¢

Ceny jsou bez DPH

Bi() reape-

DISTRIBUTOR PRO VASI LABORATOR www.biotrade.cz
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bezkonkurenctnt pohodlt

pri mikrobiologickém zkouseni

Odhalte, jak mtze byt produktivita a spolehlivost
vysledku v souladu s pohodlim.

Nase reseni, vyvinuté zakazniky, usnadnuje
vase analyzy, provadéné membranovou filtraci.

Objevte novy systém
Milliflex Oasis®

SigmaAldrich.com/Milliflex-Oasis

© 2020 Merck KGaA, Darmstadt, Némecko a/nebo jeji pobocky. VSechna prava
vyhrazena. Merck, pestré M, Millipore a Milliflex Oasis jsou ochranné znamky
spolec¢nosti Merck KGaA, Darmstadt, Némecko nebo jejich poboéek. VSechny
ostatni ochranné znamky jsou majetkem pfisluénych vlastnik{. Podrobné
informace o ochrannych zndmkach jsou dostupné z vefejné pristupnych zdrojt.

Millipore.

Life Science spole¢nosti Merck Preparation, Separation,
pusobi v USA a Kanadé pod Flt . & . . d
nézvem MilliporeSigma. iltration Monltorlng Products
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